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ÖZET 

Obsesif Kompulsif Bozukluğa Sahip Olan Çocuklar ve Sağlıklı Kontroller 

Arasında β-katenin, GSK-3β ve BDNF Düzeylerinin İncelenmesi 

Amaç: Obsesif-kompulsif bozukluk (OKB); obsesyon ve kompulsiyonlar ile 

seyreden, kişinin akademik, mesleki ve sosyal alanlardaki işlevselliğinde azalmaya 

neden olan, çoğunlukla kronik seyirli bir bozukluktur. OKB’nin oluşumunda pek çok 

etmen sorumlu tutulmaktadır ve bunlar arasında inflamasyonun rolünün büyük 

olduğu düşünülmektedir. Bu çalışmamızda obsesif-kompulsif bozukluğa sahip olan 

çocukların ve sağlıklı kontrollerin serum β-katenin, GSK-3β ve BDNF düzeylerini 

inceleyerek aralarındaki farklılıkları karşılaştırmayı ve bunların hs-CRP ve IL-6 gibi 

inflamasyon belirteçleri ile ilişkisini incelemeyi amaçladık. 

Yöntem: Çalışmaya Atatürk Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Psikiyatri 

Polikliniği’ne başvuran araştırmacının yaptığı yarı yapılandırılmış psikiyatrik 

görüşme sonucunda Ruhsal Bozuklukların Tanısal ve İstatistiksel El Kitabı, 5. 

Basım: (DSM-5)’e göre OKB tanısı konulan bununla birlikte OKB dışında herhangi 

bir psikiyatrik bozukluğun tanı kriterlerini karşılamayan, nörolojik ve kronik tıbbi bir 

rahatsızlığı olmayan 9-18 yaş arası 51 hasta ile yaş, cinsiyet ve eğitim düzeyi 

açısından eşleştirilmiş 51 sağlıklı kontrol dahil edildi. Hasta ve sağlıklı kontrol 

grubunun hemogram düzeyleri, taze kanda çalışılması gerektiği için EDTA’lı tüpe 

alınan kan örneklerinden aynı gün hizmet alımı ile çalışıldı. BDNF, Gsk-3β, β-

katenin, IL-6, hs-CRP düzeyleri ise antikoagülan içermeyen tüpe alınarak santrifüj 

edilen serum örneklerinde ticari olarak satın alınan human-specific sandwich enzim 

linked immunosorbent assay (ELISA) yöntemiyle kit prospektüsüne göre analiz 

edildi. Bütün çocuklar ve ebeveynlerine bilgilendirilmiş yazılı onam belgesi, bütün 

çocuklara sosyodemografik ve klinik veri formu, Okul Çağı Çocukları için 

Duygulanım Bozuklukları ve Şizofreni Görüşme Çizelgesi-Şimdi ve Yaşam Boyu 

Versiyonu-Türkçe Uyarlaması (ÇDŞG-ŞYT) ile Yenilenmiş Çocuk Ergen Anksiyete 

Depresyon Ölçeği (ÇADÖ-Y) ve OKB’li çocuklara Çocuklar İçin Yale-Brown 

Obsesif Kompulsif Ölçeği (ÇY-BOKÖ) uygulandı. 
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Bulgular: Çalışmamızda serum BDNF ve Gsk-3β düzeyi OKB grubunda 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek saptandı. Serum IL-

6, hs-CRP ve β-katenin açısından hasta ve kontrol grubu arasında anlamlı farklılık 

tespit edilmedi. Yapılan korelasyon analizinde; BDNF ile hs-CRP arasında orta 

düzeyde, β-katenin ile Gsk-3β arasında zayıf ve Gsk-3β ile hs-CRP arasında zayıf 

pozitif korelasyonlar izlenmiştir. Ayrıca çalışmamızda yer alan OKB’li çocukların 

BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6, hs-CRP düzeyleri ve tam kan parametreleri ile ÇY-

BOKÖ alt ölçek ve toplam puanları arasındaki korelasyon ilişkisi incelenmiş ve 

bunlar arasında anlamlı bir korelasyon ilişkisi saptanmamıştır. 

Sonuç: Çalışmamız bildiğimiz kadarıyla hem erişkin hem pediatrik OKB 

hastalarında serum Gsk-3β ve serum β-katenin düzeylerinin incelendiği ilk 

çalışmadır. Çalışmamızda serum BDNF ve Gsk-3β düzeyi OKB grubunda kontrol 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek saptandı. BDNF ve Gsk-3β 

çocukluk çağı OKB’sinde etiyolojinin aydınlatılmasına yardımcı olabilir ve 

nöroinflamatuar bir belirteç özelliği görebilir. 

Anahtar Kelimeler: Obsesif-kompulsif bozukluk, nöroinflamasyon, BDNF, 

Gsk-3β, β-katenin 
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ABSTRACT 

Examination of β-catenin, GSK-3β and BDNF Levels Between Children with 

Obsessive Compulsive Disorder and Healthy Controls 

Objective: Obsessive-compulsive disorder (OCD); It is a disorder with a 

mostly chronic course that progresses with obsessions and compulsions and causes a 

decrease in the person's functionality in academic, professional and social areas. 

Many factors are held responsible for the formation of OCD, and inflammation is 

thought to play a major role among them. In this study, we aimed to examine the 

serum β-catenin, GSK-3β and BDNF levels of children with obsessive-compulsive 

disorder and healthy controls, compare the differences between them, and examine 

their relationship with inflammation markers such as hs-CRP and IL-6. 

Methods: As a result of the semi-structured psychiatric interview conducted 

by the researcher who applied to the Child Psychiatry Polyclinic of Atatürk 

University Faculty of Medicine, a diagnosis of OCD was made according to the 

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 5th Edition: (DSM-5), and no 

psychiatric disorder other than OCD was diagnosed. 51 patients aged 9-18 years who 

did not meet the criteria and did not have a neurological or chronic medical disorder, 

and 51 healthy controls matched in terms of age, gender and education level were 

included. Hemogram levels of the patient and healthy control group were studied on 

the same day from blood samples taken into EDTA tubes, as it was necessary to 

study fresh blood. BDNF, Gsk-3β, β-catenin, IL-6, hs-CRP levels were analyzed in 

serum samples centrifuged in tubes containing no anticoagulant, using the 

commercially purchased human-specific sandwich enzyme linked immunosorbent 

assay (ELISA) method, according to the kit package insert. Informed written consent 

was provided to all children and their parents, sociodemographic and clinical data 

forms were provided to all children, Interview Schedule for Affective Disorders and 

Schizophrenia for School-Age Children-Present and Lifetime Version-Turkish 

Adaptation (K-SADS-PL) and Revised Child Adolescent Anxiety Depression Scale 

(RCADS-CV) and Yale-Brown Obsessive Compulsive Scale for Children (CY-

BOCS) were administered to children with OCD. 
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Results: In our study, serum BDNF and Gsk-3β levels were found to be 

statistically significantly higher in the OCD group than in the control group. No 

significant difference was detected between the patient and control groups in terms of 

serum IL-6, hs-CRP and β-catenin. In the correlation analysis; moderate positive 

correlations were observed between BDNF and hs-CRP, weak correlations between 

β-catenin and Gsk-3β, and weak positive correlations between Gsk-3β and hs-CRP. 

In addition, the correlation between the BDNF, Gsk-3β, β-catenin, IL-6, hs-CRP 

levels and whole blood parameters of the children with OCD in our study and the 

CY-BOCS subscale and total scores were examined and a significant correlation was 

found between them. No relationship has been detected. 

Conclusion: To our knowledge, our study is the first to examine serum Gsk-

3β and serum β-catenin levels in both adult and pediatric OCD patients. In our study, 

serum BDNF and Gsk-3β levels were found to be statistically significantly higher in 

the OCD group than in the control group. BDNF and Gsk-3β may help elucidate the 

etiology of childhood OCD and may serve as a neuroinflammatory marker. 

Keywords: Obsessive-compulsive disorder, neuroinflammation, BDNF, Gsk-3β, β-

catenin 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Obsesif-kompulsif bozukluk (OKB); obsesyon ve kompulsiyonlar ile 

seyreden, kişinin akademik, mesleki ve sosyal alanlardaki işlevselliğinin büyük 

oranda bozulmasına neden olan, yaşam kalitesini düşüren, çoğunlukla kronik seyirli 

bir bozukluktur (1). Obsesyon, kaygı ve sıkıntı hissine neden olan, egodistonik, 

zorlayıcı, düşünce, imge ve dürtüler olarak tanımlanır (2). Kompülsiyonlar ise 

sıklıkla obsesyonlara cevap olarak ortaya çıkan, yapılmak zorunda hissedilen, 

tekrarlayıcı davranış veya düşüncesel eylemler olarak ifade edilir (2). Ruhsal 

Bozuklukların Tanısal ve İstatistiksel El Kitabı, 5. Basım: (DSM-5)’e kadar 

anksiyete bozuklukları içerisinde sınıflandırılan OKB, DSM-5 ile birlikte “OKB ve 

İlişkili Bozukluklar” olarak ayrı bir sınıfa dahil edilmiştir (2). OKB, DSM-5 ile 

beraber trikotillomani, biriktiricilik bozukluğu, deri yolma bozukluğu ve vücut 

dismorfik bozukluğu ile aynı sınıfta bulunmaktadır (2). Klinikte sık görülen 

nöropsikiyatrik bozukluklardan biri olan OKB’nin yaşam boyu yaygınlığı %1-3 

arasında izlenmektedir (3). OKB yaygınlığının çocuk ve ergenlerde %0.25 ile 4 

arasında olduğu düşünülmektedir (4–7). 

OKB’nin çocuklardaki klinik görünümü, erişkinlerdekine benzemektedir. 

Çocukluk döneminde görülen obsesyonlar arasında kirlenme, simetri, zarar görme 

veya birine zarar verme düşüncesi ve dini konular sıklık gösterirken kompulsiyonlar 

arasında ise temizleme, kontrol etme ve belli şeyleri tekrarlama ön sıradadır (8–10). 

OKB’nin etiyolojisinde çevresel, genetik, nöroanatomik, nörokimyasal, 

nöroendokrin, nöroinflamatuar ve psikodinamik pek çok etmenin yer aldığı kabul 

edilmektedir. Orbitofrontal korteks, bazal ganglionlar, limbik sistem ve talamus gibi 

pek çok nöroanatomik bölge ile beraber birçok mekanizma OKB oluşumunda sebep 

olarak gösterilmektedir (11). Son yıllarda yapılan çalışmalar, inflamasyon (12) 

oksidatif stres ve serbest radikaller (13) ile birlikte glutamaterjik yolak’ın (14) 

OKB'nin etiyolojisinde önemli bir yere sahip olduğunu tespit etmiştir. Ayrıca son 

zamanlarda, WNT/β-katenin yolağının da OKB’lilerde bozulmuş olduğu 

bilinmektedir (15). 
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WNT/β-katenin yolağı, embriyogenez, organogenez, hücre proliferasyonu, 

hücre göçü, hücre polaritesi ve apoptoz gibi birçok sinyal düzenleme yolunda görev 

alır (16). WNT/β-katenin sinyal aktivasyonu, astrositler ve mikroglia-makrofajlar 

arasındaki etkileşimler aracılığıyla inflamasyonu azaltır ve nöroprotektif olayları 

artırır (17). WNT ligandlarının üretimi, merkezi sinir sisteminin nöronları ve 

bağışıklık sistemi hücreleri tarafından yapılır (18). WNT/β-katenin yolunda oluşan 

bozulmalar; kronik inflamasyonla ilişkili nörodejeneratif hastalıklarla birlikte 

depresyon, OKB, otizm gibi pek çok psikiyatrik hastalıkla ilişkilendirilmiştir (19–

21). OKB ile WNT/β-katenin yolunun ilişkisine odaklanan çok az çalışma 

bulunmaktadır (22). Bildiğimiz kadarıyla hem erişkin OKB hastalarında hem de 

çocuk OKB hastalarında serum β-katenin düzeyleri çalışılmamıştır. 

Glikojen Sentaz Kinaz-3 (GSK-3), birçok dokuda sentezlenebilen 

serin/treonin kinaz aktivitesine sahip olan protein grubudur (23). GSK-3alfa ve GSK-

3beta olmak üzere iki ayrı gen tarafından GSK-3’ün kodlaması yapılır (24). GSK-3α 

hipofiz bezinde, retikülositlerde, apendikste ve tam kanda daha yüksek seviyelerde 

bulunurken; GSK-3β ise granülositlerde ve doğal öldürücü hücrelerde daha fazla yer 

alır (25). GSK-3β, WNT/β-katenin yolunda inhibitör role sahiptir (26). GSK-3β, 

inflamasyon, hücre membran sinyali ve hücre polaritesi gibi birçok patolojik yolun 

düzenlenmesinde görevlidir (26). GSK-3β'nın aktivasyonu ve WNT/β-katenin 

yolunun inhibe olması inflamatuar süreçle ilgili mekanizmalardır (25). Klasik bir 

duygudurum düzenleyici olan lityumun GSK-3β üzerinde inhibitör etkiye neden 

olması, GSK-3’ün santral sinir sisteminde rolü olduğunun anlaşılmasını sağlamıştır 

(27,28). GSK-3β fonksiyonunda meydana gelen bozulmalar nöropsikiyatrik 

hastalıklarla (29) birlikte pek çok hastalığın oluşmasına zemin hazırlar. Son 

zamanlarda yapılan bir çalışma, OKB'li mutant farelerin GSK-3β aktivitesinin 

arttığını ve GSK-3β inhibisyonu ile farelerde izlenen tekrarlayıcı davranışların tedavi 

edilebileceğini göstermiştir (15). Bildiğimiz kadarıyla hem erişkin OKB hastalarında 

hem de çocuk OKB hastalarında serum GSK-3β düzeyleri çalışılmamıştır. 

Beyin kaynaklı nörotrofik faktör (BDNF), santral sinir sistemi ile birlikte 

periferik dokularda da üretilen, nörotrofin-3, nörotrofin-4 ve nörotrofin-5’in de 

bulunduğu nörotrofin ailesine ait bir proteindir (30). Beyinde nöronlar, mikroglialar 
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ve astrositlerden salgılanan BDNF, periferde ise lenfositler, düz kaslar, çizgili kaslar 

ve vasküler endotelyumda üretilir (30). BDNF salınması nöronal aktiviteyle 

düzenlenen, nörogenez, nöroplastisite ve nöron hayatta kalımında etkisi olan, hücre 

farklılaşmasında, sinaps oluşumu ve sinaptik plastisitede görevi bulunan bir 

proteindir (30). BDNF, psikiyatrik bozukluklarla ilişkisi en iyi ortaya konulmuş 

nörotrofindir (31). İnsan BDNF Val66Met polimorfizmini taşıyan transgenik fareler 

ile yapılan deneyler BDNF geninin anksiyete bozukluklarındaki işlevini 

desteklemiştir (32). Anksiyete bozukluğu, depresyon, şizofreni ve bipolar bozukluk 

gibi pek çok psikiyatrik hastalığın etiyolojisinde BDNF’nin rolü vardır ayrıca OKB 

ile de ilişkili olabileceği düşünülmektedir (33). Ülkemizde daha önce ilaç 

kullanmamış OKB'li çocuk hastalar ile yapılan bir çalışmada, hasta grubunda ölçülen 

serum BDNF düzeyleri sağlıklı gruba göre daha yüksek bulunmuştur (34). Bilgiç ve 

arkadaşlarının çocuk OKB’lilerde yaptığı bir çalışmada serum BDNF düzeyi sağlıklı 

gruba göre anlamlı düzeyde yüksek bulunmuştur (35). Erişkin OKB’li hastalarda 

yapılan 9 çalışmanın dahil edildiği bir meta analizde; OKB’lilerdeki serum BDNF 

düzeyinin sağlıklı kontrollere göre anlamlı derecede düşük olduğu görülmüştür (36). 

Yapılan çalışmalar Alzheimer ve Parkinson gibi nörodejeneratif hastalıklarda 

ayrıca depresyon, şizofreni ve otizm gibi psikiyatrik bozukluklarda merkezi sinir 

sistemindeki IL-6 ilişkili nöroinflamasyonun rolü olduğunu göstermiştir (37). 

Ülkemizde yapılan 29 çocuk OKB hastası ve 28 sağlıklı kontrol ile yapılan bir 

çalışmada OKB’li grup ve kontrol grubunun serum IL-6 düzeylerinde istatistiksel 

olarak anlamlı bir farklılık bulunmamıştır (38). Yapılan bir meta-analiz, OKB ile 

sağlıklı kontroller arasında IL-6 plazma düzeyleri açısından istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık bulamamıştır (39). 50 OKB hastası ve 25 kontrol ile yapılan bir 

çalışmada, OKB’li hastaların serum IL-6 düzeylerinde sağlıklı kontrollere göre 

istatistiksel anlamlılığa ulaşmayan bir düşüklük saptanmıştır (40). Yapılan birçok 

çalışma, CRP ve sitokin gibi dolaşımda yer alan inflamasyon göstergelerinin 

depresyon riskini artırdığını desteklemektedir (41,42). Yüksek duyarlıklı (hs)-CRP 

ise hafif inflamasyonun belirlenmesi açısından CRP’ye göre daha duyarlı bir testtir 

ve serum hs-CRP, pek çok zihinsel bozukluğun düşük sistemik inflamatuar yanıtını 

CRP’ye göre daha iyi yansıtabilir (43). Ülkemizde erişkin hastalarla yapılan bir 
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çalışmada hs-CRP düzeyi açısından OKB’liler ve kontrol grubu arasında anlamlı 

farklılık saptanmamıştır (44). Bildiğimiz kadarıyla çocuk OKB hastalarında serum 

hs-CRP düzeyleri çalışılmamıştır. 

Bu çalışmada obsesif kompulsif bozukluğa sahip olan çocukların ve sağlıklı 

kontrollerin serum β-katenin, GSK-3β ve BDNF düzeylerini inceleyerek aralarındaki 

farklılıkları karşılaştırmayı ve bunların hs-CRP ve IL-6 gibi inflamasyon belirteçleri 

ile ilişkisini incelemeyi amaçladık. 
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2. GENEL BİGİLER 

2.1. Obsesif Kompulsif Bozukluk 

2.1.1. Tanım 

OKB; kişide akademik, sosyal ve mesleki işlevsellikte büyük oranda 

bozulmaya yol açan, yaşam kalitesinde düşmeye sebep olan, obsesyon ve 

kompulsiyonları içeren, çoğunlukla kronik gidişli bir bozukluktur (1). Obsesyonlar, 

tek başına kaygıya ya da kaygı ile birlikte sıkıntı hissine neden olan, zorlayıcı, 

benliğe ters, düşünce, imge ve dürtülerden oluşurken (2); kompülsiyonlar ise 

obsesyonlara yanıt şeklinde ortaya çıkan, ortaya konulma ihtiyacı hissettiren, 

tekrarlayıcı davranışlar veya düşüncesel olaylardır (2). OKB, Ruhsal Bozuklukların 

Tanısal ve İstatistiksel El Kitabı, 5. Basım: (DSM-5) öncesinde anksiyete 

bozuklukları içerisinde bulunurken DSM-5’te anksiyete bozuklukları başlığından 

çıkarılarak yeni bir başlık olan “obsesif-kompulsif bozukluk ve ilişkili bozukluklar” 

başlığı altına alınmıştır. Ayrıca DSM-5 ile A kriterinde yer alan “dürtü” sözcüğü 

“zorlanma” sözcüğü ile, “uygunsuz” sözcüğü “istenmeyen” sözcüğü ile yer 

değiştirmiş olup semptomların anksiyete oluşturduğunu açıklayan bölüme “sıklıkla” 

kelimesi eklenmiştir; “iç görü” kavramı “iyi ya da oldukça iyi”, “kötü” ve “yok” 

şeklinde 3 kategoride ele alınmıştır ve “o sırada ya da geçmişte olabilen tikle ilişkili” 

kategorisi de DSM-5’e yeni olarak eklenmiştir (2,45). DSM-5’te OKB dışında vücut 

dismorfik bozukluğu, biriktiricilik bozukluğu, deri yolma bozukluğu ve 

trikotillomani de “obsesif-kompulsif bozukluk ve ilişkili bozukluklar” başlığı altında 

bulunmaktadır (2). OKB, ICD-10’da “nevrotik, stresle ilişkili ve somatoform 

bozukluklar” başlığı altında yer almıştır (46). ICD-11’de ise “obsesif-kompulsif ve 

ilişkili bozukluklar” başlığı altında gruplandırılmıştır (47,48). Dünya Sağlık Örgütü 

OKB’yi, işlevselliği azaltan fiziksel ve ruhsal hastalıklar içinde ilk 10 sırada ele 

almaktadır (49). 
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2.1.2. Tarihçe 

Eski tanımlamalara bakıldığında; obsesif ve kompulsif yakınmaların insanlık 

tarihinden beri var olduğu ve endişe yarattığı görülmüştür. Örneğin bugün kompulsif 

davranış olarak adlandırılan durum, Sisifos efsanesinde olduğu gibi tanrıların verdiği 

ceza olarak yeraltı dünyasındaki büyük bir taşı dik bir tepeye yuvarlamak zorunda 

kalan Sisifos’un her seferinde bu taşı aşağı düşürerek yeniden başlamasına ve bu 

döngünün sonsuza kadar devam etmesine benzetilebilir (50). Dominikan Tarikatı 

rahibi Heinrich Kramer tarafından yazılan Malleus Maleficarum’da OKB'nin ilk 

tanımı yer alır (51). Bu kitabın 10. bölümünde, şeytanın insanları takıntılı hale 

getirdiğinden ve bu şekilde insanların kendi düşüncelerinden farklı şekilde hareket 

ettiğinden bahsedilmiştir (51). Shakespeare’in ünlü Macbeth isimli eserinde iktidar 

hırsı yüzünden kocasının cinayet işlemesine neden olan ve sonrasında bu durumdan 

dolayı suçluluk duygusuna kapılan Lady Macbeth ellerini sürekli yıkayarak suçluluk 

duygusundan kurtulmaya çalışmıştır (52). 19. yüzyılın ilk yarısından itibaren pek çok 

tıbbi durum gibi OKB de dini ve büyüsel alanlardan bilimsel araştırma alanına 

geçmiştir (50). Felsefe, fizyoloji, biyoloji gibi bilimlerden etkilenen ve gelişen 

psikiyatriyle beraber OKB ile ilgili de modern tanımlamalar oluşmaya başladı (53). 

