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ÖZET 

Bedensel belirti bozukluğu olan hastalarda epigenetik değişiklikler, duygu 

tanıma ve ifade becerisi ile travmatik yaşantıların ilişkisi 

Dr. Şahabettin ÇETİN 

Bedensel belirti bozukluğu ve major depresyon bozukluğunun oluş nedenleri 

açısından bazı benzer ve farklı özellikler göstermektedir.  Bu çalışmada iki bozukluk 

için çocukluk çağı travma öyküsü; bu travmaların kişinin kendisi ile karşısındakinin 

duygusal ve zihinsel süreçlerini tanıyabilme, ifade edebilme becerileri ve epigenetik 

değişiklikler ile ilişkisinin araştırılması amaçlanmıştır. Çalışmaya 18-65 yaş 

aralığındaki bedensel belirti bozukluğu olan 48, major depresyon bozukluğu olan 50 

ve sağlıklı kontrol grubu olarak 50 katılımcı alınmıştır. Katılımcıların tümüne 

sosyodemografik veri formu, Mongomery-Asberg Depresyon Ölçeği (MADRS), 

Çocukluk Çağı Travmaları Ölçeği, Toronto Aleksitimi Ölçeği (TAÖ-20), Belirti 

Tarama Listesi (SCL 90-R), Gözlerden Zihin Okuma Testi uygulanmıştır. Ayrıca 

alınan periferik kan örneklerinden izole edilen DNA örneklerinde glukokortikoid 

reseptör geninin (NR3C1) üzerinde yer alan 11 adet CpG adasındaki metilasyon 

düzeyleri kantitatif olarak belirlenmiştir. Bedensel belirti bozukluğu olan hastaların 

major depresyon bozukluğu grubuna göre aleksitimi düzeyleri ve çocukluk çağı 

travmaları toplam puanı ile emosyonel ihmal, fiziksel ihmal, cinsel istismar puanları 

anlamlı olarak daha yüksek saptanmıştır. Gözlerden zihin okuma testi performansları 

açısından ise bedensel belirti bozukluğu grubu diğer gruplara göre anlamlı olarak 

daha düşük bulunmuştur. Tüm gruplarda çocukluk çağı travmaları ile aleksitimi 

arasında pozitif korelasyon; bedensel belirti bozukluğu grubunda çocukluk çağı 

travmaları ile gözlerden zihin okuma testi arasında negatif korelasyon saptanmıştır. 

Bedensel belirti bozukluğu grubunda glukokortikoid reseptör geni (NR3C1) 

metilasyon düzeyleri kontrollere göre anlamlı olarak düşük bulunurken, major 

depresyon bozukluğu grubunda anlamlı olarak daha yüksek saptanmıştır.  

Sonuçlarımız, bedensel belirti bozukluğu ve major depresyon bozukluğunun 

çocukluk çağında travma maruziyeti, duygu ifadesi ve diğerlerinin zihinsel 

durumlarını anlayabilme kapasitesi ile glukokortikoid reseptör gen metilasyonu 

açısından önemli farklılıklar gösterdiğine işaret etmektedir.  
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SUMMARY 

Relationship between traumatic life events and epigenetic changes, recognition 

and expression of emotions in patients with somatic symptom disorder 

Dr. Şahabettin ÇETİN 

It is known that somatic symptom disorder and major depressive disorder have 

similarities and differences in terms of clinical features and etiology.  In this study it 

was aimed to compare for both disorders, childhood trauma story; the relationship 

between these traumas, epigenetic changes and the ability to recognize and express 

the emotional and mental processes of the others. 48 patients with somatic symptom 

disorder, 50 with major depressive disorder and 50 healthy control groups between 

the age of 18-65 years were included. Sociodemographic data form, Mongomery-

Asberg depression rating scale (MADRS), childhood trauma questionnaire (CTQ) , 

Toronto alexithymia scale (TAS-20), symptom check list (SCL 90-R) and reading 

the mind in the eyes test were applied to all participants. In addition the methylation 

levels of 11 CpG sites on the glucocorticoid receptor gene (NR3C1) were 

quantitatively determined in DNA samples, isolated from peripheral blood samples. 

Alexithymia levels and childhood trauma total scores, emotional neglect, physical 

neglect, and sexual abuse scores were found significantly higher in patients with 

somatic symptom disorder according to majordepressive disorder group. In terms of 

reading the mind in the eyes test performances, the somatic symptom disorder group 

was found significantly lower compared to other groups. A positive correlation was 

determined between childhood trauma and alexithymia in all groups, whereas a 

negative correlation was found between childhood traumas and reading the mind in 

the eyes test in the somatic symptom disorder group. The mean methylation levels of 

the participants in the somatic symptom disorder group was significantly lower than 

the controls, while the participants in the major depressive disorder group were 

significantly higher. When the study results were evaluated, somatic symptom 

disorder and major depressive disorder have significant differences in exposure 

childhoodtrauma, emotional expression, the ability to understand the mental state of 

others and glucocorticoid receptor gene methylation. 
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GİRİŞ 

Bedensel belirti bozukluğu (BBB),  tıbbi olarak açıklanamayan veya 

açıklanabilmesine karşın önemiyle orantısız olarak içsel güç harcanan fiziksel 

belirtilerle karakterize, kişinin sağlığı veya belirtileriyle ile ilgili sürekli olarak kaygı 

duyduğu bir ruhsal bozukluktur (1). Bedenselleştirme (somatizasyon) ise bir tanısal 

kategori olmaktan çok, psikolojik rahatsızlıkların bedensel belirtiler halinde 

yaşanarak ifade edilmesi ile giden, hastaların yaşantısal, bilişsel, duygusal ve 

davranışsal özelliklerinden oluşan ortak bir terimdir (2,3). 

Major depresyon bozukluğu (MDB), çökkün duygudurum ve keyif verici 

etkinliklere olan ilginin kaybolması ile karakterize, hastalığa bağlı yeti yitiminin 

başlıca nedenleri arasında sayılan, dünya genelinde en sık görülen ruhsal 

bozukluklardan biridir (4,5). BBB ve MDB sık birliktelik göstermekte olup, bir 

dönem bedenselleştirme ve depresyonun aynı bozukluğun farklı klinik görünümleri 

olduğu da düşünülmüştür (6,7,8). Buna karşın altta yatan psikolojik ve biyolojik 

farklılıklara dair görüşler de bu iki bozukluğun birbirinden ayrı değerlendirilmesi 

gerektiğini desteklemektedir (9). 

Yaşamın erken dönemindeki travmaların BBB ve MDB gelişimi açısından 

önemli yatkınlık oluşturucu etmenlerden olduğu bilinmektedir (10-15). 

Bedenselleştirme ve depresyonun çocukluk çağı travması açısından karşılaştırıldığı 

az sayıda çalışma mevcut olup, bir çalışmada bedenselleştirme grubununun daha 

fazla travma bildirdiği gösterilmiştir (16). 

Travmaların erişkinlikte BBB veya MDB gelişimine yol açmasında güvensiz 

bağlanma, duygu tanıma ve ifadesindeki güçlükler ile hipotalamo-pitüiter adrenal 

(HPA) aksında değişiklikler gibi etkenlerin rol oynadığı düşünülmektedir 

(9,11,14,17-20). Çocukluk çağı travmalarının hem BBB hem de MDB gelişiminde 

önemli rol oynadığı bilinmekle birlikte bu iki hastalığın oluşumuna hangi 

mekanizmaların zemin hazırladığı konusu açık değildir. 

Aleksitimi ilk olarak psikosomatik yakınmaları olan hastalarda tanımlanmış 

olup, kişinin kendi duygularını tanıma ve tanımlamasıyla ilgili zorluğu ifade eden bir 

kavramdır (21). Aleksitimi ve bedenselleştirmenin yakın ilişkisi birçok kez 
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gösterilmiştir. Depresyonda ise aleksitiminin altta yatan bir neden mi yoksa hastalık 

dönemiyle ilişkili geçici bir durum mu olduğu tam olarak bilinmemektedir (22-24). 

Bedenselleştirme ile ilişkili bozukluklarda kişinin yalnızca kendi 

emosyonlarını tanıma değil diğerlerinin zihinsel durumlarını anlama ile ilgili 

eksikliklerinin de olabileceği düşünülmüş olup bunun için zihin kuramı ve bu 

kuramın affektif komponenti kullanılmıştır (25-27). Zihin kuramı (ZK) kişinin 

kendisi ve diğerlerinin zihinsel durumları hakkında çıkarsama yapabilmesine yönelik 

kapasitesi olup, özellikle duygular ve motivasyonlara dair çıkarımlar zihin kuramının 

affektif yönünü oluşturmaktadır (28).  Çocukluk çağı travmalarının olumsuz bilişsel 

şemalara ve sosyal ilişkileri olumsuz etkileyen önyargılara yol açabildiği (29), 

affektif ZK üzerinde bozulmalara yol açtığı belirtilmektedir (30,31). MDB’de de bu 

fonksiyonların bozulduğu gösterilmekle birlikte çelişkili veriler bulunmaktadır (32-

35). 

Travmaların yaşamın erken döneminden itibaren önemli biyolojik etkilerinden 

biri HPA aksı üzerine etkileridir. Her türlü stres karşısında bu aks tetiklenmekte ve 

bir dizi yanıtın oluşmasına aracılık etmektedir (36). Çevresel stresörler bu yolağın 

anormal aktivitesine neden olabilirken, depresyonda HPA aksının aktivitesinin 

arttığı, bedenselleştirmede ise azalma görüldüğü gösterilmiştir (9,37). Çevresel 

faktörlerin gen ifadesi üzerindeki etkilerini araştıran epigenetik çalışmalarda (38) 

çocukluk dönemi travmaları ve MDB’de HPA aksının düzenlenmesi ile ilişkili olan 

glukokortikoid reseptör geninin (NR3C1) metilasyon düzeylerine odaklanan 

çalışmalar giderek artmaktadır (39-43). Literatürde BBB hastalarında çevresel 

stresörler ile gen etkileşiminin değerlendirildiği bir araştırmaya rastlanmamıştır.  

Çocukluk çağı travmalarının kişinin kendisinin ve karşısındakinin duygusal ve 

zihinsel süreçlerini tanıyabilme, ifade edebilme becerileri ve HPA fonksiyonlarındaki 

epigenetik değişiklikler ile ilişkisinin anlaşılması BBB ve MDB etyopatogenezinin 

anlaşılmasına katkıda bulunacaktır. Çalışmamızda çocukluk çağı travma öyküsünün 

aleksitimi, zihin kuramı ve glukokortikoid reseptör genindeki (NR3C1) epigenetik 

değişiklikler ile ilişkisinin araştırılması amaçlanmıştır.  
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GENEL BİLGİLER 

BEDENSEL BELİRTİ BOZUKLUĞU 

Tanım 

 Psikolojik rahatsızlıkların bedensel belirtiler halinde yaşanarak ifade edilmesi 

ve bunlar için tıbbi yardım arama eğilimi somatizasyon (bedenselleştirme) olarak 

kavramsallaştırılmıştır (2). Bedensel belirti bozukluğu (BBB),  tıbbi olarak 

açıklanamayan veya açıklanabilmesine karşın önemiyle orantısız olarak içsel güç 

harcanan fiziksel belirtilerle karakterize, kişinin sağlığı veya belirtileriyle ilgili 

sürekli olarak kaygı duyduğu bir ruhsal bozukluktur (1,44). Bedenselleştirme, tıbbi 

olarak açıklanamayan belirtiler (TOAB), fonksiyonel somatik sendromlar ve 

psikosomatik bozukluklar gibi terimler sıklıkla birbiriyle karıştırılmakta, hatalı 

olarak birbirinin yerine kullanılmaktadır. Literatürde sıklıkla birbirinin yerine 

kullanılabilen bu kavramlar ile ilgili karmaşayı azaltmak için tanımlarını yapmak 

yerinde olacaktır. 

Bedenselleştirme, bir hastalık veya tanısal kategori olmaktan çok, 

ilişkilendirilecek düzeyde tıbbi bulgular olmaksızın fiziksel belirtiler yaşayan 

hastaların yaşantısal, bilişsel, duygusal ve davranışsal özelliklerinden oluşan bir 

jenerik terim olarak ifade edilmektedir (3). Süreğen olarak devam eden ancak klinik 

özellikleri veya tıbbi araştırmalarla bir hastalığa bağlanamayan belirtiler ise “tıbbi 

olarak açıklanamayan belirti” olarak tanımlanmaktadır (45). 

Fonksiyonel somatik sendrom ise farklı sistemlere ait çeşitli tıbbi olarak 

açıklanamayan belirtilerle giden, farklı uzmanlık alanlarında fibromiyalji, irritabl 

barsak sendromu, kronik pelvik ağrı, gerilim tipi baş ağrısı vs. gibi isimler alan; 

çocukluk çağı travmaları öyküsü, doktor-hasta ilişkisindeki güçlükler, tedavisinde 

sıklıkla tercih edilen ilaçlar (antidepresanlar) gibi özellikleri açısından benzerlik 

gösteren tıbbi durumları kapsayan bir kümeyi ifade etmektedir (3,46). Psikosomatik 

bozukluklar ise belirtilerinin ortaya çıkışı veya alevlenmesi psikolojik faktörler ile 

yakından ilişkili olabilen genel tıbbi sorunlar için kullanılan bir tanımdır. Örnek 

olarak bu grupta yer alan psöriyazis, dermatitler, astım, inflamatuar barsak 

hastalıkları, hipertansiyon gibi birçok hastalığın patofizyolojisi ve tanısı ile ilgili tıbbi 
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kanıtlar olmakla birlikte kolaylıkla psikolojik stresten etkilenebildikleri bilinmektedir 

(47).   

 

Tarihçe 

Somatizasyon terimi ilk defa, derin içsel çatışmaların bir bedensel bozukluğa 

neden olabileceğini ön gören Stekel tarafından kullanılmıştır (48). Bu terim literatüre 

girmeden önce yaygın olarak, depresyon, stres reaksiyonları ve serebral bozukluklara 

işaret eden ancak iyi açıklanamayan fiziksel belirtiler için kullanılan histeri terimi 

tercih edilmekteydi (49). 

İlkel çağlarda histeri doğaüstü güçlerin etkisine bağlanmakta iken, Hipokrat bu 

belirtileri doyurulmamış dölyatağının kadın bedeninde dolaşarak başka bir yere 

yerleşmesine bağlamıştır. 1859’da Fransız hekim Paul Briquet histerinin klinik 

belirtileri üzerinde geniş bir çalışma yapmıştır. Fransız nörolog Charcot histerinin 

yalnızca kadınlarda değil, erkekler ve çocuklarda da görülebileceğini, ruhsal bir 

bozukluk olduğunu, hipnoz ile belirtilerin ortaya çıkarılabileceğini ve tedavi 

edilebileceğini ileri sürmüştür (50). 1896’da yayınlanan “Histeri üzerine 

incelemeler” monografı ile Freud ve Breuer histerinin aydınlatılması ve ruh 

hekimliğinde çığır açmıştır (51). 

Somatizasyon için bir dönem, depresyonun fiziksel belirtiler ile ortaya çıkan 

bir çeşidi olduğu kabul edilerek,  “maskeli depresyon” kavramı kullanılmıştır (6). 

Akiskal ise somatik belirtiler ile giden depresyonun toplumda en sık görülen 

duygudurum bozukluğu türü olduğunu öne sürmüştür (7). 

DSM’nin ikinci baskısında “nevrozlar, psikofizyolojik bozukluklar ve özel 

belirtiler” başlığı altında tıbbi olarak açıklanamayan belirtiler yer almıştır (52). 

Somatizasyon bozukluğu terimi ilk kez DSM-III’te tanı kategorilerine girmiş (53), 

ayrıca Pierre Briquet'in bu alandaki katkısını onurlandırmak için somatizasyon 

bozukluğunun eşanlamlısı olarak "Briquet sendromu" terimi kullanılmıştır (54). 

Daha sonra DSM-IV’te somatoform bozukluklar olarak sınıflandırılmış olup; bu 

kategoride somatizasyon bozukluğu, ağrı bozukluğu, hipokondriazis, konversiyon 

bozukluğu, ayrım göstermeyen somatoform bozukluk ve beden algısı bozukluğu 

tanıları yer almıştır. Somatizasyon bozukluğunun, 30 yaşından önce başlayan, 
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tekrarlayıcı, çoklu, klinik olarak anlamlı ağrı, gastrointestinal, cinsel ve 

psödonörolojik belirtiler şeklinde tanı kriterleri bulunmaktadır (55). Bu tanı kriterleri, 

birinci basamak hastalarının yalnızca %0,1’inin tamamını karşılayabiliyor olması 

bakımından eleştirilmiş; bu kriterlerin kullanılmasıyla tıbbi olarak açıklanamayan 

belirtileri olan hastaların önemli bir kısmının gözden kaçırılabileceği riskini 

doğurduğu ifade edilmiştir (56).  

DSM-5’te somatoform bozukluklar, bedensel belirti bozuklukları ve ilişkili 

bozukluklar ismiyle değiştirilmiş; sağlık ve bedensel belirtiler ile ilgili kaygı, içsel 

enerji harcama gibi bir dizi yeni kriter dahil edilmiştir. Bu kategoride bedensel belirti 

bozukluğu, hastalık kaygısı bozukluğu, konversiyon bozukluğu, diğer tıbbi 

durumlarını etkileyen psikolojik etkenler, yapay bozukluk, belirlenmiş diğer bir 

bedensel belirti ve ilişkili bozukluk, belirlenmemiş diğer bir bedensel belirti ve 

ilişkili bozukluk tanıları dahil edilmiştir (1). Klinisyenlerin bedensel belirtilerin tıbbi 

olarak açıklanıp açıklanamayacağı ile ilgili yargılarının belirsiz olması nedeniyle, 

TOAB varlığı bedensel belirti bozukluğu teşhisi için bir kriter olmaktan çıkarılmıştır 

(57). 

Bedensel belirti bozukluğu tanısının DSM-IV’teki somatoform bozukluklar 

grubunda bulunan 3 farklı tanının (somatizasyon bozukluğu, ayrışmamış somatoform 

bozukluk ve ağrı bozukluğu ile bazı vakalar için hipokondriyazis) yerine geçtiği 

yorumu yapılmıştır (58). Bu yeni kriterler de klinik olarak yararsız bulunarak 

eleştirilmiştir (59). Bedensel belirti bozukluğunun temel eleştirisi, kronik belirtiler ile 

giden tıbbi hastalığı olan bir kişinin hatalı olarak mental bir bozukluk tanısı alma 

olasılığının yüksek olmasıdır (60). 

 

Epidemiyoloji 

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) ile yapılan “Temel Sağlık Hizmetlerinde Ruhsal 

Sorunlar” araştırmasına göre 14 ülkenin ortalaması alındığında, somatoform 

bozukluk sıklığı %2,7 olarak bulunmuştur (61). Türkiye Ruh Sağlığı Profili 

araştırmasında son 12 aydaki ICD-10 tanılarının cinsiyete göre dağılımı içinde 

kadınlarda hipokondriyazis %0,8, ağrı bozukluğu %11,3, somatizasyon bozukluğu 
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%0,4, erkeklerde ise aynı bozukluklar sırasıyla %0,3, %4,8, %0 olarak gösterilmiştir 

(62). Somatizasyon bozukluğu ile ilgili yapılan epidemiyolojik çalışmaların 

derlendiği bir çalışmada ise prevalans ortalama % 0,4 olarak belirlenmiştir (63). 

Daha yakın zamanda Avrupa Birliği ülkelerinden alınan verilerle yapılan toplum 

tabanlı bir çalışmada da prevalans ortalama %6,3 olarak bulunmuştur (64). 

Bedenselleştirme gösteren hastalar sağlık hizmetleri kaynaklarında aşırı miktarda 

kayıplara neden olmaktadırlar. Bir çalışmada, somatizasyon bozukluğu olan 

hastaların genel ortalamaya göre dokuz kat fazla maliyete neden oldukları 

gösterilmiştir (65). 

 

Risk Faktörleri 

Bedenselleştirme için tanımlanmış risk faktörleri; hasta bir aile bireyi ile 

geçirilen çocukluk döneminin olması, ebeveynlerde antisosyal kişilik özelliklerinin 

varlığı, kırsal bölgelerde ve geniş ailede yaşıyor olma, düşük eğitim düzeyi, kadın 

cinsiyet ve göçmenlik olarak sayılabilir (66-72). Medeni durum ile ilgili veriler 

çelişkili olup, yazında boşanmış veya dul olma ile bedenselleştirme riskinin arttığını 

gösteren (73), aynı zamanda evlenmemiş olanlarda daha az olduğunu ifade eden 

çalışmalar bulunmaktadır (74). Taycan ve arkadaşlarının 2014 yılında yaptığı 

çalışmada ise evli olmanın bedenselleştirme için risk faktörü olduğu sonucuna 

varılmıştır. Ayrıca somatizasyon bozukluğu grubunda evlilik yaşı kontrollere göre 

daha düşük bulunmuştur (12). Somatoform bozukluklar ile ilgili yapılan, toplum 

tabanlı çalışmalar ve birinci basamak çalışmalarının derlendiği bir yazıda; kadın 

cinsiyet, düşük eğitim yılı, düşük sosyoekonomik durum, evlenmemiş olma ve 

azınlık olma ile ilişki bulunurken; yaş ile ilgili verilerin çelişkili olduğu anlaşılmıştır 

(63). 

 

Etiyoloji 

Biyolojik Nedenler 

Bedenselleştirme ile ilgili belirtilerin otonomik fizyolojik uyarılmışlık ile ilgili 

olabileceği, bunun bedensel sinyallerin algılanması ve yanlış değerlendirmesiyle 
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sonuçlanabileceği ifade edilmektedir. Ayrıca nörotransmitter dizgeye bakıldığında 

özellikle serotoninin rolüne dikkat çekilmekte, serotonin ile ilişkili bozukluklarda 

ağrı algısı ve eşiğinde değişikliklerin meydana geldiği ifade edilmektedir (75). 

Somatoform bozukluklarda, yüksek ağrı skorları ile serotonin metaboliti olan  

5-HIAA (5-hidroksi indol asetik asit) ve öncülü olan triptofan düzeylerinin 

düşüklüğü; ağrı sinyali iletiminde görev alan substans P düzeylerinin yüksekliği 

arasında ilişki bildirilmiştir (76). Triptofan yıkımında rol alan enzimlerin aktivitesi 

stres ile artmakta olup, bu yıkımın sonucunda ortaya çıkan ve nöroprotektif olduğu 

bilinen kinürenik asit miktarının somatizasyon bozukluklarında arttığı ifade 

edilmektedir (77).  Plazma BDNF düzeyinin, diğer bazı psikiyatrik bozukluklarda 

olduğu gibi somatizasyon bozukluğunda da düşük olduğu gösterilmiştir (78). 

İmmün sisteme bakıldığında; somatizasyon bozukluklarında görülen hastalık 

davranışında proinflamatuar süreçlerin etkili olabileceği ileri sürülmüştür (75). 

İnsanlarda immün aktivasyon, haptoglobulin ve sitokin düzeyleri ile kişinin hasta 

hissetmesi, hastalık davranışı, özgün olmayan somatik belirtiler ve ağrılı uyarana 

duyarlılık artışı arasında ilişki olduğu belirtilmiştir (77). Uzun süre stresli yaşam 

olaylarına maruz kalan kişilerdeki proinflamatuar aktivasyon ile anterior singulat 

korteks aktivitesi arasında ilişki gözlemlenmiştir. Dikkat ve emosyon arasında köprü 

görevi gören anterior singulat korteksteki aktivite artışının istenmeyen uyaran ve 

bedensel duyumlara karşı duyarlılık artışına yol açtığı ileri sürülmektedir (79). 

İmmün regülasyona katıldığı ve nöronal membran stabilitesi ile sinyal iletimi 

işlevlerini dengelemek için önemli olduğu bilinen omega-3 yağ asitlerinin, 

depresyonun bedensel belirtileri ve hastalık davranışlarıyla ilgili beyin işlev 

bozukluklarıyla ilişkili olabileceği de düşünülmektedir (80). 

Somatizasyon bozukluğunda yapılan görüntüleme çalışmalarında daha büyük 

kaudat çekirdek, daha küçük amigdala ve non dominant hemisferde perfüzyonda 

azalma olduğu ortaya konmuştur (81-83). Gri cevher anormallikleri somatizasyon 

bozukluğu için beyin görüntüleme çalışmalarının odağı olmuştur. Somatizasyon 

bozukluğu olan hastalarda sağ inferior temporal gyrustaki fonksiyonel bağlantılarda 

bozulma olduğu (84), sol ve sağ amigdala ortalama hacimlerinin, sağlıklı kontrollere 

göre anlamlı olarak daha düşük saptandığı bildirilmiştir (83). Bir PET çalışmasında 

bedenselleştirmesi olan hastalarda sağlıklı kontrollere göre putamen ve kaudat 
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çekirdekte daha düşük glukoz metabolizması saptanmıştır (85). 177 sağlıklı 

gönüllüde yapılan bir görüntüleme çalışmasında subklinik bedenselleştirme ile sol 

inferior prefrontal alanın gri cevher miktarı arasında pozitif, serebellar vermis ve sağ 

suplementer motor alanın gri cevher miktarı arasında negatif korelasyon saptanmıştır 

(86). 2016 yılında yapılan bir metaanaliz çalışmasına göre; somatizasyon bozukluğu 

olan hastalarda beş nöronal alan ile ilgili aktivite azlığı, hacim azalması gibi 

değişiklikler ön plana çıkmıştır: premotor ve suplementer motor korteksler, orta 

frontal gyrus, anterior singulat korteks, insula ve posterior singulat korteks. Anterior 

singulat korteksin diğerlerinin emosyonlarını tanıma, dikkat ve ağrı gibi işlevlerde 

rolü olduğu bilinmektedir. İnsula ise ağrı ile ilgili süreçler ve ağrılı uyaran beklentisi 

gibi durumlarda önemlidir (87). Anterior singulat korteks ve insulanın yer aldığı 

araştırmalarda daha çok, istenmeyen uyarılara tepki vermede artmış aktivasyon 

görüldüğü dikkat çekmektedir (88). Bu gözlem, özellikle anterior singulat, insula ve 

duyusal kortekslerden kaynak alan uygunsuz uyarılara artmış duyusal uyarılmış 

potansiyelle ağrılı somatik yakınmalar arasında ilişki bildiren elektrofizyolojik 

çalışmalarla desteklenmiştir (89,90). Yani beyin görüntüleme çalışmaları bize 

bedenselleştirme ile ilişkili bozuklukların beyindeki ağrının işlenmesi ile ilgili 

spesifik bölgelerdeki değişikliklerle yakından ilgili olduğunu göstermektedir. Ayrıca 

bu verilerin somatosensoryal amplifikasyon için tanımlanan nöral ağ ile de büyük 

oranda örtüştüğü ifade edilmiştir (87). 