1838'de Philippe Pinel ve öğrencisi Jean-Etienne Dominique Esquirol; Salpêtrière 

Hastanesi'nde çağdaş OKB kavramına oldukça benzer olan ilk psikiyatrik bozukluğu 

(“Mademoi selle F” vaka raporu) tanımladılar (54). Hastalar saplantılarının karşı 

konulamaz olduğunun farkındaydılar ve belirli bir içgörüye sahiptiler bu nedenle 

Esquirol (1838) bu durumu bir monomani biçimi ve bir tür kısmi delilik (délire 

partiel) olarak sınıflandırdı. Magnan ise kalıtımsal bozukluğa bağlı geliştiğini 

düşündüğü bu durumu dejeneratif delilik (folie des dégénérés) şeklinde tanımlamıştır 

(55). Morel'in otonom sinir sisteminin bir patolojisinden meydana geldiğine inanması 

nedeniyle OKB’yi “délire émotif” olarak tanımlaması, OKB’nin nevrotik yönlerinin 

vurgulanmasına katkı sağlamıştır (56). Morel, OKB'yi duygu bozuklukları arasında 

sınıflayan ilk yazardı (50). Westphal (57) saplantıların bozuk entelektüel işlevden 

kaynaklandığını ifade etti ve "Zwangsvorstellung" (zorunlu performans) terimini 

kullandı. Aslında OKB'nin tanımını ilk yapan Westphaldi (50). 19. yüzyılın son 

çeyreğine gelindiğinde, psikiyatrik bozukluklara bakış açısı daha psikolojik bir 
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yaklaşıma bürünmüştür (58). George Miller Beard tarafından 1869'da öne sürülen 

"nevrasteni" terimi, obsesif ve kompulsif belirtilerin yanı sıra anksiyete, baş ağrısı, 

yorgunluk, iktidarsızlık, depresyon ve nevralji gibi çok sayıda diğer psikiyatrik 

belirtileri de içeriyordu (59). 20. yüzyılın başında hem Pierre Janet (1859–1947) hem 

de Sigmund Freud (1856–1939), obsesif ve kompulsif belirtileri nevrasteniden ayırdı 

(50). Janet "psikasteni" terimini kullandı ve klasik eseri "Les Obsessions et la 

Psychasthenie" de obsesyon ve kompulsiyonların psikastenik hastalığın son aşaması 

olan üçüncü evrede ortaya çıktığını öne sürdü (60). Freud'un takıntılı nevroz ile ilgili 

düşüncelerinin çoğu, 1909'da ünlü "Fare adam" vakası tasviriyle ortaya konuldu (61). 

Daha sonra, Freud, "Totem ve Tabu" da sosyal ve antropolojik açılardan obsesif ve 

kompulsif belirtileri tanımladı ve kompulsiyonların felaketleri önlemek için dış 

dünyada yapılan ilkel ritüeller olduğundan bahsetti (62,63). Obsesyon ve 

kompulsiyon; sınıflandırma sistemlerinden ilk kez DSM-1’de tepkisel yaşantılar 

şeklinde tanımlanmış ve detaylı olarak yer almamıştır (64). DSM-3 ile birlikte 

ruminasyon, sanrı ve diğer zihinsel psikopatolojilerden ayrılarak ilk kez resmi olarak 

sınıflandırılmıştır (65). 

2.1.3. Epidemiyolojik Çalışmalar 

Obsesif-kompulsif bozukluğun (OKB) genel popülasyondaki prevalansını 

tahmin etmek için yapılan epidemiyolojik çalışmalara bakıldığında erken dönem 

çalışmalar yalnızca klinik gözleme dayalıyken; daha sonra yapılan modern 

çalışmalarda yapılandırılmış veya yarı yapılandırılmış araçlar kullanılmıştır (66). 

Rudin (1953) tarafından OKB'nin genel popülasyondaki yaygınlığının %0,05 

olduğuna dair yapılan tahminin seksenli yıllardan önce yapılan az sayıdaki 

tahminden biri olduğu bilinir (67). OKB 1980’lere kadar, yaygınlık oranlarını düşük 

oranda tahmin eden araştırmalarla, nadir görülen bir durum olarak kabul ediliyordu 

(68). Epidemiyolojik Havza Alanı Çalışması (ECA), 1988’de yaşam boyu OKB 

yaygınlığını %1,9-%3,3 olarak tespit etti (69). İngiliz Ulusal Komorbidite 

Araştırması 1 aylık yaygınlığı %1,1 olarak tespit etti (70). Yaşam boyu yaygınlığını 

Ulusal Komorbidite Tekrar Anketi ise %2,3 olarak bildirmiştir (71). OKB, eşit 

cinsiyet dağılımı göstermekte ve yaşam boyu yaygınlığı genel popülasyonda %1,5 ile 

%3,5 arasında değişmektedir (71). Adana çocuk ve ergen psikiyatri polikliniğinde 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0278584605003465#bib81
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yapılan epidemiyolojik bir çalışmada başvuranların %2,7’sinde OKB tanısı 

saptanmıştır (8). Eyüp Sabri Ercan ve arkadaşlarının 6-14 yaş arasındaki 417 okul 

çağı çocuğunda yaptığı bir çalışmada, OKB’nin yaygınlığı %0,7 olarak bulunmuştur 

(72). OKB’nin başlangıç yaşına bakıldığında 12-14 ve 20-22 yaşlarındaki 2 pik 

dikkat çekmektedir (73). Çok erken başlangıçlı olguların büyük kısmını erkekler 

oluşturur aynı zamanda erkeklerin yaklaşık %25’inde OKB görülme yaşı 10 

yaşından öncedir; kadınlarda ise OKB, sıklıkla ilk kez 10 yaşından sonra gözlenir ve 

bunun büyük kısmını ergenlik dönemi kapsar (71). Bu nedenle, başka çalışmalardan 

aynı sonuç alınmasa da (4), bu bozukluktan erkek çocukların kız çocuklara göre daha 

fazla etkilendiği dikkati çekmektedir (74–76). Yapılan çalışmalar, OKB'nin 

erişkinlerde yaşam boyu devam eden kronik seyirli bir hastalık olduğunu ileri 

sürerken, gençlerde ise hastalığın çoğunlukla epizodik seyrettiğini göstermektedir 

(77). OKB'nin alt tiplerinden biri olan pediatrik başlangıçlı OKB (78), çocukların ve 

ergenlerin yaklaşık %2-%4'ünde görülür (5,68). OKB’nin klinik tanısı doğrultusunda 

belirlenen yüksek yaygınlığına ek olarak birçok kişi tarafından eşik altı obsesif-

kompulsif semptomların yaşandığına dair kanıtlar vardır (79). Araştırmalar, nüfusun 

yaklaşık dörtte birinin yaşamları boyunca obsesif-kompulsif belirtiler yaşadığını 

göstermiştir (69,71). Yapılan bir çalışmada, erkekler arasındaki eşik altı OKB 

yaygınlığının daha fazla olduğu gösterilmiştir (80). Ergenlik başlangıcından 

ergenliğin sonuna kadar olan dönemde genel olarak; OKB yaygınlığının %0,1 ve 

%3,6 arasında olduğu, eşik altı OKB belirtilerinin ise %2,7 ve %19 arasında olduğu 

izlenmektedir (81). Sosyo-demografik ve sosyo-ekonomik ilişkiler de epidemiyolojik 

çalışmalarda ele alınmıştır (82). OKB’nin eğitim veya diğer sosyo-ekonomik 

durumlarla ilişkisi çelişkilidir (6,83,84). OKB’ye çoğunlukla kaygı veya 

duygudurum bozukluklarının eşlik etmesi bu ilişkileri açıklamakta zorluk oluşturur 

(85). Dünya Sağlık Örgütü verilerine göre OKB en çok kısıtlayıcı altıncı psikiyatrik 

bozukluktur (86). OKB’nin işlevsellik kaybına bağlı oluşan toplumsal maliyetinin 

yıllık 8 milyar doların üzerinde olduğu tahmin edilmektedir (87,88). 

2.1.4. Etiyoloji 

OKB'nin etiyolojisinde genetik, çevresel ve bireysel etkilerin yaşam boyu 

oluşturduğu çok faktörlü ve heterojen bir kombinasyon yer almaktadır (89–92). 
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2.1.4.1. Genetik Faktörler 

OKB'nin etiyolojisinde yer alan genetik faktörlerle ilgili ilk araştırmalar, ikiz 

ve aile çalışmalarına dayanmaktadır (93). Şimdiye kadar yapılan en detaylı 

incelemede, van Grootheest ve ark. tarafından 1929'dan 2005'e kadar yayınlanan tüm 

ikiz çalışmaları analiz edilmiştir (94). Bu analizlerin sonucunda, çocuklardaki 

obsesif-kompulsif semptomların kalıtsallık gösterdiği saptanmış ve genetik etkilerin 

%45-%65 aralığında olduğu sonucu elde edilmiştir. Aynı çalışmada yetişkinlerdeki 

obsesif-kompulsif semptomlar ile ilgili genetik etkilerin ise %27-%47 arasında 

değiştiği bulunmuştur. Çocuklukta başlayan OKB tipi, yetişkinlikte başlayan tipe 

göre daha yüksek bir kalıtım derecesine sahiptir (95). En son yapılan iki çalışmanın 

bulguları (96,97) incelendiğinde eşik altı OKB kriterlerini karşılayan ikizler de 

analizlere dahil edildiğinde sonuçlar önceki sonuçlarla benzer bulunmuştur. Bu iki 

çalışmadan elde edilen sonuçlar; OKB ve eşik altı OKB için varyansın %29'unun 

genetik faktörlerle açıklandığını belirtti. Bolten’in çalışmasında ise, fenotipik 

varyansın %47'sinin genetik ve çevresel etkilere bağlı oluşan ailesel kümelenmeyi 

oluşturduğu bulunmuştur (96). OKB ve eşik altı obsesyonel semptomların görülme 

riski OKB'si olan bireylerin aile üyelerinde, etkilenmemiş kontrollerin aile üyelerine 

göre 4-20 kat daha fazladır (98–102). Araştırmacılar tarafından OKB'nin 

patofizyolojisinde rol alan spesifik genlere yönelik olarak da genetik çalışmalar 

yapılmıştır (103). OKB tedavisinde serotonin geri alımının etkin olması 

nedeniyle, serotonerjik sistemle ilgili önem gösteren bazı genler incelenmiştir 

(104,105). Ayrıca dopaminerjik, glutamaterjik ve opioid sistemlerindeki genlerin de 

OKB etiyolojisinde yer alıp almadığına dair çalışmalar yapılmıştır (106). Yapılan 

genetik bağlantı çalışmalarında 3q, 7p, 1q, 15q ve 6q kromozomlarının OKB için 

duyarlılık lokusları içerdiği saptanmıştır (103). Nörotransmitter aktarımıyla ilişkili 

olan 5-HT (107) ve SLC1A (108), nöronal gelişim ile ilgili olan BDNF (109) ve 

hormon metabolizması ile ilişkili olan COMT (110,111) OKB’lilerdeki duyarlılık 

genlerinden bazılarıdır. Genetik ilişkilendirme çalışmaları ile ilgili yapılan kapsamlı 

bir meta-analize göre, serotonin ilişkili 5-HTTLPR triallel, HTR2A (rs6311/rs6313) 

ve sadece erkek cinsiyeti ile ilişkili bulunmuş olan katekolamin modülasyonunda yer 

alan (COMT, rs4680) polimorfizmler, OKB’nin etiyolojisinde yer almaktadır (91). 



 

10 

Bununla birlikte, glutamat taşıyıcı geni olan SLCL1A1 dışındaki diğer genlerde 

tutarlı tekrar artışı gözlenmemiştir (112–115). Yapılan bir gözden geçirme 

çalışmasında BDNF Val66Met'in duygusal istismarla doz bağımlı olarak OKB’ye 

olan duyarlılığı artırdığı saptanmıştır (116). 

2.1.4.2. Beyin Görüntüleme İşlemleri 

Psikoradyoloji, radyolojinin gelişen bir alanıdır ve zihinsel hastalıklarla 

ilişkili beyin anormallikleri hakkında bilgi sağlanmasına katkıda bulunur (117). 

Yapısal nörogörüntüleme çalışmaları bazen farklılık gösterse de duygu ve bilişsel 

kontrolün düzenlenmesinde rol oynayan bölgelerin OKB ile en ilişkili beyin 

bölgeleri olduğu görülmüş ve bu alanlardaki değişikliklerin kaygı ile beraber abartılı 

tehdit algısına yol açtığı fark edilmiştir (118). Fakat bu alanlardaki farklılıkların 

OKB’nin altta yatan nedeni mi olduğu yoksa obsesif ve kompulsif semptomlara bağlı 

gelişen kalıcı değişiklikler mi olduğu henüz netlik kazanmamıştır. OKB’nin 

patofizyolojisinde özellikle fronto-striatal devreler olmak üzere kortiko-striato-

talamo-kortikal (CSTC) döngünün işlevinin bozulması çok önemli yer tutmaktadır 

(119,120). Yapılan meta-analizlerde OKB’li bireylerde dorsolateral prefrontal 

korteks (121), orbitofrontal korteks (OFC) (121), dorsomedial prefrontal korteks 

(DMPFC) (122)ve anterior singulat korteks (ACC)’de (122,123) gri madde hacminin 

azaldığı; putamen (121), kaudat (123) ve anterior prefrontal kortekste (121,123) ise 

gri madde hacminin arttığı gözlenmiştir. Yakın zamanda yapılan bir mega analizde 

OKB’lilerde DMPFC ve ACC'de gri madde hacmindeki azalmaya beyaz madde 

hacim azalmasının da eşlik ettiği görülmüştür (122). Fonksiyonel nörogörüntülemede 

OFC ve ACC özel öneme sahip başlıca iki alandır (118). Yapılan çalışmalar OFC 

hiperaktivite düzeyinin OKB semptom şiddetinin öngörücüsü olabileceği sonucuna 

varmıştır (124–131). OKB'li bireylerde istirahat ve semptom provokasyonu 

esnasında meydana gelen metabolizma artışı ise ACC'deki fonksiyonel 

nörogörüntüleme çalışmaları ile ortaya konmuştur (132–134). Antiobsesyonel etki 

gösteren serotonerjik ilaçların bağlantısallıktaki aşırılığı azaltarak OKB 

semptomlarını tedavi ettiğine yönelik kanıtlanmış veriler bulunmaktadır (135). 

Yapısal beyin görüntüleme çalışmaları ile saldırganlık obsesyonları ve kontrol 

kompulsiyonlarının daha çok temporolimbik (amigdala) bölgedeki hacim azalmaları 
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ile ilişkili olabileceği ortaya konmuştur (136,137). Fonksiyonel beyin görüntüleme 

çalışmaları ise saldırganlık takıntılarını ventral kaudat ve ventral medial frontal 

korteks arasındaki artmış bağlantı ile ilişkilendirirken, dini ve cinsel takıntıları 

anterobazal ve orta insular korteks ile ventral kaudat arasındaki artmış bağlantı ile 

ilişkilendirmiştir (138). 

2.1.4.3. Nörobiyolojik Yaklaşımlar 

2.1.4.3.1. OKB ile Serotonin İlişksisi 

Genellikle serotonin olarak bilinen 5-hidroksitriptamin (5-HT), hem nörolojik 

hem de gastrointestinal (GI) sistem fonksiyonlarının düzenlenmesinde görev alan 

önemli bir nörotransmiterdir ve bu işlevlerdeki bozulmalar onu birçok kere çalışma 

hedefi haline getirmiştir (139). Beyinde bulunan 5-HT, uyku ve öğrenme (140,141) 

gibi davranışların yanı sıra anksiyete ve depresyonun oluşumunu (142) düzenlemeye 

yardımcı olurken GI sistemde bulunan 5-HT ise peristaltik hareketler (143), mide 

bulantısı (144) ve visseral organlardan gelen duyumların algılanması (145) gibi 

semptomların düzenlenmesinde işlev görür. Bunların haricinde 5-HT, beyin omurilik 

sıvısında, trombositlerde ve idrarda bulunur ve çeşitli fizyolojik ve patolojik 

olayların düzenlenmesinde rol alır (146–148). Şizofreni tedavisinde kullanılan 

klorpromazin (149), depresyon için kullanılan imipramin (150) gibi serotonin geri 

alım inhibitörlerinin OKB'de etkili olduğuna dair ilk bulgu, klinik gözlemlere 

dayanan tesadüfün bir sonucuydu. 1975'te OKB'de faydalı olduğu izlenen 

klomipramin (151), bu bozuklukta serotoninin rolü olduğuna dair merak uyandırdı. 

Klomipramin diğer trisiklik antidepresanlardan (TCA'lar) farklı olarak, güçlü bir 

serotonin geri alım inhibitörüdür (152).     Serotonerjik nöronlar, orta beyinde yer 

alan ponsun rafe çekirdeklerinden başlayarak, OKB hastalarında yapısal olarak 

farklılaşmış olan OFC ve ventral striatuma doğru yayılım gösterir (152). Etkili bir 

tedaviden sonra BOS'taki serotonin veya serotonin metaboliti olan 

5-hidroksiindolasetik asit seviyelerinde meydana gelen değişiklikler, serotonerjik 

düzensizlik hipotezini doğrular niteliktedir (153). Yapılan bir çalışmada serotonin 

geri alım inhibitörlerinden yanıt alınan OKB’li bir grupta, beyin 5-HT seviyelerinde 

geçici bir azalmaya neden olan akut triptofan tükenmesinin, obsesif-kompulsif 
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semptomlarda artışa sebep olmaması dikkat çekmiştir (154).  Depresyon görülme 

oranları ise aynı grupta triptofan tükenmesi ile eş zamanlı olarak artış göstermiştir 

(154). Bununla birlikte, etiyolojide serotonin eksikliği olduğuna dair yapılan bilimsel 

kanıt sayısı oldukça azdır (155). OKB’lilerde serotonerjik ilaçlardan alınan yanıt 

oranları %40-60 arasında değişmektedir ve bu tedavilere yanıt vermeyen önemli bir 

grup hasta bulunmaktadır (7). Bu sebeple, OKB'nin oluşumuna neden olabilecek 

farklı nörokimyasal anormalliklere ilişkin bakış açılarının geliştirilmesi, mevcut 

tedavilere dirençli hastalarda büyük yarar sağlayacaktır (156). 

2.1.4.3.2. OKB ile Dopamin İlişksisi 

Dopamin üretiminin büyük kısmı substantia nigranın pars kompaktası (SNpc) 

ile ventral tegmental alanda (VTA) olmak üzere striatum, prefrontal korteks ve bazı 

orta beyin çekirdeklerinde de yapılır (157–159). OKB’lilerde serotonerjik tedavinin 

antipsikotiklerle güçlendirme tedavisinin etkili bulunması dopaminerjik sistemin 

etiyolojideki yerini akla getirmektedir (160). OKB'li hastalarda bazal ganglionlardaki 

dopamin düzeylerinde artış olduğunu gösteren görüntüleme çalışmaları bu durum ile 

tutarlılık gösterir (161). Yapılan bir çalışmada, ilaç kullanmayan OKB hastalarının 

sağ bazal ganglionlarında yer alan dopamin bağlanma oranlarının sağlıklı gönüllülere 

göre daha yüksek olduğu bulunmuştur (162). Bazal ganglionları etkileyen dopamin 

agonistlerinin hayvanlarda (163) ve insanlarda (164) OKB benzeri davranışlar 

oluşturabilmesi OKB'de subkortikal dopaminin rolü olabileceğinin göstergesidir 

(165). Subkortikal dopamin reseptörlerini bloke eden antipsikotiklerin SSRI'lara ek 

tedavi olarak kullanılması, kompulsif davranışların ve alışkanlık olarak yapılan 

anormal hareketlerin azaltılmasına yardımcı olur (166). Antipsikotik ilaçlar, otizmde 

görülen kendine zarar verme davranışlarının ve kalıplaşmış hareketlerin 

düzenlenmesine katkı sağladığı için zaman zaman hasta özelinde "endikasyon dışı" 

olarak kullanılır (166). Bu sayede bu ilaçların OKB'deki büyüsel düşünceler veya 

gerçekçi olmayan takıntıların azalmasını sağladığı gözlenmiştir (167). Yapılan 

çalışmalardan elde edilen sonuçlar dopaminin frontostriatal alanlarda da 

(168) önemli yeri olduğunu vurgulamaktadır. OKB'de kortikal dopaminin rolü 

subkortikal dopamine göre farklılık gösterir (166); bilişsel esnekliğin ve davranış 

uyumun sağlanmasına katkıda bulunur ve OKB’lilerde bilişsel esnekliğin azaldığı 
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gösterilmiştir (169). Çift kör, plasebo kontrollü 2 haftalık bir çalışmada Katekol-o-

metil-transferaz (COMT) inhibitörü tolkapon ile kortikal dopaminin arttırılması, 

OKB semptomlarını büyük ölçüde azaltmıştır (170). 

2.1.4.3.3. OKB ile Glutamat İlişksisi 

OKB’nin patofizyolojisinde bulunan bir diğer nörotransmiter, CSTC 

döngüsünde görev alan temel uyarıcı nörotransmiter olan glutamattır (171). 

Görüntüleme çalışmaları, ilaç kullanmayan pediatrik OKB’li grubun nukleus 

kaudattaki glutamat konsantrasyonlarının sağlıklı kontrollere göre arttığını tespit 

etmiştir (166). Bu çalışmada, 12 haftalık SSRI (paroksetin) tedavisinden sonra 

kaudat glutamat düzeylerinin normal seviyeye döndüğü görülmüştür (172). Bu 

durum kaudat glutamat aktivitesindeki artışın, serotonin artışı ile normal düzeye 

gerileyebileceğini düşündürmektedir (173). Bununla beraber çeşitli araştırmalar ilaç 

kullanmayan OKB hastalarının beyin omurilik sıvısında (BOS) glutamat 

seviyelerinin arttığını göstererek; OKB'deki glutamat fonksiyonunun bozuk olduğunu 

desteklemiştir (174). Bu bulgular glutamat fonksiyonunu düzenleyen pek çok ilacın 

OKB’deki etkinliğine dair merak uyandırmıştır (175). Bu ilaçlar genellikle 

glutamaterjik aktiviteyi azaltarak etkisini göstermektedir (176).  Amyotrofik lateral 

skleroz (ALS) hastalığı için Gıda ve İlaç İdaresi (FDA) tarafından onaylanmış olan 

riluzol, OKB tedavisinde öncelikli olarak test edilecek glutamat düzenleyici 

ajanlardandır (156). Riluzol sıklıkla iyi tolere edilmekle beraber transaminaz 

düzeylerinin yükselmesine neden olabilir ve kullanan OKB'li iki çocukta pankreatit 

oluşmasına neden olmuştur (177). Düşük afiniteli bir NMDA blokörü olan 

memantinin, pek çok açık etiketli çalışma ile OKB hastalarında faydalı olduğu 

gösterilmiştir (175). McLean Hastanesi'nde 44 OKB hastasıyla yapılan bir vaka 

kontrol çalışmasında tedavisinde memantin kullanan 22 hasta kullanmayanlara göre 

daha fazla iyileşme kaydetmiştir (178). Yapılan çift kör, plasebo kontrollü 

çalışmalar, OK ile ilişkili bozukluklar olan trikotillomani ve deri yolma 

bozukluğunda glutamat modülatörü olan n-asetil sisteinin tedavide etkili olduğunu 

saptamıştır (179,180). Glutamatın OKB'deki rolünün anlaşılması için daha çok 

araştırmaya ihtiyaç vardır (166). 
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2.1.4.4. İmmun Sistemle İlgili Etkiler 

A grubu beta-hemolitik streptokok (GAS) enfeksiyonları, çocuklarda 

romatizmal ateş (RF) gibi bağışıklık sistemi tepkileri, Sydenham koresi (SC) gibi 

nörolojik durumlar ve OKB ve tik ile ilişkili psikiyatrik sendromların meydana 

gelmesiyle ilişkilendirilmiştir (181). GAS enfeksiyonları pediatrik grupta oldukça 

fazla görülmesine rağmen, bu enfeksiyonu geçiren çocukların az bir kısmında 

nöropsikiyatrik semptomların ortaya çıkması bireysel hassasiyetin de önemli bir yer 

tuttuğunu göstermektedir (182). Aile çalışmaları, RF probandlarının birinci derece 

akrabalarında kontrol grubuna göre OKB, yaygın kaygı bozukluğu ve ayrılma 

kaygısı bozukluğunun daha sık birliktelik göstermesi bu ilişkinin ailesel olabileceğini 

akla getirmektedir (183,184). Aday gen çalışmalarında, tümör nekroz faktörü (TNF)-

a geninin promoter bölgesindeki iki polimorfizmin OKB ve RF oluşumuyla ilişkili 

bulunması (185,186) bu durumun altında yatan ortak genetik faktörleri gösteriyor 

olabilir (187). Ulusal Ruh Sağlığı Enstitüleri yaklaşık yirmi yıl önce hem OKB 

semptomları hem de koreiform hareketler ile karakterize edilen sendromlar için 

"streptokokla ilişkili pediatrik otoimmün nöropsikiyatrik bozukluklar (PANDAS)" 

terimini önermiştir (182,188–190). PANDAS'ta otoimmün süreçlerdeki etkisi netlik 

kazanmamış olsa da (182), putamenlere karşı çapraz reaksiyon gösteren D8-17 

olarak tanımlanan antikorlar saptanmıştır (191,192). Bağışıklık sisteminin erişkin 

grup OKB’lilerin patofizyolojisinde de rolü olduğunu ileri süren pek çok çalışma 

yapılmıştır (181). OKB’de sistemik lupus eritematozus, tiroid fonksiyon 

bozuklukları, multiple skleroz gibi pek çok otoimmün hastalığın görülme sıklığı 

diğer psikiyatrik bozukluklara göre daha fazla bulunmuştur (182,193–198). Erişkin 

OKB hastalarında bağışıklık hücresi anormalliklerinin çeşitli SSRI’lar ile başarılı 

tedavi sonucunda normale döndüğü izlenmiştir (199). 

2.1.4.5. Nöropsikolojik Yaklaşımlar 

Frontostriatal bölgedeki işlevsel bozuklukların OKB'nin endofenotipik 

göstergeleri olduğuna dair oluşan kanı, bozukluğun nöropsikolojisine karşı merak 

uyandırmıştır (200). OKB'li hastalar, tepki ketleme (201–203), planlama (204) ve 

görevleri değiştirme (205,206) gibi yürütücü işlev becerilerinde sağlıklı bireylere 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/proband


 

15 

göre düşük performans gösterir. OKB’li bireylerde sıklıkla bozulma izlenen sözel 

olmayan hafızanın (207,208) yanı sıra sözel hafızada da bozulmalar izlenmiştir 

(208,209). Yapılan çalışmalar kodlanmış bilgi düzeyini azaltarak hatırlama 

görevlerinde performans kaybına neden olan işlevsiz kodlamaların, OKB'deki hafıza 

bozukluklarına sebep olduğuna işaret etmektedir (209–212). Yapılan bazı çalışmalar 

ise planlama (213), akıcılık (205), tepki ketleme (214,215) ve set değiştirme gibi 

yürütücü işlev fonksiyonlarına yönelik yapılan nöropsikolojik testlerde performans kaybı 

saptamadı (216,217). Çalışmalardan farklı sonuçlar elde edilmesi üzerine; OKB'deki 

yürütücü işlev bozukluğunun komorbid görülen depresyona bağlı ortaya çıktığı 

(218), OKB'nin gerçek bir hafıza kaybından çok hafızaya güvenmeme problemine 

yol açtığı (219,220) veya OKB'nin esas olarak bilgi işleme hızındaki eksiklik ve 

psikomotor yavaşlığa sebep olduğu bu durumun ise nöropsikolojik test 

performansının yanlış yorumlanmasına yol açtığı (221,222) şeklinde açıklamalar öne 

sürülmüştür (218). 

2.1.4.6. Psikanalitik Yaklaşımlar 

Obsesif nevroz ile ilgili psikanaliz kavramları ilk kez 1909'da Freud'un ünlü 

Fare Adam vakasını yayınlamasıyla ortaya çıkmıştır (223). Bu vaka aracılığıyla 

kararsızlığı ve Ödipus dönemindeki çözülmemiş çatışmalar nedeniyle anal-sadistik 

döneme gerilemeyi OKB'nin temel yapısı olarak tanımlamıştır (224). Hastanın 

içgüdüsel dürtüler ve arzular yaşamasına karşılık yaşadığı duygusal 

engellenmeler; iki tarafın çarpışmasına ve OKB semptomlarının ortaya çıkmasına 

neden olur (61,225). Freud, obsesif düşüncelerin ve kompülsif davranışların 

meydana gelmesinde entelektüelleştirme, bozma ve karşıt tepki kurma savunma 

mekanizmalarının büyük yer tuttuğunu söylemiş bununla birlikte düşünce-eylem 

füzyonunun ve büyüsel düşüncenin de önemine vurgu yapmıştır (224). Dört yıl sonra 

yayınladığı 'Obsesyonel Nevroza Eğilim' adlı makalesinde bu düşüncesini, 

bozukluğun çoğunlukla 6-8 yaşlarındayken, ego ve libidinal çatışmalar sonucunda 

ortaya çıktığı ve ilkindeki hızlı ilerlemenin baskı ve takıntılı savunmaların gelişimine 

neden olduğu şeklinde detaylandırmıştır (226). Ferenczi farklı olarak bozukluğun 

esas olarak psikoseksüel gelişimdeki gerilikten çok gerçeklik algısındaki bozulmadan 

kaynaklandığını belirtmiştir (227). Ferenczi, gerçeklik algısındaki gelişimi; büyülü 
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dönem, yansıtmalı dönem ve mantıksal düşünme dönemi olmak üzere birbirini takip 

eden üç döneme ayırmıştır (228). Klein ise OKB ile takıntılı bir savunma 

mekanizmasının ilişkilendirilmesinin ötesinde bu kişilerin nesne ilişkilerindeki farklı 

bir durumundan bahsetmiştir (227). OKB semptomlarını şizoid semptomatoloji 

arasına sokmuş (229) ve sonrasında da şizoid nesne ilişkilerinin özelliklerini 

açıklamayı sürdürmüştür (230). 

2.1.4.7. Davranışçı Model 

Obsesif düşünce ve kompulsif davranışların meydana gelmesi ve devam 

ettirilmesine dair pek çok bilişsel davranışçı teori üretilmiştir (231). Dollard ve 

Miller (232) Mowrer'in OKB'deki korku/kaygı ve kaçınmanın oluşumunu ve 

sonrasında devam ettirilmesini açıklayan iki basamaklı teorisini kabul etmiştir 

(233,234). Mowrer'in teorisine göre, nötr bir uyaran (koşullu uyaran) ile kaygı ve 

sıkıntıya yol açan bir uyaran (koşulsuz uyaran) tekrarlayan şekilde bir arada 

verildiğinde korku duygusunu ortaya çıkarmaktadır. Koşullu uyaran zihinsel bir olay 

ya da çöp kutusu, duş alma gibi fiziksel durumlar da olabilir. Koşullu uyaranla 

birlikte oluşan korku ve endişe duygularını azaltmak için kaçma veya kaçınma 

davranışları meydana gelir. OKB'de görülen kaçınma davranışı daha sonra 

kompulsiyon veya ritüel haline döner. Pek çok kaçınma davranışında olduğu gibi 

kompulsiyonlar da rahatsızlık hissini azalttığı için yapılmaya devam eder. Mowrer'in 

teorisi hem korku duygusunun nasıl oluştuğu hem de (235) ritüellerin nasıl devam 

ettirildiğine dair oluşan gözlemlerle tutarlılık gösterir. Rachman ve arkadaşları, 

yaptıkları pek çok çalışmada obsesyonların sıkıntıya neden olduğunu, kompulsif 

davranışların ise bu sıkıntıyı azalttığını gözlemledi (236,237). 

2.1.4.8. Bilişsel Model 

Öğrenmeye dayalı teorileri yansıtan bilişsel modellere göre yanlış inançlar, 

takıntılı bir kaygının oluşmasına neden olmaktadır (166). Zorlayıcı düşüncelerin 

kaygı ve sıkıntı hissi doğurmaması için kompulsif davranışlar yapılır (238–240). 

OKB’de görülen yanlış bilişler şunlardan oluşmaktadır (238); 
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1. Artmış sorumluluk duygusu: olumsuz sonuçlar açısından belirgin bir 

yetenek veya sorumluluk taşımak, 

2. Düşünceye fazla önem vermek: bir durumu sadece düşünmenin bile 

onun gerçekleşme ihtimalini arttırması, 

3. Düşünceyi kontrol altında tutabilmek: kişinin düşüncesi üzerinde tam 

kontrolünün olması gerektiği, 

4. Tehditlerin olduğundan büyük algılanması: Olumsuz bir sonucun 

ortaya çıkma ihtimalinin ve olumsuzluk derecesinin fazla olacağına 

inanmak 

5. Mükemmel olma gerekliliği: bir davranışın tam olarak ve eksiksiz 

yapılması gerektiği ve oluşabilecek hatalara karşı hoşgörüsüzlük, 

6. Belirsiz durumlara katlanamamak: Sıkıntı yaratacak durumların 

meydana gelmeyeceğine dair güvence aramak. 

Bu bilişsel hataları düzeltebilmek için “bilişsel terapi” tekniği oluşturulmuştur 

(241). Bilişsel terapi, bu bilişlerin uyumsuz ve mantıkla örtüşmeyen yapısının 

takıntılara nasıl yol açtığına dair hastaları bilgilendirmeyi amaçlar (238). 

2.1.5. Klinik Yansıması 

OKB, yaşam boyu görülme sıklığı ve meydana getirdiği engellilik nedeniyle 

önemli zihinsel bozukluklardan biridir ve “obsesif-kompulsif ve ilişkili bozukluklar” 

grubunun önde gelen üyesidir (155). Bazı durumlar zaman zaman insanlar tarafından 

takıntı haline getirilebilir fakat OKB tanısı koyabilmek için obsesif-kompulsif 

semptomların günde 1 saatten daha fazla görülmesi gerekmektedir (242). Hastaların 

çoğu kontaminasyonla ilgili takıntılarının farkında olsa da dini, cinsel, saldırganlık 

veya şüphe takıntılarını tariflemekte veya bu düşüncelerinin OKB ile ilişkili 

olduğunun ayırdına varmakta zorluk çekerler (242). OKB'lilerin büyük kısmında 

birden çok obsesyon ve kompulsiyon bulunmaktadır (242). Bulaş obsesyonu ile 

beraber yıkama kompulsiyonu, saldırganlık obsesyonu ile beraber kontrol etme 

kompulsiyonu, müdahaleci, cinsel obsesyonlar ile beraber ritüelistik kompulsiyonlar 

ve simetri obsesyonu ile beraber sıralama veya sayma kompulsiyonu OKB’de sık 

görülen obsesyon ve kompulsiyonlardır (243,244). OKB bazen titizlik, takıntılı 
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kıskançlık, müzik takıntıları gibi nadir görülen semptomlarla da tanı alabilir 

(245,246). Ayrıca biriktiricilik bozukluğunda görülen eşyaları atamamak, OKB'de de 

zarar vermemek için yapılan bir istifleme kompulsiyonu olarak karşımıza 

çıkabilmektedir (155). Dünya çapında benzerlik gösteren bu semptomlar, OKB'nin 

bazı açılardan homojen bir hastalık olduğu izlenimini vermektedir (155). Fakat Orta 

Doğu ülkelerinde ve Brezilya’da yapılan çalışmalarda dini ve saldırganlık 

obsesyonlarının daha fazla görülmesi (247) obsesyonların içeriğinin kültürel 

yapılardan (248) etkilenebileceğini göstermektedir. Kendine ya da başkasına zarar 

verme takıntılarının ise özellikle çocuklarda ve ergenlerde daha fazla görülmesi, 

OKB'nin alt tiplerinin yaşa ve gelişim basamağına göre değiştiğini göstermektedir 

(249). Yetişkinlerin çoğu obsesyon ve kompulsiyonlarını fark eder fakat çocuklar 

açısından obsesyonları tanımak ve ifade etmek kolay değildir (155). Bilişsel-

davranışçı teoriler, obsesif düşüncelerin kaygı ve huzursuzluğu artırdığını, 

kompulsiyonların ise bu düşüncelere tepki olarak ortaya çıktığının altını çizmektedir 

(250). Birçok OKB hastası kompulsif davranışlarını fazla yaptığının farkındadır ve 

bunların üzerinde daha fazla hakimiyet sahibi olmak ister (155). OKB’li kişiler, 

takıntılarının tetiklenmesini önlemek için kaçınma davranışını da sıklıkla sergilerler 

(155). Faktör analizi yaklaşımını kullanan çalışmalar OKB belirtilerini ele alırken; 

'bulaş' faktörü, 'simetri' faktörü', 'zararlı düşünceler' faktörü ve 'yasak düşünceler' 

faktörü olmak üzere dört faktörlü modeli veya bunlara 'istifleme' faktörünün de 

eklendiği beş faktörlü modeli tutarlı bulmuştur (243,244). Aslında biriktirme 

bozukluğu, Mental Bozuklukların Tanısal ve İstatistiksel El Kitabı, Beşinci Baskı'da 

ayrı bir başlık olarak yer alır, fakat bazen OKB’lilerde de istifleme semptomları 

görülebilmektedir (155). 

2.1.6. Tanılama 

OKB tanısı koyarken DSM-V ve Hastalıkların veya Bunlarla İlişkili Sağlık 

Sorunlarının Uluslararası İstatistiksel Sınıflandırması 11. Baskı (ICD-11) gibi 

rehberlerin tanı kriterleri dikkate alınmaktadır. 

DSM-V (1) 
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A. Takıntıların (obsesyonların), zorlantıların (kompulsiyonların) ya da her 

ikisinin birlikte varlığı: 

Takıntılar (obsesyonlar) (1) ve (2) ile tanımlanır: 

1. Kimi zaman zorla ve istenmeden geliyor gibi yaşanan, çoğu kişide 

belirgin bir kaygı ya da sıkıntıya neden olan, yineleyici ve sürekli 

düşünceler, itkiler ya da imgeler. 

2. Kişi, bu düşüncelere, itkilere ya da imgelere aldırmamaya ya da bunları 

başka bir düşünce ya da eylemle yüksüzleştirme (bir zorlantıyı yerine 

getirerek) girişimlerinde bulunur. 