Bedenselleştiren hastaların seçici algılama ile farkına vardıkları bedensel 

duyumlarını abarttıkları ve fiziksel hastalık yönünde yorumladıkları, böylece 

hissettikleri belirtilerin ortaya çıktığı düşünülmektedir. Bu bilişsel tarz 

"somatosensoryal amplifikasyon" olarak tanımlanmıştır (91). Ağrının yalnızca bir 

duyu değil, aynı zamanda şartlar ve önceki yaşantılardan etkilenen bir deneyim 

olduğu ve nosisepsiyondan farklı olduğu ifade edilmektedir. Nosisepsiyon, doku 

hasarına yol açabilecek uyaranlara ilişkin duyu bilgisini ileten afferent sinirsel 

aktiviteyi tarif ederken, ağrının ise kortikal aktiviteyi gerektiren bilinçli bir deneyim 

olduğu ve nosisepsiyon yokluğunda da oluşabildiği öne sürülmüştür (92). Sağlıklı 

insanlara göre daha fazla kendi bedenleri üzerine odaklanan ve belirtileri hastalık 

olarak yorumlamaya yatkın olduğu bilinen bedenselleştirme bozukluğu hastalarında, 

bu belirtilerin aşırı duyarlı nöral ağ ile ilişkili olduğunu varsayan nörobiyolojik süreci 
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tanımlamak için “merkezi duyarlılık" terimi kullanılmaya başlanmıştır. 

Somatizasyon bozukluğuna sahip hastaların, nöral ağdaki bir değişikliğe bağlı olarak, 

normalde zararsız olan uyarıları ağrılı uyarıcı olarak değerlendirdiği öne sürülmüştür. 

Duyarlılaşmış bir durumda iken, ağrısız uyarıların nosiseptif dorsal boynuz 

hücrelerini harekete geçirdiği ve bunun klinik sonucu olarak normalde ağrısız olan 

uyaranla ağrı deneyiminin yaşandığı (allodini) ifade edilmektedir. Bourke, merkezi 

duyarlılaşmada nöral ağ ile ilgili en önemli bileşenlerin, çoklu ağrı girdisi, tehdit 

algılama, emosyonel düzenleme ve motivasyonla ilgili olan insula ve belirgin olanın 

tespitinde rol alan striatum olduğunu bildirmiştir (93). 

 

Genetik 

Bedenselleştirme belirtilerinin oluşması ve sürmesinde genetik etkenlerin rolü 

olduğu düşünülmekle birlikte bu rolün daha iyi anlaşılabilmesi için belirtilerin 

gelişimindeki özgün süreçlerin, farklı biyolojik ve psikososyal etkenler arasındaki 

etkileşimlerin dikkate alınması gerekmektedir (9). 19. yüzyılda Briquet, histeri 

vakalarında aile kümelenmesine güçlü bir eğilim olduğunu öne sürmüştür (54).  

Serotonin taşıyıcı genin promotor bölgesinin (5-HTTLPR) üç alelli alt tipleri kronik 

somatoform belirtilerin miktarı ve şiddetindeki artışla ilişkilendirilmiştir (94). 

Bedenselleştirme bozukluğunda katekol-o-metiltransferaz (COMT) genindeki 

işlevsel polimorfizmin (val-158-met) dopamin ve noradrenalin metabolizmasını 

düzenlediği, homozigot met158 aleli taşıyan bireylerde ise ağrı duyarlılığının arttığı 

bildirilmiştir (95). Bir derlemede ağrı algısı ve bedenselleştirme ile monoaminerjik 

genlerin ilişkisinin araştırıldığı çalışmalar taranmış; özellikle bir serotonin reseptör 

geni olan HTR2A’da tek nükleotid polimorfizmi ile ilişki gösterilmiştir (96). 

Bedenselleştirme ile ilgili yapılan genetik çalışmalar bize özellikle monoaminerjik 

sistemle ilgili genetik değişikliklerin ilişkisinin olabileceğini düşündürmekte ancak 

ortak bir genetik kökene işaret etmekten uzak görünmektedir. Özellikle gen ve çevre 

ilişkisinin araştırıldığı yeni çalışmalara ihtiyaç olduğu anlaşılmaktadır.  
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Psikososyal Nedenler 

Geleneksel toplumlarda bir baş etme yöntemi olarak bedenselleştirmeye 

yatkınlığın arttığı bilinmektedir (66,97). Dışsal uyaranların sayı ve belirginlik 

açısından artmasının içsel uyaranlara dikkati azalttığı ve tersinin de söz konusu 

olduğu belirtilerek; çevrede anlamlı dışsal bilginin yokluğunda dikkatin daha çabuk 

içsel uyaranlara odaklanma eğiliminde olacağı, bu durumun belirti bildirmede artışa 

neden olabileceği öne sürülmüştür. Bedenselleştirme için en riskli grubun, gelişim 

dönemlerinde duyguları dışa vurmanın ayıplandığı ve kınandığı ortamlarda yetişen 

kişiler olduğu belirtilmektedir (98). Psikososyal stresin farklı kültürel bağlamlardaki 

bedensel ifadeleri, kültürel psikiyatrinin en çok tartıştığı konulardan biridir. Ruhsal 

bir sorun olduğu zaman bunu farklı bedensel belirtilerle ortaya koyma eğiliminin batı 

toplumları da dahil olmak üzere tüm dünyada bulunabildiği söylenmektedir (99). 

Kirmayer ve Robbins psikolojik belirti bildirenlerle bedensel belirti bildirenleri 

karşılaştırdıkları bir çalışmada, belirtileriyle psikososyal sıkıntı arasında bağlantı 

kurma açısından gruplar arasında fark saptamamışlar ve bedenselleştirmenin batı 

kültürlerinde de çok yaygın bir anlatım biçimi olduğunu belirtmişlerdir (100). Buna 

karşın yakın dönemde Amerikalı ve Koreli katılımcıların dahil edildiği bir çalışmada, 

Koreli katılımcıların stresli durumlarla ilişkilerini anlatırken daha çok bedensel ifade 

içeren kelime kullandıkları, yine yaşadıkları stresi bedensel ifadelerle anlatan 

metinler okutulduğunda Amerikalı katılımcılara göre daha çok sempati hissettikleri 

gösterilmiştir (101). 

 

Çocukluk Çağı Travmaları 

Çocukluk çağı travmatik yaşantıları, anne baba ya da bakıcı gibi bir erişkin 

tarafından çocuğa yöneltilen, çocuğun gelişimini engelleyen ya da kısıtlayan eylem 

ya da eylemsizlikleri kapsar. Bunlar fiziksel, duygusal ihmal ve istismar ile cinsel 

istismar şeklinde olabilir (102). Çocukluk çağında yaşanan ihmal ve istismarın, 

erişkinlikteki psikopatoloji riskini artırdığı bilinmektedir (103).  Çocukluk çağı 

travmalarına maruz kalmış bireylerde ilerleyen yıllarda kişilik bozuklukları, alkol-

madde kullanımı ile ilgili bozukluklar, duygudurum bozuklukları, anksiyete 
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bozuklukları, dissosiyatif bozukluklar ve somatoform bozukluklar sık görülmektedir 

(104). 

Cloninger ve arkadaşlarının yaptığı farklı çalışmalara göre, Briquet sendromlu 

hastaların erkek yakınlarında antisosyal kişilik bozukluğu ve alkolizm prevalansı 

yüksek bulunurken; diğer açıdan bir cezaevindeki erkek mahkumların kadın 

akrabalarında Briquet sendromu prevalansı da yüksek olarak saptanmıştır (105). 

Ford, somatizasyon bozukluğu hastalarının çoğunun sosyopati ve alkolizmin söz 

konusu olduğu kaotik ailelerden geldiğini ifade etmiştir (106). 23 araştırma ve 4640 

hastanın değerlendirildiği bir metaanaliz çalışmasında cinsel istismar öyküsü ile 

bedenselleştirme arasında anlamlı ilişki olduğu gösterilmiştir (107). 

Steine ve arkadaşlarının yaptıkları geniş kapsamlı bir çalışmada; çocukluk çağı 

travma skorları ile ağrı ve depresyon düzeylerinin de içinde bulunduğu bir çok 

psikopatoloji arasında korelasyon saptanmıştır (108). Brown ve arkadaşlarının 

çalışmasında çocukluk çağında emosyonel ve fiziksel istismara maruz kalma ile (10); 

Waldinger ve arkadaşlarının çalışmasında çocukluk çağında fiziksel, cinsel ve 

emosyonel istismara maruz kalma ile (11); Güleç ve arkadaşlarının çalışmasında 

emosyonel istismar ve ihmale maruz kalma ile (14); Taycan ve arkadaşlarının 

çalışmasında çocukluk çağında emosyonel ihmal, emosyonel istismar ve fiziksel 

istismara maruz kalma ile bedenselleştirme arasında ilişki saptanmıştır (12). 

Samelius ve arkadaşlarının çalışmasında ise çocukluk ve erişkinlikte şiddete 

maruziyet ile bedenselleştirme arasında bağlantı gösterilmiş ancak yalnızca 

çocuklukta şiddete maruz kalma ile bağlantı bulunamamıştır (109). Anuk ve 

arkadaşlarının bedenselleştirme ve travma ilişkisini araştırdıkları, yakın zamanda 

yayınlanan çalışmasında; akut ve kronik fiziksel belirtileri olan kadınlar ile TOAB 

olan kadınlar karşılaştırılmış, TOAB grubunda diğerlerine göre çocukluk ve 

erişkinlikte fiziksel ve emosyonel istismar oranları daha yüksek bulunmuştur (68). 

 

Psikanalitik Görüşler 

Freud’un ana savunma düzeneklerinden biri olarak tanımladığı konversiyon 

kavramı, bastırılmış dürtülerin yerine bedensel semptomların geçtiği, biriken psişik 
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enerjinin fizyolojik çıkışlar yoluyla boşaldığı görüşüne dayanmaktadır (51). Libido 

kuramını anlatırken Freud, ağır bir stres karşısında libidonun nesnelerden geri 

çekilebildiğini ifade ettiği ikincil narsisizmden söz etmiştir. Bu durumun dış 

dünyadan ilginin ayrılmasına ve bir organın egonun dikkatini -bir hastalık varmış 

gibi- uyarabildiği hipokondriyaya yol açabileceğini öne sürmüştür (110). 

Bedenselleştirme hastalarında çocuklukta ihmal edilmişlik ve dışa vurulamayan öfke 

gibi unsurların etkili olduğu, bu durumun ağrının gelişmesi ve devam etmesinde 

önemli rolü olduğu bildirilmiştir (111). Menninger bedenselleştirme tepkilerini bilinç 

düzeyine çıkamayan anksiyetenin viseral dışavurumu olarak tanımlamıştır. 

Bedenselleştiren kişilerin yaşadıkları psikososyal stres ile belirtileri arasında bağlantı 

kuramadığı, gerçek olumsuz duyguları ile bu duyguların kaynaklarını inkar ettikleri 

belirtilmiştir (112). Ağrı ile cinsellik arasında da bağlantı olabileceği; 

sadomazohistik özellikler gösteren ilişkilerde ağrının cinsel dürtülerin bir doyum 

yolu olabileceği düşünülmektedir. Bedenselleştirmede kullanılan başlıca ego 

savunma düzenekleri arasında represyon, izolasyon ve konversiyon sayılabilir (113).  

Bağlanma biçimleri açısından bakıldığında somatoform bozuklukları olan 

bireylerde güvensiz bağlanma insidansının daha yüksek olduğu gösterilmiştir. Bu 

bireylerdeki kişiler arası ilişkiler ve sağlık bakımı edinme ile ilgili sorunların 

temelinde güvensiz bağlanma örüntüsünün yer alabileceği düşünülmüştür (114). 

Çocuklar ve erişkinlerde bedenselleştirmenin bağlanma temelli bir model ile 

ilişkisinin araştırıldığı yakın dönem bir çalışmada, çocukların 18 aylıkken 

değerlendirilen maternal duyarlılık düzeyi ile 5 yaşındaki somatizasyon düzeyleri 

arasında negatif korelasyon saptanmıştır. Aynı çalışmada erişkinlerde güvensiz 

bağlanma ile somatizasyon arasında, kaygılı bağlanma ile sağlık anksiyetesi arasında 

da ilişki olduğu gösterilmiştir (115). 

 

Öğrenme 

Öğrenme teorisi, davranışların tecrübe yoluyla edinildiğini varsayar. Buna göre 

bedenselleştirme, bir kişinin uyuma yönelik davranışlarla ilgili repertuarındaki 

eksikliklerinden ötürü toplumsal ihtiyaçlarını karşılamasının uygunsuz bir yolu 

olarak gösterilmektedir (116). Mayou, bedenselleştirmeyi kullanan bireylerin 
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çocukluk dönemlerinde aile bireylerinde çoğunlukla fiziksel bir hastalığın 

bulunduğunu belirtmektedir (117). Çocukların belirtileri sıklıkla diğer aile üyelerinin 

belirtilerinin bir kopyasıdır. Hastalandığında ebeveynin ilgisini çektiğini veya 

ailedeki hasta bireyin ilgi ve sevgiyi üzerine topladığını fark eden çocuk hasta kişiyle 

özdeşim kurmuş olabilir (118). Kimlik oluşumu süreci boyunca, özellikle şiddetli 

veya kronik hastalığı olan ebeveynini gözlemleyen bir çocukta, ileri yaşlarda bir 

somatizasyon bozukluğu gelişebilir (66).  

 

Aleksitimi 

Bu kelime Sifneos tarafından psikosomatik belirtileri olan hastaları tanımlamak 

için kullanılmış olup Yunanca’dan köken almaktadır. Tam anlamı “duygular için söz 

bulamama” olarak ifade edilebilir (21). Var olan ruhsal sıkıntıya bedensel belirtilerle 

yanıt verme veya duygulanımın bedensel dil kullanılarak ifade edilmesi şeklinde 

tanımlanabilir (119). Kellner de aleksitiminin psikanalizdeki bastırma ve yadsıma 

savunma düzenekleriyle ilişkilendirilebileceğini dile getirmektedir (120). Aleksitimik 

özellikler göstermenin de bedenselleştirme etiyolojisini açıklayacak bir başka yol 

olduğu ifade edilmekte, bu ilişkiyle ilgili bol miktarda literatür bulunmaktadır. 

Yapılan bir gözden geçirmede, bir çok kesitsel çalışmada aleksitimi ve 

bedenselleştirme düzeyleri arasında pozitif korelasyon bulunduğu vurgulanmıştır 

(121). 2008 yılında Finlandiya’da 5129 bireyin tarandığı toplum tabanlı bir 

çalışmada aleksitimi ile bedenselleştirmenin yakından ilişkili olduğu bildirilmiştir 

(23). 

Aleksitimi ile travma ilişkisinin araştırıldığı çalışmalar mevcut olup; bir 

çalışmada çocukluk çağında emosyonel ihmale maruz kalma ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (17). 12000 çocuğun ileriye dönük olarak değerlendirildiği bir 

çalışmada 31 yıllık izlemin sonunda istenmeyen çocuklar, kalabalık aileler ve 

boşanmış ebevenlerin çocuklarında aleksitimi düzeylerinin yüksek olduğu 

bildirilmiştir (122). Ülkemizde yapılan bir araştırmada ise çocukluk çağı travmaları 

toplam puanı ile emosyonel istismar, emosyonel ihmal, fiziksel ihmalin puanları 

aleksitimi düzeyi ile ilişkili bulunmuştur (18).  Aleksitiminin çocukluktaki fiziksel 
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istimar ve emosyonel ihmal ile ilişkili olduğunun gösterildiği çalışmalar da 

mevcuttur (14,68). 

 

Tanı Ölçütleri 

Bedensel belirti bozukluğunun tanı kriterleri şu şekilde belirlenmiştir: A kriteri 

en az bir adet yeti yitimine yol açan ya da ızdırap veren fiziksel semptom 

(açıklanabilen veya açıklanamayan) varlığını içermektedir. B kriterinde sağlıkla ilgili 

yüksek kaygı, belirtilerin önemiyle orantısız ve süreklilik gösteren düşünceler, 

belirtilere ya da kaygıya aşırı içsel güç harcama yer almaktadır. C kriterine göre ise 

belirtilerin süresinin en az 6 ay sürmesi gerekmektedir. Sonuç olarak bozukluğun 

şiddeti bedensel belirti sayısına göre değil, B kriterinde yer alan psikolojik 

özelliklerin ciddiyetine göre belirlenmektedir (1). 

Klinik Seyir 

Hastalar bedensel belirtileriyle uğraşıları nedeniyle çok fazla sayıda farklı 

hekim arayışında bulunmakta ve birçok muayene ve laboratuar testinden 

geçmektedirler. Bu hastaların karşılarındaki kişilerden aldıkları içerik ile ilgili 

olumsuz yorum yapmaya yatkınlıklarının bu durumu artıran nedenlerden birisi 

olduğu düşünülmektedir (123). Kimi zaman, hastaların bedensel belirtleri geçici 

stresörlerle ilişkili olabilir. Örneğin; baş ağrısı veya sırt ağrısı bir iş kaybı, boşanma 

veya kişiler arası zorluklar sonrasında ortaya çıkabilir. Bu tip akut bedensel belirtiler 

minimal tedavi ile veya stresörün çözülmesi sonrasında gerileyebilir (124). 

Bir gözden geçirmede tedavi gören 762 somatizasyon bozukluğu, 

hipokondriazis ve TOAB hastası değerlendirilmiş; hastaların %50-75’inde belirtilerin 

6 ile 15 ay arasında tekrarladığı ifade edilmiştir (125). Bir başka gözden geçirmede 

ise %50’den fazla hastanın belirtilerinin bir yıl içerisinde yeniden ortaya çıktığı 

bulgusuna varılmıştır (63). Beş yıllık bir prospektif çalışmada ise somatoform 

bozukluğu olan 32 hasta izlenmiş ve sürenin sonunda %78’inin tanı kriterlerini 

karşılamadığı ifade edilmiş ancak belirtilerin ne kadarının sürdüğü belirtilmemiştir 

(126). Klinik çalışmalarda altıdan fazla fiziksel belirti göstermenin kötü gidiş ve 

fiziksel işlevsellik ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (127). Ayrıca ileri yaş, belirgin 

https://www.uptodate.com/contents/somatic-symptom-disorder-epidemiology-and-clinical-presentation/abstract/66
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yeti yitimi, eşlik eden anksiyete ve depresyon olması da kötü gidişle ilgili olarak 

ifade edilmektedir (63). 

Eşlik Eden Durumlar 

Bedenselleştirme ile depresyonun sıklıkla eştanılılık gösterdiği bilinmektedir 

(128). Bir çalışmada somatizasyon bozukluğu olan hastaların olmayanlara göre üç 

kattan daha fazla anksiyete veya depresif bozukluk tanısı aldığı gösterilmiştir (129).  

Bir başka çalışmada ise 10000’in üzerinde katılımcıda yapılan değerlendirmede 

somatizasyon bozukluğu olanlarda 6 kat daha fazla anksiyete veya depresyon 

belirtileri gözlendiği bildirilmiştir (8). Kişilik bozukluklarının da bu hastalarda 

sıklıkla bulunduğu bilinmekle birlikte bir çalışmada somatoform bozukluğu olanların 

%66’sında kişilik bozukluğu bulunduğu gösterilmiştir. Bu kişilerde özellikle B 

kümesi kişilik bozuklukları –veya bunların örüntülerinin- olma olasılığı yüksektir 

(130,131). Diğer taraftan bakıldığında da, borderline kişilik bozukluğu olan 

hastalarda somatizasyon bozukluğu prevalansı yüksek olarak bulunmuştur (66). 

 

Sağaltım 

Bedensel belirti bozukluğunun tedavisinde çok yönlü ve bireysel yaklaşımlar 

gerekmektedir. Doğru yöntem seçerken, psikolojik, sosyal ve kültürel faktörler göz 

önünde bulundurulmalıdır. Kanıtlanmış tedaviler bilişsel davranışçı terapi, 

farkındalık temelli bilişsel terapi ve farmakoterapidir (132). Çok merkezli randomize 

kontrollü çalışmalarda BDT’nin somatizasyonda etkinliği birçok defa gösterilmiştir 

(133, 134). Somatoform bozuklukların psikoterapisiyle ilgili yapılan oldukça geniş 

bir derlemede 2658 bireyin yer aldığı 21 adet randomize kontrollü çalışma 

değerlendirilmiştir. Çalışmaların 14 tanesi BDT’yi, geri kalanlar davranış terapisi, 

üçüncü dalga BDT (farkındalık temelli), psikodinamik terapiler ve bütünleştirici 

terapiyi kapsamaktadır. Bu psikoterapi yöntemlerini standart bakım veya bekleme 

listesi ile karşılaştıran tüm çalışmalarda tedavinin sonunda psikoterapilerin belirti 

şiddetini azalttığı gösterilmiştir (135). 

Psikososyal yaklaşımlara ek olarak farmakolojik ajanlar da bedenselleştirme 

bozukluklarının tedavisinde kullanılmaktadır. Ancak farmakoterapinin bu 
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hastalardaki etki mekanizması, psikoterapilere göre daha az anlaşılmıştır. 

Antidepresanların üç grubu bu hastalığın tedavisinde kullanılabilmektedir: Trisiklik 

antidepresanlar, seçici serotonin geri alım inhibitörleri (SSRI) ve seçici serotonin ve 

norepinefrin geri alım inhibitörleri (SNRI) (136). Amitriptilin ağrı, sabah ağırlığı, 

yorgunluk ve fonksiyonel belirtilerde faydaları gösterilen, üzerine en çok araştırma 

yapılmış trisiklik antidepresandır. SSRI’lardan fluoksetin de yine benzer etkiler 

üzerine birçok çalışma yapılmış olan antidepresan grubu ilaçtır (132). MAOİ, 

bupropion, antiepileptikler ve antipsikotiklerin bedensel belirti bozukluğunda 

kullanımını destekleyen veriler bulunmaktadır (137). Ağrının baskın olduğu bedensel 

belirtilerde antipsikotiklerin etkinliği de gösterilmiştir (138). Doğal tedavilerden sarı 

kantaron otunun (St. John’s Wort) da somatoform bozukluklarda etkili ve güvenilir 

olduğu, iki adet randomize çift kör plasebo kontrollü çalışmada gösterilmiştir 

(139,140). 
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MAJOR DEPRESYON BOZUKLUĞU 

Tanım 

Major depresyon bozukluğu, çökkün, bazen de bunaltının eşlik ettiği bir 

duygudurum ve/veya keyif verici etkinliklere olan ilginin kaybolması ile karakterize, 

düşünce, konuşma, psikomotor ve fizyolojik işlevlerde yavaşlama, durgunlaşmanın 

yanı sıra değersizlik, güçsüzlük, isteksizlik, karamsarlık duygu ve düşünceleri ile 

giden, dünya genelinde en sık görülen zihinsel sağlık sorunlarından biridir (4,50). 

 

Tarihçe 

Eski din kitaplarında, Yunan ve Latin yapıtlarında çökkünlük geçiren kişiler 

tanımlanmaktadır. Eski ahitte yer alan Kral Şaul öyküsünde ve Homeros’un 

İlyada’sındaki Ajax’ın intihar öyküsünde depresif bir tablo anlatılmaktadır. 

Melankoli (kara safra) deyimini ilk olarak depresyonun vücut sıvılarından 

kaynaklandığını düşünen Hipokrat kullanmıştır (141). Orta çağda ruhsal çökkünlüğü 

İbni Sina tanımlamıştır. Tamamen depresyon üzerine yazılmış ilk metin Robert 

Burton’ın 1621’de basılan Melankolinin Anatomisi adlı eseridir. Jules Falret 1854’te 

hastaların dönüşümlü depresyon ve mani yaşadıkları folie circulaire adlı bir durum 

tanımlamışlardır. 1882’de Alman psikiyatrist Karl Kahlbaum siklotimi terimini 

kullanarak mani ve depresyonu aynı hastalığın evreleri olarak tanımlamıştır. Bütün 

bu tanımlamaları toparlayan, belirtileri, gidiş ve sonlanışları detaylıca anlatan Emil 

Kreapelin olmuştur (50,142). 1883'te yayınlanan kitabının ilk baskısında 

melankolinin dört farklı biçimini tarif etmiştir. Basit melankoli (melancholia 

simplex), sanrılı melankoli (delusional melancholia), aktif melankoli (melancholia 

activa) ve periyodik melankoli. 1883’ten 1913’e kadar yayınlanan 8 baskıda bazı 

değişikliklere uğrayan bu sınıflandırmada ilk kez 1899’daki baskıda manik depresif 

psikoz (manic depressive insanity) ve involüsyonel melankoli terimleri kullanmıştır.  

Uzun süre Amerikan psikiyatrisi ile Avrupa yaklaşımı birbirinden ayrı 

ilerlerken 1972’de Washington Üniversitesi’nden Eli Robins tarafından, Samuel 

Guze ile birlikte Kraepelin’in yaklaşımı referans alınarak depresif bozukluk için 

çekirdek belirtiler tariflenmiştir. Buna göre endojen depresyon için birincil 
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depresyon, semptomatik depresyon için ikincil depresyon tanımları yapılmıştır. 