Zorlantılar (kompulsiyonlar) (1) ve (2) ile tanımlanır: 

1. Kişinin takıntısına tepki olarak ya da katı bir biçimde uyulması gereken 

kurallara göre yapmaya zorlanmış gibi hissettiği yinelemeli davranışlar (el 

yıkama, düzenleme, denetleyip durma gibi) ya da zihinsel eylemler 

(dinsel değeri olan sözler söyleme, sayı sayma, sözcükleri sessizce 

yineleme gibi). 

2. Bu davranışlar ya da zihinsel eylemler, yaşanan kaygı ya da sıkıntıdan 

korunma ya da bunları azaltma ya da korkulan bir olay ya da durumdan 

sakınma amacıyla yapılır; ancak bu davranışlar ya da zihinsel eylemler, 

yüksüzleştireceği ya da korunulacağı tasarlanan durumlarla gerçekçi bir 

biçimde ilişkili değildir ya da açıkça aşırı bir düzeydedir. 

Not: Küçük çocuklar bu davranışlarının ya da zihinsel eylemlerinin 

amaçlarını dile getiremeyebilirler. 

B. Takıntılar ya da zorlantılar kişinin zamanını alır (günde 1 saatten daha 

fazla) ya da klinik açıdan belirgin bir sıkıntıya ya da toplumsal, işle ilgili alanlarda ya 

da diğer önemli alanlarda işlevsellikte düşmeye neden olur. 



 

20 

C. Takıntı-zorlantı belirtileri, bir maddenin (kötüye kullanılabilen bir madde, 

bir ilaç) ya da başka bir sağlık durumunun fizyolojiyle ilgili etkilerine bağlanamaz. 

D. Bu bozukluk başka bir ruhsal bozukluğun belirtileriyle daha iyi 

açıklanamaz (yaygın kaygı bozukluğunda olduğu gibi aşırı kuruntular; beden algısı 

bozukluğunda olduğu gibi dış görünümle aşırı uğraşma; biriktiricilik bozukluğunda 

olduğu gibi sahip olduklarını elden çıkartmakta ya da onlarla ilişkisini kesmekte 

güçlük çekme; trikotillomanide (saç yolma bozukluğu) olduğu gibi saçını yolma; deri 

yolma bozukluğunda olduğu gibi derisini yolma; basmakalıp davranış bozukluğunda 

olduğu gibi basmakalıp davranışlar; yeme bozukluklarında olduğu gibi törensel yeme 

davranışı; madde ile ilişkili ve bağımlılık bozukluklarında olduğu gibi maddeleri ya 

da kumar oynamayı düşünüp durma; hastalık kaygısı bozukluğunda olduğu gibi bir 

hastalığının olduğunu düşünüp durma; cinsel sapkınlık bozukluklarında olduğu gibi 

cinsel itkiler ya da düşlemler; yıkıcı bozukluklarda, dürtü denetimi ve davranım 

bozukluklarında olduğu gibi dürtüler; yeğin depresyon bozukluğunda olduğu gibi 

suçlulukla ilgili düşünsel uğraşlar; şizofreni açılım kapsamında ve psikozla giden 

diğer bozukluklarda olduğu gibi düşünce sokulması ya da sanrısal uğraşlar ya da 

otizm açılım kapsamında bozuklukta olduğu gibi yinelemeli davranış örüntüleri). 

Varsa belirtiniz: 

İçgörüsü iyi ya da oldukça iyi: Kişi, takıntı-zorlantı bozukluğu inanışlarının 

kesinlikle ya da olasılıkla gerçek olmadığının ya da gerçek olabileceğinin ya da 

olmayabileceğinin ayrımındadır. 

İçgörüsü kötü: Kişi, takıntı-zorlantı bozukluğu inanışlarının olasılıkla gerçek 

olduğunu düşünür. 

İçgörüsü yok/sanrısal inanışlar: Kişi, takıntı-zorlantı bozukluğu 

inanışlarının gerçek olduğuna kesin olarak inanmaktadır. 

Varsa belirtiniz: 
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Tikle ilişkili: Kişinin o sırada ya da geçmişte bir tik bozukluğu öyküsü 

vardır. 

ICD-10 kriterleri 

Kesin bir tanı konulabilmesi için, obsesyonel ya da kompulsif bulgular, 

ardışık en az iki hafta süre ile çoğu günler bulunmalı, sıkıntı verici ve gündelik 

etkinlikleri kısıtlayıcı nitelikte olmalıdır. Bu bulgular aşağıda belirtilen nitelikleri 

taşımalıdır: 

A. Bunlar kişinin kendi düşünceleri ya da dürtüleri olarak algılanırlar. 

B. Kişi bu düşünceler veya davranışlardan en az birine karşı direnç gösteriyor 

olmalıdır. Hastanın karşı koyamadığı başka düşünceler ve hareketler bulunabilir. 

C. Kişi bu davranış veya düşünceyi yerine getirirken yalnızca gerginlik ya da 

bunaltının giderilmesini amaçlamalı ve bundan dolayı haz duymamalıdır. 

D. Düşünceler, imgeler ve dürtüler rahatsızlık verici düzeyde tekrarlayıcı 

olmalıdır. 

Gündelik klinik uygulamalarda henüz yaygın bir kullanımı olmasa da güncel 

rehberlerden biri de ICD-11’dir (251). ICD-11’de DSM-V’ten farklı olarak 

hipokondriyazis, Tourette sendromu ve sınıflandırma sistemine yeni alınan Olfaktor 

referans sendromu da “obsesif-kompulsif ve ilişkili bozukluklar” başlığı altında yer 

almaktadır (155,252). Hipokondriyazis ayrıca anksiyete bozuklukları sınıfında da yer 

alırken, Tourette sendromu ise eş zamanlı olarak nörogelişimsel bozukluklar başlığı 

altında da yer almaktadır (155). 

2.1.7. Komorbid Durumlar 

OKB’ye oldukça yüksek oranda komorbid hastalık eşlik etmektedir (155). 

Komorbid durumlar sıklıkla OKB’de daha karmaşık bir gidişat ve daha düşük tedavi 
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yanıtlarıyla ilişkilendirilmekte (2), ayrıca subklinik OKB'nin semptom derecesinin 

artmasına da neden olmaktadır (253,254). Yapılan bir çalışmada DSM-IV kriterlerine 

göre yaşam boyu OKB tanısı alan hastaların %90'ının, en yaygınları duygudurum 

bozuklukları, anksiyete bozuklukları, dürtü kontrol bozuklukları ve madde kullanım 

bozuklukları olmak üzere DSM-IV'teki başka bir tanıya daha sahip olduğu 

görülmüştür (71). Tik bozuklukları ve diğer “obsesif-kompulsif ve ilişkili 

bozukluklar” da çoğunlukla OKB’ye eşlik eder (155). OKB, olguların %79,2’sinde 

eşlik eden anksiyete bozukluklarından sonra ortaya çıkarken; OKB'nin bir 

duygudurum bozukluğundan önce veya sonra başlaması neredeyse benzer orana 

sahiptir ve olguların %92,8’inde bir dürtü kontrol bozukluğu ve %58,9'unda da 

madde kullanım bozukluklarının eşlik etmesinden sonra OKB görülmüştür (71). 

Ayrıca bazı kanıtlar OKB’li hastalara eşlik eden genel tıbbi bozukluk oranının da 

yüksek olduğunu göstermektedir (255). OKB işlevselliği önemli derecede bozan bir 

bozukluktur ve OKB’lilerin %65,3'ü 12 aylık süreçte Sheehan Engellilik Ölçeğine 

göre ciddi bir bozulma göstermektedir (71). 12 aylık OKB, önceki 12 aya göre 

yaklaşık 45,7 gün iş gücü kaybıyla ilişkili bulunmuştur (155). OKB’li hastalarda 

mortalite oranlarının da yüksek olduğu görülmüştür (256). Çocuk ve ergenlerde 

dikkat eksikliği hiperaktivite bozukluğu (DEHB), tik bozuklukları ve OKB 

çoğunlukla bir arada görülmektedir (257–259). Pediatrik başlangıçlı OKB, erişkin 

OKB’ye göre erkeklerde daha yaygın görüldüğü için bu çocuklarda OKB ile 

komorbid görülen DEHB ve tik bozuklukları tanısı daha fazladır (260). Şizofreni ve 

bipolar bozukluğun çocukluk çağındaki OKB ile birlikte görülmesi kaygı 

uyandırmaktadır (261). Pediatrik OKB çoğunlukla bu iki psikiyatrik bozukluktan 

önce ortaya çıkar ve bu bozuklukların daha sonraki olası başlangıçları açısından 

erken bir gösterge olabilir (262,263). OKB ve OKB’ye bağlı meydana gelebilecek 

morbidite ile ilgili farkındalık artmasına rağmen, bu durum hala yeterince tanı 

almamaktadır ve ciddi vakaların sadece %30,9’unun OKB tedavisi aldığı 

görülmektedir (71). 

2.1.8. Ayırıcı Tanı 

OKB dışı pek çok psikiyatrik durum, OKB'ye benzer şekilde ortaya 

çıkabilmektedir (264).      Yaygın Anksiyete Bozukluğu (YAB) ve OKB’nin bilikte 
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görülme ihtimali yüksektir (265). OKB’de görülen takıntılı düşünceler YAB'de 

görülene çok benzeyebilir ve ikisi de sıklıkla aşırı ve kontrol edilemez olarak 

tariflenir (266). Turner ve ark. (267) ve Taylor ve ark. (266) YAB’de görülen 

kaygının kaynağının daha çok aile, sağlık, okul gibi günlük hayata dair olaylar iken 

obsesyonların dini, cinsellik, saldırganlık gibi daha aykırı temalar içerdiğini; 

takıntıların YAB’de görülen endişelerden daha zorlayıcı olduğunu; obsesyonların 

düşünce dışında imge veya dürtü şeklinde de gelişebileceğini ve obsesyonların 

içeriğinin sıklıkla egodistonik olduğunu vurgulayarak obsesyonları YAB 

endişesinden ayırmakta kullanılabilecek durumları belirtmiştir. 

Göz kırpma ve boğaz temizleme gibi basit tikleri kompulsiyonlardan ayırt 

etmek genelde kolaydır (268). Fakat belirli bir eylemi yerine getirmeye çalışan 

karmaşık tikleri kompulsiyonlardan ayırmak kolay değildir (268,269). OKB ile tik 

bozuklukları arasındaki çift yönlü ilişki, bu ayrımı yapmayı önemli hale 

getirmektedir (265). Bir semptomun tik veya kompulsiyon olduğunu anlayabilmek 

için, semptomu başlatan tetikleyiciler ile sürdürülmesine neden olan tepkiler göz 

önünde bulundurulmalıdır (265).  Yapılan hareketin sıkıntıyı azaltmak amacıyla mı 

dürtüyü hafifletmek amacıyla mı gerçekleştiği anlaşılmalıdır (265). Davranışın 

engellenmesinin kaygıya mı neden olduğu fiziksel/duyusal rahatsızlık mı 

oluşturduğu belirlenmelidir (265). Son olarak OKB ve tik ayrımnda bireyin geçmiş 

öyküsü dikkate alınmalıdır (265). Kompulsif davranışlar obsesyonlar olmadan 

görülebilse de yapılan bir çalışmada OKB'si olan 411 yetişkin hastanın sadece 

%1,7'sinde obsesyonel düşünce olmadan kompulsif davranışlar bulunduğu 

saptanmıştır (270). 

Otizm spektrum bozukluğunda görülen basmakalıp davranışların ve sınırlı 

ilgi alanlarının obsesyon ve kompulsiyon olarak anlaşılması sık karşılaşılan bir 

durumdur (265). Gelişimsel öykünün detaylı bir şekilde değerlendirilmesi, OKB ve 

otizm spektrum bozukluğu ayrımını yaparken çok önemlidir (265). OKB'li bireylerin 

hepsi olmasa bile birçoğu semptomlarını egodistonik olarak tariflerken otizm 

spektrum bozukluğu olan kişiler genellikle davranışlarının egosintonik olduğunu 

düşünürler (265). 
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Takıntılı davranışlar anoreksiya nervozanın önemli bir özelliği olmakla 

beraber bu düşünce ve davranışlar beslenme tutumlarıyla sınırlıdır (265). Yapılan bir 

çalışmada (271), OKB hastalarında pek çok farklı obsesyon ve kompulsiyon 

belirlenirken anoreksiya hastalarında özellikle simetri ve düzen ile ilişkili obsesyon 

ve kompulsiyonlar saptanmıştır. OKB’de görülen endişe ve davranışlar sıklıkla 

anoreksiyaya özgü olan endişelerden ayırt edilebilir (272).  Bazı OKB’li hastalar 

bulaş obsesyonu nedeniyle yiyeceğin kirli olduğunu düşünerek yiyecek alımlarını 

kısıtlayıp kilo kaybı yaşayabilirler fakat anoreksiyada olduğu gibi kilo alma korkusu 

veya kişisel görünümle ilgili kaygı tariflemezler (265). 

OKB ve psikotik hastaların davranışlarında belirgin benzerlikler vardır 

(273). Büyülü düşünceler her iki hastalıkta da yaygın olarak görülürken (273) böyle 

düşüncelerin kaygıyı azaltmak için mi oluştuğu yoksa psikotik düşünce süreçlerinin 

bir ürünü mü olduğunun ayrımını yapmak kolay değildir (273). Rodowski ve ark. 

(273), çocukluk döneminde görülen şiddetli OKB’nin heterojen bir görünüme sahip 

olabileceği bu nedenle psikotik bozukluk semptomlarını da taklit edebileceği için 

çocukluk döneminde görülen tuhaf davranışların ve atipik düşüncelerin klinisyenler 

tarafından psikotik bozukluk şeklinde yorumlanmaması gerektiğini ifade etmektedir. 

2.1.9. Tedavi 

2.1.9.1. Farmakolojik Tedavi 

OKB'nin esas farmakolojik tedavisini SSRI (Seçici Serotonin Geri Alım 

İnhibitörü)’lar ve klomipramin oluşturmaktadır (274,275). Sertralin, fluoksetin, 

fluvoksamin, paroksetin ve klomipramin FDA tarafından yetişkin OKB tedavisi için 

onaylanmış beş ilaçtır (118). Yapılan bir meta-analize göre, FDA onaylı SSRI grubu 

ilaçlar arasındaki etkinlik benzer bulunmuştur (276). Sitalopram, OKB tedavisi için 

FDA onayı almamış olmakla beraber bir meta-analiz çalışmasında FDA onayı almış 

SSRI'lara benzer etkinlikte bulunmuştur (276). SSRI'lara kıyasla klomipramin 

tedavisini bırakma ihtimali, klomipramine bağlı gelişen kilo alımı (277) ve diğer yan 

etkiler nedeniyle daha fazladır (278–281). Bundan dolayı tedavi rehberleri, 

klomipramin tedavisinden önce FDA onaylı SSRI'ların kullanılmasını önermektedir 
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(274,275). Klomipramin tedavisinin SSRI'lardan daha üstün olduğunu ileri süren 

meta-analiz çalışmaları olsa da (282–288), klomipramin ve SSRI'ları doğrudan 

karşılaştıran çalışmalarda etkinlikleri eşit olarak bulunmuştur (281,289,290). OKB 

hastaları genellikle FDA tarafından onaylanmış maksimum dozdan daha yüksek 

dozda ilaca ihtiyaç duyarlar (274,275,291) ve bu tedavilerin başlangıçta 4-6 hafta 

olmak üzere toplamda 8-12 hafta süresince tolere edilen en yüksek dozda olması 

önerilir (274,275,292–294). Tedavi rehberleri semptomlar geriledikten sonra 

tedavinin 1-2 yıl daha sürdürülüp sonrasında birkaç ay içinde ilaç dozunun 

düşürülerek tedavinin sonlandırılmasını önermektedir (274). 

Serotonerjik/noradrenerjik ilaçlar ise bazı hastalarda etkili yanıt oluştururken, 

kullanan hastaların %50−%60’ında tedaviye yanıt alınamamıştır (274,295). APA 

kılavuzları, 12 hafta süren başlangıç tedavisi sonrasında orta düzeyde yanıt alınan 

hastalara, ikinci kuşak bir antipsikotik ilaçla güçlendirme tedavisi yapılmasını önerir 

(118). Yapılan meta-analiz çalışmaları da bu güçlendirme tedavisini 

desteklemektedir (296,297) ve hastaların yaklaşık üçte biri ile yarısı bu güçlendirme 

tedavisinden fayda görmektedir (297,298). Atipik bir antipsikotik ile yapılan 

güçlendirme tedavisinin 2-8 hafta sürmesi önerilir (118). Başlangıç SSRI tedavisine 

alınan yanıt çok azsa veya hiç yanıt alınamıyorsa başka bir SSRI monoterapisi, 

mirtazapin, venlafaksin veya klomipramin tedavisine geçilebilir ya da SSRI tedavisi 

atipik antipsikotik ilaçlarla güçlendirilebilir (118). 

2.1.9.2. Psikoterapi 

OKB'yi psikodinamik açıdan tanımlama ve tedavi etme yönünde 

gelenekselleşmiş bir tutum olmakla beraber bu konuda kanıta dayalı bir 

psikodinamik tedavi mevcut değildir (299). Bilişsel-davranışçı terapi (BDT), 

OKB’de kullanılan kanıta dayalı psikoterapilerin başında gelmektedir (155). 

Çocuklarda ve ergenlerde hafif ve orta düzeydeki olgularda BDT, OKB'nin birinci 

basamak tedavisi olarak kabul görmektedir (7). Yapılan çalışmalarda pediatrik OKB 

tedavisinde temel olarak psikoeğitim, bilişsel yeniden eğitim, maruz kalma ve tepki 

önleme basamaklarını içeren bir BDT’nin kullanılması faydalı bulunmuştur (7). 

Çocukla yapılan bireysel BDT seansları ve bununla birlikte aile seanslarını içeren 

Pozitif Aile Etkileşimi Terapisi modelinde ise, geleneksel bireysel BDT modeline 
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göre %70'lik cevap alınmıştır (300). Toplumda yüksek kaliteli BDT'ye erişim imkanı 

kolay olmadığı için, telefon ve web tabanlı programlar ile yapılan görüşmeler de 

araştırmalarda olumlu sonuçla ilişkilendirilmiştir (301,302). BDT ile kısa ve uzun 

vadeli olarak iyi sonuç alabilmenin en önemli göstergesi, hastanın ev ortamında 

maruz kalma ve tepki önleme ödevlerini yeterince uygulamasıdır (303). Pediatrik 

Obsesif-Kompulsif Bozukluk Tedavi Çalışmasında (304), maruz kalma ve tepki 

önleme tekniklerini içeren aile temelli BDT'nin 5 ile 8 yaş arası çocukların klinik 

semptomlarında düzelme sağladığı gözlemlendi. 

2.1.9.3. Diğer Tedaviler 

Pek çok farmakoterapi ajanı ve psikoterapi yaklaşımı kullanılmasına karşın 

faydalanım göstermeyen dirençli OKB hastalarında nöroanatomik korelasyonlara 

dayalı çeşitli tedavi şekilleri oluşturulmuştur (118). Psikotrop ilaçlara ve 

psikoterapiye dirençli OKB semptomları için yapılan ilk cerrahi işlem, 1960'larda 

Massachusetts Genel Hastanesi'nde uygulanan stereotaktik anterior singulotomi 

işlemiydi (305). Bu cerrahi işlem OKB’lilerde hala etkili bir tedavidir (306,307). 

Limbik lökotomi, anterior kapsülotomi ve subkaudat traktotomi OKB’de kullanılan 

diğer cerrahi işlemlerdir (308). Yeni bir cerrahi tedavi şekli olan stereotaktik derin 

beyin stimülasyonu (DBS), 2008 yılında ABD Gıda ve İlaç İdaresi (FDA) tarafından 

OKB tedavisi için onay almıştır (309–312). DBS, elektriksel stimülasyonu açıp 

kapatma özelliği ile cerrahi tekniklerden faklı olarak geriye dönüş özelliğine sahiptir 

(118). OKB'li bireylerde DBS'nin "kapalı" veya "açık" olma durumu bu kişilerdeki 

nöroanatomik fonksiyonları incelemek için bir fırsat sunar ve çalışmalarda DBS'nin 

subtalamik çekirdekteki etkinliğinin anlaşılmasına yardımcı olur (313). Yapılan 

çalışmalarda OKB’de Transkraniyal Manyetik Uyarım (TMU) kullanılırken ise daha 

çok dorsolateral prefrontral kortekse uygulama yapılmıştır ve ortaya çıkan sonuçlar 

çelişkili bulunmuştur (314). 

2.1.10. Prognoz 

Tedavi edilmeyen OKB, kronik bir gidişata sahiptir ve tekrarlayan alevlenme 

ve sönme dönemleri görülür (242). Tedavi edilmeyen yetişkin hastalar %20 kadar 
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düşük bir remisyon oranına sahiptir (315). Uygun tedavi edilen hastalarda tedavi 

edilmeyenlere göre semptomlarda önemli ölçüde daha yüksek bir iyileşme oranı 

izlenmiştir (316). Tedavi edilen hastalarda daha yüksek remisyon oranlarının 

görülmesi ve hastalığın daha kısa sürmesi (317), erken teşhis ve tedavinin daha iyi 

sonuçlara yol açabileceğini göstermiştir. Buna rağmen OKB hastalarının sadece üçte 

biri uygun farmakoterapi alırken, kanıta dayalı psikoterapi alanlar ise tüm OKB 

hastalarının %10'dan azını oluşturmaktadır (318). 

2.2. BDNF 

Beyinden türetilmiş nörotrofik faktör (BDNF), nörotrofin-3 (NT-3), 

nörotrofin-4 (NT-4), nörotrofin-5 (NT-5) ve sinir büyüme faktörü (NGF)’den oluşan 

nörotrofin ailesi, omurgalı sinir siteminde önemli yeri olan bir protein grubudur 

(319,320). Sinyal yolaklarının düzenlenmesinde nöronların farklılaşmasında, 

işlevlerini yerine getirmelerinde ve yaşam faaliyetlerini sürdürebilmelerinde ayrıca 

sinyal yolaklarının düzenlenmesinde nörotrofinlerin önemli görevleri vardır (321). 

Nörotrofin ailesinde yer alan BDNF, merkezi sinir sistemi (CNS) içinde yaygın bir 

şekilde bulunur (322,323). Beyinde nöronlar, mikroglialar ve astrositlerden 

salgılanan BDNF, periferde ise lenfositler, düz kaslar, çizgili kaslar ve vasküler 

endotelyumda üretilir (30). BDNF, nöroproteksiyon ile dendritik ve nöronal 

sinapstaki plastisitedeki önemli görevleri nedeniyle çalışmalarda sıklıkla kendine yer 

edinmiştir (324,325). İnsan BDNF Val66Met polimorfizmini taşıyan transgenik 

fareler ile yapılan deneyler BDNF geninin anksiyete bozukluklarındaki işlevini 

desteklemiştir (32). Anksiyete bozukluğu, depresyon, şizofreni ve bipolar bozukluk 

gibi pek çok psikiyatrik hastalığın etiyolojisinde BDNF’nin rolü vardır ayrıca OKB 

ile de ilişkili olabileceği düşünülmektedir (33). Depresyonda serum BDNF düzeyleri 

devamlı olarak düşük seyrederken (326), ilaç ya da ilaç dışı antidepresan tedaviler ile 

serum nörotrofini normal düzeyine gelmektedir (327–329). Yapılan birkaç çalışma 

OKB’lilerin serum BDNF düzeylerini kontrol grubundan anlamlı derecede yüksek 

bulmuşken (34,35,330), başka bir çalışma ise serum BDNF düzeylerinde OKB ve 

kontrol grubu arasında anlamlı bir farklılık saptamamıştır (331). 
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2.3. β-katenin 

WNT'ler, omurgalılarda ve omurgasızlarda reseptör aracılı sinyal iletim 

yolaklarını uyaran ligand yapılı glikoproteinlerdir (332). WNT ligandlarının üretimi, 

merkezi sinir sisteminin nöronları ve bağışıklık sistemi hücreleri tarafından yapılır 

(18). WNT yolakları aktive olduğunda, hücre çoğalmasını, hücre davranışını ve 

hücre kaderini düzenler (332). Görevi en iyi bilinen WNT sinyal yolağı, WNT/β-

katenin yolağıdır (332). WNT/β-katenin yolağı, embriyogenez, organogenez, hücre 

proliferasyonu, hücre göçü, hücre polaritesi ve apoptoz gibi birçok sinyal düzenleme 

yolunda görev alır (16). WNT/β-katenin sinyal aktivasyonu, astrositler ve mikroglia-

makrofajlar arasındaki etkileşimler aracılığıyla inflamasyonu azaltır ve nöroprotektif 

olayları artırır (17). WNT yolağında yer alan GSK-3β, aksin ve tümör baskılayıcı 

adenomatöz polipozis koli (APC) tarafından oluşturulan yıkım kompleksi, 

sitoplazmada biriken β-kateninin modülasyonunu sağlar (22). Bu yıkım kompleksi, 

sitoplazmik β-kateninin hiperfosforilasyonuna neden olarak proteozomal 

bozunmasını sağlarlar (22). GSK-3β ise sitoplazmik β-kateninin doğrudan 

inhibisyonunu sağlar bu şekilde onun hücre çekirdeğine gitmesine neden olarak 

stabilize eder (22). WNT/β-katenin yolunda meydana gelen bozulmalar, inflamatuar, 

metabolik, nörolojik bozukluklara ve kanserlere neden olabilir (333). WNT/β-katenin 

yolağı ayrıca otizm, bipolar bozukluk, şizofreni, dikkat eksikliği hiperaktivite 

bozukluğu (DEHB) ve depresyon gibi pek çok psikiyatrik durumla 

ilişkilendirilmiştir (334–340). OKB ile WNT/β-katenin yolunun ilişkisine odaklanan 

çok az çalışma bulunmaktadır (22). 

2.4. GSK-3β 

Glikojen Sentaz Kinaz-3 (GSK-3), birçok dokuda sentezlenebilen 

serin/treonin kinaz aktivitesine sahip olan protein grubudur (23). GSK-3alfa ve GSK-

3beta olmak üzere iki ayrı gen tarafından GSK-3’ün kodlaması yapılır (24). GSK-3α 

hipofiz bezinde, retikülositlerde, apendikste ve tam kanda daha yüksek seviyelerde 

bulunurken; GSK-3β ise granülositlerde ve doğal öldürücü hücrelerde daha fazla yer 

alır (25). GSK-3 ile ilgili yapılan çalışmalar, etkisinin glikojen metabolizmasının çok 

ötesinde olduğunu göstermiştir (341,342). GSK-3'ün yetişkin beynindeki nöronal ve 
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sinaptik morfolojinin oluşmasında, nöronal göç ile beraber nöronal uyarılabilirlikte 

ve nörotransmisyonda, görev aldığı gösterilmiştir (343–345). GSK-3'ün inflamasyon 

başta olmak üzere obezite, diyabet, yaşlanma, nörolojik hastalıklar, kanser 

hücrelerinin gelişimi ve kullanılan ilaçlara direnç gelişimi gibi pek çok durumun 

oluşum sürecinde rolü bulunmaktadır (346,347). Klasik bir duygudurum düzenleyici 

olan lityumun GSK-3β üzerinde inhibitör etkiye neden olması, GSK-3’ün santral 

sinir sisteminde rolü olduğunun anlaşılmasını sağlamıştır (27,28). Hücre 

davranışının, hücre yapışmasının ve hücre polaritesinin düzenlenmesi, gen ifadesi ve 

nörogelişimsel açıdan önemli görevleri bulunan GSK-3β, Wnt/beta-katenin sinyal 

yolağının da önemli bir ögesidir (348). GSK-3β, Wnt/beta-katenin sinyal yolağının 

önemli bir inhibitörüdür (349). Yapılan çalışmalar, nöroinflamasyon sonucunda 

GSK-3β aktivitesinin artması ve buna bağlı olarak WNT/β-katenin yolağının inhibe 

olması arasında bir ilişki olduğunu tespit etmiştir (350). Enzimler, transkripsiyon 

faktörleri ve hücre iskeleti proteinleri gibi birçok grubun düzenlenmesinde ve 

işleyişinde rolü olan GSK-3β yapısal olarak aktif bir proteindir (351). GSK-3β, 

büyüme, farklılaşma ve apoptoz dahil olmak üzere pek çok hücresel olayda temel bir 

düzenleyici role sahiptir ve GSK-3β aktivitesinin arttırılması nöronal hücrelerdeki 

apoptozu tetiklerken, inhibe edilmesi ise nöroprotektif etkilere yol açar (352). GSK-

3β fonksiyonunda meydana gelen bozulmalar nöropsikiyatrik hastalıklarla (29) 

birlikte pek çok hastalığın oluşmasına zemin hazırlar. Son zamanlarda yapılan bir 

çalışma, OKB'li mutant farelerin GSK-3β aktivitesinin arttığını ve GSK-3β 

inhibisyonu ile farelerde izlenen tekrarlayıcı davranışların tedavi edilebileceğini 

göstermiştir (15). Alzheimer, Amyotrofik Lateral Skleroz, şizofreni, bipolar ve 

depresyon hastalarında da GSK-3 regülasyonunun bozulduğu bildirilmiştir 

(353,354). 

2.5. IL-6 

1980’lerde lenfositten türetilmiş bir sinyal olarak keşfedilen IL-6, 

proinflamatuar ve antiinflamatuar sitokin özellikleriyle pek çok inflamatuar ve 

otoimmün bozukluğun etiyolojisinde yer almaktadır (355–357). IL-6 doku hasarını 

sınırlamak ve uzak organlara inflamasyonun ulaşmasını engellemek için vücudun 

sistemik antiinflamatuar bir yanıtı olan akut faz reaksiyonunu tetikler (358). IL-6 
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klasik olarak bir proinflamatuar sitokin özelliği taşımakla beraber nötrofil 

toplanmasını önleme, IL-1β ve TNF-α'nın etkilerini bloke etme gibi antiinflamatuar 

özelliklere de sahiptir (356–362). IL-6 merkezi ve periferik sinir sisteminde yer alan 

mikroglialar tarafından üretilir (363). Mikroglia ve astrositlerin sebep olduğu 

nöroinflamasyon ile tetiklenen nörodejeneratif bozuklukların oluşmasında IL-6 

önemli bir role sahiptir (356). IL-6 hem eksitotoksisite hem de nöroproteksiyonda 

görev alır (364). IL-6 nöroprotektif etkisini, beyindeki eksitotoksisiteye karşı koruma 

sağlayarak ve ilaçların nörotoksik etkilerini azaltarak gösterir (356). IL-6 merkezi 

sinir sisteminde oynadığı bu rollerden dolayı birçok psikiyatrik hastalığın 

araştırılmasında, çalışmalarda sıklıkla kendine yer bulmuştur (365). Yapılan 

çalışmalar Alzheimer ve Parkinson gibi nörodejeneratif hastalıklarda ayrıca şizofreni, 

depresyon, otizm gibi psikiyatrik bozukluklarda merkezi sinir sistemindeki IL-6 

ilişkili nöroinflamasyonun rolü olduğunu göstermiştir (37). 50 OKB hastası ve 25 

kontrol ile yapılan bir çalışmada, OKB’li hastaların serum IL-6 düzeylerinde sağlıklı 

kontrollere göre istatistiksel anlamlılığa ulaşmayan bir düşüklük saptanmıştır (40). 

Yapılan bir meta-analiz, OKB hastaları ile sağlıklı kontroller arasında IL-6 plazma 

düzeyleri açısından anlamlı bir farklılık bulamamıştır (39). 10 OKB hastası ve 10 

sağlıklı kontrol ile yapılan bir çalışmada plazma IL-6 düzeyi açısından her iki grup 

arasında anlamlı fark bulunamamıştır (366). 26 OKB hastası ve 26 sağlıklı kontrolü 

içeren başka bir çalışmada OKB’liler ile kontrol grubu arasında beyin omurilik 

sıvısındaki (BOS) IL-6 düzeyleri açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

görülmemiştir (367). 

2.6. hs-CRP 

C-reaktif protein (CRP), büyük kısmı karaciğer tarafından daha az bir kısmı 

vasküler düz kas hücreleri ve makrofajlar tarafından üretilen pentraksin protein 

ailesine ait bir akut faz reaktanıdır (368). CRP inflamatuar süreçlerin erken 

göstergesi olarak kabul edilmektedir (369). Bu durum, patojenlere, ameliyat, travma, 

miyokard enfarktüsü, neoplastik hastalıklar ve psikolojik stres gibi durumlara 

yönelik olarak konağın bağışıklık yanıtını düzenler (370). CRP'nin inflamatuar 

etkilerinin yanı sıra antiinflamatuar etkileri de bulunmaktadır (371). Duygudurum ve 

anksiyete bozukluklarının oluşumunda inflamasyon hipotezi anahtar rol 



 

31 

oynamaktadır (372). Yapılan birçok çalışma, CRP ve sitokin gibi dolaşımda yer alan 

inflamasyon göstergelerinin depresyon riskini artırdığını desteklemektedir (41,42). 

Yüksek duyarlıklı (hs)-CRP ise hafif inflamasyonun belirlenmesi açısından CRP’ye 

göre daha duyarlı bir testtir ve serum hs-CRP, pek çok zihinsel bozukluğun düşük 

sistemik inflamatuar yanıtını gösterebilir (43). Yapılan bir çalışmada hs-CRP düzeyi 

açısından OKB’liler ve kontrol grubu arasında anlamlı farklılık saptanmamıştır (44). 

Başka bir çalışmada reaktif özellikler gösteren OKB’li grubun hs-CRP düzeyleri 

sağlıklı kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur (373). 
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3. YÖNTEM ve GEREÇ 

3.1. Amaç 

Bu çalışmada obsesif kompulsif bozukluğa sahip olan çocukların ve sağlıklı 

kontrollerin serum β-katenin, GSK-3β ve BDNF düzeylerini inceleyerek aralarındaki 

farklılıkları karşılaştırmayı ve bunların hs-CRP ve IL-6 gibi inflamasyon belirteçleri 

ile ilişkisini incelemeyi amaçladık. 

3.2. Araştırmanın Hipotezleri 

 OKB hastaları ve sağlıklı kontroller arasında serum BDNF düzeylerinin 

farklılık gösterebileceği 

 OKB hastaları ve sağlıklı kontroller arasında serum Gsk-3β düzeylerinin 

farklılık gösterebileceği 

 OKB hastaları ve sağlıklı kontroller arasında serum β- katenin 

düzeylerinin farklılık gösterebileceği 

 OKB hastaları ve sağlıklı kontroller arasında serum IL-6 ve hs-CRP 

düzeylerinin serum BDNF, Gsk-3β ve β- katenin düzeyleri ile ilişkili 

olabileceği 

 OKB hastaları ve sağlıklı kontroller arasında serum BDNF, Gsk-3β ve β- 

katenin düzeylerinin OKB şiddeti ile ilişkili olabileceği 

varsayılmıştır. 

3.3. Araştırmanın Yeri ve Zamanı: 

Bu çalışma 2022 yılı Kasım ayı ve 2023 yılı Ağustos ayı arasında Atatürk 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk ve Ergen Ruh Sağlığı ve Hastalıkları (ÇERSAH) 

Anabilim Dalı polikliniğinde yapılmıştır. 
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3.4. Araştırmanın Deseni 

Bu çalışma tek merkezli, kesitsel bir olgu-kontrol çalışmasıdır. Çalışmaya 

başlamadan önce Atatürk Üniversitesi Tıp Fakültesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü Etik 

Kurulu’ndan 27/10/2022 tarih ve B.30.2.ATA.0.01.00/670 sayılı etik kurul kararı ile 

onay alınmıştır. Atatürk Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri Komisyonu 

tarafından TTU-2023-12010 proje numarası ile desteklenmesi uygun bulunmuştur. 

Çalışmaya alınan çocukların ve ebeveynlerin hepsine çalışmaya katıldıklarına 

gönüllü olduklarını belirten yazılı onam belgesi imzalatılmıştır. 

3.5. Araştırmanın Örneklemi 

Araştırma örneklemini Atatürk Üniversitesi ÇERSAH Polikliniği’ne 

başvuran, 9-18 yaş aralığındaki OKB tanısı alan hastalar ile yaş ve cinsiyet açısından 

denkleştirilmiş sağlıklı gönüllüler oluşturmuştur. 

Çalışmanın başladığı tarih olan 2022 yılı Kasım ayı itibarıyla, Atatürk 

Üniversitesi ÇERSAH Polikliniğine başvuran 9-18 yaş aralığındaki OKB tanısı alan 

olgular, araştırmacıya yönlendirilmiştir. Araştırmacının yaptığı yarı yapılandırılmış 

psikiyatrik görüşme sonucunda OKB tanısı teyit edilen olgu, çalışmaya alınma 

kriterlerini ve çalışmadan dışlanma kriterlerini karşılıyorsa; hem kendisinden hem de 

ebeveyni/yasal vasisinden bu çalışmaya katılmaya rıza gösterdiklerine dair yazılı 

onam alındıktan sonra çalışmaya dahil edilmiştir. 

Çalışmanın başladığı tarih olan 2022 yılı Kasım ayı itibarıyla, Atatürk 

Üniversitesi ÇERSAH Polikliniğine yakın yerel okullardan gönüllülük esasına göre 

yönlendirilen daha önce çocuk psikiyatri başvuru öyküsü olmayan ve aktif 

psikiyatrik şikayet tariflemeyen 9-18 yaş aralığındaki çocuklar araştırmacıya 

yönlendirilmiştir. Araştırmacının yaptığı yarı yapılandırılmış psikiyatrik görüşme 

sonucunda DSM-V’e göre herhangi bir psikiyatrik bozukluğun tanı kriterlerini 

karşılamayan çocuklar çalışmaya alınma kriterlerini ve çalışmadan dışlanma 

kriterlerini karşılıyorsa; hem kendisinden hem de ebeveyni/yasal vasisinden bu 
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çalışmaya katılmaya rıza gösterdiklerine dair yazılı onam alındıktan sonra çalışmaya 

dahil edilmiştir. 

3.5.1. Olgu Grubu İçin Çalışmaya Alınma Kriterleri 

1. Görüşme esnasında aktif olarak DSM-V kriterlerine göre klinik ve yarı 

yapılandırılmış görüşmelerle OKB tanısı almak 

2. 9-18 yaş aralığında olmak 

3. Normal bilişsel gelişime sahip olmak (Klinik değerlendirmeyle 

belirlenmiş) 

4. En az 6 aydır psikofarmakolojik veya psikoterapötik herhangi bir tedavi 

almıyor olmak 

5. Aktif enfeksiyonun olmaması (Hastanın hemogramındaki beyaz küre, 

lenfosit, nötrofil, bazofil düzeylerine bakılarak enfeksiyon tablosunun 

olmaması ile doğrulanacaktır.) 

6. En az 1 aydır geçirilmiş enfeksiyon öyküsünün olmaması 

7. En az 6 aydır kortikosteroid dahil olmak üzerebağışıklık sistemi üzerinde 

etkisi olan herhangi bir ilaç kullanmamak 

8. En az 3 aydır herhangi bir nedenle farmakolojik bir tedavi almamak 

9. Ebeveynin/yasal vasinin çalışmayı sözel olarak kabul etmesinden sonra 

onam formunu imzalaması 

10. Katılımcının OKB dışında bir psikopatolojiye sahip olmaması 

11. Katılımcının nörolojik veya kronik tıbbi bir bozukluğa sahip olmaması 

3.5.2. Olgu Grubu İçin Çalışmadan Dışlanma Kriterleri 

1. Görüşme esnasında DSM-V kriterlerine göre klinik ve yarı 

yapılandırılmış görüşmelerle aktif olarak OKB tanısını karşılamamak 

2. 9-18 yaş aralığında olmamak 

3. Klinik değerlendirmede zekanın normal dışı aralıkta saptanması 

4. Psikofarmakolojik veya psikoterapötik herhangi bir tedavi alıyor olmak 

veya tedavi almayı bırakmasının üzerinden 6 aydan daha az süre geçmesi 
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5. Aktif enfeksiyonun olması (Hastanın hemogramında beyaz küre, lenfosit, 

nötrofil, bazofil düzeylerine bakılarak enfeksiyon tablosunun olması ile 

doğrulanacaktır.) 