DSÖ’nün ICD tanı sistemi ile Amerikan Psikiyatri Birliği’nin (APA) DSM tanı 

sistemi bağımsız geliştirilmekle birlikte 1960’ların sonunda DSM-II (1968) ve ICD-8 

(1969) küçük farklılıklarla yayınlanmıştır. Her ikisinde de depresif bozukluklar; 

involüsyonel melankoli (Kraepelin 1896), manik depresif psikoz, depresif tip 

(Kraepelin 1899), reaktif depresif psikoz (Wimmer 1916) ve depresif nevroz olarak 4 

tanı ile kategorize edilmiştir (143). DSM-IV’te duygudurum bozuklukları başlığı 

altında sınıflanan depresif bozukluklar, DSM-5’te “depresyon bozuklukları” adı 

altında yeni bir başlıkta kategorize edilmiştir (1,55). 

  

 Epidemiyoloji 

Depresif bozukluklar dünya çapında hastalığa bağlı yeti yitiminin başlıca 

nedenleri arasındadır (5). Kessler ve arkadaşlarının 2005 yılında yayınladığı yaşam 

boyu prevalans çalışmasında depresif bozukluk yaygınlığı %16,6 bulunurken en sık 

%19,8 ile 30-44 yaşlar arasında görüldüğü bildirilmiştir (144). Dünya Sağlık Örgütü, 

2020 yılına kadar depresyonun küresel sağlık yükü ve engelliliğin en önemli iki 

nedeninden biri olacağını öngörmüştür (5). 

Türkiye Ruh Sağlığı Profili çalışması’nda 12 aylık depresif nöbet yaygınlığı 

kadınlarda % 5,4, erkeklerde % 2,3, tüm nüfusta % 4 olarak saptanmıştır (62). 

Depresyon kadın cinsiyette daha sık görülmekte olup, Türkiye Hastalık Yükü 

Çalışmasında prevalansı kadın ve erkekte sırasıyla %26,3 ve %16 olarak 

belirlenmiştir (145). Depresyonun klinik gidişiyle ilgili de cinsiyet farklılıkları 

bulunmaktadır. Depresyon geçiren kadınlarda yaşam boyu geçirilen epizod sayısı 

erkeklerden daha az iken intihar girişimi sayısı daha fazladır. Ancak ölümle 

sonuçlanan intiharlar erkeklerde daha çok görülmektedir (146).  

 

Etiyoloji 

Biyolojik Nedenler 

MDB’de araştırmalar sıklıkla, monoamin nörotransmisyonu, inflamasyon, 

HPA ekseni anormallikleri, vasküler değişiklikler ile azalmış nörogenezis ve 
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nöroplastisiteyi içeren çeşitli mekanizmaları içermektedir. Ancak patofizyolojisi tam 

olarak aydınlatılamamıştır. 

Depresyonun patofizyolojisiyle ilgili ana hipotez, serotonin (5-HT), 

norepinefrin (NE), dopamine (DA), glutamat ve GABA dahil olmak üzere bir veya 

daha fazla nörotransmitterin salınım ve geri alınım düzenlemesindeki değişikliklerle 

ilgili olduğu yönündedir. Bu nörotransmitterlerin birbirleriyle etkileşiminde 

değişiklikler olduğunu gösteren birçok çalışma bulunmaktadır (147-151). 

Depresyonda başta BDNF olmak üzere nöroplastisitede etkin olduğu bilinen çeşitli 

nörotrofin düzeylerinin azaldığı ve tedaviyle normale dönebildiği de bilinmektedir 

(152,153). 

Stres ve depresyonun ilişkili olduğu, stresli yaşam olaylarının ve çocukluk 

çağındaki ihmal/istismar gibi travmaların depresyon riskini arttırdığı bilinmektedir 

(154). Çalışmalarda, depresyondaki hastaların HPA aksında strese karşı hiperaktif 

yanıtın olduğu gösterilmiştir. Bu değişikliklere hipotalamus HPA ekseninde 

bozulmuş negatif feedback, adrenal bezlerde büyüme, hiperkortizolemi, 

paraventriküler çekirdekten CRF hipersekresyonu ve deksametazon ile kortizol 

düzeyinin baskılanamaması örnek olarak verilebilir (155). Artmış glukokortikoid 

düzeyi ile değişime uğradığı gösterilen üç beyin alanı medial prefrontal korteks, 

hipokampus ve amigdaladır. Medial prefrontal korteks yürütme işlevi ve duyguları 

işleme alanlarında; hipokampüs bellek ve öğrenmede; amigdala duygu işlemesi 

süreçlerinde rol oynamaktadır. Artmış kortizol seviyeleri hipokampüsün değişime 

uyum becerisini bozmaktadır. Kronik stres altındaki hayvanlarda glukokortikoid 

reseptörü (GR) aracılı hipokampal nöronlarda azalmış plastisite ve long term 

potensiyalizasyon ortaya çıkarak, öğrenmeyi ve adaptasyon becerisini bozduğu 

gözlenmiştir (156). Sağlıklı bireylerde kortikositeroidler ile meydana geldiği 

düşünülen adaptif öğrenme ve araştırmadan habitüel öğrenmeye kayan mekanizma, 

bir organizmanın kronik stres sırasında keşfetmeden uzaklaşıp dış tehditlere güvenli 

bir şekilde alışabilmesini sağlar. Bununla birlikte, dış ortam tehlikeli olarak yanlış 

yorumlandığında, adaptif öğrenmeden uzaklaşma, uygun olmayan bir şekilde 

gerçekleşebilir ve dış dünyaya ilgisizlik, içe dönme ve depresif belirtilere neden 

olabilir (157). Bu bilgilerden yola çıkılarak psikotik özellikli MDB olan hastalarında 

kortizol yüksekliğinin hastalığın bir özelliği olduğu ifade edilmiş ve glukokortikoid 
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antagonistleri ile terapötik etki elde edilebileceği hayvan çalışmalarında 

gösterilmiştir (158). Bütün bunlardan hareketle erken yaşam stresinin, HPA ekseni 

üzerinde kalıcı bir etkisi olduğu söylenmektedir. Bu durum, daha sonraki stres 

etkenlerine biyolojik olarak belirlenmiş bir duyarlılığın ortaya çıkmasına ve depresif 

duyguduruma olan yatkınlığa yol açmaktadır (147). HPA ekseninin depresyon ve 

bedenselleştirme ile ilişkili bozukluklardaki farklılıkları ile ilgili ek bilgilere ileride 

değinilecektir. 

Psikolojik stresin, IL-1b, IL-6 ve TNF-a gibi sitokinlerin üretimini arttırdığı da 

gösterilmiştir. Bu durum depresyon ve inflamasyon arasında pozitif feed back 

mekanizmasının olduğu düşündürmektedir (159). Depresyon ile inflamasyon 

arasındaki iki yönlü ilişki, depresyon ile inflamatuar bozukluklar arasındaki klinik 

ilişki ile de paralel bulunmuştur.  Depresyon hastalarında otoimmün bozukluk 

oranları artmış olup inflamatuar hastalıkları olan hastalar arasında depresyon oranları 

daha yüksektir (160). 

 

Genetik 

Depresyonun oluşumunda rol oynadığı düşünülen genlerle ilgili yapılan birçok 

çalışmanın sonucunda, bozukluğa neden olan kesin bir gen bölgesi belirlenememiştir 

(161). İkiz çalışmalarından edinilen bilgilere göre tahmini %37 oranında genetik 

geçiş gösterdiği söylenmektedir (162). MDB için gen lokuslarının belirlenmesinin 

zor olmasının, birçok kompleks hastalıkta olduğu gibi, depresyonun da birçok 

genetik varyantın kombine etkisi sonucu ortaya çıkan bir poligenik bozukluk 

olmasından kaynaklandığı düşünülmektedir (163). Serotonerjik transmisyonda 

görülen genetik anormallikler ile depresyon arasında ilişki olabileceği 

düşünülmektedir. Örneğin, serotonin bağlantılı polimorfik bölge (5-HTTLPR) geni 

serotonin taşıyıcısını kodlayan genin (SCL6A4) dejenere bir tekrarlamasıdır. Bu 

bölgenin s/s genotipinde olması serotonin ekpresyonunda azalma ve depresyon 

yatkınlığında artış ile ilişkili bulunmuştur (164). 

23andMe isimli genetik araştırma şirketinin çalışmasında, depresyon tanısı alan 

300.000’den fazla bireyde, bozukluk ile ilişkili olabilecek 15 lokus tespit edilmiştir 

(165). CONVERGE isimli bir çalışmada ise 5303 major depresif bozukluk tanılı 

kadın ile 5337 sağlıklı kontrol dahil edilip, 10. kromozomda yer alan iki SNP’nin 
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(tek nükleotid polimorfizmi) hastalıkla ilişkili olduğu gösterilmiştir. Bu iki lokus 

SIRT1 geni ve LHPP geninin intron bölgesidir (166). 

Son dönemde depresyonun ortaya çıkışında, kalıtsal ve çevresel faktörlerin 

birlikte ve karşılıklı etkisi göz önüne alınarak, epigenetik modifikasyonlar üzerine 

çalışmalar yapılmıştır. Bu konudan ileride daha detaylı olarak bahsedilecektir. 

 

Yapısal Nedenler 

Görüntüleme çalışmaları depresyonda prefrontal korteks, orbitofrontal korteks, 

anterior singulat korteks, amigdala ve hipokampus gibi birçok farklı frontolimbik 

beyin bölgesinde nöronal ve glial hücre yoğunluğu ile boyutunda değişiklikler 

olabildiğini göstermiştir (167). Duygulanım ile ilgili bozukluklarda düzensizlikleri en 

sık saptanan bölgeler; emosyonel deneyim ve işlemlemede yer alan prefrontal 

korteks ile subgenual singulat korteks, emosyonel bellek ve geri çağırmada yer alan 

hipokampüs ile amigdaladır (168). Depresyonda yapılan SPECT çalışmalarında sol 

prefrontal korteks aktivitesinde ve metabolizmasında azalma saptanmıştır. Ayrıca 

limbik sistem; yani derin temporal yapılar, talamus, amigdala, singulat girusta da 

aktivite artışından söz edilmektedir (162,169,170). Yine bazı çalışmalarda dorsal 

prefrontal korteks ve ön singulat korteksin dorsal kısmında azalmış kan akımı, 

amigdala ve ventromedial prefrontal kortekste ise artmış kan akımı olduğu 

bulgulanmıştır (171,172). MDB’deki görüntüleme çalışmaları bize özellikle limbik 

sistem ve frontal korteks gibi yapılardaki değişiklikleri işaret etmektedir.  

 

Psikanalitik Görüşler  

 “Yas ve melankoli” Freud’un normal ve patolojik yas ile depresyonun 

psikodinamik belirleyicini anlattığı ilk ve temel yapıtıdır. Normal yasın kaybedilen 

nesneye ilişkin suçluluk duygularının olmayışı ve benlik değerinin korunmasıyla 

ayrıldığını öne sürmüştür. Melankolide ise kaybedilen nesneye ilişkin ambivalansın 

suçluluk duyguları uyandırdığı ve dış nesneye duyulan bilinç dışı öfkenin kaybedilen 

nesne ile özdeşim kuran benlik parçasına dönmesine yol açtığını ifade etmiştir. 

Kendiliğe yönelik bu saldırının hayatta kalmanın narsisistik hazzını önlediğini ve 
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patolojik bir görünüme yol açtığını belirtmiştir. Nesne kaybı olarak tanımlanan 

durum, sevilen bir nesnenin gerçek kaybı olabilirse de çoğunlukla reddedilme, hayal 

kırıklıkları gibi temsili kayıpları da ifade etmektedir (173). 

Melanie Klein bebeğin zihninde bölünmüş olan ideal ve yok edici anne 

ilişkisinden söz etmiştir. Ego veya kendiliğin ve içselleştirilen nesnelerin bölünmüş 

bu parçalarının bütünleşmesi sırasında, bebek kendi öfkesinin ideal anneye yönelik 

olduğunu farkettiğinde suçluluk ve depresyon ortaya çıkar. Bu depresif pozisyon 

olarak tanımlanmıştır. Freud’dan farklı olarak Klein normal yasın depresif 

pozisyonun yeniden aktifleşmesiyle bilinçdışı suçluluk duygusunu içerdiğini; ancak 

bu duyguların onarıcı istekler, şükran ve kaybedilen iyi nesneye özlem ile birlikte 

olduğunu ve içsel iyi parçanın yeniden yapılandırılabildiğini öne sürmüştür. 

Melankolide ise içsel ve dışsal iyi nesneye karşı yıkıcı duygular olduğunda içsel 

boşluk ve kayıp duygusu oluştuğunu ifade etmiştir. Bunun nedenini idealize nesnenin 

yok edilmesi ve saldırının -içselleştirilmiş nesneye değil- kötü kendiliğe yönelmesi 

ile suçluluğun kısır döngüye girmesine yol açması olarak anlatmıştır. İntiharın iyi 

nesneyi korumak ve kötü nesneyi ortadan kaldırmak için bilinçdışı bir çaba 

olabileceğini öne sürmüştür (174). 

Heinz Kohut’un kendilik psikolojisine göre, gelişmekte olan kendiliğin, çocuğa 

olumlu bir benlik değeri ve kendilik bütünlüğü kazandırmak için ebeveynler 

tarafından karşılanması gereken ihtiyaçlar eksik kaldığında kendilikte ve benlik 

değerinde daha sonra depresyon olarak kendisini gösteren boşluklar yaşanır (175). 

Bowlby ise çocuklukta hasar görmüş erken bağlanmalar ve travmatik ayrılıkların 

kişide depresyona yatkınlığı artırdığını öne sürmüştür (176). 

Bir nöropsikanaliz yazısında Kernberg; depresyonun psikodinamik teorilerini, 

içselleştirilmiş nesnenin kaybı ve kişinin kendine döndürdüğü öfkenin içe alınmış iyi 

nesneyi yok etmesi nedeniyle kendiliğin ideal konumunun kaybedilmesi olarak 

bütünleştirmiştir. Kendilik ve engelleyici, sadistik nesne arasındaki içselleştirilmiş 

ilişkideki bu tarz öfkenin orijininin HPA aksı hiperaktivitesiyle ortaya çıkan stres 

yanıtıyla ilişkili olabileceğini; bu biyolojik yanıta ise genetik etkenler, erken 

dönemdeki kayıplar, güvensiz bağlanma gibi etkenlerin ortak etkisinin yol 
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açabileceğini ve bunların sonucunda depresyonun ortaya çıkabileceğini öne 

sürmüştür (177). 

 

Çocukluk Çağı Travmaları 

Çocukluk çağı travmalarının erişkinlikte MDB gelişimi açısından önemli 

olabileceği belirtilmiştir. Bu alanda yapılan bir derlemede çocuklukta maruz kalınan 

fiziksel ve cinsel istismar ile ihmallerin MDB gelişimiyle yakından ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (178). 

Erken dönem travmalarının depresyon gelişimi ve tedavi yanıtına etkisinin 

değerlendirildiği uluslararası bir çalışmada MDB grubunun %62,5’i ikiden fazla 

travmatik yaşantı bildirilmiştir. Özellikle yedi yaş ve altında yaşanan travmalar, kötü 

gidiş ve antidepresan tedaviye olumsuz yanıt ile ilişkili bulunmuştur (179). 2018’de 

yayınlanan bir çalışmada Viyana’da yetiştirme yurdunda büyümüş olan bireyler ile 

toplum örnekleminde çocukluk çağı travmaları ve erişkinlikteki psikiyatrik tanılar 

karşılaştırılmış; yurtta büyüyen bireylerde bütün çocukluk çağı travmaları alt tipleri 

ile major depresyon başta olmak üzere birçok mental bozukluk anlamlı olarak yüksek 

bulunmuştur (180). Mart 2018’de yayınlanan bir başka çalışmada ise depresyon, 

bipolar bozukluk ve şizofreni hastaları çocukluk çağı travmaları ve intihar 

düşünceleri açısından değerlendirilmiş; depresyon hastalarının %55,5’i en az bir adet 

çocukluk çağı travması bildirmiştir. Depresyon hastalarında emosyonel ihmal, 

emosyonel istismar, fiziksel ihmal ve toplam travma skorları kontrollere göre anlamlı 

olarak yüksek bulunmuştur. Ayrıca emosyonel istismar, emosyonel ihmal, fiziksel 

istismar ve toplam travma skorlarının intihar düşüncesi ile korelasyon gösterdiği de 

saptanmıştır (15). Görüldüğü üzere, çocukluk çağı travmalarının alt tipleri ve 

depresyon arasındaki ilişki bilimsel çalışmalarda halen güncelliğini korumaktadır.  

 

Bilişsel Görüşler 

Depresyonda kişilere özgü bilişsel çarpıtmalar ve şemalar yer almaktadır. 

Aaron Beck depresyonu açıklarken bilişsel üçlü kavramını ortaya atmıştır. Bu üç 

temel bilişsel örüntü; kişinin kendi hakkındaki olumsuz bakış açısı, çevreyi saldırgan 
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ve talepkar algılama eğilimi ile gelecekten acı çekme ve başarısızlık beklentisi 

şeklinde özetlenebilir (181). Seligman tarafından ortaya atılan öğrenilmiş çaresizlik 

modelinde; davranış ve sonuç arasındaki bağımsızlık, pasif davranış örüntüsü ve 

bilişsel bozulmalar gibi üç önemli özellik yer almakta, bireyin sonuçları kontrol 

etmedeki başarısızlığının kendilik değerinde düşüşe ve depresyona yol açabileceği 

ifade edilmektedir (182). 

 

Tanı Ölçütleri 

İki haftalık bir dönem sırasında, daha önceki işlevsellik düzeyinde değişiklik 

olması ile birlikte; en az biri depresif duygudurum ya da ilgi kaybı olmak üzere, 

hemen her gün ve yaklaşık gün boyu süren iştahta ya da kiloda belirgin değişiklik 

olması, uykusuzluk ya da aşırı uyku olması, psikomotor ajitasyon ya da retardasyon 

olması, enerji kaybının olması, değersizilik, suçluluk duygularının olması, düşünme 

ya da düşüncelerini yoğunlaştırma yetisinde azalma, yineleyen ölüm düşünceleri 

olması şeklindeki belirtilerin 5 tanesinin mevcut olması, belirtilerin işlevsellikte 

bozulmaya neden olması ve bir madde kullanımı ya da genel tıbbi bir durumun 

fizyolojik etkilerine bağlı olmaması, dönemin ortaya çıkışının başka bir psikiyatrik 

bozuklukla daha iyi açıklanamıyor olması ile hiçbir zaman mani ya da hipomani 

döneminin geçirilmemiş olması ile tanı konur.  

Şiddet/gidiş belirleyicileri hafif, orta, ağır, psikoz özellikleri gösteren, tam 

olmayan yatışma gösteren, tam yatışma gösteren ve belirlenmemiş olarak 

sınıflandırılabilir. Ayrıca bunaltılı sıkıntı özellikleri gösteren, karma özellikler 

gösteren, melankolik özellikler gösteren, psikoz özellikleri gösteren, atipik özellikli, 

mevsimsel özellikli, katatonik özellikli gibi alt tipleri de tanımlanmıştır (1). 

 

Sağaltım 

Major depresyon bozukluğunun tedavisinde antidepresanlar, psikoterapi,  EKT 

ve diğer somatik tedaviler olmak üzere bazı tedavi yaklaşımlarının etkinliği 

kanıtlanmıştır (183). Günümüzde depresyonun tedavisi önemli ölçüde antidepresan 

ilaçlara dayanmaktadır. Hafif şiddetteki depresyonda psikososyal tedavi yöntemleri 
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yeterli olabilirken, orta ve ağır düzeydeki depresyonda ise ilk seçeneğin antidepresan 

ilaçlar olduğu ifade edilmektedir (184).  

MDB yineleyen bir hastalık olup, her bir dönem yineleme riskini artırmaktadır. 

Bu nedenle ikiden fazla çökkünlük dönemi geçiren hastalarda en az iki yıl, daha sık 

yineleyen ve riskli hastalarda süresiz koruyucu sağaltım önerilmektedir (185). 

Sağaltımdan yarar görmeyen MDB hastaları için SNRI grubu ilaçlar, bupropion, 

buspiron, mirtazapin, lityum ve tiroid hormonu gibi tedavilerin eklenmesi veya 

değiştirilmesi önerilmiştir. Ayrıca ikinci kuşak antipsikotiklerin eklenmesiyle 

yapılabilecek güçlendirmeler ve EKT de sağaltıma dirençli hastaların tedavisinde 

tercih edilmektedir (186).  

Psikanalitik yönelimli psikoterapi, kişilerarası terapi ve bilişsel davranışçı 

terapi depresyonda etkili yöntemlerdir. Depresyon sağaltımında özgül olarak 

etkinliği gösterilmiş olan psikoterapiler, hafif ve orta şiddetli depresyonda tek başına 

veya ilaç sağaltımıyla birlikte önerilmektedir (187).  
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EPİGENETİK  

Epigenetik, genetik kodu yani DNA baz dizilimini değiştirmeksizin, gen 

ifadesinde uzun süreli değişikliklere yol açan farklı süreçleri inceleyen bir bilimsel 

disiplindir (188). Terim ilk kez Waddington tarafından 1942’de vücuttaki tüm 

hücrelerin aynı DNA dizilimine sahip olmasına rağmen, farklı genleri ifade ediyor 

olmalarına açıklama getirmek amacıyla kullanılmıştır (189).  

DNA molekülü, nükleotid olarak adlandırılan küçük yapı taşlarının 

birleşmesiyle oluşmaktadır. DNA’nın yapısı ve nükleotidlerin dizilişi bir canlının 

tüm hücrelerinde aynı olmakla birlikte, hücreler arası farklılıklar gen ifadesindeki 

değişikliklerden kaynaklanmaktadır. Bu değişikliklere epigenetik mekanizmalar 

aracılık etmektedir (190). Örneğin aynı genetik koda sahip olmalarına karşın, 

karaciğer ve beyinde ifade edilen proteinler birbirlerinden oldukça farklıdırlar. 

Waddington bunu açıklamak için, gelişim esnasında, DNA dizisinin ötesindeki 

düzeneklerin bu farklılığı kontrol ettiğini ileri sürmüştür. (191). DNA kodunda 

herhangi bir değişim olmaksızın sadece gen aktivitesini düzenleyen epigenetik 

mekanizmalar, nöroadaptasyon ve hastalık süreçlerinde etkili olmaktadırlar. 

Epigenetik mekanizmalar gelişim sürecinde gen ekspresyonunu aktive ederek ya da 

baskılayarak bu etkiyi gerçekleştirmektedirler (38). 

Gen ekspresyonunun epigenetik uyarlaması, nörogenetik süreçlerde çevresel 

etkilere ve organizmanın gereksinimlerine uyum sağlayıcı düzenlemeleri 

gerçekleştirmektedir. Organizmanın gelişim sürecinde enerjiyi dengeleme ve 

karşılaştığı stresli koşullara uyum sağlamak üzere geliştirdiği fizyolojik ve 

davranışsal tepkiler, fenotip ekspresyonunu güçlü ve kalıcı bir şekilde 

etkileyebilmektedir (192). 

Yakın zamanda yapılan çalışmalar, epigenetiğin yalnızca gelişim esnasında 

değil, erişkin yaşamda da gen ifadesinin akut olarak düzenlenmesinde rol oynadığını 

ortaya koymuştur (193). Epigenetik değişiklikler fetal ve çocukluk dönemi 

gelişimindeki çevre, kimyasal maruziyet, ilaç kullanımı, yaşlanma, cinsiyet ve 

beslenme gibi birçok faktörden etkilenebilir. DNA metilasyonu, histon 

modifikasyonu, histon varyantlarının konumlanması ve miRNA düzenlenmesi gibi 

epigenetik değişiklikler geri dönüşümlü olabilme potansiyeline sahiptir. Bu nedenle 

epigenetik mekanizmaların kapsamlı şekilde anlaşılması hastalıkların tedavisinde 
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yeni perspektifler sağlayabilir (194). Lahiri ve arkadaşlarının önerdiği LEARn 

(Latent Early-life Associated Regulation) modeline göre erken gelişim dönemlerinde 

çevresel ajanların genin düzenleyici bölgesinde oluşturduğu epigenetik etkiler uzun 

süre gizil bir durumda kalmakta, yaşamın ileri dönemlerinde görünür hale 

gelmektedir (195). 

Önemli epigenetik mekanizmalar; DNA metilasyonu, histon modifikasyonları, 

genomik baskılama, protein yapısındaki değişimler ve RNA ile indüklenen 

sessizleşme olarak sayılabilir (190). Histon modifikasyonları, gen ifadesini kromatin 

düzeyinde kontrol eden mekanizmalardır. DNA parçalarının histon protenlerinin 

etrafına sarılarak paketlenmesiyle oluşan nükleozom yapıları bir araya gelerek 

kromatin yapısını meydana getirir. Histon proteinlerindeki modifikasyonlar 

asetilasyon, metilasyon, fosforilasyon, ubikitinasyon ve sumolasyon olarak 

sayılabilir (38). Histon proteinlerine asetil veya fosfat gruplarının bağlanması yapıyı 

gevşek hale getirerek gen ifadesini etkinleştirirken, metil bağlanması ise gen ifadesi 

üzerinde baskılayıcı veya etkinleştirici olabilmektedir (196). Üzerinde en çok 

durulan histon modifikasyonlarından olan asetilasyon reaksiyonları, histon 

asetiltransferazlar (HAT) ve histon deasetilazlar (HDAC) tarafından 

katalizlenmektedir (197). 

Proteine çevrilemeyen RNA’ların (Non-coding RNA, ncRNA) mRNA’yı 

etkileyerek protein sentezini engellemesi de gen ifadesini kontrol eden bir epigenetik 

mekanizmadır (198). ncRNA’lara örnek olarak, mikro RNA (miRNA) ve small 

interfering RNA (siRNA) verilebilir (199). Üzerinde en çok durulan epigenetik 

değişiklik olan DNA metilasyonu, ökaryot hücrede S-adenozil-metioninden elde 

edilen metil (-CH3) grubunun, sitozin halkasının C5 pozisyonuna kovalent 

bağlanmasıyla 5-metil-sitozine dönüşümü sonucu meydana gelmektedir (200).  