6. Son 1 ay içinde herhangi bir nedenle enfeksiyon geçirmiş olmak 

7. Son 6 ay içinde kortikosteroid dahil olmak üzere bağışıklık sistemini 

etkileyen herhangi bir ilaç kullanmak 

8. Son 3 ay içinde herhangi bir nedenle farmakolojik bir tedavi almak 

9. Katılımcının OKB dışında bir psikopatolojiye sahip olması 

10. Katılımcının nörolojik veya kronik tıbbi bir bozukluğa sahip olması 

11. Son 3 ay içinde madde kullanımının olması 

11. Ebeveynin/yasal vasinin çalışmaya katılmayı kabul etmemesi 

3.5.3. Sağlıklı Kontrol Grubu İçin Çalışmaya Alınma Kriterleri 

1. 9-18 yaş aralığında olmak 

2. Ebeveynin/yasal vasinin çalışmayı sözel olarak kabul etmesinden sonra 

onam formunu imzalaması 

3. Görüşme esnasında DSM-V kriterlerine göre klinik ve yarı 

yapılandırılmış görüşmelerle aktif olarak psikiyatrik tanı almamış olmak 

4. Katılımcının psikiyatrik, nörolojik veya kronik tıbbi bir hastalığa bağlı 

tanı ve tedavi öyküsü olmaması 

5. Normal bilişsel gelişime sahip olması (Klinik değerlendirmeyle 

belirlenmiş) 

6. Aktif enfeksiyonun olmaması (Hastanın hemogramında beyaz küre, 

lenfosit, nötrofil, bazofil düzeylerine bakılarak enfeksiyon tablosunun 

olmaması ile doğrulanacaktır.) 

7. En az 1 aydır geçirilmiş enfeksiyon öyküsünün olmaması 

8. En az 6 aydır kortikosteroid dahil olmak üzere bağışıklık sistemini 

etkileyen herhangi bir ilaç kullanmamak 

9. En az 3 aydır herhangi bir nedenle farmakolojik bir tedavi almamak 
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3.5.4. Sağlıklı Kontrol Grubu İçin Çalışmadan Dışlanma Kriterleri 

1. 9-18 yaş aralığında olmamak 

2. Ebeveynin/yasal vasinin çalışmaya katılmayı kabul etmemesi 

3. Görüşme esnasında DSM-V kriterlerine göre klinik ve yarı 

yapılandırılmış görüşmelerle aktif olarak psikiyatrik tanı almış olmak 

4. Katılımcının psikiyatrik, nörolojik veya kronik tıbbi bir hastalığa bağlı 

tanı ve tedavi öyküsü olması 

5. Klinik değerlendirmede zekanın normal dışı aralıkta saptanması 

6. Aktif enfeksiyonun olması (Hastanın hemogramında beyaz küre, lenfosit, 

nötrofil, bazofil düzeylerine bakılarak enfeksiyon tablosunun olması ile 

doğrulanacaktır.) 

7. Son 1 ay içinde herhangi bir nedenle enfeksiyon geçirmiş olmak 

8. Son 6 ay içinde kortikosteroid dahil olmak üzere bağışıklık sistemini 

etkileyen herhangi bir ilaç kullanmak 

9. Son 3 ay içinde herhangi bir nedenle farmakolojik bir tedavi almak 

10. Son 3 ay içinde madde kullanımının olması 

3.6. Veri Toplama Araçları 

3.6.1. Sosyodemografik ve Klinik Veri Formu 

OKB ve sağlıklı kontrol grubu katılımcılarının sosyodemografik ve klinik 

bilgilerini tespit etmek amacı ile araştırmacılar tarafından oluşturulmuş bir formdur. 

Araştırmacı çocuk psikiyatristi tarafından görüşmelerde katılımcılardan ve 

ebeveyn/yasal vasilerinden alınan bilgiler dahilinde doldurulacaktır. Form 

aracılığıyla katılımcıların yaşı, cinsiyeti, eğitim durumu (kaçıncı sınıf), tıbbi ve 

psikiyatrik öyküsü, nörogelişimsel öyküsü, boy ve kilo; ebeveynlerinin yaşı, eğitim 

durumu, mesleği, tıbbi ve psikiyatrik öyküsü, ailenin gelir durumu bilgilerinin 

çalışmada kullanılmak üzere elde edilmesi amaçlanmıştır. Formda yer alan mevcut 

tanı, eşlik eden psikiyatrik hastalık tanısı maddeleri sadece OKB hasta grubunda yer 

alan katılımcılar için doldurulacaktır. 
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3.6.2. Okul Çağı Çocukları İçin Duygulanım Bozuklukları ve Şizofreni 

Görüşme Çizelgesi-Şimdi ve Yaşam Boyu Versiyonu DSM-5 Türkçe Uyarlaması 

(ÇDŞG-ŞY-DSM-5-T) (Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia for 

School Aged Children Kiddie-SADS-lifetime Version (K-SADS-PL-DSM-5-T) 

6-18 yaş arasında bulunan çocuk ve ergenlerin şimdi ve geçmişte olan 

psikopatolojilerinin belirlenebilmesi için ilk kez 1997 yılında Kaufman ve 

arkadaşları (374) tarafından geliştirilen sonrasında yine Kaufman ve arkadaşları 

(375) tarafından DSM-5 tanıları göz önünde bulundurularak yenilenen bu yarı 

yapılandırılmış görüşme formunun Türkçe uyarlaması ise çeviri ve geri-çeviri 

metinlerinde yer alan farklılıklar ile çocuklar ve ebeveynleriyle yapılan deneme 

görüşmelerinin düzenlenmesi sonucunda ÇDŞG-ŞYDSM-5-T olarak son şeklini 

almıştır (376). 

Çocuğa ait demografik bilgiler, sağlık durumu ve aktif psikiyatrik şikayetlerin 

sorgulandığı yapılandırılmamış bir görüşmeyle başlayan form pek çok semptom ve 

davranışın değerlendirildiği tanıya yönelik tarama görüşmesi ile devam eder ve 

çocuğun mevcut işlevselliğini belirlemek için yapılan çocuklar için genel 

değerlendirme ölçeği ile son bulur (376). Alınan bütün bilgiler önce ayrı ayrı 

puanlanır ve sonunda klinisyenin gözlemleriyle birleştirilerek tekrar puanlama yapılır 

(376). 

Bu form aracılığıyla depresyon bozuklukları, anksiyete bozuklukları, obsesif 

kompulsif bozukluk, dikkat eksikliği hiperaktivite bozukluğu, otizm spektrum 

bozukluğu, davranım bozukluğu, karşıt olma/karşı gelme bozukluğu, bipolar ve 

ilişkili bozukluklar, şizofreni açılımı kapsamında bozukluklar, dışa atım 

bozuklukları, yeme bozuklukları, tik bozuklukları, alkol ve madde kötüye kullanımı, 

travma ilişkili bozukluklar başlıklarında sınıflandırılan birçok psikiyatrik tanı birincil 

olarak taranmaktadır (376). DSM-5 ile beraber ÇDŞG-ŞYDSM-5-T ile taranabilen 

tanılar arasına otizm spektrum bozuklukları, yıkıcı duygudurumu düzenleyememe 

bozukluğu, seçici konuşmazlık ve tıkınırcasına yeme bozukluğu yeni olarak 

eklenmiştir (375). Türkçe geçerlilik ve güvenilirlik çalışması 2018 yılında Ünal ve 

arkadaşları tarafından yapılmıştır. 
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3.6.3. Çocuklar İçin Yale-Brown Obsesif Kompulsif Ölçeği (ÇY-BOKÖ) 

(Children’s Yale-Brown Obsessive Compulsive Scale (CY-BOCS) 

OKB belirti düzeyini ölçmek için 8-18 yaş arası çocuk ve ergenlerde 

uygulanabilen ölçek yarı yapılandırılmış özelliktedir. Her madde görüşmenin 

yapıldığı günün öncesindeki hafta dikkate alınarak ve bu haftanın ortalamasını 

gösterecek şekilde puanlanmalıdır. Bir hafta öncesinde var olan obsesyon ve 

kompulsiyonlar şu anda yoksa geçmişte diye belirtilir (377). Ölçeğin ilk kısmında 

obsesif ve kompulsif semptomların sorgulandığı tarama listesi yer alır. Tarama 

sorularından sonra obsesif ve kompulsif semptomların şiddetinin düzeyini belirlemek 

için yok, hafif, orta, ağır ve ileri şeklinde beş seçeneğe sahip 19 madde hastalara 

uygulanmaktadır. Bu maddelere 0 ile 4 arasında puan verilmektedir. Ölçeğin 

puanlaması yapılırken ilk 10 soru puanlamaya alınırken bu sorulardaki “b” maddeleri 

puanlamaya dahil edilmez. Değerlendirme sonucunda 0-7 puan arası alanlar 

subklinik, 8- 15 puan arası alanlar hafif, 16-23 puan arası alanlar orta, 24-31 puan 

arası alanlar ciddi ve 32-40 puan arası alanlar ise ileri olarak derecelendirilerek 

obsesyon ve kompulsiyonların şiddeti saptanır (378). Schaill ve ark. tarafından 1997 

yılında çocuklar için geçerli ve güvenilir olduğu gösterilmiştir. Türkçe geçerlilik ve 

güvenilirlik çalışması ise 2006 yılında Yücelen ve arkadaşları tarafından yapılmıştır. 

3.6.4. Yenilenmiş Çocuk Ergen Anksiyete Depresyon Ölçeği (ÇADÖ-Y)( 

Revised Child Anxiety and Depression Scale – Child Version (RCADS-CV) 

Çocuk ve gençlerde DSM-IV göz önünde bulundurularak oluşturulan ÇADÖ-

Y anksiyete bozuklukları, depresyon ve OKB ile ilgili semptomları tarayan bir 

ölçektir (379). Chorpita ve arkadaşları tarafından Spence Çocuk Anksiyete 

Ölçeğinden uyarlanarak 2000 yılında ortaya konmuştur. Bu ölçek yeğin depresyon 

bozukluğu, yaygın kaygı bozukluğu, panik bozukluk, ayrılma kaygısı bozukluğu, 

toplumsal kaygı bozukluğu ve obsesif kompülsif bozukluk olmak üzere 6 grupla 

ilgili toplam 47 soru içerir (379). Ölçek sonucunda bu altı alt grupla birlikte toplam 

anksiyete puanı ve toplam anksiyete-depresyon puanı yani ölçeğin toplam puanı 

olmak üzere sekiz tane puan türü hesaplanabilir.(379). 2017 yılında Görmez ve 

arkadaşları tarafından Türkçe geçerlilik ve güvenilirlik çalışması yapılmıştır. Ölçeğin 
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Türkçe uyarlaması da 6 alt grup ve 47 maddeden oluşurken dörtlü Likert yapısını 

içermektedir (380). Ölçekteki sorular asla (0), bazen (1), sık sık (2) ve her zaman (3) 

seçenekleri işaretlenerek puanlanır. 

3.7. Uygulama 

Çalışmada yer almaya rıza gösteren çocuklar ve ebeveynleri araştırmacıya 

yönlendirilmiştir. Çalışmaya alınan katılımcıların hepsiyle yarı yapılandırılmış 

psikiyatrik görüşme gerçekleştirilmiştir. Çocuklara uygulanacak ölçekler ve 

yapılacak girişimsel işlemler, çocuk ve ebeveynine detaylı şekilde anlatılmış ve her 

ikisinden de bilgilendirilmiş yazılı onam belgesi alınmıştır. Çalışmaya dahil edilen 

hasta çocuklar ve sağlıklı gönüllülerin tamamına, sosyodemografik ve klinik veri 

formu uygulanmıştır. Çalışmada yer alan bütün çocuk ve ebeveynlere psikiyatrik 

değerlendirme ve olası psikiyatrik tanıların belirlenebilmesi için Okul Çağı Çocukları 

için Duygulanım Bozuklukları ve Şizofreni Görüşme Çizelgesi-Şimdi ve Yaşam 

Boyu Versiyonu-Türkçe Uyarlaması (ÇDŞG-ŞYT) yapılmıştır. Hasta grubunun OKB 

şiddetinin belirlenmesi için klinisyen tarafından uygulanan Çocuklar İçin Yale-

Brown Obsesif Kompulsif Ölçeği (ÇY-BOKÖ) kullanılmıştır. Olgu ve kontrol 

grubunun depresyon ve anksiyete bozukluklarını taramak için Yenilenmiş Çocuk 

Ergen Anksiyete Depresyon Ölçeği (ÇADÖ-Y) kullanılmıştır. 

3.8. Biyokimyasal Analizler 

Hasta ve sağlıklı gönüllülerden bir gecelik açlığın ardından 08.00-10.00 

saatleri arasında ön koldan alınan venöz kan örnekleri, 10 ml antikoagülan içermeyen 

tüplere ve 10 ml antikoagülan etilendiamin tetra-asetik asit (EDTA) içeren tüplere 

ayrı ayrı alınmıştır. Antikoagülan içermeyen tüplerdeki kan örnekleri 3.000 rpm’de 

+4°C'de 15 dakika santrifüj edilerek serumları ayrılmıştır. Serum örnekleri eppendorf 

tüplerine alikotlanıp analiz edilecek güne kadar -80°C'de saklanmıştır. Bütün 

analizler tek seferde yapılmıştır. Serum örneklerinde BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6, 

hs-CRP düzeyleri ticari olarak satın alınan human-specific sandwich enzim linked 

immunosorbent assay (ELISA) yöntemiyle kit prospektüsüne göre analiz edilmiştir. 

Hemogram düzeyleri taze kanda çalışılması gerektiği için EDTA’lı tüpe alınan kan 
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örneklerinden aynı gün hizmet alımı ile hemogram düzeyi çalışılmıştır. Tüm 

katılımcılara ait serum örneklerine yönelik biyokimyasal işlemler Atatürk 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Biyokimya Anabilim Dalı laboratuvarlarında 

yapılmıştır.  Absorbans okumaları ELISA okuyucusunda (Thermoscientific, 

Multiskan SkyHigh Microplate Spectrophotometer Inc. Highland Park, Winooski, 

VT, ABD) gerçekleştirilmiştir. 

3.8.1. BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6, hs-CRP 

Serum BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6, hs-CRP düzeyleri ELISA yöntemiyle 

çalışan Human BDNF, Human Gsk-3β, Human β-katenin, Human IL-6, Human hs-

CRP SunRed Biotechnology Company kitleri kullanılarak incelenmiştir. Testlerin 

standart dilüsyonları BDNF için 6.4, 3.2, 1.6, 0.8, 0.4 ng/ml; Gsk-3β için 20, 10, 5, 

2.5, 1.25 ng/ml; β-katenin için 40, 20, 10, 5, 2.5 ng/ml; IL-6 için 320,160, 80, 40, 20 

ng/L ve hs-CRP için 24, 12, 6, 3, 1.5 mg/L şeklinde hazırlandı. Hasta grubundan ve 

sağlıklı gruptan alınan kan örneklerinden 40’ar μl alınarak ELISA plate’ine aktarıldı. 

Human BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6, hs-CRP antikorlarının her biri ayrı bir 

plate’de değerlendirilecek şekilde üzerlerine 10’ar μl bu antikorlardan biri ve 50’şer 

μl streptovidin-HRP eklendi. Plate’lerin üzeri yapışkan kağıt ile kapatıldı. Plate’ler 

IsoLab shakerda 37⁰C’ de 1 saat inkübe edildi. İnkübasyon süresinin ardından 

plate’lerin yüzeyindeki yapışkan kağıt çıkarıldı ve kuyucuklar boşaltıldı. 1X’e 

seyreltilmiş olan yıkama solüsyonları ile plate’ler 5 kez yıkandı. Her kuyucuğa 

50’şer μl kromojen A ve kromojen B eklendi. Plate’ler 37⁰C’ de karanlıkta 10 dakika 

inkübe edildi. İnkübasyon süresinin ardından her kuyucuğa 50’şer μl durdurma 

solüsyonu eklendi ve standart ve kör kuyularla birlikte 450 nm dalga boyunda 

spektrofotometrik ölçüm alındı. Absorbanslar BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6, hs-

CRP konsantrasyonlarıyla doğru orantılıdır. Standart konsantrasyonlarına karşılık 

gelen absorbans değerleri ile standart (kalibrasyon) eğrileri çizildi. Elde edilen 

sonuçların hepsi, ölçüm aralığı içerisindeydi. 
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3.9. İstatistiksel Değerlendirme 

Çalışmamızdan elde edilen veriler SPSS (The Statistical Package for Social 

Sciences) 24.0 paket programı kullanılarak değerlendirilmiştir. Elde edilen veriler 

yüzde, ortalama ve standart sapma değerleri ile sunulmuştur. Sürekli veriler için 

ortalama ve standart sapma değerleri kullanılmıştır. Kategorik verilerin 

karşılaştırılması için Fisher's exact test ve Pearson ki-kare testi kullanılmıştır. Sürekli 

değişkenlerin dağılımını belirlemek için Kolmogorov-Smirnov testi kullanılarak, 

normal dağılım gösteren veriler ortalama ve standart sapma (SD), normal dağılım 

göstermeyen sürekli veriler medyan ve çeyrekler arası aralık (IQR) olarak 

sunulacaktır. Parametrik durumlar için “Bağımsız Örneklem T Testi” kullanılmıştır. 

Parametrik olmayan durumlara ise “Mann-Whitney U Testi” uygulanmıştır. 

Çalışmadaki çoklu değişkenler karşılaştırılırken meydana gelebilecek Tip-2 hatanın 

oluşmasını engellemek amacıyla çok değişkenli analizler yapıldı. Çok değişkenli 

analizler yapılmadan önce β-katenin ve Gsk-3β değerleri normal dağılım 

göstermediği için bu değişkenlere logaritmik dönüşüm uygulandı. Yaş, cinsiyet, 

vücut kitle indeksi (VKİ) gibi kafa karıştırıcı faktörleri kontrol etmek için OKB ve 

kontrol grubuna MANCOVA analizi uygulandı. MANCOVA analizi sonrasında 

ortaya çıkan gruplar arasındaki farklılığın, hangi değişkenlerden kaynaklandığını 

belirlemek üzere de sonrasında ANCOVA analizi yapıldı. Parametrik ve parametrik 

olmayan veriler için sırasıyla Pearson ve Spearman korelasyon analizi kullanılmıştır. 

Farklı değişkenler arasındaki ilişkileri araştırmak için lojistik regresyon analizleri 

yapılmıştır. Testler %95 güven aralığında incelenmiş ve testlerin sonucunda 

istatistiksel olarak anlamlı bulunan farklılıklar yorumlanarak tablolar haline 

getirilmiştir. İstatistiksel olarak anlamlılık p <0.05 değeri olarak kabul edilmiştir. 

Anlamlılığın düzeyini göstermek için “p” değeri doğrudan yazılmıştır. 
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4. BULGULAR 

4.1. Katılımcılara ait Tanımlayıcı Özellikler 

4.1.1. Çocuğa Ait Tanımlayıcı Özellikler 

Çalışmamıza 9-18 yaş aralığında olan 51 OKB hastası (21 erkek, 30 kız) ve 

51 sağlıklı kontrol (23 erkek, 28 kız) olmak üzere toplam 102 çocuk ve ergen 

alınmıştır. Katılımcıların ortalama yaşları OKB grubunda 13,78 ± 2,24 ve kontrol 

grubunda 13,27 ± 2,77 olarak tespit edilmiştir. Her iki grup arasında katılımcı yaşları 

açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır (p=0,310). Hasta ve kontrol grubu 

arasında cinsiyet dağılımı (p=0,689), kardeşler arasında kaçıncı çocuk olduğu 

(p=0,131), gebelikte tıbbi sorun yaşanması (p=0,586), doğum zamanı (p=1,000), 

doğum sırasında tıbbi sorun yaşanması (p=0,715) ve kuvöz veya yoğun bakımda 

kalma öyküsü (p=1,000) açısından istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

saptanmamıştır. Daha önceki psikiyatrik başvuru öyküsü, OKB grubunda %52,9 

kontrol grubunda %2 şeklindeydi ve bu açıdan iki grup arasında anlamlı farklılık 

saptanmıştır (p<0,001). Hasta grubuna uygulanan ÇY-BOKÖ sonucunda ÇY-

BOKÖ-kompulsiyon puanı ortalama 13,24 ± 3,38 ÇY-BOKÖ-obsesyon puanı 

ortalama 13,37 ± 3,35 ve ÇY-BOKÖ-toplam puanı ortalama 26,59 ± 6,57 olarak 

belirlenmiştir. Hasta ve kontrol grubuna ait tanımlayıcı özellikler Tablo 1’de 

sunulmuştur. 