DNA metilasyon süreci sitozin-guanin baz dizilerinden oluşan CpG adaları 

ismindeki spesifik dinükleotid bölgelerinde gerçekleşmektedir. Bu dinükleotid 

dizileri transkripsiyon faktörlerinin bağlandığı ve genin ifadesini sağlayan promotor 

adı verilen başlangıç bölgelerinde yüksek frekansla yer almaktadır (201). DNA 

metilasyonu sırasındaki metil grubu transferi DNA metiltransferazlar (DNMT) 

tarafından katalizlenir (202). DNA metiltransferaz ailesi DNMT1, DNMT2, 

DNMT3A, DNMT3B ve DNMTL’yi içeren bir enzim grubudur (203). CpG 
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adalarının metillenmesi, transkripsiyon faktörlerinin tanıma bölgelerini değiştirerek 

bağlanmalarını engellemekte ve bu durum gen ifadesinin baskılanmasıyla 

sonuçlanmaktadır. Yani bir genin hipermetile olması aktivitesinin azalması, 

hipometile olması artması anlamına gelmektedir (204). DNA metilasyonu gen 

ekspresyonunun normal hücresel kontrolü, X kromozom inaktivasyonu, genomik 

damgalama, transpozon baskılaması, kromatin yapısının düzenlenmesi, retroviral gen 

sessizleşmesi ve epigenetik bellek sürdürümü gibi düzenlemelerde rol oynamaktadır 

(205). 

 

Epigenetik ve Psikiyatrik Bozukluklar  

Gen ifadesini değiştirerek, içsel ve çevresel sinyallerin genomda 

bütünleştirilmesini sağlayan epigenetik düzenlemeler, psikiyatrik hastalıkların 

gelişiminde etkin rol oynayabilir ve yeni tedavi seçenekleri için hedef belirlemede 

yol gösterebilir (206). Epigenetik değişiklikler aynı zamanda geri çevrilebilir 

niteliktedir (193). Epigenetik değişikliklerin geri çevrilebilir özeliği, gen ifadesinin 

değişen koşullara göre düzenlenmesini sağlar. Çevresel koşulların değiştirilmesi, 

ilaç, psikoterapi gibi müdahaleler ile gen ifadesinin kontrol edilmesi bu sayede 

mümkündür (191).   

Psikiyatrik bozukluklarda epigenetik mekanizmaların etkisi üzerine birçok 

çalışma yapılmıştır. Psikoz gelişimi ile bağlantılandırılan bazı çevresel maruz 

kalmaların, nörobiyolojik süreçleri etkileyecek epigenetik değişiklikler aracılığı ile 

etkili oldukları ileri sürülmektedir (207). H3K9’a özgün metiltransferaz ve H3K4’e 

özgü histon demetilazdaki epimutasyonlar sırasıyla mental retardasyon ve otizmden 

sorumlu tutulmaktadır.  H3K4’e özgü bir metiltransferaz olan MLL1 hipokampal 

sinaptik aktivite için temeldir ve şizofrenideki kortikal işlev bozukluğuyla 

ilişkilendirilmektedir (208). Şizofrenili hastalarda korteksin birinci piramidal 

tabakasında DNA promotor bölgesinde reelin hipermetilasyonu saptanmıştır (209). 

Metilasyon ayrıca yaşlanmada da önemli bir etmendir ve uzun süreli bellek 

süreçlerinde etkili olduğu ileri sürülmektedir (210). Doğum öncesi ve doğum 

sonrasında diyetteki metiyonin düzeyinin de DNA metilasyonunu etkileyerek bazı 

hastalıklara yatkınlık oluşturabileceği gösterilmiştir (211). 
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MDB’de yapılan DNA metilasyonu çalışmalarının derlendiği bir yayında 

BDNF geniyle ilgili 20 adet çalışma değerlendirilmiş olup 11 tanesinde depresyon ile 

hipermetilasyon arasında ilişki bulunduğu ifade edilmiştir. Aynı çalışmada serotonin 

reseptör geni olan SCL6A4 ile ilgili değerlendirilen 12 çalışmanın beş tanesinde 

depresyon hastalarında daha fazla hipermetilasyon saptanmıştır (194). 

Özetle, kalıtsal yatkınlıklarla ilgili olduğu bilinen birçok psikiyatrik hastalığın 

gelişimindeki çevresel faktörlerin, etkilerini bu mekanizmalar üzerinden gösterdiği 

düşünülmekte olup, son yıllarda bu alandaki çalışmalar hızlandırılmıştır. Bu etkilerin 

geri dönüşlü olduğu bilindiğinden, bu mekanizmaların anlaşılabilmesinin tedavide 

önemli gelişmeler sağlayabileceği tahmin edilmektedir  

Psikiyatrik tedavilerin yol açtığı epigenetik değişikliklerle ilgili yapılan 

çalışmalar mevcuttur. Valproik asitin başta HDAC inhibisyonu olmak üzere, DNA 

demetilasyonunu artırmak gibi epigenetik etkileri de gösterilmiştir (212). Bir başka 

çalışmada ise MAO inhibitörü olan tranilsiprominin histon demetilasyonunu 

arttırdığı anlaşılmıştır (213). Depresyon modeli oluşturulan kemirgenlerde 

essitalopram verilmesiyle S100A10 geninin promotor bölgesindeki 

hipermetilasyonun azaldığı gösterilmiştir (214). Bir başka hayvan çalışmasında ise 

kronik strese maruz bırakılan farelerin prefrontal korteksinde 5HT1A reseptörünü 

kodlayan gende metilasyon düzeyinin arttığı ve imipramin tedavisiyle bu durumun 

gerilediği gösterilmiştir (215). Antidepresan tedavi yanıtı ve DNA metilasyonu 

arasındaki ilişkiyi araştıran birkaç çalışma olup, metilasyonun tedavi yanıtı üzerinde 

etkisinin olabileceği ancak henüz tutarlı sonuçlar saptanmadığı anlaşılmıştır. Bu 

çalışmalarda SLC6A4, MAO-A, IL-11, BDNF genlerinin metilasyon düzeyleri 

değerlendirilmiştir (216). EKT tedavisi ile ilgili yapılan hayvan ve insan 

çalışmalarında, histon asetilasyonu, DNA metilasyonu ve miRNA düzeyleri 

üzerinden epigenetik değişikliklere yol açtığı gösterilmiştir (217).  

Borderline kişilik bozukluğu olan katılımcılarda diyalektik davranış terapisi 

uygulanmış ve terapiye yanıt verenlerde BDNF gen metilasyonu azalırken, yanıt 

vermeyenlerde arttığı gösterilmiştir (218). Bir başka çalışmada da travma sonrası 

stres bozukluğu (TSSB) hastalarında, NR3C1 geninin uzamış maruziyete yanıt 

açısından ön gördürücü değerine bakılmış, tedavi öncesinde metilasyon düzeyi 

yüksek olanların terapiye daha iyi yanıt verdiği bulunmuştur (219). Panik bozukluk 
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hastalarında yapılan bir çalışmada 6 haftalık psikoterapiye yanıt verenlerde MAO-A 

metilasyon düzeyide artış saptanmıştır (220).  

 

Stres, Depresyon ve Glukokortikoid Reseptör Geni (NR3C1) Metilasyonu 

Stresin depresyon gelişiminde önemli olduğu bilinmektedir. Stresli yaşam 

olayları duygudurum bozukluklarına neden olabilir ya da mevcut bozukluğu 

alevlendirebilir (221). Beynin uyum kapasitesini aşan stres koşulları bilişsel işlevleri 

olumsuz etkileyerek patolojik süreçleri başlatabilmektedir. Anormal DNA 

metilasyonu, anormal nöronal fonksiyonla, postnatal ölümle ve azalmış 

nörogenezisle sonuçlanmaktadır (38). Son 40 yılda hipotalamo-pituiter adrenal 

(HPA) aksının bozulmasının depresyona neden olabileceğini gösteren birçok çalışma 

yapılmış olmakla birlikte, altta yatan mekanizmalar belirsizliğini korumaktadır (222). 

Benzer şekilde yukarıda da bahsedildiği gibi; BBB ve ilişkili bozukluklar, TSSB gibi 

hipokortizolizm ile giden psikiyatrik hastalıklardaki mekanizmalar da aydınlatılmayı 

beklemektedirler (37). 

Bir lipofilik molekül olan kortizol pasif difüzyon ile hücre zarını geçerek 

sitoplazmik glukokortikoid reseptörlerine bağlanır. Kortizole bağlanan GR, 

transkripsiyon faktörü ve baskılayıcı olarak görev yaptığı çekirdeğe translokasyon 

yapabilir. Bu bağlanma, glukokortikoidler olmadığında GR' nın çekirdeğe 

translokasyonunu önleyen bir şaperon kompleksinin ayrışmasını da mümkün kılar 

(43).  

NR3C1 (Nuclear Receptor Subfamily 3 Group C Member 1), HPA aksının 

düzenlenmesinin önemli basamaklarında anahtar bir rolü olan glukokortikoid 

reseptörlerini kodlayan gendir. 5. kromozomun neredeyse yarım megabazlık 

parçasını kapsar. 17 ekzon içerir ve bunların dokuz tanesi genin promotor bölgesinde 

yer alan kodlanmayan ekzonlardır. Kodlanmayan ekzonların yedi tanesi ise aynı CpG 

adası boyunca kümelenmiştir. Yaklaşık 150 kb uzunluğunda olup, 5q31-32 

kromozom lokasyonunda yer alan NR3C1 geni, kortizol ile aktive olmakta ve 11b-

hidroksisteroid dehidrogenaz tip-2 enzimini düzenlemektedir (43). GR, HPA aksının 

aktive olmasında işlev gören ligand aracılı bir transkripsiyon faktörüdür (223).  

Epigenetik süreçlerin erişkin yaşamda genleri dinamik olarak düzenlediği 

açıklık kazandıktan sonra, hayatın farklı dönemlerinde karşılaşılan stresli yaşam 
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olaylarının duygudurum bozuklukları açısından kritik genlerde yol açtığı epigenetik 

değişikliklere odaklanılmıştır. Bu çalışmaların büyük bölümü HPA ekseni ile ilişkili 

molekülleri hedeflemiş, HPA ekseninin düzenlenmesinde kilit rol oynayan 

glukokortikoid reseptör geni (NR3C1) araştırılmıştır. Doğum öncesi stresin ve erken 

yaşam stresinin, hipokampus ve hipotalamusta NR3C1 DNA metillenmesini 

arttırdığı ve buna paralel olarak da GR ifadesini azalttığı bildirilmiştir (224,225).  

Annenin bakım verme tutumu, DNA metilasyonu ve histon modifikasyonu 

üzerinden hipokampustaki NR3C1 geninin ekspresyonunu değiştirmekte ve yaşam 

boyu devam eden, hatta sonraki kuşaklara da aktarılan endokrin tepkilere yol 

açmaktadır (38). Erken dönem stresörleri hippokampal NR3C1 geninde 

hipermetilasyona yol açtığında GR işlevinde azalma ve bunun sonucunda strese karşı 

verilen kortizol cevabını baskılamada güçlük ortaya çıkmaktadır (226). Düşük bakım 

verme-yalama davranışları gösteren anneden doğan farelerin daha kaygılı oldukları 

ve strese daha yüksek glukokortikoid yanıtı verdikleri gözlenirken, hipokampal 

NR3C1 geninde de anlamlı olarak metilasyon artışı saptanmıştır. Yaşamın ilk 

haftasında saptanan bu farklılıkların erişkinlik döneminde de kalıcılık gösterebildiği 

ifade edilmektedir. Buna karşın düşük bakım veren annelerin yavruları daha sonra 

yüksek bakım veren anneye verildiğinde metilasyon düzeylerindeki bu artışın 

gerilediği de gösterilmiştir (224).  Aynı ekip her iki grup anneden doğan yavrulara 

erişkin dönemde bir metilleyici olan L-metionini sistemik olarak vermenin, 

hipokampusta NR3C1 geni metillenmesi, GR düzeyi ve davranış üzerine etkilerini 

incelemiştir. Bu müdahale, yüksek bakım verme davranışları gösteren anne 

yavrularının hipokampuslarında NR3C1 DNA metillenmesini arttırmış, GR 

düzeylerini azaltmış ve depresyon-benzeri davranışları arttırmıştır. Düşük bakım 

verme davranışları gösteren anne yavrularında ise L-metionin verilen ve verilmeyen 

gruplar arasında anlamlı fark görülmemiştir (225). 

İnsanlarda yapılan çalışmalarda periferik kan, kord kanı, plasenta, tükrük ve 

post mortem beyin dokusu gibi materyallerde NR3C1 metilasyonuna bakılmıştır. Bir 

ölüm ardı beyin araştırmasında, GR’de hayvan çalışmalarının işaret ettiği epigenetik 

değişiklikler insanlarda da tespit edilmiştir. Stresin etkisini ayırt etmek için intihar 

ederek ölenler, çocukluğunda istismara uğrayan ve uğramayanlar olarak ikiye 

ayrılmıştır. Sonuçta intihar ederek ölenler arasında sadece çocukluğunda istismara 
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maruz kalan grubun hipokampuslarında GR düzeyinde düşüklük ve GR 

promotorunda artmış DNA metillenmesi saptanmıştır (227). Labonte ve 

arkadaşlarının çalışmasında intihar ile ölen donörlerden çocukluk çağı travma öyküsü 

olanlar ve olmayanlar ile intihar dışı nedenlerle ölen donörlerin hipokampal 

dokusundan elde edilen NR3C1 promotorlerinin metilasyon durumu 

karşılaştırılmıştır. Sonuçta travma öyküsü olanların GR ekspresyon düzeylerinde 

görece azalma, metilasyon düzeyi ile tamamlanmış intihar ve çocukluk çağı travma 

öyküsü arasında ilişki saptanmıştır. Genin bir promotor bölgesinde ise travma öyküsü 

olanlarda hipometilasyon olduğu gösterilmiştir (228). Bir çalışmada ise 120 sağlıklı 

yenidoğanın plasental dokusundaki NR3C1 metilasyon düzeyleri ile ağlama sesinin 

akustik özellikleri (enerji değişkenliği, frekans) arasında anlamlı ilişki saptanmış, 

ağlama ile ilgili özelliklerin de stres yanıtının düzenlenmesi ile ilgili olduğu ve 

nörodavanışsal bir belirteç olabileceği ifade edilmiştir (229). 

Melas ve arkadaşlarının çalışmasında kadın depresyon hastalarının tükürük 

örneklerinde erken ebeveyn kaybı ile NR3C1 metilasyonu arasında ilişki 

bulunmuştur (39).Nantharat ve arkadaşlarının çalışmasında MDB olan 29 hastanın 

NR3C1 metilasyon düzeyleri sağlıklı kontrollere göre anlamlı olarak yüksek 

bulunmuştur (40). Roy ve arkdaşlarının çalışmasında da MDB grubunda kontrollere 

göre anlamlı olarak yüksek metilasyon saptanırken, intihar düşüncesi olan hastalarda 

da olmayanlara göre daha yüksek NR3C1 metilasyonu bulunmuştur (41). Kang ve 

arkadaşlarının çalışmasında da NR3C1 metilasyon düzeyi depresyon grubunda 

yüksek saptanırken, bir CpG adası iki yıl içinde depresyon gelişimi ile ilişkili 

bulunmuştur (42).  

Bunların yanında, gebelik döneminde annenin geçirdiği depresyonun bebekteki 

etkilerini araştıran çalışmalar da mevcuttur. Conradt ve arkadaşlarının gebelik 

döneminde depresyonu olan hastalarda yaptığı çalışmada plasenta örneğinde bakılan 

NR3C1 metilasyonları anlamlı olarak artmış bulunmuştur (230). Braithwaite ve 

arkadaşlarının çalışmasında ise annelerinde doğum öncesi depresif belirtiler olan ve 

olmayan bebeklerin bukkal sürüntü örnekleri incelenmiş, dişi bebeklerde anlamlı 

farklılık bulunmazken, erkek bebeklerde kontrollere göre artmış NR3C1 metilasyonu 

saptanmıştır (231). Murgatroyd ve arkadaşlarının çalışmasında annesi postpartum 

depresyon geçiren bebeklerin tükürük örneklerinde artmış NR3C1 metilasyonu 
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saptanmıştır (232). Oberlander ve arkadaşlarının çalışmasına göre kord kanında 

NR3C1 promotor bölgesinde metilasyon düzeyleri bakılmış; depresyonu olan 

annelerin bebeklerinde kontrollere göre artmış metilasyon saptanmıştır. Ancak bu 

çalışmada depresyonda olan annelerin metilasyon düzeylerinde kontrollere göre 

farklılık saptanmamıştır (233). 

Depresyon ve sağlıklı kontroller arasında metilasyon düzeyleri açısından 

farklılık saptanmayan çalışmalar da bulunmaktadır. Alt ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada post mortem beyin dokusu örneklerinde, Kim ve arkadaşlarının 

çalışmasında ise yaşlılarda depresyon grubu ile kontroller arasında NR3C1 

metilasyonu açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır (234, 235). 

Ayrıca depresyon hastalarında NR3C1 geni için hipometilasyon olduğunu 

gösteren çalışmalar da yer almaktadır. Na ve arkadaşlarının çalışmasında kanda 

bakılan NR3C1 metilasyonu depresyon grubunda düşük olarak bulunurken (236), 

Bustamante ve arkadaşlarının çalışmasında da benzer bulgu tekrarlanmış, ayrıca 

çocukluk çağında travma öyküsü olan katılımcılarda olmayanlara göre anlamlı olarak 

daha yüksek metilasyon düzeyi gösterilmiştir (237). Tyrka ve arkadaşlarının 

çalışmasında NR3C1 hipometilasyonu çocukluk çağı istismar öyküsü, şimdiki ve 

geçmişteki depresyon ve anksiyete bozukluğu öyküsü ile ilişkili bulunmuştur (238). 

Yaşamın çeşitli dönemlerindeki travmaların DNA metilasyonu üzerindeki 

etkilerinin araştırıldığı çalışmalar bulunmaktadır. Perroud ve arkadaşlarının 

çalışmasında borderline kişilik bozukluğu olan hastalarda çocukluk çağı cinsel 

istismarının ciddiyeti ve travma çeşidinin sayısı ile NR3C1 metilasyonu arasında 

anlamlı ilişki bulunmuştur (239). Tyrka ve arkadaşları 99 sağlıklı gönüllüde yaptığı 

çalışmada, periferik kandaki NR3C1 metilasyonu ile çocukluk çağı travmaları 

arasında ilişki olduğunu göstermiştir (240). Steiger ve arkadaşlarının çalışmasında 

çocukluk çağı travma öyküsü olan ve olmayan bulumia nevroza hastası kadınlar ile 

kontrollerin periferik kanları değerlendirilmiş, bulumia nevroza olan gönüllülerden 

borderline kişilik bozukluğu eş tanısı olanlarda genin bir bölgesinde artmış, bir 

bölgesinde azalmış metilasyon gözlenirken; intihar öyküsü olan hastalarda ise bir 

bölgede artmış metilasyon saptanmıştır (241). Martin Blanco ve arkadaşlarının 

borderline kişilik bozukluğu olan gönüllülerle yaptığı çalışmada da çocukluk çağı 
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travma öyküsü ve klinik şiddet ile periferik kanda NR3C1 metilasyonu arasında ilişki 

saptanmıştır (242). Romens ve arkadaşlarının çalışmasında ise 18 adet fiziksel 

istismar öyküsü olan ve 38 adet kontrol grubu çocuğun periferik kanda NR3C1 

metilasyon durumları değerlendirilmiş; istismar öyküsü ile metilasyon düzeyleri 

arasında korelasyon saptanmıştır (243).  

Bu çalışmaların bir kısmı da gebelik dönemindeki travma maruziyetinin 

bebekteki etkilerine odaklanmıştır. Radtke ve arkadaşlarının çalışmasında gebelik 

sırasında eş şiddetine maruziyetin, çocuklardaki NR3C1 promotor metilasyonunu 

artırdığı saptanırken, annelerde anlamlı farklılık saptanmamıştır (244). Van der 

Knaap ve arkadaşlarının 468 ergende yaptığı çalışmada perinatal stres ve stresli 

yaşam olaylarına maruziyet ile periferik kandaki NR3C1 promotor metilasyonu 

arasında anlamlı pozitif ilişki saptanmıştır (245). Mulligan ve arkadaşlarının 

çalışmasında da annenin gebelikte karşılaştığı stres düzeyinin yenidoğanın kord 

kanındaki NR3C1 metilasyonunu artırdığı belirtilmiştir (246). Stroud ve arkadaşları 

ise gebelikteki sigara maruziyetiyle plasental NR3C1 metilasyonu arasında negatif 

ilişki saptamıştır (247). Bir çalışmada da annesi gebelikte preeklampsi geçiren 

bebeklerin plasental NR3C1 düzeyi kontrollere göre artmış saptanmıştır (248). 2018 

yılında yayınlanan bir çalışmada da NR3C1 metilasyonu kaygılı bağlanma ile ilişkili 

bulunurken kaçıngan bağlanma ile ilişki gösterilememiştir (249). 

Schür ve arkadaşlarının Afganistan’a görev için giden 92 askerde yaptığı 

çalışmada, gitmeden bir ay önce ve döndükten altı ay sonra kan örnekleri alınmış, 

görev sırasında travmatik deneyime maruz kalma ile NR3C1 metilasyonundaki artış 

arasında ilişki bulunmuştur. Aynı çalışmada TSSB belirtileri ile metilasyon artışı 

arasında ilişki saptanmadığı bildirilmiştir (250). Perroud ve arkadaşlarının 

çalışmasında Ruanda soykırımı sırasında gebe olan ve eşlerini kaybeden anneler ile 

çocukların periferik kandaki NR3C1 metilasyonlarının maruz kalmayanlara göre 

daha fazla olduğu saptanmıştır (251). Aynı soykırım ile ilgili yapılan başka bir 

çalışmada ise, soykırımdan kurtulan 93 tanesi TSSB tanısı alan 152 bireyin tükrük 

örneklerindeki NR3C1 metilasyonu ile semptom şiddeti arasında negatif ilişki 

saptanmıştır (252). Yehuda ve arkadaşlarının çalışmasında TSSB olan hastaların 

periferik kanda NR3C1 metilasyonu daha düşük bulunurken, bu değişiklik 

deksametazon uygulamasına verilen kortizol yanıtı ile ilişkili olduğu gösterilmiştir 
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(253). Labonte ve arkadaşlarının çalışmasında da, TSSB olan gönüllülerin periferik 

kanda daha düşük NR3C1 metilasyon düzeyi gösterdiği bulunmuştur (254).  Özetle 

farklı sonuçlar olmakla birlikte depresyon, çocukluk çağı ve gebelik dönemi 

travmaları ile yapılan çalışmaların çoğunluğunda metilasyon düzeyinde artış 

gözlenirken; TSSB hastalarında NR3C1 geninin metilasyon düzeylerinde azalma 

saptandığı anlaşılmaktadır. 
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BEDENSEL BELİRTİ BOZUKLUĞU ve MAJOR DEPRESYON  

Depresyonun bedenselleştirme bozukluğu olan hastalarda en sık eşlik eden 

bozukluk olduğu ve depresyon hastalarının büyük kısmında çeşitli bedensel 

belirtilerin bulunduğu daha önce de vurgulanmıştır (8,128). Her iki bozukluk için 

klinik ve biyolojik benzerlikler olduğu gibi, farklılıkların da olduğu bilinmektedir 

(9). 

Bedenselleştirme ve depresyonda benzer immün süreçlerin görüldüğünü 

bildiren çalışmaların yanında, depresyondan farklı olarak bedenselleştirmede 

proinflamatuar aktivitenin azalıp antiinflamatuar aktivitenin artış gösterebileceği de 

ileri sürülmüştür (255). Ayrıca daha önce de belirtildiği gibi bedenselleştirme 

hastalarında arttığı gösterilen kinürenik asit, depresyon hastalarına göre anlamlı 

olarak daha yüksek bulunmuş; aynı çalışmada plazma triptofan düzeyi de 

bedenselleştirme bozukluğu olan hastalarda depresyondan daha düşük olarak 

saptanmıştır (77). Karşılaştırmalı bir başka çalışmada yine triptofanın yalnızca 

bedenselleştirme bozukluğu olan grupta, yalnızca depresyon olan gruba göre anlamlı 

olarak düşük bulunduğu; özellikle periferik kaslarda enerji kaynağı olarak 

kullanıldığı bilinen dallı zincirli amino asitlerin de (valin, lösin, izolösin) anlamlı 

olarak daha düşük saptandığı bildirilmiştir (256).  

Serotonin taşıyıcı geninin üç farklı allelik varyantı ile kronik bedenselleştirme 

belirtilerinin miktarı ve şiddeti arasında ilişki saptanırken, bir meta analizde bu 

ilişkinin depresyon için geçerli olmadığı ifade edilmiştir (94,257). 

Bütün bunların yanında asıl üzerinde durulması gereken farklılık HPA aksı ile 

ilgilidir. Çevresel stresörler ve proinflamatuar sitokinler bu yolağın anormal 

aktivitesine neden olabilirken, bunun yanında bazı nörokimyasal değişiklikler de 

hastalık davranışı, depresyon ve bedenselleştirme ile ilişkili olabilir (9). HPA aksı 

stres yanıtında önemli bir işleve sahiptir ve ağrı algısını etkilemektedir.  

Depresyonda HPA aksının aktivitesinin arttığı, deksametazon supresyon 

testiyle kortizolün baskılanamadığı bilinmekteyken; bedenselleştirmede ise 

hipokortizolizm olduğu gösterilmiştir (75). Fonksiyonel somatik sendromlar, kronik 

ağrı ve travma sonrası stres bozukluğu ile hipokortizolizm arasındaki ilişkiyi 

gösteren çalışmalar da mevcuttur (37,258,259). Bu durumun nedenleri 

aydınlatılmamış olmakla birlikte uzun süreli stres maruziyeti ve düzenleyici T 
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hücrelerinin aşırı birikiminin HPA aksında tükenmeye yol açtığı ileri sürülmüştür 

(260). Her türlü fiziksel ve psikolojik kaynaklı stresörler hipotalamusun 

paraventriküler nükleusunda kortikotropin salıverici hormon (CRH) ile arjinin 

vazopressin (AVP) yapımını ve üretimini artırarak HPA aksının aktivasyonuna neden 

olabilir. CRH ve AVP hipofiz bezini drenokortikotropik hormon (ACTH) 

salgılatmak üzere tetikler ve bunun üzerine adrenal bezlerden glukokortikoidler 

salınır (36). Glukokortikoidler HPA aksından salındığında hipotalamusta 

glukokortikoid reseptörü (GR) ile bağlanır ve hipofiz bezi kaskadın orantısız bir 

şekilde devam etmesini önlemek için stres yanıtını dengeler. Dolayısıyla GR 

duyarlılığındaki değişiklikler stres yanıtı ve stres ile ilişkili bozukluklara yatkınlıkta 

önemli bir rol oynamaktadır (261). 

HPA aksı intrauterin dönemde anne ile bebek arasında ortak bir yolak 

izlemektedir. Plasentanın CRH üreten bir doku olması nedeniyle anne veya bebek 

stres ile karşılaştığında CRH düzeyi artmakta ve bu da bebekte glukokortikoid 

seviyesinin artmasına yol açmaktadır (262). Annenin gebeliğinde karşılaştığı stresin 

oluşturduğu değişiklikler, bebeğin yaşam stresörlerine daha açık olması, ağrı ve 

huzursuzlukla giden bozukluklar geliştirmesi riskini artırmaktadır (263). Gebelik 

sürecinde daha fazla stres ile karşılaşan annelerin bebeklerinde uyku bozuklukları, 

uyaranlara daha az emosyonel yanıt verme ve stresörle daha yüksek glukokortikoid 

artışı gibi sonuçlar gösterilmiştir (264). Bu verilerden anlaşıldığı üzere; HPA aksı 

intrauterin dönemde maruz kalınan stresler ile programlanmaya başlamakta ve 

doğumdan sonra bu sistem ile ilgili beyindeki nörobiyolojik yapılanma, özellikle 

glukokortikoid reseptörü mekanizmalarıyla, programlanmış olduğu bu noktadan 

düzenlenmeye devam etmektedir (265).  

Gebelik döneminde maruz kalınan stres, travma ve depresyonun çocuktaki 

kortizol yanıtını etkileyebildiğini ifade eden çalışmalar olmakla birlikte (263, 233, 

247, 251); annenin çocukluk çağındaki istismar öyküsünün de bebekte düşük 

glukokortikoid yanıtı ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (266).  Bu bilgiler travmaların 

HPA sistemi üzerindeki etkilerinin nesiller arası aktarılan bir yönü olabileceğini 

düşündürmektedir (267). 
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ZİHİN KURAMI 

Primat evriminin önemli özelliklerinden birisi, giderek karmaşıklaşan sosyal 

etkileşimler ve bu duruma uyum sağlamak üzere bilişsel fonksiyonların gelişimi 

olarak sayılmaktadır (268). Zihin kuramı (ZK), kişinin kendisi ve diğerlerinin 

zihinsel durumları hakkında çıkarsama yapabilme ve temsiller oluşturabilmesine 

yönelik bilişsel kapasitesidir (269).  

ZK gelişiminin ortalama 3-4 yaşlarında başladığı ve ilk gelişen becerinin, 

çocuğun kendi zihni ile başkasının zihninin ayrımına varabilmesiyle ilgili birinci sıra 

zihin kuramı becerileri olduğu düşünülmektedir. Daha sonra 6-7 yaşlarından itibaren 

ise başkalarının zihinsel temsilleri hakkında fikir yürütmeyle ilgili olan ikinci sıra 

zihin kuramı becerilerinin geliştiği ifade edilmektedir. Bu becerilerin ölçülmesi için 

çocuğa bazı öykülerin okunduğu veya gösterildiği yanlış inanış testleri 

kullanılmaktadır. Bunlardan en çok bilineni Sally ve Ann testidir. Bunlardan sonra 

metafor ve ironileri anlayabilme becerileri gelişir. Pot kırmanın tespit edilebilmesi 

gibi beceriler hem pot kıran kişinin bakış açısı hem de sonucunda incinmiş veya 

kızmış olan kişinin zihinsel durumunu anlamaya yönelik daha karmaşık beceriler 

gerektirdiği için daha sonra gelişmekte, 9-11 yaşlarında olduğu düşünülmektedir 

(269,270). 

ZK yetisini açıklamak için çeşitli teoriler ortaya atılmıştır. Bunlardan ilki, insan 

beyninde zihinselleştirme yetisine özgü olarak yerleşmiş ayrı bir modül olduğunu 

öne süren, modüler teoridir (271). Ancak diğer bilişsel süreçlerden izole tümüyle 

modüler bir yapı olamayacağını düşünen araştırmacılar farklı yaklaşımlar ortaya 

atmışlardır. Teori teorisine göre kişinin kendisi ve başkalarının zihinsel durumlarını 

anlamakta kullandığı, doğuştan gelen ortak bazı temsiller bulunmakta olup, kişi 

diğerleri hakkında bildiklerini bu temsiller ile inceleyerek onların zihni hakkında 

teori geliştirir. Simülasyon teorisi ise, kişinin diğerinin zihnini ancak diğerinin içinde 

bulunduğu durumu zihninde oluşturduğunda meydana gelen temsiller ile okumasının 

mümkün olabileceğini öne sürmektedir. Bu aşamaya ayna nöronların aracılık 

edebileceği ifade edilmektedir (268). 

Shamay-Tsoory ve arkadaşları, ZK yetilerini kognitif ve affektif olarak 

ayırarak değerlendirmiştir. Buna göre; diğerinin davranışlarına yol açan düşünceleri 
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ve inançlarına dair çıkarımlar (yanlış inanış testleri) ZK’nın kognitif yönünü; 

duyguları ve motivasyonlarına dair çıkarımlar ise affektif yönünü oluşturmaktadır 

(28). Gözler testi, duygu tanımanın yanında affektif zihin kuramı yetilerinin 

ölçüldüğü, diğerlerinin karmaşık zihinsel durumlarını tespit edebilmeyi sınayan bir 

testtir (26,272). 

Zihin kuramı işlevleriyle ilgili 18 adet çalışmanın derlendiği bir metaanalizde, 

major depresyon bozukluğunda zihin kuramı yetilerinin bozulduğu gösterilmiştir 

(35). Bu yetilerin ölçümünde gözler testinin kullanıldığı bazı çalışmalarda, 

depresyonda sağlıklı kontrollere göre bozulma gözlenirken (273-276); depresyon ile 

sağlıklı kontroller arasında hiçbir farklılığın saptanmadığını söyleyen çalışmalar da 

bulunmaktadır (32-34). 

Bedenselleştirme ile ilişkili bozukluklarda zihin kuramı testlerinin kullanıldığı 

çalışmalar daha kısıtlı olup, bu çalışmalarda affektif zihin kuramında yetersizlik 

olduğu, emosyon tanıma ve yüzden affekt algılama gibi diğerleriyle ilgili zihinsel 

temsiller oluşturmaya dayanan fonksiyonlarda da kontrollere göre daha başarısız 

oldukları gösterilmiştir (277-281). Almanya’da yapılan bir çalışmada somatoform 

bozukluğu olan hastaların, kişinin kendisi ve karşısındakinin bazı olaylar 

karşısındaki tepkilerini tanımlayabilme becerisinin ölçüldüğü emosyonel farkındalık 

testinde düşük sonuçlar aldıkları (282); devam niteliğindeki bir başka araştırmada ise 

bu kez benzer hasta grubunda ZK fonksiyonlarının da sağlıklı kontrollere göre 

yetersiz olduğu gösterilmiştir (25). Bu iki çalışmadan hareketle yapıldığı vurgulanan 

bir başka araştırmada bedenselleştirme ve affektif ZK ilişkisine bakılmış; 

bedenselleştirme grubunun emosyonel uyaranları kodlamada eksikliklerinin olduğu 

ancak gözler testi puanları açısından anlamlı farklılık saptanmadığı ifade edilmiştir 

(26). Çocukluk çağında maruz kalınan travmaların da zihin kuramı yetilerinde 

bozulmaya yol açtığı klinik çalışmalarda tekrarlanan önemli bir bulgu olarak 

karşımıza çıkmaktadır. Bir çalışmada çocukluk çağındaki travma öyküsü ile affektif 

zihin kuramı değerlendirmesi sırasındaki amigdala aktivasyonu arasında pozitif ilişki 

saptanmıştır (20,30,31,283). 

Bütün bu verilere bakıldığında BBB gelişiminde çocukluk çağı travmaları, 

aleksitimi, başkalarının duyguları ve zihinsel durumunu anlayabilme becerisi, HPA 

aksının verdiği stres yanıtı gibi faktörler önemli rol oynamaktadır. MDB hastalarında 
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da benzer şekilde erken dönem travmalarının önemli olduğu anlaşılmaktadır. 

Aleksitimi ile ilgili veriler bedenselleştirme kadar belirgin olmamakla birlikte 

döneme özgü bir özellik olup olmadığı tartışma konusudur. Başkalarının zihinsel 

durumları hakkında temsiller oluşturabilme açısından MDB’de bozulmalar 

olabildiğini gösteren bir metaanaliz bulunmakta, ancak gözlerden zihin okuma testi 

ile ilgili farklı sonuçlar da yer almaktadır. Ayrıca aleksitimi de zihin kuramı yetileri 

de  çocukluk çağı travmalarıyla ilişkisi gösterilen kavramlardır. 

 Bunun yanında, iki bozukluğun arasında HPA aksı aktivitesi açısından 

farklılık gösterilmiş olup nedenleri açık değildir. Literatürde depresyon ve erken 

dönem travmalarının HPA aksıyla ilişkili epigenetik düzenlemelerdeki etkisini 

araştıran çalışmalar bulunmaktadır. Ancak travma ile ilişkisi olduğu bilinen ve HPA 

aksı aktivitesi açısından farklılık gösterdiği düşünülen iki bozukluğu bu açıdan 

karşılaştıran bir araştırmaya rastlanmamıştır.  
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GEREÇ VE YÖNTEM 

ÖRNEKLEM 

Çalışma Ağustos 2016 – Temmuz 2017 tarihleri arasında Pamukkale 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri polikliniğine başvuran, DSM-5 tanı ölçütlerine 

göre bedensel belirti bozukluğu tanısı olan 48 hasta, major depresyon bozukluğu 

tanısı olan 50 hasta ve 50 sağlıklı birey ile gerçekleştirilmiştir. Sağlıklı kontrol 

grubu, çalışma için gerekli koşulları sağlayan ve çalışmanın duyurulması ardından 

gönüllü olan hastane personelinden oluşturulmuştur. Sağlıklı kontrol grubuna yaş ve 

cinsiyet bakımından hasta gruplarına benzer özellikleri olan bireyler alınmıştır. 

Hasta ve sağlıklı kontrol vakaları çalışma hakkında ayrıntılı olarak 

bilgilendirilmiş, gönüllü olanlardan sözel ve yazılı onam alınarak çalışmaya dahil 

edilmiştir. Araştırma projesi Pamukkale Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurul 

onayına sunulmuş, 21.07.2016 tarih ve 60116787-020/44577 sayılı karar yazısıyla 

etik kurul onayı alınmıştır. Bilimsel Araştırma Projeleri Komisyonu’nundan NR3C1 

geninin metilasyon durumlarının belirlenmesinde kullanılması gereken ticari kitler 

için ödenek alınmıştır (Proje no: :2017TIPF009) 

Gönüllüler için çalışmaya alınma ölçütleri: 

Hasta grubu: 

1. DSM 5 tanı kriterlerine göre psikoz özellikleri göstermeyen major 

depresyon bozukluğu major depresyon bozukluğu ve bedensel belirti bozukluğu 

tanıları olan 2 grup  

2. Hastaların 18-65 yaş aralığında olması 

3. Çalışmanın amacı ve süreci anlatıldıktan sonra katılmak için onay 

veren hastalar   

Kontrol grubu: DSM 5 tanı kriterlerine göre MDB ve BBB tanısı olmayan, 

çalışmanın amacı ve süreci anlatıldıktan sonra katılmak için onay veren bireyler 
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Gönüllüler için çalışmadan dışlanma ölçütleri: 

Hasta ve kontrol grubu: 

1. Yapılacak psikiyatrik değerlendirme ve ölçekleri etkileyebilecek 

nörolojik bir hastalık bulunması  (MS, SVH, demans,..gibi)  

2. Klinik olarak mental retardasyon olması 

3. Kafa travması öyküsü olması 

4. Psikotik bozukluklar, bipolar bozukluk, anksiyete bozuklukları gibi 

başka bir psikiyatrik bozukluk varlığı 

5. Antidepresan dışında psikotrop ilaç kullananlar 

ÇALIŞMANIN AŞAMALARI 

Çalışmaya katılma ölçütlerini karşılayan, çalışma ile ilgili bilgilendirilen ve 

onam veren hastaların psikiyatrik muayeneleri yapıldı, mevcut tanıları DSM-V tanı 

ölçütlerine göre değerlendirildi. Sağlıklı kontrol grubunun da muayeneleri yapılarak 

psikiyatrik bir hastalıklarının olmadığı gözden geçirildi. Araştırmacı tarafından 

oluşturulan sosyodemografik ve klinik özelliklerin sorgulandığı bilgi formu 

uygulandı. Takiben çocukluk çağı travmatik yaşantılarının değerlendirilmesi için 

Çocukluk Çağı Travmaları Ölçeği, duyguları tanıma ve ifade etme becerilerinin 

değerlendirilmesi için Toronto Aleksitimi Ölçeği, depresyon düzeyinin anlaşılması 

için Montgomery-Asperg Depresyon Ölçeği, psikolojik belirtilerin taranması için 

Belirti Tarama Listesi (SCL 90-R), zihin kuramı yetilerinin değerlendirilmesi için 

Gözlerden Zihin Okuma Testi kullanıldı. Her bir katılımcının NR3C1 geninin 

metilasyon düzeylerinin belirlenmesi için EDTA’lı tüplere 2 mL periferik kan örneği 

alındı ve alınan örnekler daha sonra moleküler genetik analiz yapılmak üzere -80Cºde 

saklandı.  

VERİ TOPLAMA ARAÇLARI 

Sosyodemografik Veri Formu 

Araştırmanın bağımsız değişkenlerini sorgulamaya yönelik olarak olguların 

sosyodemografik verilerinin toplanması amacıyla araştırmacılar tarafından 

hazırlanan bir bilgi formudur. Çalışmaya alınan hasta ve sağlıklı bireylere yüz yüze 

görüşme yapılarak uygulanmıştır. 
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Çocukluk Çağı Travmaları Ölçeği (Childhood Trauma Questionnaire) 

Bernstein ve arkadaşları tarafından geliştirilen bu değerlendirme aracı toplam 

28 sorudan oluşmaktadır. Bu ölçek ile çocukluk çağı cinsel, fiziksel ve emosyonel 

istismar ile fiziksel ve emosyonel ihmali konu alan beş alt puanın birleşiminden 

oluşan toplam puan elde edilmektedir. Ölçek uygulanmadan önce “çocukluğunuzda 

ve ilk gençliğinizde (20 yaşından önce) başınıza gelmiş olabilecek bazı olaylar” 

hakkında olduğu belirtilmektedir. Önceki biçimi 53 maddeden oluşmakta olan, ancak 

sonradan özgün yazarı tarafından kısaltılan bu ölçek İngilizce özgün biçiminden 

Türkçe’ye Prof. Dr. Vedat Şar tarafından uyarlanmış olup geçerlilik ve güvenilirlik 

çalışması 2012 yılında yapılmıştır. Her bir maddesi 1-5 arası puanlama şeklinde 

doldurulan ölçeğin hesaplanmasında olumlu ifadeleri içeren maddelerin puanları ters 

çevrilir. Olumlu ifadeler içeren maddelerin üç tanesi travmanın inkarını ölçmekte 

olup toplam puana etkisi olmayan minimizasyon maddeleridir. Üç maddenin her 

birine sadece 5 puan verildiğinde 1 puan sayılmasıyla elde edilen minimizasyon 

puanı 0-3 arasındaki bir değerdir (284,285). 

 

Toronto Aleksitimi Ölçeği (TAÖ) 

Bagby ve arkadaşları tarafından 1994 yılında geliştirilen ölçeğin Türkçe 

uyarlaması ile geçerlik güvenilirlik çalışması Güleç ve arkadaşları tarafından 2009 

yılında yapılmıştır. 1-5 arası puan verilebilen 20 maddeden oluşmuş likert tipi bir 

özdeğerlendirme ölçeğidir (286,287). Ölçeğin duygularını tanıma zorluğu (TAÖ-A), 

duygularını ifade etme zorluğu (TAÖ-B), dışa-vuruk düşünce (TAÖ-C) alt ölçekleri 

bulunmaktadır. Türkçe uyarlaması için ölçek toplam puanı 59’un üzerinde olan 

bireylerin aleksitimik olarak kabul edilmesi önerilmektedir (288). 

 

Montgomery-Asperg Depresyon Ölçeği (MADRS) 

1979’da Stuart A. Montgomery ve Marie Asberg tarafından geliştirilmiş olan 

ölçek, Hamilton Depresyon Değerlendirme Ölçeği (HAM-D)’ne göre daha az madde 

içermesine rağmen (10 adet) HAM-D ile benzer güvenirlikte olduğu gösterilmiştir. 

HAM-D’ye göre depresyonun bedensel belirtilerinin daha az vurgulandığı bu 

ölçeğin, hastaların aynı zamanda bedensel hastalıklarının da olduğu koşullarda ya da 

çalışma sırasında verilen tedavi nedeni ile belirgin somatik yan etkiler yaşamaları 
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beklendiği durumlarda kullanılması önerilmektedir (289). Uygulanırken görüşmeci 

10 maddenin her birinden alınan 0-6 arasındaki puanı belirler. Ölçeğin Türkçe 

uyarlamasının geçerlik, güvenilirlik çalışması Özer ve ark tarafından 2011 yılında 

yapılmıştır (290). Türkçe formunun duyarlılık ve özgüllük çalışmasında hafif, orta ve 

belirgin şiddetteki depresyon için kesme noktaları sırası ile 9 ve üzeri, 29 ve üzeri, 36 

ve üzeri bulunmuştur (291).  

 

Belirti Tarama Listesi (Symptom Checklist) (SCL 90-R) 

Öz değerlendirme türü bir tarama aracı olup son haline Derogatis tarafından 

1977 yılında getirilmiştir. Türkçe uyarlamasının geçerlilik ve güvenirlik çalışması 

Dağ (1991) tarafından yapılmıştır. Ölçek psikiyatrik belirtileri içeren 90 maddesiyle 

9 ayrı boyutta değerlendirme yapmak üzere yapılandırılmıştır. Somatizasyon boyutu, 

obsesif kompulsif boyutu, kişiler arası duyarlılık boyutu, depresyon boyutu, kaygı 

boyutu, düşmanlık boyutu, fobik kaygı boyutu, paranoid düşünce boyutu ve 

psikotizm boyutu ile bu alanlara girmeyen maddelerden oluşan ek ölçek yer 

almaktadır. Birey listeyi tarayarak her madde için “hiç” ile “ileri derecede” 

seçenekleri arasından seçim yapmaya yönlendirilmektedir.  

Her madde üzerinde 0 ile 4 arasında puan verilerek ölçüm yapılmaktadır. Genel 

belirti düzeylerini farklı yaklaşımlarla gösteren göstergeler; Genel belirti düzeyi 

(Global symptom index: GSI) boş bırakılanlar hariç tüm maddelere yapılan 

derecelemelerin ortalaması olup 0.00 ile 4.00 değerleri arasında değişebilmektedir. 

Pozitif belirti toplamı (Positive symptom total: PST) en az 1 puan verilen madde 

sayısı olup 0 ile 90 değerleri arasında değişebilen ve kişinin kendisinde ne kadar 

çeşitli belirti algıladığını anlatan göstergedir. Pozitif belirti düzeyi (Positive symptom 

distress index: PSDI) bütün maddelerin puanları toplamının pozitif belirti toplamına 

bölünmesiyle elde edilen, kişinin kendisinde algıladığı belirtilerin ağırlıklı bir 

ortalamasını oluşturan 0.00 ile 4.00 arasında bir değerdir (292). 

 

Gözlerden Zihin Okuma Testi (Gözler Testi) 

Baron-Cohen ve arkadaşları tarafından geliştirilen test zihin kuramının önemli 

bir yönü olan zihin okuma becerilerini değerlendirmektedir. Katılımcılardan, 

gösterilen fotoğraflarda yalnızca göz bölgesi görünen kişinin zihinsel durumunu en 
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iyi anlatan seçeneği belirlemesi istenmektedir. 1997 yılında ilk hali yayınlanan test 

2001 yılında yeniden gözden geçirildiğinde çeldirici sayısı artırılmış ve “mutlu, 

üzgün, kızgın, korkmuş ve iğrenmiş” gibi evrensel, kişiye bir inanç atfetmeye gerek 

olmaksızın tanınabilen, normal gelişimin çok erken dönemindeki çocuklar tarafından 

anlaşılabilecek birincil duygular testten çıkarılarak yalnızca karmaşık duygusal 

durumlar ile sınırlandırılmıştır (293). 

  

Karmaşık duygular ile birlikte düşünce süreçlerini de değerlendirmeye alan test 

zihin kuramı performansını ölçmeyi amaçlamaktadır. Yüzden duygu tanıma, zihinsel 

durumun çözümlenmesi ya da zihin kuramı yetilerinin ölçülmesi için birçok 

çalışmada kullanılmış olan testin orijinal versiyonu 36 maddeden oluşmaktadır. 

Yıldırım ve arkadaşları tarafından Türkçe geçerlik ve güvenilirlik çalışması 

yapılırken dört maddenin iç tutarlılığı düşük bulunduğu için bu formda test 

maddesinin ardından 32 adet madde yer almaktadır. Test uygulanırken katılımcılara 

sorularda geçen ifadelere yakın anlamdaki kelimelerin bulunduğu bir sözlük de 

verilir. Testten yüksek puan alınması sosyal biliş ve zihin kuramı yetilerinin iyi 

olduğu anlamına gelmektedir (272). 

 

Moleküler Genetik Analiz 

Hasta ve kontrol gruplarını oluşturan tüm bireylerden EDTA’ lı tüplere 

yaklaşık 2 ml periferik kan örneği alınmıştır. Kanlar alındıktan hemen sonra örnekler 

laboratuvar analizleri yapılma aşamasına gelene dek -80 Cº de muhafaza edilmiştir. 

Hedef sayıya ulaşıldıktan sonra tüm örnekler Pamukkale Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Tıbbi Genetik Anabilim Dalı'na ulaştırılmıştır.  

Periferik kan örneklerinden DNA izolasyonu 

Periferik kandan DNA izolasyonu ticari kit (QIAGEN) kullanılarak üreticinin 

önerileri doğrultusunda yapılmıştır. DNA izolasyonu yapılması aşamasında aşağıda 

sıralanan protokol izlenmiştir: 

1. 20 µl proteaz, 200 µl periferik kan örneği ve 200 µl Lysis buffer(AL 

Buffer) ependorf tüpe alınıp vorteks yapılmıştır. 

2. İnkübasyon aşaması için 56 derecede 10 dk süre ile bekletilmiştir. 
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3. Tüpe 200 µl etanol eklenip vorteks yapıldıktan sonra karışım spin 

kolona aktarılmıştır. 

4. 8000 rpm hızında 1 dk boyunca santrifüj yapıldıktan sonra spin kolon 

yeni bir ependorf tüpe aktarılmıştır. 

5. Aktarılan kolona 500 µl Wash buffer 1(AW1 Buffer) eklendikten 

sonra 8000 rpm hızında 1 dk boyunca santrifüj yapılmıştır. 

6. Yeni ependorf tüpe aktarılan kolona 500 µl Wash Buffer 2 (AW2 

Buffer) eklenip 14000 rpm hızında 3 dk santrifüj yapılmıştır. 

7. Tekrar ependorf tüpü değiştirilen kolon 14000 rpm hızında 1 dk 

santrifüj edilmiştir. 

8. Kolona son olarak 200 µl Elution buffer (AE Buffer) eklenip 8000 

rpm hızında 1 dk santrifüj edildikten sonra filtresiatılıp tüpte kalan kısım -20 

derecede muhafaza edilmiştir. 

Hasta ve kontrol gruplarından elde edilen DNA örneklerinin kalitesi ve miktarı 

spektrofotometrik olarak belirlenmiştir. 

NR3C1 DNA Metilasyon Düzeylerinin Belirlenmesi 

Elde edilen DNA örneklerinden NR3C1 genlerinin metilasyon durumlarının 

belirlenmesi için öncelikle ticari kit (QIAGEN) kullanılarak üreticinin önerileri 

doğrultusunda DNA örneklerine bisülfit uygulaması yapılmıştır. Bisülfit uygulaması 

prensip olarak sülfonasyon, hidrolitik deaminasyon ve alkali desülfonasyon olmak 

üzere 3 temel basamağı içermektedir. Bisülfit dönüştürme aşaması aşağıda sıralanan 

protokol izlenerek yapılmıştır: 

1. DNA konsantrasyonu 1ng- 2µg arasında olan DNA örneklerinden 20 

µl, 1-500 ng arasında olan DNA örneklerinden 40 µl DNA örneği alınarak, 0,2 ml’lik 

PCR tüplerine aktarılmıştır.  

2. Her bir tüpe 85 µl bisulfit mix ve 35 µl DNA protect buffer 

eklenmiştir. 

3. Tüpler bisülfit dönüşüm için thermal cycler cihazında 5 saat 

bekletilmiştir. Bu aşamada sırasıyla uygulanan basamaklar şu şekildedir: 
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Tablo 1: Thermal cycler cihazında bisülfit dönüşüm basamakları 

Denatürasyon 5 dk 95 derece 

İnkübasyon 25 dk 60 derece 

Denatürasyon 5 dk 95 derece 

İnkübasyon 85 dk 60 derece 

Denatürasyon 5 dk 95 derece 

İnkübasyon 175 dk 60 derece 

 

4. Purifikasyon için örnekler 1,5 ml ependorf tüplere alınıpüzerlerine 

560 µl Loading buffer (BL buffer) ve 5,6 µl taşıyıcı RNA eklenerek vorteks 

yapılmıştır. 