Tablo 1. Çocuğa ait tanımlayıcı özellikler 

Değişken 
Grup 

OKB Kontrol 
p 

n % n % 

Cinsiyet Kız 30 58,8 28 54,9 
0,689b 

Erkek 21 41,2 23 45,1 

Kaçıncı Çocuk 1. 18 35,3 22 43,1 

0,131c 

2. 18 35,3 12 23,5 

3. 11 21,6 11 21,6 

4. 1 2,0 6 11,8 

5. 2 3,9 0 0,0 

7. 1 2,0 0 0,0 
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Tablo 1. (Devamı) 

Önceden Psikiyatrik 

Başvuru 
Yok 24 47,1 50 98,0 

<0,001c 
Var 27 52,9 1 2,0 

Gebelikte Tıbbi Sorun Yok 42 82,4 44 86,3 
0,586b 

Var 9 17,6 7 13,7 

Gebelikte Psikiyatrik 

Sorun 
Yok 46 90,2 50 98,0 

0,205c 
Var 5 9,8 1 2,0 

Doğum Zamanı Zamanında 47 92,2 48 94,1 

1,000c Erken 3 5,9 3 5,9 

Geç 1 2,0 0 0,0 

Doğumda Tıbbi Sorun Yok 48 94,1 46 90,2 
0,715c 

Var 3 5,9 5 9,8 

Kuvöz Yoğun Bakım 

Öyküsü 
Yok 46 90,2 47 92,2 

1,000c 
Var 5 9,8 4 7,8 

 Yaş 
 

Ort. ± SS. 

13,78 ± 2,24 

Ort. ± SS. 

13,27 ± 2,77 

,0,310a 

 

a. Bağımsız T Testi b. Pearson Chi-Square Test c. Fisher’s Exact Test  

OKB: Obsesif-kompulsif bozukluk 

4.1.2. Ebeveynlere ait Tanımlayıcı Özellikler 

4.1.2.1. Anneye ait Tanımlayıcı Özellikler 

Çalışmaya dahil edilen annelerin ortalama yaşları OKB grubunda 40,58 ± 

3,46 ve kontrol grubunda 39,14 ± 4,38 olarak tespit edilmiştir. Her iki grup arasında 

anne yaşı açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır (p=0,081). Hasta ve kontrol 

grubu arasında anne eğitim düzeyi (p=0,778), anne iş durumu (p=1,000) ve annede 

tıbbi hastalık varlığı (p=0,149) açısından istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

saptanmamıştır. Psikiyatrik hastalık öyküsü, OKB hastalarının annelerinin 

%41,2’sinde varken kontrol grubunun annelerinin %7,8’inde vardı ve bu açıdan iki 

grup arasında anlamlı farklılık saptanmıştır (p<0,001). Çalışmaya katılan annelere ait 

tanımlayıcı özellikler Tablo 2’de sunulmuştur. 
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Tablo 2. Anneye ait tanımlayıcı özellikler 

Değişken 
Grup 

OKB  Kontrol  
p 

n % n % 

Eğitim 

Düzeyi 

Okur-yazar değil 1 2,0 1 2,0 

0,778c 

Okur-yazar 2 3,9 0 0,0 

İlkokul 22 43,1 19 37,3 

Ortaokul 8 15,7 11 21,6 

Lise 12 23,5 12 23,5 

Üniversite 6 11,8 8 15,7 

İş Durumu Ev Hanımı 43 84,3 43 84,3 
1,000b 

Çalışıyor 8 15,7 8 15,7 

Psikiyatrik 

Hastalık 

Yok 30 58,8 47 92,2 
<0,001c 

Var 21 41,2 4 7,8 

Tıbbi 

Hastalık 

Yok 37 72,5 43 84,3 
0,149b 

Var 14 27,5 8 15,7 

Yaş  Ort. ± SS.  Ort. ± SS.  
0,081a 

 40,58 ± 3,46  39,14 ± 4,38  

a. Bağımsız T Testi b. Pearson Chi-Square Test c. Fisher’s Exact Test  

OKB: Obsesif-kompulsif bozukluk 

4.1.2.2. Babaya ait Tanımlayıcı Özellikler 

Çalışmaya dahil edilen babaların ortalama yaşları OKB grubunda 46,13 ± 

5,44 ve kontrol grubunda 44,78 ± 5,35 olarak tespit edilmiştir. Her iki grup arasında 

baba yaşı açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır (p=0,221). Hasta ve kontrol 

grubu arasında baba eğitim düzeyi (p=0,924), baba iş durumu (p=1,000) ve babada 

tıbbi hastalık varlığı (p=0,586) açısından istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

saptanmamıştır. Psikiyatrik hastalık öyküsü, OKB hastalarının babalarının %8,8’inde 

varken kontrol grubunun babalarında yoktu ve bu açıdan iki grup arasında anlamlı 

farklılık saptanmıştır (p=0,003). Çalışmaya katılan babalara ait tanımlayıcı özellikler 

Tablo-3’te sunulmuştur. 
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Tablo 3. Babaya ait tanımlayıcı özellikler 

Değişken Grup 
OKB  Kontrol   

p n % n % 

Eğitim 

Düzeyi 

İlkokul 5 9,8 4 7,8 

0,924c 
Ortaokul 9 17,6 12 23,5 

Lise 26 51,0 25 49 

Üniversite 11 21,6 10 19,6 

İş Durumu Çalışmıyor 0 0,0 0 0,0 
1,000b 

Çalışıyor 51 100,0 51 100,0 

Psikiyatrik 

Hastalık 
Yok 42 82,4 51 100,0 

0,003c 
Var 9 17,6 0 0,0 

Tıbbi Hastalık Yok 42 82,4 44 86,3 
0,586b 

Var 19 17,6 7 13,7 

Yaş 

 

 Ort. ± SS.  Ort. ± SS.  
0,221a 

 46,13 ± 5,44  44,78 ± 5,35  

a. Bağımsız T Testi b. Pearson Chi-Square Test c. Fisher’s Exact Test  

OKB: Obsesif-kompulsif bozukluk 

 

4.2. Aileye ait Tanımlayıcı Özellikler 

Aileye ait tanımlayıcı özellikler incelendiğinde; ortalama kardeş sayısının 

OKB grubunda 3,10 ± 1,31 ve kontrol grubunda 3,18 ± 0,81 olduğu tespit edilmiştir. 

Her iki grup arasında kardeş sayısı açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır 

(p=0,126). Hasta ve kontrol grubu arasında aile gelir düzeyi (p=0,351), ebeveyn 

medeni durumu (p=0,341) ve ebeveyn akrabalık ilişkisi (p=0,234) açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık saptanmamıştır. Aileye ait tanımlayıcı 

özellikler Tablo-4’te sunulmuştur. 
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Tablo 4. Aileye ait tanımlayıcı özellikler 

Değişken Grup 
OKB Kontrol p 

n % n %  

Gelir Düzeyi Düşük 6 11,8 11 21,6 

0,351a Orta 41 80,4 35 68,6 

Yüksek 4 7,8 5 9,8 

Medeni 

Durumu 
Evli 45 88,2 49 96,1 

0,341a Boşanmış 3 5,9 1 2,0 

Vefat Etmiş 3 5,9 1 2,0 

Ebeveyn 

Akrabalığı 
Yok 47 92,2 42 82,4 

0,234a 
Var 4 7,8 9 17,6 

Kardeş 

Sayısı 

 

 Ort. ± SS  Ort. ± SS  

0,126b 
 3,10 ± 1,31  3,18 ± 0,81  

a. Fisher’s Exact Test b. Mann-Whitney U  

OKB: Obsesif-kompulsif bozukluk 

4.3. Hematolojik ve Biyokimyasal Değerlendirmeler 

Çalışmamıza katılan hasta ve kontrol gruplarında yer alan tüm çocukların tam 

kan parametreleri incelenmiştir ve hasta ve kontrol grupları arasında WBC 

(p=0,257), lenfosit düzeyi (p=0,180), lenfosit yüzdesi (p=0,595), nötrofil düzeyi 

(p=0,452) ve nötrofil yüzdesi (p=0,886) açısından istatistiksel açıdan anlamlı 

farklılık saptanmamıştır. Çalışmamıza katılan hasta ve kontrol gruplarında yer alan 

tüm çocukların serum BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6 ve hs-CRP düzeyleri 

incelenmiştir. Yaş, cinsiyet, vücut kitle indeksi (VKİ) gibi kafa karıştırıcı faktörleri 

kontrol etmek için OKB ve kontrol grubuna MANCOVA analizi uygulandı. Analiz 

öncesinde normal dağılım göstermeyen Gsk-3β ve β-katenin değerleri logaritmik 

olarak dönüştürüldü. MANCOVA analizi sonucunda gruplar arasında anlamlı 

farklılık olduğu saptandı (Pillai's trace V=0.307, F (5,91)=8.058, p<0.001, hp
2 

=0.307). Gruplar arasındaki farklılığın hangi değişkenlerden kaynaklandığını 

belirlemek üzere yapılan ANCOVA analizi sonucunda hem serum BDNF (F=12.703, 

p=0.001, hp2=0.118) düzeyinin hem de serum log-Gsk-3β (F=26.850, p<0.001, 
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hp2=0.220) düzeyinin OKB grubunda istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek 

olduğu saptanmıştır. Ancak IL-6, hs-CRP ve log- β-katenin açısından hasta ve 

kontrol grubu arasında anlamlı farklılık bulunmamaktaydı. Biyokimyasal 

değerlendirme sonuçları Tablo-5’te sunulmuştur. 

Tablo 5. OKB ve kontrol gruplarının BDNF, IL-6, hs-CRP, Log-Gsk-3β ve Log-β-katenin 

düzeylerinin karşılaştırılması 

 OKB KONTROL ANCOVA 

 (n=51) (n=51) F p np
2 

BDNF 1,12 ± 0,66 0,73 ± 0,40 12,703 0,001 0,118 

IL-6 41,43 ± 12,81 37,42 ± 13,36 2,087 0,152 0,021 

hs-CRP 1,14 ± 0,42 1,26 ± 0,35 2,167 0,144 0,022 

Log-Gsk-3β -0,07 ± 0,20 -0,34 ± 0,30 26,850 <0,001 0,220 

Log-β-katenin 0,74 ± 0,17 0,68 ± 0,13 2,717 0,103 0,028 

OKB: Obsesif-kompulsif bozukluk 

Gsk-3β ve β-katenin değerleri normal dağılım göstermediği için analiz öncesinde logaritmik dönüşüm 

yapılmıştır. 

 İki grup arasındaki yaş, cinsiyet, VKİ’ye göre düzeltmeler yapıldıktan sonra kovaryans analizi 

(ANCOVA) kullanılmıştır. 

OKB grubunda biyokimyasal parametrelerin birbirleri ve ÇY-BOKÖ alt 

ölçek ve toplam puanları ile arasındaki ilişkiyi değerlendirmek için korelasyon 

analizi yapıldı. BDNF ile hs-CRP arasında orta düzeyde pozitif korelasyon 

saptanmıştır (r =0.440, p=0,001). β-katenin ve Gsk-3β arasında zayıf pozitif 

korelasyon saptanmıştır (r=0.295, p=0,035). Gsk-3β ve hs-CRP arasında zayıf pozitif 

korelasyon izlenmiştir (r=0.298, p=0,033). OKB grubunda biyokimyasal 

parametrelerin birbirleri ile olan korelasyon analizi sonucu Tablo-6’da sunulmuştur. 

Çalışmamızda yer alan OKB’li çocukların BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6, hs-CRP 

düzeyleri ve tam kan parametreleri ile ÇY-BOKÖ alt ölçek ve toplam puanları 

arasındaki korelasyon ilişkisi incelenmiş ve bunlar arasında anlamlı bir korelasyon 

ilişkisi saptanmamıştır (p>0,05). 
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Tablo 6. OKB grubunda biyokimyasal parametrelerin korelasyon analizi sonuçları 

 BDNF Gsk-3β β-katenin IL-6 hs-CRP 

BDNF      

rp - 0,192 0,108 0,117 0,440 

p - 0,178 0,453 0,414 0,001 

Gsk-3β      

rho 0,165 - 0,295 0,273 0,298 

p 0,248 - 0,035 0,053 0,033 

β-katenin      

rho 0,108 0,295 - 0,202 0,116 

p 0,453 0,035 - 0,156 0,416 

IL-6      

rp 0,117 0,273 0,202 - 0,267 

p 0,414 0,053 0,156 - 0,058 

hs-CRP      

rp 0,440 0,298 0,116 0,267 - 

p 0,001 0,033 0,416 0,058 - 

rp: Pearson korelasyon sayısı  rho: Spearman korelasyon sayısı   
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5. TARTIŞMA 

OKB’ye neden olabilecek etiyolojik faktörler arasında pek çok etken hedef 

gösterilmektedir ve nöroinflamasyonun da etiyolojideki yerine dair giderek artan 

kanıtlar ortaya konulmaktadır (12,381). Biz de OKB’nin etiyolojisinde çok kez 

suçlanan nöroinflamatuar sürecin aydınlatılmasına katkı sunmak için bu çalışmada; 

OKB tanısı alan ve en az 6 aydır herhangi bir ilaç veya psikoterapötik tedavi almayan 

bununla birlikte OKB dışında başka bir psikiyatrik tanısı olmayan çocuklar ile 

sağlıklı kontrol gruplarında serum BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6 ve hs-CRP 

düzeyleri arasında farklılık olup olmadığını belirlemeyi amaçladık. OKB’li grupta 

BDNF ve Gsk-3β düzeylerinin yaş, cinsiyet ve vücut kitle indeksinden bağımsız 

olarak kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek olduğu tespit 

edildi. hs-CRP, IL-6 ve β-katenin düzeylerinde ise OKB ve kontrol grubu arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık tespit edilmedi. BDNF ile hs-CRP arasında 

orta düzeyde pozitif korelasyon, Gsk-3β ile hs-CRP arasında ve Gsk-3β ile β-katenin 

arasında ise zayıf pozitif korelasyonlar izlenmiştir. 

BDNF, nöronların gelişimini, yapısını ve hayatta kalmasını sürdürmelerine 

yardımcı moleküller olan nörotrofin ailesinden hücre dışı sinyal proteinidir (382). Bu 

çalışmamızda hasta grubunu oluşturan OKB’li çocukların serum BDNF düzeylerini, 

sağlıklı kontrollere göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek olarak bulduk. 

BDNF ile hs-CRP arasında orta düzeyde pozitif korelasyon saptanırken BDNF ile 

IL-6 arasında ise anlamlı bir ilişki bulunmadı. ÇY-BOKÖ ile değerlendirdiğimiz 

hastalık şiddeti ve serum BDNF düzeyi arasında da anlamlı bir ilişki bulunmadı. 

Ülkemizde daha önce ilaç kullanmamış OKB'li çocuk hastalar ile yapılan bir 

çalışmada, bizim bulgularımızla uyumlu olarak hasta grubunda ölçülen serum BDNF 

düzeyleri sağlıklı gruba göre daha yüksek bulunmuştur (34). Bilgiç ve arkadaşlarının 

çocuk OKB’lilerde yaptığı bir çalışmada serum BDNF düzeyinin sağlıklı gruba göre 

anlamlı düzeyde yüksek bulunması bizim bulgularımızla uyumludur (35). 2021 

yılında Japonyada yapılan 39 erişkin OKB hastası ve 37 kontrolün dahil edildiği bir 

çalışmada bizim bulgularımızla uyumlu olarak serum BDNF düzeyi; OKB’li grupta 

kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde yüksek bulunmuştur (330). Yine ülkemizde 

OKB’li çocuklar ile yapılan başka bir çalışmada ise sağlıklı çocuklara göre serum 
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BDNF düzeyinde fark gözlenmemiştir (331). Bununla birlikte erişkin OKB’li 

hastalarda yapılan 9 çalışmanın dahil edildiği bir meta analizde; OKB’lilerdeki serum 

BDNF düzeyinin sağlıklı kontrollere göre anlamlı derecede düşük olduğu 

görülmüştür (36). Maina ve arkadaşlarının daha önce ilaç kullanmamış 24 OKB 

hastası ve 24 sağlıklı kontrolü karşılaştırdıkları çalışmada, OKB’li grupta serum 

BDNF düzeyleri düşük saptanmıştır (383). Yaşam boyu depresyon geçmişi olmayan, 

daha önce ilaç kullanmamış 22 OKB hastasının, ilaçla tedavi edilen 52 OKB 

hastasının ve 63 sağlıklı kontrolün serum BDNF düzeylerinin karşılaştırıldığı 

çalışmada; her iki OKB grubunda da serum BDNF düzeyleri sağlıklı kontrollere göre 

daha düşük bulunmuş fakat ilaç kullanan ve kullanmayan OKB’li grup arasında 

farklılık görülmemiştir (384). İlaç kullanmayan fakat daha önce tedavi alıp 

almadığına dikkat edilmeyen 25 OKB hastasının serum BDNF düzeyleri, 25 sağlıklı 

kontrole göre daha düşük saptanmıştır (385). Erişkin OKB hastaları ile sağlıklı 

kontrolleri karşılaştıran başka bir çalışmada, OKB’li grupta serum BDNF seviyeleri 

anlamlı düzeyde düşük izlenmiştir (386). Ülkemizde yetişkin hastalarla yapılan, 

şizofreni, bipolar mani, bipolar depresyon ve OKB hastaları ile sağlıklı kontrollerin 

serum BDNF düzeylerinin karşılaştırıldığı bir çalışmada, OKB’lilerin serum BDNF 

düzeyi sağlıklı kontrollere göre anlamlı düzeyde düşük saptanmıştır ayrıca diğer tanı 

gruplarındaki hastaların da serum BDNF düzeyleri sağlıklı kontrollerden daha düşük 

bulunmuştur (387). Literatürde yapılan çalışmalar incelendiğinde; pediatrik 

OKB’lilerde serum BDNF düzeyleri sağlıklı kontrollere göre çoğunlukla yüksek 

saptanmışken (34,35), erişkin OKB’lilerdeki serum BDNF düzeyleri ise sağlıklı 

kontrollere göre çoğunlukla düşük saptanmıştır (36,383–387). Bizim çalışmamızda 

da pediatrik OKB’lilerdeki serum BDNF düzeyinin sağlıklı kontrollerden anlamlı 

derecede yüksek bulunması bu açıdan literatürle uyum göstermektedir. Yapılan 

çalışmalar BDNF’nin sinaptogenez, sinaptik iletim, nöral plastisite ve hücre 

sağkalımı gibi olayların düzenlenmesinde görevli olduğunu ve glutamatın BDNF’nin 

bu görevleri yerine getirmesinde aracılık ettiğini göstermektedir (388,389). Daha 

önceki çalışmalarda periferik BDNF düzeyinin yüksek bulunması, OKB’de görülen 

yüksek glutamat düzeylerinin BDNF üzerine artırıcı etkisinden kaynaklanmış olabilir 

(330). Yine çocuk hasta grubunda yapılan çalışmalarda BDNF ile birlikte ACTH ve 

kortizol düzeylerinin de sağlıklı kontrollere göre yüksek bulunması nedeniyle 
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yazarlar, OKB'nin çocukluk gibi erken döneminde HPA ekseni hiperaktivitesinin 

beyin üzerindeki zararlı etkilerinin bir sonucu olarak BDNF düzeylerinin adaptif 

olarak artabileceğini öne sürmüşlerdir (34,35). OKB’lilerdeki plazma BDNF 

düzeyini kontrol gruplarından düşük bulan çalışmalar ise serotonin taşıyıcılarının 

düzenlenmesinde rolü bulunan BDNF’nin, BDNF ile OKB arasındaki ilişkilerden 

sorumlu tutulabileceğini işaret etmektedir (35). Erişkinlerde ve çocuklarda yapılan 

çalışmaların neden farklı sonuçlar verdiği bununla beraber OKB'li çocuklarda izlenen 

artmış plazma BDNF düzeylerinin adaptif bir mekanizmayı mı yoksa patolojik bir 

süreci mi yansıttığı henüz netlik kazanmamıştır (35). Bizim çalışmamızda elde 

ettiğimiz sonuç ile literatürü birlikte değerlendirecek olursak; çocukluk döneminde 

hastalığın başlangıcından itibaren geçirilen zamanın erişkin dönemdekine göre 

çoğunlukla daha kısa olması, ayrıca nörogenez, sinaptogenez gibi işlevlerin çocukluk 

döneminde daha fazla olması (390–393) nedeniyle çocuklukta adaptif 

mekanizmaların daha baskın bir rol oynadığı, erişkin hastalarda ise tablonun tam 

oturması nedeniyle bu mekanizmaların yerini esas patolojik sürecin aldığı 

düşünülebilir. 