5. Elde edilen karışım spin kolonlara aktarılarak maksimum hızda 1 dk 

santrifüj edilip, tüplere geçen sıvı dökülmüştür. 

6. Kolonlara 500 µl Wash buffer (BW buffer) eklenip maksimum hızda 1 

dk santrifüj edilerek alt kısma geçen sıvı dökülmüştür. 

7. Kolonlara 500 µl Desulfonation buffer (BD buffer) eklenip 15 dk oda 

ısısında inkübasyon işlemi için bekletilmiştir. 

8. Bekleme aşamasından sonra kolonlar maksimum hızda 1 dk santrifüj 

edilerek alt kısma geçen sıvı dökülmüştür. 

9. Kolonlara tekrar 500 µl BW buffer eklenip maksimum hızda 1 dk 

santrifüj edilerek alt kısma geçen sıvı döküldükten sonra bu basamak tekrar 

edilmiştir. 

10. Kolonlar yeni ependorf tüplere alınarak maksimum hızda 1 dk 

santrifüj edilmiştir. 

11. Kolonlar yeni 1,5 ml ependorf tüplere alınarak ağzı açık olarak 56 

derecede 5 dk boyunca inkübasyon için bekletilip tüpler atılmıştır. 

12. Yeni 1,5 ml ependorf tüplere alınan kolonların üzerlerine 20 µl 

Elution buffer (EB buffer) eklenip 12000 rpm hızında 1 dk santrifüj edilmiş, elde 

edilen örnekler -20 derecede muhafaza edilmiştir. 
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Bisülfit dönüşümü sonrası DNA örnekleri her bir gene özgü primerler 

kullanılarak metilasyon spesifik PCR ile ilgili genlerin promoter bölgelerindeki CpG 

adacıklarının amplifikasyonu sağlanmıştır. Genin üzerinde üç bölge seçilmiş olup 

bunların kromozom üzerindeki konumları şu şekildedir: 1.bölge 5 adet CpG adası 

içermekte olup 5.kromozomda 142784346-142484533 baz aralığında yer almaktadır. 

2.bölge 3 adet CpG adası içermekte olup 5.kromozomda 142784031-142784279 baz 

aralığında yer almaktadır. 3. Bölge 3 adet CpG adası içermekte olup 5.kromozomda 

142784405-142784494 baz aralığında yer almaktadır 

Bu aşamada uygulanan basamaklar aşağıda sıralanan protokol izlenerek 

yapılmıştır: 

1. Her bir örnek için 12,5 µl PyroMark PCR Master Mix, 2,5 µl 

CoralLoad Concentrate, 2,5 µl RNase-free water ve 2,5 µl özgün PCR primer olacak 

şekilde toplam örnek sayısı ile çarpılıp, gereken miktarlar 2 ml ependorf tüpe 

eklenmiştir.  

2. Elde edilen karışıma vorteks uygulandıktan sonra örnek başına 20 µl 

olacak şekilde PCR platelerine karışımdan dağıtılmıştır. Üzerlerine 5 µl bisülfit 

dönüşümü yapılan DNA örneklerinden eklenmiştir. 

3. Vorteks ve spin yapılan karışım amplifikasyon içinthermal cycler 

cihazında aşağıdaki basamaklara uygun şekilde bekletilmiştir: 

Tablo 2: Thermal cycler cihazında amplifikasyon basamakları 

PCR aktivasyon 15 dk 95 derece  

Denatürasyon 30 sn 94 derece  

45 Döngü Annealing 30 sn 56 derece 

Extension 30 sn 72 derece 

Final extension 10 dk 72 derece  

 

4. Amplifikasyon işlemi sonrasında elde edilen PCR ürünleri -20 

derecede muhafaza edilmiştir. 
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PCR ürünleri QIAGEN ticari kit (Qiagen GmbH, Hilden, Almanya) 

kullanılarak PCR sonrasında kalan nükleotid, enzim, reaksiyon tamponu 

artıklarından temizlenmiştir. Purifiye edilen PCR ürünleri Tıbbi Genetik AD 

laboratuvarında kurulu mevcut PyroMark Q24 pyrodizileme sistemi ve uygun sarf 

malzemeleri kullanılarak CpG adacıklarının metilasyon durumları analiz edilmiştir. 

Bu aşamada uygulanan basamaklar aşağıdaki protokol izlenerek yapılmıştır: 

1. Her bir örnek için 28 µl distile su, 40 µl binding buffer ve 2 µl 

streptavidin sepharose olacak şekilde toplam örnek sayısı ile çarpılarak gereken 

miktar hesaplanıp 2 ml ependorf tüpe eklenmiştir.  

2. Elde edilen karışımdan örnek başına 70 µl olacak şekilde PCR 

platelerine dağıtılıp üzerlerine 10 µl PCR ürünlerinden eklenerek 15 dk vorteks 

yapılmıştır. 

3. İlgili gene özgü sekans primerine 1175 µl annealing buffer 

eklendikten sonra örnek başına 2,5 µl gene özgü sekans primeri ve 22,5 µl annealing 

buffer olacak şekilde PyroMark Q24 plate içerisine karışımdan eklenmiştir. 

4. Plateler PyroMark Q24 Workstation cihazına yerleştirilip karışım 

vakumlandıktan sonra problar sırasıyla 5 sn %70’ lik etil alkolde, 5 sn denatürasyon 

solüsyonunda ve 10 sn washing buffer içinde bekletilip tam çekişi sağlandıktan sonra 

cihaz kapatılarak problar PyroMark Q24 plate üzerine yerleştirilerek örneklerin 

sekans primerinin içine aktarımı sağlanmıştır. 

5. PyroMark Q24 plateleri 80 derecede 2 dk, daha sonra oda sıcaklığında 

10 dk bekletilmiştir. 

6. Gen için belirlenmiş olan CpG adacıklarının nükleotid dizilimlerinin 

kaydedilmiş olduğu program PyroMark Q24 pyrodizileme cihazına yüklendikten 

sonra bilgisayar çıktısına göre gerekli miktarda enzim, substrat ve bazlar cihazın 

haznesinde ilgili kuyucuklara eklenmiştir. 

7. Son olarak PyroMark Q24 plateleri cihaza yerleştirilip CpG 

adacıklarının metilasyon durumları analiz edilip, veriler kaydedilmiştir. 

8. Metile kontrol DNA, unmetile kontrol DNA ve bisülfit dönüşümünü 

yaptığımız kontrol DNA’ların da promoter bölgelerindeki CpG adacıklarının 

metilasyon analizleri yapılmış olup periferik kan örneklerinin metilasyon analizleri 

ile birlikte değerlendirilmiştir. 
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VERİLERİN İSTATİSTİKSEL DEĞERLENDİRMESİ 

İstatistiksel değerlendirmeler “SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 

for Windows 22.0” paket programında yapılmıştır. Kesikli verilerin gruplar arası 

karşılaştırılmasında Pearson Ki-kare testi (X²) kullanılmıştır.  Sürekli değişkenlerin 

dağılımının normal olup olmadığı Kolmogorov-Smirnov testi ile değerlendirilmiştir. 

İki grup arası karşılaştırmalarda sürekli değişkenlerin normal dağılım göstermesi 

durumında Student t testi, normal dağılım göstermediğinde ise Mann-Whitney U testi 

kullanılmıştır. Üç grup arasındaki karşılaştırmalarda sürekli değişkenlerin normal 

dağılım göstermesi durumunda tek yönlü varyans analizi (ANOVA), normal dağılım 

göstermediğinde ise Kruskal Wallis testi kullanılmıştır. Sürekli değişkenlerin 

birbiriyle ilişkisinin incelenmesinde Spearman korelasyon testi uygulanmıştır. 

Analizlerde %95 güven aralığında anlamlılık değeri p<0,05 olarak kabul edilmiştir.  
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BULGULAR 

SOSYODEMOGRAFİK VERİLER 

Çalışmamıza 18–65 yaş aralığında bedensel belirti bozukluğu (BBB) olan 

48, major depresyon bozukluğu (MDB) olan 50 ve sağlıklı kontrol grubu için 

50 birey dahil edilmiştir. Üç çalışma grubunun her birinde katılımcıların büyük 

çoğunluğu evli ve kadın bireylerden oluşmaktadır. Gruplar arasında yaş, 

cinsiyet, medeni durum, gelir düzeyi ve eğitim süresi açısından anlamlı farklılık 

saptanmamıştır (Tablo 3–4). 

 

Tablo 3: Grupların Sosyodemografik Özellikleri-1 

Değişkenler 

BBB 

(N=48) 

MDB  

(N=50) 

Kontrol  

(N=50) p 

ortalama ± SS 

Yaş 39,83 ± 11,93 35,84 ± 9,54 36,78 ± 8,57 0,1091 

Eğitim yılı 9,00 ± 3,82 9,78 ± 4,08 7,96 ± 3,92 0,0551 

 n (%)  

Cinsiyet 

Kadın 36 (%75) 37 (%74) 37 (%74) 

0,9922 

Erkek 12 (%25) 13 (%26) 13 (%26) 

Medeni    

durum 

Evli 34 (%70,8) 32 (%64) 37 (%74) 

0,4522 

Bekar 10 (%20,8) 12 (%24) 10 (%20) 

Dul 2 (%4,2) 0 1 (%2) 

Boşanmış 2 (%4,2) 6 (%12) 2 (%4) 

Gelir düzeyi 

Düşük 6 (%12,5) 13 (%26) 8 (%16) 

0,4712 Orta 34 (%70,8) 29 (%58) 32 (%64) 

Yüksek 8 (%16,7) 8 (%16) 10 (%20) 

1 Kruskal Wallis test, 2Ki-kare test, SS: Standart sapma 
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Tablo 4: Grupların Sosyodemografik Özellikleri-2 

Değişkenler 

BBB  

(N=48) 

MDB  

(N=50) 

Kontrol 

(N=50) p p1 p2 p3 

n (%) 

Yaşadığı 

yer 

Kentsel 
37  

(%77,1) 

46  

(%92) 

48  

(%96) 0,009 0,040 0,006 0,429 

Kırsal 
11  

(%22,9) 

4  

(%8) 

2  

(%4) 

Yaşam 

koşulları 

Çekirdek 

aile 

36  

(%75) 

41  

(%82) 

46  

(%92) 

<0,001 0,002 0,006 0,076 
Geniş aile 

9  

(%18,8) 
0 0 

Yalnız 
3  

(%6,3) 

9  

(%18) 

4  

(%8) 

Çalışma 

durumu 

Çalışan / 

Öğrenci / 

Emekli 

30  

(%62,5) 

38  

(%76) 

47  

(%92) 
0,001 0,147 <0,001 0,015 

Çalışmayan 
18  

(%37,5) 

12  

(%24) 

3  

(%6) 

Ki-kare testi kullanılmıştır. p:BBB-MDB-Kontrol p1:BBB-MDB p2:BBB-Kontrol  

p3: MDB-Kontrol  

 

KLİNİK ÖZELLİKLER İLE İLGİLİ VERİLER 

Çalışmaya katılan hastaların kendi ifade ettikleri hastalık başlangıç yaşı, daha 

önce psikiyatrik tedavi kullanmış olma öyküsü, halen devam eden psikiyatrik tedavi 

öyküsü ve ailede psikiyatrik hastalık öyküsü gibi klinik özellikleri ile ilgili veriler 

Tablo 5’ te özetlenmiştir. 

Çalışmaya katılan hastaların bir kısmı başvuru sırasında psikofarmakolojik 

tedavi almaktaydı. BBB hastalarında en çok kullanılan ilaç grubunun serotonerjik 

noradrenerjik geri alım inhibitörleri (SNRI) (%33,3), bunu takiben selektif 

serotonerjik geri alım inhibitörleri (SSRI) grubu ilaçlar (%16,7) olduğu 

belirlenmiştir. MDB hastalarında ise en çok kullanılan ilaç grubu SSRI (%38,0) ve 

bunu takiben SNRI grubu ilaçlar (%12,0) takip olduğu tespit edilmiştir. 

Katılımcıların bazı sağlık göstergeleri ile ilgili verilerine bakıldığında sigara 

kullanımının MDB grubunda diğer gruplara göre anlamlı olarak fazla olduğu 

saptanmıştır (Tablo 6). 
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Tablo 5: Grupların Klinik Özellikleri 

Değişkenler 
BBB (N=48) MDB  (N=50) 

p 

(Ortalama ± SS) 

Başlangıç yaşı 34,20 ± 12,35 32,88 ± 9,10 0,5481 

 n (%)  

Geçmiş 

tedavi 

Yok 22 (%45,8) 21 (%42,0) 

0,5902 

Var 26 (%54,2) 29 (%58) 

Mevcut 

tedavi 

Yok 18 (%37,5) 25 (%50) 

0,2132 

Var 30 (%62,5) 25 (%50) 

Ailede 

psikiyatrik 

hastalık 

öyküsü 

Yok 30 (%62,5) 29 (%58) 

0,6492 

Var 18 (%37,5) 21 (%42) 

1Student t test,2Ki-kare test, SS: Standart sapma 

 

Tablo 6: Grupların bazı sağlık göstergeleri 

Değişkenler 

BBB  

(N=48) 

MDB  

(N=50) 

Kontrol 

(N=50) p p1 p2 p3 

n (%) 

Sigara 

kullanımı 

Var 11 (%22,9) 22 (%44) 11 (%22) 

0,025 0,027 0,913 0,019 
Yok 37 (%77,1) 28 (%56) 39 (%78) 

Alkol 

kullanımı 

Var 4 (%8,3) 3 (%6) 4 (%8) 

0,892 0,654 0,952 0,695 
Yok 44 (%91,7) 47 (%94) 46 (%92) 

Ek tıbbi 

hastalık 

Var 11 (%22,9) 4 (%8) 1  (%2) 

0,003 0,040 0,002 0,169 
Yok 37 (%77,1) 46 (%92) 49 (%98) 

Ki-kare testi kullanılmıştır. p:BBB–MDB–Kontrol, p1: BBB–MDB p2: BBB–Kontrol  

p3: MDB–Kontrol  
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KLİNİK ÖLÇEKLER VE TEST VERİLERİ 

Katılımcılara uygulanan klinik ölçekler MADRS (Montgomery-Asperg 

Depresyon Ölçeği), Çocukluk Çağı Travmaları Ölçeği (ÇÇTÖ), Toronto Aleksitimi 

Ölçeği (TAÖ) ve alt ölçekleri TAÖ-A (duygularını tanıma zorluğu), TAÖ-B 

(duygularını ifade etme zorluğu), TAÖ-C (dışa vuruk düşünce), Belirti Tarama 

Listesinin (SCL 90-R) somatizasyon alt ölçeği ve genel belirti indeksi (GSI) ve 

gözlerden zihin okuma testinin (gözler testi) ortalama puanları karşılaştırılmıştır. 

Sonuçlar Tablo 7 ve 8’de özetlenmiştir.  

Aleksitimi ölçeği için kesme puanı olan 59 alındığında BBB grubunda 25 kişi 

(n=48), MDB grubunda 8 kişi (n=50) aleksitimik olarak değerlendirilirken, kontrol 

grubundaki katılımcıların hiç biri aleksitimik bulunmamıştır. BBB grubundaki 

aleksitimik olan bireylerde olmayanlara göre anlamlı olarak daha yüksek emosyonel 

istismar (p=0,034, Mann Whitney U), toplam travma skoru (p=0,045, Mann Whitney 

U) ve daha düşük gözler testi performansı (p=0,021, Student t) olduğu gözlenmiştir. 

Gözler testinin eğitim yılı ile ilişkisine bakıldığında BBB grubunda (p=0,013) ve 

MDB grubunda (p<0,001) anlamlı pozitif korelasyon saptanırken, kontrol grubunda 

anlamlı korelasyon bulunmamıştır (Spearman korelasyon testi). 

Tablo 7: Gruplar arası ölçek puanlarının karşılaştırılması 

ÖLÇEKLER 

BBB 

(N=48) 

MDB 

(N=50) 

Kontrol 

(N=50) p p1 p2 p3 

(Ortalama ± SS) 

MADRS 19,39 ± 6,91 27,14 ± 5,09 5,44 ± 2,23 <0,0011 <0,0012 <0,0012 <0,0012 

T
A

Ö
-2

0
 

TAÖ-A 20,91 ± 6,26 15,10 ± 6,28 11,54 ± 3,42 <0,0013 <0,0014 <0,0014 0,0034 

TAÖ-B 15,28 ± 4,51 13,06 ± 4,45 10,12 ± 2,99 <0,0013 0,0174 <0,0014 0,0014 

TAÖ-C 22,82 ± 4,55 19,42 ± 5,84 20,12 ± 4,72 0,0011 0,0012 0,0022 0,7792 

Toplam 59,24 ± 11,65 47,68 ± 12,34 41,58 ± 2,59 <0,0011 <0,0012 <0,0012 0,0042 

S
C

L
 9

0
-R

 

GSI 1,61 ± 0,66 1,38 ± 0,61 0,45 ± 0,27 <0,0013 0,0624 <0,0014 <0,0014 

SOMA 2,12 ± 0,77 1,11 ± 0,79 0,49 ± 0,39 <0,0013 <0,0014 <0,0014 <0,0014 

1ANOVA,2Student t test, 3Kruskal Wallis test, 4Mann Whitney U test, SS: Standart sapma 

p:BBB–MDB–Kontrol, p1:BBB–MDB, p2:BBB–Kontrol, p3: MDB–Kontrol,  

GSI: Genel semptom indeksi, SOMA: Somatizasyon,  
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Tablo 8: Gruplar arası Çocukluk Çağı Travmaları Ölçeği ve Gözler Testi puanlarının 

karşılaştırılması 

 BBB 

(N=48) 

MDB 

(N=50) 

Kontrol 

(N=50) p1 p12 p22 p32 

(Ortalama ± SS) 

Ç
O

C
U

K
L

U
K

 Ç
A

Ğ
I 

T
R

A
V

M
A

L
A

R
I 

Ö
L

Ç
E

Ğ
İ 

Emosyonel 

istismar 
10,12 ± 5,18 7,88 ± 3,40 5,98 ± 1,34 <0,001 0,053 <0,001 0,001 

Emosyonel 

ihmal 
15,14 ± 5,95 11,76 ± 5,07 9,58 ± 4,20 <0,001 0,005 <0,001 0,032 

Fiziksel istismar 7,68 ± 4,49 5,86 ± 1,81 6,14 ± 2,74 0,120 0,076 0,081 0,960 

Fiziksel ihmal 8,79 ± 2,75 7,06 ± 2,32 6,82 ± 1,87 <0,001 0,001 <0,001 0,727 

Cinsel istismar 6,06 ± 2,82 5,28 ± 0,94 5,28 ± 1,19 0,046 0,089 0,024 0,534 

Minimizasyon 0,41 ± 0,76 0,42 ± 0,73 0,64 ± 0,96 0,417 0,837 0,230 0,302 

Toplam 47,16 ± 16.14 
37,78 ± 

10,36 
33,74 ± 7,86 <0,001 0,004 <0,001 0,044 

GÖZLER TESTİ 19,12 ± 4,81 21,26 ± 4,39 22,56 ± 3,45 <0,001 0,030 <0,001 0,130 

1Kruskal Wallis test, 2Mann Whitney U test, p:BBB–MDB–Kontrol, p1: BBB–MDB, p2: BBB–

Kontrol, p3: MDB–Kontrol,  SS: Standart sapma 

 

GLUKOKORTİKOİD RESEPTÖR GENİ METİLASYON DÜZEYLERİ 

Katılımcıların NR3C1 metilasyon düzeyleri gen üzerinde bulunan üç ayrı 

bölgede değerlendirilmiştir. Seçilen gen bölgelerinde sırasıyla 5, 3 ve 3 adet CpG 

adası yer almakta olup değerlendirilen tüm adaların ortalama metilasyon yüzdesi ve 

her bir adanın metilasyon yüzdeleri gruplar arasında karşılaştırılmıştır.  

Değerlendirilen 11 adanın metilasyon yüzdeleri açısından gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmıştır. Bu sonuçlara göre 11 CpG adası için en 

yüksek metilasyon ortalaması major depresif bozukluk grubunda bulunurken 

bedensel belirti bozukluğu grubu en düşük metilasyon ortalamasına sahiptir. 

Metilasyon yüzdelerinin gruplar arası karşılaştırması Tablo 9 ve Şekil 1’ de 

özetlenmiştir. 
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Tablo 9: Gruplar arası NR3C1 metilasyon yüzdelerinin ortalamasının 

karşılaştırılması 

NR3C1 

BÖLGESİ 

BBB  

(n=48) 

MDB 

(n=50) 

Kontrol  

(n=50) p1 p12 p22 p32 

Ortalama (%) ± SS 

Ortalama 1,44±0,20 3,02± 0,68 2,56±0,60 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 

1.CpG adası 1,06±0,32 2,98±1,77 1,88±0,56 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 

2.CpG adası 1,10±0,31 2,98±1,46 1,82±0,82 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 

3.CpG adası 1,14±0,36 3,34±1,65 1,94±0,62 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 

4.CpG adası 1,14±0,46 1,92±1,24 0,96±0,28 <0,001 <0,001 0,018 <0,001 

5.CpG adası 2,72±0,53 5,58±2,20 4,26±1,14 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 

6.CpG adası 0,98±0,38 1,50±1,03 2,16±2,99 <0,001 0,001 <0,001 0,502 

7.CpG adası 0,98±0,52 1,16±1,18 2,06±1,72 0,001 0,561 <0,001 0,005 

8.CpG adası 2,58±0,58 7,08±3,60 5,82±1,35 <0,001 <0,001 <0,001 0,022 

9.CpG adası 1,14±0,46 1,62±0,85 1,56±1,35 0,001 0,001 0,001 0,920 

10.CpG adası 1,10±0,47 1,74±0,85 1,32±0,65 <0,001 <0,001 0,074 0,011 

11.CpG adası 1,85±0,41 3,98±1,68 3,70±0,68 <0,001 <0,001 <0,001 0,132 

1Kruskal Wallis test, 2Mann Whitney U test, p:BBB–MDB–Kontrol, p1: BBB–MDB, p2: BBB–

Kontrol, p3: MDB–Kontrol , SS: Standart sapma 

 
Şekil 1: Gruplar arası ortalama metilasyon yüzdelerinin karşılaştırılması 
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KORELASYON ANALİZLERİ 

Kontrol grubunda yaş ile gözler testi puanı arasında negatif korelasyon 

saptanırken (r = -0, 309, p = 0,029, Spearman), hasta gruplarında yaş ile gözler testi 

arasında ilişki saptanmamıştır (p>0,05). BBB ve MDB grubunda eğitim yılı ile test 

puanı arasında pozitif korelasyon saptanmıştır (BBB için r = 0,357, p = 0,013; MDB 

için r = 0,490, p <0,001, Spearman). Kontrol grubunda eğitim yılı ve gözler testi 

puanı arasında ilişki bulunmamıştır (p>0,05). 

MADRS ve SCL 90-R somatizasyon puanı ile gözler testi arasında herhangi bir 

korelasyon saptanmazken, MDB grubu ve kontrol grubundaki aleksitimi düzeyi ile 

gözler testi puanı arasında negatif korelasyon saptanmıştır (Tablo 10). 

 

Tablo 10: Gözlerden zihin okuma testi ve ölçek puanlarının ilişkisi 

ÖLÇEKLER 

GÖZLERDEN ZİHİN OKUMA TESTİ 

BBB (n=48) MDB (n=50) Kontrol (n=50) 

r p r p r p 

MADRS -0,101 0,496 -0,146 0,312 0,021 0,885 

SOMA -0,159 0,282 0,065 0,656 -0,222 0,121 

TAÖ -0,281 0,053 -0,281 0,048 -0,368 0,009 

Spearman korelasyon analizi kullanılmıştır. MADRS: Montgomery-Asperg Depresyon Ölçeği,  

TAÖ: Toronto aleksitimi ölçeği toplam puanı, SOMA: Scl 90-R somatizasyon alt ölçeği 

 

BBB grubunda fiziksel istismar, fiziksel ihmal ve toplam travma puanı ile 

gözler testi puanı arasında negatif korelasyon saptanmıştır. SCL-90 R genel semptom 

indeksi puanları ile çocukluk çağı travmaları ölçeği toplam puanları arasındaki 

ilişkiye bakıldığında BBB ve sağlıklı kontrol grubunda pozitif korelasyon 

saptanmıştır. Aleksitimi düzeyi ile travma ölçeği sonuçları arasındaki ilişkiye 

bakıldığında emosyonel istismar ve ölçek toplam puanı ile aleksitimi düzeyi arasında 

üç grupta da istatistiksel olarak anlamlı ilişki bulunmaktadır. Gözlerden zihin okuma 

testi ile çocukluk çağı travma ölçeği arasındaki korelasyonlar ile ilgili veriler Tablo 

11’ de özetlenmiştir. 
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Grupların metilasyon düzeyleri ile ölçek puanları arasındaki ilişkilere 

bakıldığında; fiziksel istismar ile metilasyon düzeyleri arasında bazı CpG adalarında 

BBB ve kontrol grubu için negatif, MDB grubu için pozitif korelasyon saptanmıştır. 

Emosyonel ihmal ile metilasyon düzeyleri arasında BBB grubu için bir CpG 

adasında negatif korelasyon saptanırken, sağlıklı kontrol grubunda bir adada negatif, 

bir adada ise pozitif korelasyon saptanmıştır. MADRS puanı ile metilasyon düzeyleri 

arasında BBB grubunda pozitif korelasyon saptanırken, MDB ve sağlıklı kontrol 

gruplarında negatif korelasyon saptanmıştır. Veriler Tablo 12, 13 ve 14’ te 

özetlenmiştir. 

Gruplar içinde ilaç kullanımı devam ettiği bilinen katılımcılar çıkarıldığında; 

BBB (n=18), MDB (n=25) ve kontrol (n=50) arasında metilasyon düzeyleri 

açısından anlamlı farklılıklar korunmuştur. Tek istisna olarak 8.CpG adasında MDB 

grubu ile kontrol grubu arasındaki anlamlı farklılık kaybolmuştur (p=0,366). Sigara 

kullanımı olan katılımcılar çıkarıldığında ise; BBB (n=37), MDB (n=28) ve kontrol 

(n=39) arasında metilasyon düzeyleri açısından anlamlı farklılıklar korunmuştur. 
6.CpG adası ve 9.CpG adasında BBB ile MDB arasındaki (p=0,06, p=0,058); 7.CpG 

adasında MDB ile kontrol arasındaki (p=0,252) anlamlı farklılıklar kaybolmuştur. 

MDB grubunda geçmişte tedavi öyküsü olan ve olmayanlar arasında anlamlı farklılık 

saptanmamıştır. 
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Tablo 11: Çocukluk Çağı Travmaları Ölçeği puanlarının gözlerden zihin okuma testi ve ölçekler ile ilişkisi 

GRUPLAR BBB (N=48) MDB (N=50) KONTROL (N=50) 

ÇÇTÖ GÖZLER TAÖ GSI SOMA GÖZLER TAÖ GSI SOMA GÖZLER TAÖ GSI SOMA 

Emosyonel istismar 
r -0,184 0,355 0,428 0,466 0,045 0,436 0,254 0,157 0,063 0,422 0,187 -0,074 

p 0,210 0,013 0,002 0,001 0,757 0,002 0,075 0,277 0,663 0,002 0,194 0,610 

Emosyonel ihmal 
r -0,238 0,271 0,350 0,308 -0,222 0,511 0,035 0,051 -0,229 0,321 0,315 -0,66 

p 0,103 0,063 0,015 0,033 0,122 <0,001 0,808 0,723 0,109 0,023 0,026 0,650 

Fiziksel istismar 
r -0,407 0,276 0,096 0,133 -0,027 0,135 0,141 0,048 -0,170 0,197 0,396 0,184 

p 0,004 0,058 0,517 0,366 0,855 0,349 0,328 0,740 0,239 0,171 0,004 0,202 

Fiziksel ihmal 
r -0,368 0,212 -0,041 0,037 -0,266 0,334 0,010 -0,064 -0,043 0,338 0,299 0,097 

p 0,010 0,148 0,782 0,805 0,062 0,018 0,943 0,661 0,767 0,016 0,035 0,501 

Cinsel istismar 
r -0,197 0,299 0,322 0,249 0,247 0,173 0,009 -0,045 -0,050 0,283 0,204 0,088 

p 0,181 0,039 0,026 0,088 0,083 0,230 0,950 0,756 0,728 0,046 0,154 0,542 

Toplam 
r -0,303 0,364 0,325 0,360 -0,159 0,547 0,115 0,078 -0,224 0,374 0,441 0,081 

p 0,037 0,011 0,024 0,012 0,269 <0,001 0,426 0,591 0,118 0,008 0,001 0,576 

Spearman korelasyon analizi uygulanmıştır. ÇÇTÖ: Çocukluk çağı travmaları ölçeği, Gözler: Gözlerden zihin okuma testi,  

TAÖ: Toronto aleksitimi ölçeği toplam puanı, GSI: Scl 90-R genel semptom indeksi, SOMA: Scl 90-R somatizasyon düzeyi 
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Tablo 12: BBB grubunda metilasyon düzeyleri ile ölçek puanlarının ilişkisi 

Spearman korelasyon analizi uygulanmıştır. TAÖ-20: Toronto aleksitimi ölçeği toplam puanı, SOMA: Somatizasyon düzeyi,  

MADRS: Montgomery-Asperg Depresyon Ölçeği, Ort: 11 CpG adasının ortalama metilasyon düzeyi 

 

BBB (N=48) 
NR3C1 GEN BÖLGESİ METİLASYON DÜZEYLERİ 

Ort 1.ada 2.ada 3.ada 4.ada 5.ada 6.ada 7.ada 8.ada 9.ada 10.ada 11.ada 

Ç
O

C
U

K
L

U
K

 Ç
A

Ğ
I 

T
R

A
V

M
A

L
A

R
I 

Ö
L

Ç
E

Ğ
İ Emosyonel istismar 

r 0,019 -0.088 0.092 -0.058 -0.101 0.144 0.048 0.168 -0.018 -0.076 -0.007 0.014 

p 0,896 0.551 0.534 0.695 0.495 0.330 0.748 0.255 0.903 0.609 0.965 0.925 

Emosyonel ihmal 
r 0,046 -0,113 0,086 -0,145 -0,335 0,178 0,049 0,051 0,138 -0,060 0,115 0,147 

p 0,758 0,444 0,560 0,325 0,020 0,225 0,743 0,730 0,351 0,684 0,436 0,318 

Fiziksel istismar 
r -0,016 -0,077 -0,013 -0,202 -0,295 0,074 0,034 0,093 -0,123 -0,010 0,085 0,114 

p 0,915 0,602 0,928 0,168 0,042 0,617 0,821 0,528 0,406 0,944 0,563 0,442 

Fiziksel ihmal 
r 0,146 0,079 0,191 0,086 -0,113 0,155 0,028 0,041 0,166 -0,016 0,072 0,136 

p 0,323 0,592 0,194 0,562 0,444 0,293 0,850 0,781 0,260 0,916 0,629 0,357 

Cinsel istismar 
r 0,129 -0,117 0,120 0,000 -0,050 -0,028 0,167 0,240 -0,076 -0,008 0,173 -0,139 

p 0,380 0,430 0,417 1,000 0,737 0,851 0,256 0,100 0,610 0,956 0,239 0,345 

Toplam 
r 0,060 -0,074 0,168 -0,064 -0,247 0,233 0,070 0,077 0,071 -0,061 0,078 0,122 

p 0,684 0,618 0,255 0,666 0,090 0,111 0,639 0,604 0,632 0,680 0,596 0,407 

MADRS 
r 0,352 0,061 0,187 0,218 0,124 0,335 0,280 0,128 0,134 -0,017 0,225 0,104 

p 0,014 0,680 0,202 0,137 0,401 0,020 0,054 0,386 0,364 0,906 0,125 0,482 

TAÖ-20 
r 0,146 0,158 0,180 0,166 -0,126 0,170 0,070 0,119 -0,020 0,120 0,062 0,145 

p 0,322 0,283 0,221 0,259 0,393 0,249 0,636 0,421 0,891 0,416 0,676 0,326 

SOMA 
r 0,074 0,064 -0,035 0,130 0,010 0,525 0,092 -0,051 -0,038 -0,038 0,067 0,034 

p 0,618 0,664 0,816 0,378 0,947 <0,001 0,535 0,729 0,797 0,798 0,650 0,819 
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Tablo 13: MDB grubunda metilasyon düzeyleri ile ölçek puanlarının ilişkisi 

MDB (N=50) 
NR3C1 GEN BÖLGESİ METİLASYON DÜZEYLERİ 

Ort 1.ada 2.ada 3.ada 4.ada 5.ada 6.ada 7.ada 8.ada 9.ada 10.ada 11.ada 

Ç
O

C
U

K
L

U
K

 Ç
A

Ğ
I 

T
R

A
V

M
A

L
A

R
I 

Ö
L

Ç
E

Ğ
İ Emosyonel istismar 

r -0,016 -0,032 0,125 0,134 -0,042 0,160 -0,041 -0,037 0,004 -0,065 0,046 0,038 

p 0,912 0,823 0,388 0,354 0,772 0,268 0,778 0,797 0,977 0,656 0,752 0,793 

Emosyonel ihmal 
r 0,025 0,038 0,005 0,162 -0,133 0,133 0,028 0,036 0,091 -0,006 0,107 0,108 

p 0,865 0,793 0,973 0,262 0,359 0,357 0,848 0,804 0,531 0,966 0,461 0,454 

Fiziksel istismar 
r -0,013 0,032 0,306 0,271 0,140 0,270 0,083 0,028 -0,255 0,099 -0,109 0,112 

p 0,929 0,824 0,031 0,057 0,331 0,058 0,566 0,845 0,074 0,494 0,452 0,438 

Fiziksel ihmal 
r 0,072 0,101 0,103 0,187 -0,125 0,303 -0,135 0,178 0,052 -0,092 -0,016 -0,008 

p 0,620 0,486 0,478 0,193 0,389 0,033 0,351 0,217 0,722 0,526 0,913 0,956 

Cinsel istismar 
r 0,177 0,198 0,071 0,197 -0,185 0,137 -0,036 0,046 0,008 0,154 -0,091 0,141 

p 0,219 0,168 0,625 0,171 0,198 0,344 0,801 0,753 0,956 0,286 0,528 0,327 

Toplam 
r 0,015 0,034 0,050 0,138 -0,164 0,222 0,015 0,055 0,075 -0,026 0,066 0,033 

p 0,920 0,817 0,729 0,341 0,254 0,121 0,916 0,706 0,607 0,857 0,650 0,822 

MADRS 
r -0,145 -0,352 -0,128 -0,068 -0,205 -0,209 0,074 0,023 0,110 -0,039 0,064 0,224 

p 0,314 0,012 0,374 0,637 0,153 0,146 0,609 0,875 0,447 0,788 0,661 0,118 

TAÖ-20 
r -0,128 -0,267 -0,115 -0,001 -0,241 -0,236 0,016 0,233 0,047 -0,019 -0,018 0,049 

p 0,375 0,061 0,427 0,992 0,092 0,099 0,913 0,104 0,744 0,898 0,900 0,734 

SOMA 
r -0,070 -0,242 0,019 -0,020 0,065 -0,208 0,045 -0,077 -0,057 -0,122 -0,031 -0,027 

p 0,628 0,091 0,893 0,889 0,653 0,147 0,756 0,596 0,694 0,400 0,830 0,850 

Spearman korelasyon analizi uygulanmıştır. TAÖ-20: Toronto aleksitimi ölçeği toplam puanı, SOMA: Somatizasyon düzeyi,  

MADRS: Montgomery-Asperg Depresyon Ölçeği, Ort: 11 CpG adasının ortalama metilasyon düzeyi
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Tablo 14: Kontrol grubunda metilasyon düzeyleri ile ölçek puanlarının ilişkisi 

KONTROL (N=50) 
NR3C1 GEN BÖLGESİ METİLASYON DÜZEYLERİ 

Ort 1.ada 2.ada 3.ada 4.ada 5.ada 6.ada 7.ada 8.ada 9.ada 10.ada 11.ada 

Ç
O

C
U

K
L

U
K

 Ç
A

Ğ
I 

T
R

A
V

M
A

L
A

R
I 

Ö
L

Ç
E

Ğ
İ Emosyonel istismar 

r 0,042 -0,108 -0,102 -0,125 -0,244 -0,219 0,072 0,118 0,077 0,041 0,009 -0,016 

p 0,772 0,455 0,481 0,389 0,087 0,127 0,620 0,413 0,594 0,780 0,950 0,913 

Emosyonel ihmal 
r 0,165 -0,082 0,083 0,099 -0,108 0,023 -0,293 0,384 0,238 -0,050 0,039 0,059 

p 0,253 0,569 0,567 0,493 0,455 0,874 0,039 0,006 0,095 0,732 0,790 0,683 

Fiziksel istismar 
r -0,197 -0,020 -0,301 -0,399 -0,410 -0,361 0,127 -0,112 -0,061 -0,241 -0,052 0,126 

p 0,171 0,888 0,034 0,004 0,003 0,010 0,378 0,439 0,671 0,092 0,719 0,383 

Fiziksel ihmal 
r -0,076 0,115 -0,122 0,039 -0,281 -0,098 0,064 -0,074 0,020 -0,188 -0,095 0,149 

p 0,599 0,425 0,400 0,789 0,048 0,500 0,659 0,609 0,891 0,192 0,511 0,303 

Cinsel istismar 
r -0,009 -0,070 0,000 -0,093 -0,233 -0,170 0,152 0,086 0,091 -0,276 -0,120 0,053 

p 0,951 0,631 0,997 0,523 0,103 0,239 0,291 0,552 0,528 0,052 0,407 0,713 

Toplam 
r -0,016 -0,056 -0,063 -0,027 -0,293 -0,129 -0,196 0,200 0,088 -0,100 -0,066 0,083 

p 0,909 0,701 0,664 0,855 0,039 0,371 0,172 0,165 0,546 0,489 0,647 0,566 

MADRS 
r -0,345 -0,062 -0,066 0,175 -0,236 -0,086 -0,056 -0,514 -0,165 -0,142 -0,043 0,020 

p 0,014 0,670 0,651 0,225 0,100 0,551 0,699 <0,001 0,252 0,327 0,769 0,890 

TAÖ 
r 0,234 0,130 0,124 -0,210 -0,010 -0,137 0,102 0,198 0,125 0,114 0,082 -0,042 

p 0,101 0,368 0,391 0,144 0,948 0,344 0,481 0,169 0,385 0,430 0,573 0,770 

SOMA 
r -0,143 0,160 -0,014 0,079 -0,141 0,055 0,197 -0,294 -0,023 -0,095 -0,094 -0,088 

p 0,323 0,268 0,924 0,588 0,328 0,707 0,170 0,038 0,875 0,514 0,518 0,544 

Spearman korelasyon analizi uygulanmıştır. TAÖ-20: Toronto aleksitimi ölçeği toplam puanı, SOMA: Somatizasyon düzeyi,  

MADRS: Montgomery-Asperg Depresyon Ölçeği, Ort: 11 CpG adasının ortalama metilasyon düzeyi 
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TARTIŞMA 

Çalışmamızda bedensel belirti bozukluğu ve major depresyon bozukluğunda 

çocukluk çağı travma öyküsü; bu travmaların kişinin kendisi ile karşısındakinin 

duygusal ve zihinsel süreçlerini tanıyabilme, ifade edebilme becerileri ve epigenetik 

değişiklikler ile ilişkisi; bu ilişkilerin psikopatolojiye yansımasının araştırılması 

hedeflenmiştir. 

Bedensel belirti bozukluğu tanısı alan 48 katılımcının yaş ortalamasının 39,83 

yıl olduğu ve kadın cinsiyetin daha fazla olduğu belirlenmiştir. Bedenselleştirme ile 

ilişkili bozukluklar grubunda yapılan çalışmalarda benzer yaş özellikleri gösterilmiş 

olup (25,26,278), bu alandaki literatürün araştırıldığı bir derlemede bedenselleştirme 

bozukluklarının yaş ile ilişkisinin çelişkili sonuçlar gösterdiği ifade edilmiştir (63). 

Bu durum hastalık belirtilerinin ortaya çıkması ve tanı konulması arasında uzun bir 

zaman geçiyor olmasından ve hastalığın müphem doğasından kaynaklanıyor olabilir. 

Bedenselleştirme bozukluklarının kadın cinsiyette daha yüksek oranlarda görüldüğü 

literatürde sıkça yinelenen bulgulardan olup bu durum kadınların toplumsal 

yaşamdaki konumlanışı nedeniyle duygularını sözel olarak ifade etmede daha fazla 

güçlük yaşamaları ile ilişkili olabilir (63,66,71). 

Major depresyon bozukluğu grubundaki katılımcıların yaş ortalaması 35,84 yıl 

bulunmuştur. Çalışmamızla uyumlu olarak ABD’de yapılan Ulusal Eştanı 

Çalışmasında major depresyon bozukluğunun yaşam boyu en sık 30-44 yaş 

aralığında görüldüğü belirlenmiştir (144). BBB’de olduğu gibi major depresyon 

bozukluğu da kadın cinsiyette daha sık görülmektedir. Türkiye hastalık yükü 

çalışmasında MDB prevalansı kadın ve erkekte sırasıyla %26,3 ve %16 olarak 

belirlenmiştir (145). Benzer olarak çalışmamızda da MDB grubunda kadın 

katılımcılar erkeklerden daha fazladır. 

Çalışmamızda BBB ve MDB gruplarında eğitim düzeyleri benzer olup 

ortalama eğitim süresi 9 yıl olarak bulunmuştur. Çalışmalarda benzer şekilde, BBB 

hastalarının büyük çoğunluğunun ortaöğretim seviyesinde olduğu gözlenmiştir 

(25,26,278). Bedenselleştirme bozukluklarının düşük eğitim düzeyi ile de ilişkili 

olduğu bilinmektedir (63,66,70). Düşük sosyoekonomik düzey ve herhangi bir işte 

çalışmıyor olmanın bedenselleştirme ve depresyon ile ilişkili olduğu literatürde 
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sıklıkla vurgulanmıştır (66,294,295). Yakın dönemde üç Avrupa ülkesinde yapılan 

geniş kapsamlı bir çalışmada, sosyoekonomik seviyedeki azalma ile depresyon 

düzeyi arasında anlamlı ilişki olduğu gösterilmiştir (296). Bizim çalışmamızda gelir 

düzeyi açısından gruplar arası anlamlı fark saptanmazken, hasta gruplarındaki bir işi 

olmayan katılımcı sayısı sağlıklı kontrol grubundan yüksekti.  Bu durum sağlıklı 

kontrol grubunun büyük oranda hastanemiz personelinden oluşması ile ilgili 

olabililir. 

Çalışmamızda medeni durum açısından gruplar arasında anlamlı farklılık 

bulunmamakla birlikte katılımcıların büyük çoğunluğu (%70, n=148) evli 

bireylerden oluşmaktadır. Evlenmemiş olma (66) boşanmış veya dul olmanın 

bedenselleştirme için risk faktörü olduğunu gösteren çalışmalar olmakla birlikte (73), 

ülkemizde yapılan ve evlilerde daha yüksek görüldüğünü belirten çalışmalar da 

mevcuttur (12,74). MDB açısından ise evliliğin koruyucu bir faktör olduğu 

bilinmektedir (297,298). Katılımcılar arasında boşanmış olma oranı en yüksek MDB 

grubunda olup bu durum literatürle uyumludur (299). 

Çalışmamızda bedensel belirti bozukluğu grubunda kırsalda ve geniş aile 

içinde yaşıyor olma oranı diğer gruplardan anlamlı olarak yüksekti. Benzer olarak, 

ülkemizde yapılan araştırmalarda kırsal bölgede yetişmiş olmanın ve geniş ailede 

yaşıyor olmanın bedenselleştirme ile ilişkili olduğu saptanmıştır (67,68). Yurtdışında 

yapılan bir araştırmada, 195 somatoform bozukluk tanılı hastanın %30,3’ünün geniş 

ailede yaşadığı saptanmıştır (69). Bu verilerin aksine bedenselleştirme bozukluğu ile 

sağlıklı kontrol grubu arasında geniş ailede yaşıyor olma açısından anlamlı farklılık 

olmadığı da bildirilmektedir (12). Bizim bulgularımız literatürde yer alan geleneksel 

toplumlarda bir baş etme yöntemi olarak bedenselleştirmeye yatkınlığın arttığı 

bilgisiyle uyumlu gözükmektedir (97). Geniş ailede yaşayan kadınların yaşam 

biçimine daha fazla aile üyesi tarafından müdahale edilebilir olması aynı zamanda 

aile içi şiddete zemin hazırlıyor olabilir (68). Bu durum duyguların sözel ifadesinin 

azalması, kişiler arası ilişki sorunları ve travmatik yaşantıların kronikleşmesi ile 

bedenselleştirmeye yatkınlığı arttırıyor olabilir.  

Çalışmamızda MDB grubunda orta düzeyde depresif belirtilerin bulunduğu ve 

MADRS ölçeği ortalamasının BBB ve kontrol gruplarından anlamlı olarak yüksek 
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olduğu tespit edilmiştir. BBB grubunda hafif düzeyde depresif belirtiler bulunduğu 

belirlenmiştir.  Bedenselleştirme ile depresyonun sıklıkla birlikte seyrettiği birçok 

epidemiyolojik ve klinik çalışmada gösterilmiştir (8,128). Stonnington’un yaptığı 

araştırmada, bedenselleştirme ile ilişkili bozukluklar MADRS puanı açısından 

çalışmamıza benzer şekilde hafif düzey depresyon ile uyumlu veriler göstermiştir 

(26). Taycan ve arkadaşlarının çalışmasında da bedenselleştirme bozukluğu 

grubunda kontrollere göre anlamlı olarak daha yüksek depresyon düzeyi saptanmıştır 

(12). Bu durum; bedenselleştirme bozukluklarına depresyonun sıklıkla eştanılılık 

gösterdiği (8,128,129), bedenselleştirme için geçmişte “maskeli depresyon” 

kavramının kullanılmış olması (6) ve Akiskal’ın öne sürdüğü bedensel belirtilerle 

giden depresyonun toplumda en sık görülen affektif bozukluk türü olduğu görüşü 

gibi klasik bilgiler ile de uyumlu olarak değerlendirilebilir (7). 

Bedenselleştirme ile depresif belirtilerin birlikteliğiyle ilgili çeşitli ruhsal ve 

toplumsal görüşler bulunmaktadır. Bedensel duyumlarını abartılı algılayan, hastalık 

beklentisi olan bireylerin bu durumunun; kendilik algısındaki bozulma, düşük benlik 

saygısı ve kendine güven eksikliği gibi depresif özellikleriyle ilgili olduğu 

belirtilmektedir (300). Bibring’e göre; iyi, sevilen ve güçlü kişi olma gibi narsisistik 

ihtiyaçlarını doyuramayan ideal kendilik engellenmeyle karşılaştığında depresif 

belirtiler ortaya çıkmaktadır. Kişi bu tarz bir doyumu sağlamayabilmek için hasta 

rolünü benimseyip, sık bedensel belirtiler yaşayabilir (301). Özellikle az gelişmiş ve 

gelişmekte olan toplumlarda ruhsal sıkıntıların bedenselleştirme yoluyla ifadesinin 

toplumun desteğini ve onayını alabilmeyi, ruhsal hastalık damgalamasından 

kaçınmayı kolaylaştırdığı düşünülmektedir (302). Yani stres karşısında ruhsal 

belirtiler yaşama veya ifade etme yerine bedenselleştirme sıklıkla bilinçdışı ve 

psikososyal ihtiyaçların karşılanmasını kolaylaştırabilmektedir. 

 

ÇOCUKLUK ÇAĞI TRAVMALARI 

Çalışmamızda en yüksek çocukluk çağı travma maruziyeti BBB grubunda 

bildirilmiştir. MDB grubu bunu takip etmiş; en düşük çocukluk dönemi travma 

maruziyeti sağlıklı kontrol grubunda bulunmuştur. BBB grubu fiziksel istismar 

dışındaki bütün alt tiplerde; MDB grubu da emosyonel istismar ve ihmal tiplerinde 

sağlıklı kontrol grubuna göre yüksek puanlar almıştır. Gruplar arasında cinsel 
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istismar alt puanlarında farklılık olduğu belirlenmiş, bu farklılığın BBB grubundan 

kaynaklandığı tespit edilmiştir. Bulgularımız, BBB grubunda çocukluk çağı travma 

maruziyetinin hem depresyon hastalarından hem de sağlıklı kontrol grubundan 

yüksek olduğunu göstermektedir. Mevcut literatür sonuçlarımızla uyumlu olup, 

yapılan bir çok çalışmada hem bedensel belirti bozukluğu ve bedenselleştirmenin 

(11,12,103), hem de depresyonun (13-15) çocukluk çağı travmalarıyla ilişkili olduğu 

gösterilmiştir.  

BBB ve travma ilişkisini gösteren yayınlara bakıldığında; bir çalışmada 

somatizasyon bozukluğu olan 40 kadın hastanın kontrollere göre çocuklukta daha 

fazla travmatik deneyim yaşadığı bulgulanmıştır. Travma türüne bakıldığında gruplar 

arasında emosyonel ihmal ve istismar ile fiziksel istismar açısından farklılık 

bulunurken, fiziksel ihmal ile cinsel istismar açısından fark saptanmamıştır (12). 

Waldinger ve arkadaşlarının çalışmasında çocukluk çağında fiziksel, cinsel ve 

emosyonel istismara maruz kalma ile erişkinlikte bedenselleştirme arasında ilişki 

olduğu gösterilmiştir (11). Brown ve arkadaşlarının yaptığı çalışma da somatizasyon 

bozukluğu olan hastaların çocukluk çağında kontrollere göre daha yüksek düzeyde 

ciddi emosyonel istismar ve fiziksel şiddete uğradığını göstermiştir. Aynı çalışmada 

cinsel istismar açısından farklılık bulunmamıştır (10). Samelius ve arkadaşlarının 

çalışmasında ise çocukluk ve erişkinlikte şiddete maruziyet ile bedenselleştirme 

arasında bağlantı olduğu gösterilirken, yalnızca çocuklukta şiddete maruz kalma ile 

bağlantı bulunamamıştır (109).  

Çocukluk çağı travmalarının bedenselleştirmeye yol açmasında aleksitiminin 

rolü olduğu düşünülmektedir. Çocukluk çağında maruz kalınan ruhsal travmaların 

özellikle duygu düzenleme kapasitesini etkilediği; güvensiz bağlanmaya, 

imajinasyon ve sembolleştirmede bozulmaya neden olarak aleksitimiye yatkınlığı 

artırabileceği düşünülmektedir (14). Güvensiz bağlanma paterninin de, travmaların 

bedenselleştirmeye yol açmasında aracı rolü olduğu gösterilmiştir (11). Aleksitimi 

kavramını tanımlayan Sifneos da, oluş nedeni olarak özellikle dil öncesi dönemde 

ortaya çıkan travmatik psikososyal yaşantılara işaret etmiştir (303).  

Çalışmamızda çocukluk çağı travmalarının fiziksel istismar dışındaki alt 

ölçekleri ve toplam puanı ile aleksitimi düzeyi arasında pozitif korelasyon 

saptanmıştır. Ayrıca BBB grubundaki aleksitimik bireylerin, olmayanlara göre 
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emosyonel istismar ve toplam travma puanı anlamlı olarak daha yüksek bulunmuştur. 