Gsk-3β, glikojen metabolizmasındaki önemli görevlerinin dışında pek çok 

hücresel faaliyette de rolü olan bir proteindir (394). Bu çalışmamızda hasta grubunu 

oluşturan OKB’li çocukların serum Gsk-3β düzeylerini, sağlıklı kontrollere göre 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek olarak bulduk. Gsk-3β ve hs-CRP 

arasında ayrıca Gsk-3β ile β-katenin arasında zayıf pozitif korelasyonlar izlenirken 

Gsk-3β ile IL-6 arasında anlamlı bir ilişki bulunmadı. ÇY-BOKÖ ile 

değerlendirdiğimiz hastalık şiddeti ve serum Gsk-3β düzeyi arasında da anlamlı bir 

ilişki bulunmadı. Bildiğimiz kadarıyla çalışmamız hem erişkin OKB hastalarında 

hem de çocuk OKB hastalarında serum Gsk-3β düzeylerinin incelenerek sağlıklı 

kontrollerle karşılaştırıldığı ilk çalışma olma özelliğini taşımaktadır. Yapılan 

çalışmalar Gsk-3β 'nın majör depresyonun patogenezinde rolü olduğunu ve 

antidepresanların Gsk-3β aktivitesini azaltarak tedavi edici etkilerini oluşturduklarını 

göstermektedir (395). İmipramin ve fluoksetin gibi antidepresanların farelerin 

beyninde bulunan serin-9 molekülünü fosforile ederek Gsk-3β aktivitesini inhibe 

ettiği gösterilmiştir (396). Antidepresan ilaçların etkisini artırdığı gösterilen bir 
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duygudurum düzenleyici olan lityumun hem fare beyninde bulunan Gsk-3β’yı 

(27,28) hem de insan periferik kan mononükleer hücrelerinde bulunan Gsk-3β’yı  

(397) inhibe ettiği bulunmuştur. Son araştırmalar lityumun duygudurumu düzenleme 

etkisi dışında (398) eksitotoksisite ve beyin hasarına karşı koruyucu rolü olduğunu 

göstermektedir (399). Lityumun GSK3β inhibisyonu aracılığıyla Wnt/beta-katenin 

sinyal yolunu aktive etmesi böylece glutamaterjik ve inflamatuar yolakları 

düzenlemesindeki rolü lityumun OKB'de etkili olabileceğini göstermiştir (398). 

Lityum, GSK3β'nın inhibitör fosforilasyonunu artırarak GSK-3β aktivitesini azaltır 

(398). GSK-3β inhibitörü olan lityum tedavi edici dozlarda β-katenin miktarını artırır 

(400,401) ve sonrasında β-kateninin transkripsiyonel fonksiyonunu düzenler 

(402,403). Lityum GSK-3β aktivitesini azaltarak ve β-kateninin aktivitesini artırarak 

oksidatif stres ve nöroinflamasyon üzerinde iyileştirici role sahiptir (398). Bir 

çalışmada (404) klomipramine eklenen lityum tedavisinin dirençli OKB hastalarında 

etkili olduğu bildirilmiştir. Son zamanlarda yapılan bir çalışma, OKB'li mutant 

farelerin GSK-3β aktivitesinin arttığını ve GSK-3β inhibisyonu ile farelerde izlenen 

tekrarlayıcı davranışların tedavi edilebileceğini göstermiştir (15). Ülkemizde yakın 

zamanda yapılan otizm ve sağlıklı kontrol grubunun karşılaştırıldığı bir çalışmada 

otizmli hastaların serum GSK-3β düzeyleri kontrol grubundan anlamlı düzeyde 

düşük saptanmıştır (405). OKB hastalarında WNT/β-katenin yolu ile ilgili hala 

yapılmış bir çalışma bulunmamaktadır (398). Lityum, GSK-3β inhibisyonu 

aracılığıyla WNT/β-katenin yolunu aktive ederek, OKB'de yeni bir tedavi seçeneği 

haline gelebilir (398). OKB’nin etiyolojisinin aydınlatılması hem hastalığı daha iyi 

tanımak hem de tedavi seçenekleri oluşturmak açısından önemlidir. GSK-3β, 

inflamasyon, hücre zarı sinyallemesi ve hücre polaritesi gibi birçok patolojik yolun 

düzenlenmesinde görev alır (26). Her ne kadar OKB’de yapılmış bir çalışma olmasa 

da GSK-3β’nın inflamatuar bir biyobelirteç olduğu bilinmektedir ve obezite, diyabet, 

yaşlanma, nörolojik hastalıklar ile kanserde inflamatuar yolakların belirteci olduğu 

gösterilmiştir (346,347). OKB etiyolojisinde inflamasyon rolü göz önünde 

bulundurulduğunda GSK-3β, inflamasyon aracılığı ile OKB etiyolojisinde rol 

oynuyor olabilir. 
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WNT/β-katenin sinyal yolunun aktivasyonu, inflamatuar belirteçleri azaltır 

ayrıca mikroglia-makrofajlar ile astrositler arasındaki etkileşimler aracılığıyla 

nöroprotektif olayları arttırır (17,406). Bu çalışmamızda serum β-katenin düzeyleri 

açısından hasta grubunu oluşturan OKB’li çocuklar ile sağlıklı kontroller arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulmadık. OKB’li grupta istatistiksel anlamlılığa 

ulaşmasa da β-katenin düzeyi kontrol grubuna göre daha yüksek saptandı. β-katenin 

ve GSK-3β arasında zayıf pozitif korelasyon saptanırken β-katenin ile IL-6 ve hs-

CRP gibi inflamasyon belirteçleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 

bulunmadı. ÇY-BOKÖ ile değerlendirdiğimiz hastalık şiddeti ve serum β-katenin 

düzeyi arasında da anlamlı bir ilişki bulunmadı. Bildiğimiz kadarıyla çalışmamız 

hem erişkin OKB hastalarında hem de çocuk OKB hastalarında serum β-katenin 

düzeylerinin incelenerek sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığı ilk çalışma olma 

özelliğini taşımaktadır. Bir çalışma, BDNF aşırı aktivasyonunun, GSK-3β'nın 

inhibisyonu aracılığıyla WNT/β-katenin yolunun aktivasyonuna böylece nöronların 

büyümesine yol açabileceğini göstermiştir (407). WNT/β-katenin yolunda oluşan 

bozulmalar; kronik inflamasyonla ilişkili nörodejeneratif hastalıklarla birlikte 

depresyon, OKB, otizm gibi pek çok psikiyatrik hastalıkla ilişkilendirilmiştir (19–

21). OKB ile WNT/β-katenin yolunun ilişkisine odaklanan çok az çalışma 

bulunmaktadır (22). Ülkemizde yakın zamanda yapılan bir çalışmada otizmli 

hastalarda serum β-katenin düzeyi kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde yüksek bulunmuştur (408). Kannabidiol, nöron dejenerasyonu ve beyin 

hasarlarını azaltmasının yanı sıra sinaptik plastisiteyi artırarak nörogenezi 

tetikleyebilen (22), antidepresan, anksiyolitik, antiinflamatuar ve nöroprotektif 

özelliklere sahip bir fitokannabinoiddir (409). Kannabidiol, GSK-3β üzerinde 

inhibitör role sahiptir (410,411). Bu açıdan birkaç çalışma kannabidiolün OKB için 

yeni bir tedavi seçeneği olabileceğini öne sürmüştür (412–416). β-katenin hem GSK-

3β ile olan ilişkisi hem de lityum ve kannabidiol gibi OKB’de kullanılabilecek yeni 

tedavi seçenekleri açısından önemli bir moleküldür. Nöroprotektif ve antiinflamatuar 

etkilerinden dolayı (398) β-katenin OKB’nin etiyolojisinde önemli yer tutmaktadır. 

Gelecekte bu konuda yapılacak çalışmalar β-kateninin OKB ile olan ilişkisinin 

aydınlatılmasına ışık tutacaktır. 
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IL-6 merkezi sinir sistemi üzerindeki etkileri nedeniyle OKB'de üzerinde en 

çok çalışılan sitokinlerden biridir (417). IL-6 inflamasyonun yokluğunda bile 

merkezi sinir sisteminde az miktarda eksprese edilmeye devam eder (417). Bu 

çalışmamızda serum IL-6 düzeyleri açısından hasta grubunu oluşturan OKB’li 

çocuklar ile sağlıklı kontroller arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulmadık. 

Ülkemizde 29 çocuk OKB hastası ve 28 sağlıklı kontrol ile yapılan bir çalışmada 

OKB’li grup ve kontrol grubunun serum IL-6 düzeylerinde istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık bulunmaması bulgularımızla uyumluluk göstermektedir (38). 19 

OKB hastası ve 19 sağlıklı kontrolün karşılaştırıldığı bir çalışmada bizim 

bulgularımızla uyumlu olarak her iki grup arasında serum IL-6 düzeyi açısından 

farklılık saptanmamıştır (418). Başka bir çalışmada bizim bulgularımızla uyumlu 

olarak OKB’li grup ve sağlıklı kontrol grubu arasında serum IL-6 düzeyi açısından 

farklılık bulunmamıştır (419). Başka bir çalışmada yine bizim bulgularımızla uyumlu 

olarak OKB’li grup ve sağlıklı kontrol grubu arasında serum IL-6 düzeyi açısından 

farklılık bulunmamıştır (417). İlaç kullanmayan ve başka bir hastalığı olmayan 20 

OKB hastası ve 20 sağlıklı kontrolün karşılaştırıldığı bir çalışmada, OKB’li grubun 

serum IL-6 düzeyi kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde yüksek bulunmuştur (420). 

Ülkemizde yapılan ilaç kullanmayan ve başka bir hastalığı olmayan 40 OKB hastası 

ve 40 sağlıklı kontrolün plazma IL-6 düzeylerinin karşılaştırıldığı bir çalışmada, 

OKB hastalarının plazma IL-6 düzeyleri sağlıklı kontrollere göre anlamlı düzeyde 

düşük bulunmuştur (421). Ülkemizde yapılan 33 OKB hastası ve 17 sağlıklı 

kontrolden oluşan bir çalışmada OKB’li grubun serum IL-6 düzeyleri kontrol 

grubuna göre anlamlı düzeyde düşük saptanmıştır (373). Elde edilen verilerdeki 

tutarsızlıklar, serum IL-6 düzeylerini etkileyebilecek depresyon gibi komorbid 

hastalıklardan veya mevcut olarak kullanılan ilaçların etkisinden kaynaklanıyor 

olabilir (39). Depresyon gibi eşlik eden psikiyatrik hastalıkların, plazma sitokin 

düzeyleri üzerinde düzenleyici bir role sahip olabileceği yönünde kanıtlar 

bulunmaktadır (39). Ayrıca literatürde yer alan OKB’li hastalardaki sitokin 

çalışmalarının çoğu yetişkin hastalarda yapıldığı için sitokin üretimi, çocuklarda 

yetişkinlerden farklı olabilir (422). Çalışma grubumuza başka bir psikiyatrik tanısı, 

kronik tıbbi bir hastalığı ve aktif enfeksiyonu olmayan ayrıca mevcut ilaç kullanımı 

olmayan OKB’li çocuklar alındığı için serum IL-6 düzeyini etkileyebilcek birçok 
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durumu dışlamış olduk. Bu şekilde her iki grup arasında serum IL-6 düzeyi açısından 

anlamlı bir farklılık bulmadık. Bizim çalışmamıza benzer dışlama kriterleriyle 

yapılan erişkin OKB hastalarında yapılan çalışmaların bazıları hasta grubunun serum 

IL-6 düzeyini kontrol grubundan daha yüksek bulmuşken (417,420) bazı çalışmalar 

ise OKB’lilerin serum IL-6 düzeyini kontrol grubundan daha düşük (421) bulmuştur. 

Yapılan çalışmalardan farklı sonuçlar elde edilmesi, çalışmaya alınan katılımcı 

sayısı, çalışma grubunun yaş ortalaması, cinsiyet dağılımı, vücut kitle indeksi, eşik 

altı depresyon, anksiyete semptomlarının bulunması ayrıca IL-6’nın hem 

proinflamatuar hem de antiinflamatuar özellikler göstermesi (355–357) nedeniyle 

olabilir. Gelecekte yapılacak çalışmalar bu durumların aydınlatımasına yardımcı 

olacaktır. 

CRP, IL-6'nın doğrudan uyarılmasıyla karaciğerde sentezlenen bir akut faz 

proteinidir (423).  Spesifik olmayan enfeksiyon ve kronik inflamasyonun bir belirteci 

olarak görev yapar (424). Yüksek duyarlıklı (hs)-CRP ise hafif inflamasyonun 

belirlenmesi açısından CRP’ye göre daha duyarlı bir testtir ve serum hs-CRP, pek 

çok zihinsel bozukluğun düşük sistemik inflamatuar yanıtını gösterebilir (43). Bu 

çalışmamızda serum hs-CRP düzeyleri açısından hasta grubunu oluşturan OKB’li 

çocuklar ile sağlıklı kontroller arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

saptanmadı. hs-CRP ile BDNF arasında orta düzeyde, hs-CRP ile GSK-3β arasında 

zayıf düzeyde pozitif korelasyon izlenmiştir. Bildiğimiz kadarıyla çalışmamız 

pediatrik OKB hastalarının serum hs-CRP düzeylerini inceleyen ilk çalışma olma 

özelliği taşımaktadır. Ülkemizde erişkin hastalarla yapılan bir çalışmada hs-CRP 

düzeyi açısından OKB’liler ve kontrol grubu arasında bizim bulgularımızla uyumlu 

olarak anlamlı farklılık saptanmamıştır (44). 21 erişkin OKB hastası ve 22 sağlıklı 

kontrolle yapılan bir çalışmada, hasta grubunun serum CRP düzeyleri kontrol 

grubuna göre anlamlı olarak yüksek saptanmıştır (425). Ülkemizde erişkin hastalarla 

yapılan bir çalışmada ise reaktif özellikler gösteren OKB’li grubun hs-CRP düzeyleri 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (373). Pediatrik OKB’li 

hastaların serum hs-CRP düzeylerini karşılaştıran literatürde daha önce yapılmış bir 

çalışma bulunmamakla beraber erişkin hastalarda yapılan az sayıda çalışma ise farklı 

sonuçlar ortaya koymuştur. Yapılan çalışmalardan farklı sonuçlar elde edilmesi, 
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çalışmaya alınan katılımcı sayısı, çalışma grubunun yaş ortalaması, cinsiyet dağılımı, 

vücut kitle indeksi, eşik altı depresyon, anksiyete semptomlarının bulunması ayrıca 

hs-CRP’nin hem proinflamatuar hem de antiinflamatuar özellikler göstermesi (371) 

nedeniyle olabilir. Gelecekte yapılacak çalışmalar bu durumların aydınlatılmasına 

yardımcı olacaktır. 
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6. KISITLILIKLAR 

Çalışmamızın bazı kısıtlılıkları bulunmaktadır. Çalışmamızın 

kısıtlılıklarından ilki hasta ve sağlıklı grubun kan örneklerini periferik kandan 

aldığımız için bu durum biyobelirteçlerin santral sinir sistemindeki düzeyini tam 

olarak yansıtmıyor olabilir. Çalışmamızdaki diğer kısıtlılık, çalışmamız kesitsel bir 

çalışma olduğu için neden-sonuç ilişkisi kurulamamıştır. Çalışmamızdaki başka bir 

kısıtlılık ise çalışmamızın tek merkezli olarak yapılmış olması, elde ettiğimiz 

bulguların genellenebilirliğini kısıtlamaktadır. 
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7. SONUÇ ve ÖNERİLER 

Bu çalışmada, Obsesif Kompulsif Bozukluk (OKB) tanılı çocukların ve 

sağlıklı çocukların serum BDNF, Gsk-3β, β-katenin, IL-6, hs-CRP düzeyleri ve tam 

kan parametreleri değerlendirilmiştir. Bu parametrelerin iki grup arasında gösterdiği 

farklılıklar ve aralarındaki ilişkiler incelenmiştir. BDNF ve Gsk-3β plazma 

düzeylerinde her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıştır. 

Bu farklılık hem BDNF hem de Gsk-3β plazma düzeylerinin, OKB’li grupta sağlıklı 

kontrol grubuna göre yüksek bulunduğu yönündedir. β-katenin, IL-6, hs-CRP 

düzeyleri ve tam kan parametreleri her iki grup arasında istatistiksel açıdan anlamlı 

bir farklılık göstermedi. BDNF ile hs-CRP arasında orta düzeyde pozitif korelasyon, 

β-katenin ve Gsk-3β arasında zayıf pozitif korelasyon, Gsk-3β ve hs-CRP arasında 

zayıf pozitif korelasyon izlenmiştir. BDNF ve Gsk-3β çocukluk çağı OKB’sinde 

etiyolojinin aydınlatılmasına yardımcı olabilir ve nöroinflamatuar bir belirteç özelliği 

görebilir. 
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EKLER 

EK-1. Sosyodemografik Veri Formu 

SOSYODEMOGRAFİK VERİ FORMU 

Adı Soyadı:                                                                                                             Tarih :  

Yaş:                                                                        Cinsiyet: E (    )   K (    ) 

Eğitim Durumu (Kaçıncı Sınıf): 

Tel: 

Tanı: 

Eşlik eden psikiyatrik bozukluk: 

Eşlik eden tıbbi hastalık: 

Kullandığı ilaçlar: 

Daha önce çocuk psikiyatri başvuru öyküsü: Var (    )          Yok (    ) 

Var ise nedeni:………………………………………………….. 

Kardeş sayısı:                                                  Kaçıncı çocuk: 

Ailenin gelir durumu(aylık): 1) Düşük (    )    2) Orta (    )    3) Yüksek (     ) 

Aile durumu: A-B evli (   )          A-B ayrı (    )               Ebeveynlerden biri vefat etmiş (    ) 

Anne baba arasında akrabalık: Var (    )           Yok (    ) 

Anne yaşı: 

Anne eğitimi: 1)Okur-yazar değil (   )    2)Okur-yazar (   )    3)İlkokul (   )    4)Ortaokul (   )    5)Lise (   )    

6)Üniversite (   )      

Annenin mesleği: 

Annede psikiyatrik hastalık: Var (    )……………………….  Yok(    ) 

Annede tıbbi hastalık: Var (    )……………………….  Yok(    ) 

Baba yaşı: 

Baba eğitimi: 1)Okur-yazar değil(    )    2)Okur-yazar(    )    3)İlkokul(    )    4)Ortaokul(    )    5)Lise(    )    

6)Üniversite(    )      

Babanın mesleği: 

Babada psikiyatrik hastalık: Var (    )……………………….  Yok (    ) 

Babada tıbbi hastalık: Var (    )……………………….  Yok (    ) 

Gebelikte tıbbi bir sorun oldu mu: 1) Evet (    )…………….…………………….2)Hayır (    ) 

Gebelikte psikiyatrikbir sorun oldu mu: 1) Evet (    )…………...……………….2)Hayır (    ) 

Doğum zamanı: 1)Zamanında (    )       2)Erken (    )             3)Geç (    ) 

Doğum sırasında tıbbi bir sorun oldu mu:1)Evet (    )…….…………………….2)Hayır (    ) 

Küvözde/yoğun bakımda kaldı mı:1)Evet (    )…………….…………………….2)Hayır (    ) 

Yürümeye ne zaman başladı: 

İlk kelimelerini ne zaman söyledi: 

Tuvalet eğitimi ne zaman oldu: 
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EK-2. Çocuklar İçin Yale-Brown Obsesif Kompulsif Ölçeği 
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EK-3. Çocuklarda Anksiyete ve Depresyon Ölçeği-Yenilenmiş 
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