Joukamaa ve arkadaşlarının yaptığı prospektif çalışmada; istenmeyen, kalabalık 

ailede büyüyen ve ebeveynleri boşanmış olan çocukların aleksitimi düzeyleri anlamlı 

olarak daha yüksek saptanmıştır (122). Wolff, çocuğun kendisini duygusal bağlamda 

ifade etmesini ve oyun arayışını reddeden ebeveynler olduğunda, duygusal paylaşım 

ve fantezilerini pekiştiremeyen çocukta duygudan arınmış şekilde iletişim kuran 

sahte bir kendilik geliştiğini; bu durumun aleksitimi gelişimine zemin hazırladığını 

belirtmiştir (304). Bu şekilde ortamlarda büyüyen çocukların, özellikle emosyonel 

açıdan ihmal ve istismara daha açık olmaları da kaçınılmazdır. Bu durumun 

süreğenleşmesi de aleksitimi ve dolayısıyla bedenselleştirme açısından risk 

taşımaktadır. Aleksitimi ile çocukluk çağı travmaları arasında ilişki olduğunu 

gösteren araştırmalara alt ölçekler açısından bakıldığında; farklı çalışmalarda 

emosyonel ihmal (17), fiziksel ve cinsel istismar (18), fiziksel istismar ve emosyonel 

ihmal (14)  ile arasında ilişki olduğu gösterilmiştir.  

2018’de yapılan bir çalışmada emosyonel ihmal, emosyonel istismar ve toplam 

travma skorları depresyon hastalarında sağlıklı kontrollere göre –çalışmamızdaki 

bulgulara benzer şekilde- anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Bu çalışmada bizim 

bulgularımızdan farklı olarak fiziksel ihmal de anlamlı farklılık göstermiştir (15). 

Erken dönemde karşılaşılan travmaların bağlanma biçimlerini olumsuz etkileyerek 

ve düşük benlik değerine yol açarak depresyona yatkınlığı arttırdığı belirtilmektedir 

(175,176). Ayrıca travmalar; öğrenilmiş çaresizlik şemalarının gelişmesine, kişinin 

çevreyi ve kendisini olumsuz algılamasına da yol açmaktadır (181,182). Erken 

dönem travmalarının MDB için de aleksitimi aracılığıyla yatkınlık oluşturan bir 

faktör olabileceği ifade edilmektedir (19). Ancak bu yatkınlığın özellikle 

depresyondaki bedensel belirtilerin gelişimiyle ilgili olduğu, depresyonun şiddetiyle 

ilişkili olmadığı da öne sürülmüştür (14). Çocukluk çağı travmalarının, başta HPA 

ekseninde olmak üzere, kalıcı nörobiyolojik değişikliklere yol açarak erişkinlikte 

depresyona yatkınlık oluşturduğu bilinmektedir (147). Bu etkiler ileride daha detaylı 

olarak tartışılmıştır. 

Çalışmamızda BBB ile MDB grubu karşılaştırıldığında emosyonel ihmal, 

fiziksel ihmal ve toplam travma puanı açısından anlamlı farklılık saptanmıştır. BBB 

olan bireylerin MDB grubuna göre daha fazla emosyonel ve fiziksel ihmale maruz 
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kaldıkları anlaşılmaktadır. Bir çalışmada somatizasyon bozukluğu olan hastaların 

fiziksel istismar, fiziksel ihmal, cinsel istismar ve toplam travma skoru açısından 

major depresyon bozukluğu olan gruba göre daha yüksek puanlar aldığı 

belirlenmiştir (16). Bizim çalışmamız ve yukarıda sözü edilen çalışmalarda 

bedenselleştirme ile ilişkisi en sık gösterilen alt ölçeğin emosyonel istismar olduğu 

dikkat çekmektedir (10-12,14,68). İlişkili bulunan bir diğer alt ölçek olan fiziksel 

istismar açısından literatürdeki verilerin aksine bizim çalışmamızda gruplar arasında 

farklılık olmadığı görülmüştür. BBB grubunda MDB’ye göre daha yüksek travma 

öyküsü olması, literatür tarafından desteklenen bir bulgu olarak görünmektedir. 

Ancak elimizdeki bulgular iki bozukluk arasında çocukluk çağı travma şiddeti 

ve/veya türü açısından ayrım yapmamızı sağlayacak veriler sağlamaktan uzaktır. Bu 

alanda yapılacak daha fazla karşılaştırmalı çalışmaya ihtiyaç vardır.  

Çocukluk döneminde karşılaşılan travmaların sadece bedensel belirti 

bozukluğu ya da depresyon değil birçok psikiyatrik tablo ile ilişkili olduğu 

anlaşılmaktadır (108). 2018’de yayınlanan bir çalışmada Viyana’da, yetiştirme 

yurdunda büyümüş olan bireyler ile toplum örnekleminde çocukluk çağı travmaları 

ve erişkin psikiyatrik tanılar karşılaştırılmış; yurtta büyüyen bireylerde bütün 

çocukluk çağı travmaları alt tipleri, major depresyon başta olmak üzere birçok 

mental bozuklukta anlamlı olarak yüksek bulunmuştur (180). Erişkinlikte gelişen 

psikiyatrik bozukluklarda çocukluk çağında maruz kalınan travmaların rolü ile ilgili 

yapılan bir derlemede 2001 ve 2011 yılları arasında yayınlanan 44 çalışma 

değerlendirilmiştir. Bu çalışmaya göre çocukluk çağında maruz kalınan fiziksel ve 

cinsel istismar ile ihmallerin erişkinlik dönemindeki çoğu psikiyatrik bozukluk için 

riski arttırdığı bildirilmiştir (178).  Çalışmamızda BBB grubu ve kontrollerde belirti 

tarama listesinden elde edilen genel belirti indeksi (GSI) ile çocukluk çağı travmaları 

arasında pozitif korelasyon saptanmıştır. Dovran ve arkadaşlarının 551 erişkinde 

erken dönem travmalarının erişkin dönemdeki ruh sağlığına etkisini araştırdıkları 

çalışmasında da bulgularımıza benzer sonuçlar gösterilmiştir (305). Yani erken 

dönemdeki yaşanan travmalar erişkin yaşamdaki psikopatolojilere yatkınlığı 

arttırdığı gibi kişinin kendisinde tanımladığı belirti şiddetini de arttırmaktadır. 
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ALEKSİTİMİ, DUYGU TANIMA VE ZİHİN KURAMI İŞLEVLERİ 

Çalışmamızda aleksitimi düzeyinin en yüksek BBB grubunda olduğu, 

depresyon ve sağlıklı kontrol gruplarının bunu izlediği tespit edilmiştir. Sonuçlarımız 

literatür ile uyumlu olup aleksitimi ile bedenselleştirme arasındaki ilişki hastalarda 

ve toplum tabanlı araştırmalarda birçok kez gösterilmiştir (23,121).  Aleksitimi 

kavramı, bedenselleştirme ile ilişkili bozuklukların etiyolojik açıklamalarında önemli 

bir yer tutmakladır. Kavram ilk olarak psikosomatik bozukluğu olan hastaların terapi 

sürecinde tanımlanmıştır. Bu bireylerin terapi sürecinde duygularını ve düşüncelerini 

tanımlamakta, ayırt etmekte ve kelimelere dökmekte zorlandıkları, sınırlı bir fantezi 

dünyasına sahip oldukları ve duygulardan ziyade dış dünya gerçeklerine 

odaklandıkları belirtilmiştir (21). Duygularını tanıma, tanımlama, söze dökebilme 

zorluğu, somut düşünme eğilimi, fiziksel duyumlarla duygusal duyumları ayırt etme 

güçlüğü ve hayal kurabilme yeteneğinde azalma gözlenen bu bireylerin sıkıntıya 

bedensel belirti geliştirerek yanıt verdikleri ya da duygulanımın bedensel dilini 

kullanarak ilettikleri ifade edilmektedir (306). Bu bağlamda bedensel belirti 

bozukluğu grubunda aleksitiminin hem depresyon grubundan hem de sağlıklı kontrol 

grubundan yüksek bulunması şaşırtıcı değildir. Buna karşın, ülkemizde yapılan bir 

çalışmada tıbbi olarak açıklanamayan belirtileri olan kadınların aleksitimi 

düzeylerinde kontrollere göre anlamlı fark gözlenmemiştir (68). Bu çalışmaya benzer 

sonuçların saptandığı az sayıda çalışma mevcut olup, bu durum tıbbi olarak 

açıklanamayan belirtilerin tümüyle somatizasyon bozukluğu veya bedensel belirti 

bozukluğu tanısını karşılamamasıyla ile ilişkili olabilir (307,308). Diğer taraftan, 

aleksitimi ve bedensel belirti bozukluğu arasında ilişki olmadığını ifade eden bir 

çalışmaya tarafımızca rastlanmamıştır. 

Aleksitimik özelliklerin depresyon dönemlerinde arttığını ve birbiriyle örtüşen 

klinik durumlar olduğunu ifade eden çalışmalar olduğu gibi (309), kalıcı bir kişilik 

özelliği olduğunu ve hastalık dönemlerinden bağımsız seyrettiğini öne süren 

çalışmalar da mevcuttur (310). Bir klinik izlem çalışmasında aleksitiminin depresyon 

riskini artıran bir özellik olmadığı ancak depresyon dönemlerinde artan, dönem ile 

ilişkili bir fenomen olduğu öne sürülmüştür (311). Ülkemizde yapılan bir çalışmada 

MDB olan aleksitimik bireylerin bedenselleştirme ve depresyon düzeyleri 

aleksitimik olmayanlara göre daha fazla bulunurken, bu hastalarda görülen 
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aleksitiminin depresyon dönemine ikincil gelişen geçici bir durum olduğu ifade 

edilmiştir. Çalışmada bu durumla ilgili özellikle aleksitimik olan bireylerin tanı ve 

tedavisinde, bedenselleştirmenin altta yatan depresif durumu örtebileceğine dikkat 

edilmesi gerektiği vurgulanmıştır (24). Ayrıca depresyon dönemlerine ikincil ortaya 

çıkabilen geçici bir durum olduğunu öne süren başka çalışmalarla birlikte, 

aleksitiminin tedavi ile düzelebileceği ihtimaline vurgu yapılmıştır (22,311,312). 

Kadınlarda yapılan bir çalışmada çocuklukta fiziksel istismar öyküsü olanların 

olmayanlara göre daha fazla aleksitimi düzeyi olduğu da gösterilmiştir (68). 

Aleksitimi düzeyi ile bedenselleştirme ve/veya depresyon belirtileri arasındaki 

ilişkiyi araştıran pek çok çalışma olmakla birlikte iki psikiyatrik bozukluğu sağlıklı 

kontrollerle karşılaştıran bir araştırmaya tarafımızca rastlanmamıştır. Bankier ve 

arkadaşlarının çalışmasında aleksitimi düzeyleri, farklı psikiyatrik bozukluklarda 

karşılaştırılmış, somatoform bozukluklar ve MDB arasında toplam aleksitimi skoru 

açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır (313). Bizim sonuçlarımız bedensel belirti 

bozukluğu olan bireylerin aleksitimik özellikler taşıdığını, major depresyon 

bozukluğu olan hastaların sağlıklı bireylerden daha fazla aleksitimik olduğunu 

göstermektedir.  

Çalışmamızda gruplar arasında affektif zihin kuramı testi olan gözler testi 

puanları açısından anlamlı farklılık olduğu, bu farklılığın BBB grubundan 

kaynaklandığı, BBB hastalarının her iki gruba göre düşük puanlar aldığı tespit 

edilmiştir. Bedensel belirtiler gösteren hastaların duygu tanıma ve dışa vurumunda 

eksikliklerinin olduğu çok eskiden beri vurgulanmaktadır (314). Bu hastaların 

yalnızca kendi emosyonlarını tanıma değil, diğerlerinin emosyonlarını tanımlamada 

da eksikliklerinin olduğu gösterilmiştir (279,280). Bir çalışmada somatoform 

bozukluğu olan hastalar diğer psikiyatrik bozukluklarla karşılaştırıldığında, kişinin 

kendisi ve karşısındakinin tepkilerini tanımlayabilme becerisinin ölçüldüğü 

emosyonel farkındalık testinin sonuçlarında tedavi öncesinde anlamlı düşüklük 

saptanmış ve üç aylık tedaviyle belirgin iyileşme gözlenmiştir (282). Aynı 

çalışmacıların yürüttüğü devam niteliğindeki bir başka araştırmada bu kez emosyonel 

farkındalık düzeyi ile ZK fonksiyonları değerlendirilmiş, somatoform bozukluğu 

olan bireylerin sağlıklı kontrollere göre affektif ZK fonksiyonlarında azalma 

gözlenmiştir (25). Bedenselleştirme ile gözler testi ilişkisine bakılan bir çalışmada 
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hasta gruplarına konversiyon bozukluğu ve fonksiyonel somatik sendromları olan 

hastalar alınmış; gözler testi puanları açısından anlamlı farklılık göstermedikleri 

ancak affektif ZK ölçümünde kullanılan bir başka testte kontrollere göre daha düşük 

puanlar aldıkları ifade edilmiştir. Bedenselleştirme grubunun emosyonel uyaranları 

kodlamada eksikliklerinin olduğu bildirilmiştir (26). Aynı grup tarafından yapılan bir 

başka çalışmada ise emosyonel farkındalık ve aleksitimide ZK’nın rolü araştırılırken 

benzer hasta gruplar alınmış ve yine gözler testi puanları açısından kontrollerle 

arasında anlamlı farklılık saptanmamıştır (315).  

 Sağlıklı gönüllüler üzerinde yapılan bir çalışmada yüksek düzeyde bedensel 

belirti gösteren katılımcıların düşük düzeyde bedensel belirti gösterenlere göre 

affektif ZK işlevlerinin ve emosyonel farkındalık düzeyinin daha kötü olduğu ancak 

bilişsel ZK açısından farklılık olmadığı saptamıştır (27). Ayrıca Moriguchi ve 

arkadaşlarının çalışmasında, aleksitimik bireylerde de affektif ZK ile ilgili 

eksikliklerin olduğu gösterilmiştir (277). Lane ve arkadaşlarının çalışmasında 

aleksitimi düzeyleri ile gözler testi performansı arasında anlamlı ilişki 

gösterilememiştir.  Ancak emosyonel farkındalık testi ile ilişki gösterilmiş, 

Moriguchi ve arkadaşlarının çalışmasında aleksitiminin değerlendirilmesi için TAÖ 

yerine klinisyenin değerlendirdiği bir ölçek kullanıldığını ifade etmişlerdir. Yazarlar, 

bireyin kendi doldurduğu bir ölçek ile kendi duygularına yönelik farkındalığını 

bildirmesindense klinisyen tarafından yapılan değerlendirmenin daha değerli 

olabileceğini ifade etmişlerdir (315). Bizim çalışmamızda BBB olan bireylerde 

affektif zihin kuramında yetersizlik olduğu, emosyon tanıma ve yüzden affekt 

algılama gibi diğerleriyle ilgili zihinsel temsiller oluşturmaya dayanan 

fonksiyonlarda başarısız oldukları; ayrıca bu hasta grubundaki aleksitimik bireylerin 

olmayanlara göre gözler testinde daha düşük performans gösterdiği tespit edilmiştir.  

Bu verilerin aksine somatoform ağrı bozukluğu hastalarının sosyal sinyalleri 

daha fazla yanlış yorumlamasına rağmen, yüzden affekt algılama becerilerinde 

bozulmanın saptanmadığı (281), BBB hastalarının diğerlerinin emosyonlarını 

tanımlamada sağlıklı kontroller ile aynı derecede başarılı olduğunu gösteren 

çalışmalar da mevcuttur (278). Bir çalışmada bedenselleştirme ile ilişkili bozukluğu 

olan hastaların diğer kişilerden aldığı duygusal içerik ile ilgili olumsuz etiketleme 

yapmaya daha yatkın oldukları ifade edilmiştir (123). Bizim çalışmamızda 
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duygulanımların niteliği arasında ayrım yapılmamıştır. Yine de gözlerden zihin 

okuma becerilerinin düşük olması bu hastaların karşısındakinin zihinsel durumuyla 

ilgili hasta olmayanlara göre daha fazla hatalı çıkarımlarda bulunduklarını 

göstermektedir. Bu durum bedenselleştiren hastaların sık hekim değiştirme, kişiler 

arası ilişkilerde güven sorunları yaşama gibi özelliklerinin bir nedeni olabilir.   

Gözler testi kullanılarak affektif ZK işlevlerinin ölçüldüğü bir başka çalışmada 

bir fonksiyonel somatik sendrom olan “kompleks bölgesel ağrı sendromu” 

değerlendirilmiş, hastaların sağlıklı kontrollere göre gözlerden zihin okuma 

becerisinin anlamlı olarak düşük olduğu saptanmıştır (316). Bu sendromun da 

bedenselleştirme bozukluklarına benzer şekilde, emosyon işlemleme ve affektif zihin 

kuramı işlevlerinde rol oynadığı bilinen anteriorsingulat korteks, amigdala, prefrontal 

korteks, insula gibi alanlarla ilişkili olduğuna dair veriler de göz önüne alındığında 

bu sonuçların ortak nöral yolakların etkilenmesiyle ilişkili olabileceği düşünülebilir 

(83,87,316-318). Ancak bu alanla ilgili daha fazla ve spesifik çalışmalara ihtiyaç 

vardır. 

Çalışmamızda gözler testi açısından MDB grubu ile sağlıklı kontroller arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıştır. Yapılan bazı çalışmalarda, bizim bulgularımıza 

benzer sonuçlar elde edilmiş olup depresyon hastalarının gözlerden zihin okuma 

becerilerinin sağlıklı kontrollerden farklı olmadığı sonucuna varılmıştır (32-34). Bu 

çalışmaların birinde intihar girişimi olan hastaların zihin okuma yetilerinin 

kontrollere göre daha bozuk olduğu bulunmuş olup, bu sonucun da intihar eden 

bireylerin ilişki kurma ve sürdürme güçlükleri, düşük sosyal becerileri ile ilişkili 

olabileceği ifade edilmiştir (33).  

Bu verilerin aksine MDB grubunun sağlıklı kontrollere göre gözler testinde 

daha başarısız olduğunu gösteren çalışmalar da mevcuttur (273-276). Bu çalışmaların 

birinde annesinde MDB öyküsü olanların olmayanlara göre anlamlı olarak daha 

yüksek performans gösterdiği bulgulanmıştır. Çalışmacılar bu durumu, annesi 

depresyonda olan bireylerin karşıdakinin zihinsel durumunu bilmek için 

motivasyonlarının daha yüksek olabileceği şeklinde yorumlamışlardır (275). Bu 

alanda yapılan 18 adet çalışmanın değerlendirildiği bir meta analizde MDB’de zihin 

kuramı yetilerinin anlamlı olarak bozulduğu sonucuna varılmıştır (35). Ancak 

yukarıda söz edilen çalışmalardan iki tanesi ağır düzeyde depresyonu olan hastalarda 
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yapılmış olup (273,274), bunların bir tanesinde ağır düzeyde depresyonu olanlar 

çıkarıldığında sağlıklı kontroller ile MDB grubu arasında anlamlı fark olmadığı da 

gösterilmiştir (273). Bizim çalışmamızdaki MDB grubunun büyük oranda orta 

düzeyde depresyonu olan hastalardan oluştuğu bu sonuçlar açısından dikkate 

alınmalıdır. Depresyon şiddeti ile zihin kuramı işlevlerinin ilişkisini inceleyen daha 

fazla araştırmaya ihtiyaç vardır.  

Çocukluk çağı travmalarının olumsuz bilişsel şemalara ve sosyal ilişkileri 

olumsuz etkileyen önyargılara yol açabildiği (29), affektif ZK üzerinde de 

bozulmalara neden olduğu (30) düşünülürse, gözlerden zihin okuma testi 

performansına etkileri de üzerinde çalışmaya değer görünmektedir. Bizim 

çalışmamızda BBB grubunda çocukluk çağı travmaları ile gözler testi puanları 

arasında negatif korelasyon saptanmıştır. Bir çalışmada bulgularımız ile uyumlu 

şekilde, bireylerin çocukluk çağı travma öyküsü ile diğerlerinin zihinsel durumlarını 

ve karmaşık duygularını anlama yetileri arasında anlamlı ilişki olduğu saptanırken 

(20), başka bir çalışmada ise çocukluk çağı istismar öyküsü olan hastaların gözler 

testindeki olumsuz uyaranlara daha fazla doğru yanıt verdiği bulunmuştur (31). ZK 

gelişiminin 3–4 yaşlarında kendisi ve diğerlerinin zihinsel durumunu birbirinden 

ayırt etmeyle başladığı, ileri yaşlarda ironiler ve pot kırmaları anlama gibi daha 

karmaşık işlevlere doğru sürdüğü (270) göz önüne alındığında; çocukluk döneminde 

yaşanan travmaların zihin kuramı gelişimini olumsuz yönde etkileyebileceği 

düşünülebilir. Buna karşın daha önce de sözü geçen bir çalışmada annesinde 

depresyon öyküsü olanların daha iyi gözler testi performans gösterdiği bildirilmiş, bu 

bireylerin gelişim süreçlerinde karşıdakinin zihinsel durumunu bilmek için daha fazla 

motivasyonlarının olmasından kaynaklanabileceği düşünülmüştür (275). BBB ve 

MDB’nin duyguları tanıma, zihin kuramı ile ilgili bazı fonksiyonlarda bozulmalar 

gösterebildiği anlaşılmaktadır. Bedenselleştiren hastaların kendi duygularını tanıma 

ve ifade etme ile ilgili güçlüklerinin yanında diğerlerinin zihinsel durumları ve 

duyguları ile ilgili çıkarım yapmada da eksikleri olduğu bizim çalışmamızda 

gösterilmiştir. Depresyon hastaları bu açıdan sağlıklı kontrollerden farklı 

bulunmamış olup bu durum hastalığın şiddeti ile de ilgili olabilir. Bu alandaki 

literatür verilerinin de çelişkili olduğu anlaşılmaktadır. Her iki bozukluk için de zihin 

kuramı işlevlerinde bozulmalar olduğu anlaşılmakta; ancak belirli ZK fonksiyonları 
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açısından ayırt ettirici bir alan olduğunu söylemek henüz mümkün görünmemektedir. 

Literatürde bedensel belirti bozukluğu ile major depresyon bozukluğunun zihin 

kuramı yetileri açısından karşılaştırıldığı bir yayına rastlanmamıştır. Bu alanda 

literatür verileri yetersiz olup, zihin kuramının farklı alanları ile ilgili çocukluk çağı 

travmalarının da değerlendirildiği daha geniş kapsamlı karşılaştırmalı çalışmalara 

ihtiyaç vardır.  

 

GLUKOKORTİKOİD RESEPTÖR GEN METİLASYONU 

Çalışmamızda BBB ve MDB gelişimindeki farklılıkları araştırırken çocukluk 

çağı travmaları ve aleksitimi düzeyi ile affektif zihin kuramı yetilerinin yanı sıra bu 

süreçlerle yakından ilişkili olabilecek bir biyolojik parametre olarak, glukokortikoid 

reseptör geninin (NR3C1) DNA metilasyon düzeylerine de bakılmıştır. Periferik 

kandan izole edilen DNA örneklerinde genin üzerindeki 11 farklı CpG adasının 

metilasyon durumlarına bakılmış ve en yüksek metilasyon yüzdesinin; sırasıyla 

MDB grubunda, daha sonra sağlıklı kontrollerde ve en az BBB grubunda olduğu 

saptanmıştır. Gruplar arasındaki bu farklılıklar istatistiksel olarak anlamlıdır.  

Literatürdeki verilere bakıldığında major depresyonda NR3C1 geninde 

metilasyon düzeylerinin sağlıklı kontrollere göre arttığı gösterilmiştir (39-42). Bunun 

yanında gebelikte veya postpartum dönemde maternal depresyon öyküsü olan 

bebeklerde metilasyon düzeyinin arttığını gösteren çalışmalar da mevcuttur 

(230,231). Hayvan çalışmaları da metilleyici ajan verilerek NR3C1 metilasyonu 

artırılan ratlarda depresyon benzeri davranışlar gözlendiğini göstermiştir (225). 

Literatürdeki bu veriler çalışmamızdaki benzer verileri destekler niteliktedir. Fakat 

bu verilerin aksine MDB grubunda metilasyon düzeyinde değişiklik olmadığını (234) 

(235) veya hipometilasyon olduğunu (236-238) gösteren çalışmalar da mevcuttur.  

Literatürde spesifik olarak bedensel belirti bozukluğunda epigenetik 

değişikliklerin araştırıldığı bir çalışmaya rastlanmamıştır. Çalışmamızın bu açıdan bir 

ilk olduğu anlaşılmaktadır. Ancak başta konversiyon bozukluğu olmak üzere 

bedensel belirti ve ilişkili bozukluklarda beyinde yer alan değişikliklerin olası 

genetik ve epigenetik nedenleri üzerine tartışma açan bir derleme yazısı 

bulunmaktadır. Bu yazıda, sözü geçen hasta grubunda özellikle erken dönemde 

maruz kalınan travma öyküsünün oldukça yüksek olduğundan yola çıkılarak 
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travmaların beyinde yol açtığı yapısal değişiklikler ve epigenetik değişikliklerin bu 

hastalıkların ortaya çıkışını açıklayabileceği vurgulanmıştır (267). 

Kortizol HPA aksından salındığında hipotalamusta GR ile bağlanır ve hipofiz 

bezi kaskadın orantısız bir şekilde devam etmesini önlemek için stres yanıtını 

dengeler. Dolayısıyla GR duyarlılığındaki değişiklikler stres yanıtı ve stres ile ilişkili 

bozukluklara yatkınlığı etkiler (261). Erken dönem stresörleri hipokampal GR 

promotor geninde hipermetilasyona yol açtığında reseptör işlevinde azalma ve bunun 

sonucunda strese karşı verilen kortizol cevabını baskılamada güçlük ortaya 

çıkmaktadır (226). Kronik stres karşısında hipokampuste glukokortikoid aracılı 

piramidal dendrit retraksiyonu ortaya çıktığı (319) ve artan kortizol düzeylerinin 

hipokampusta nöronal atrofiye yol açabildiği, depresyon benzeri durumlara yatkınlığı 

artırdığı çalışmalarda gösterilmiştir (320). 

Çalışmamızda ele aldığımız iki klinik durum arasındaki HPA aksı açısından 

farklılıklara bakıldığında; bedenselleştirme ile ilişkili bozukluklarda hipokortizolizm 

görülürken major depresyonda hiperkortizolizm olduğu bilinmektedir (9). Bizim 

çalışmamızda BBB grubunda sağlıklı kontrollere göre GR promotor metilasyonunun 

daha az, MDB grubunda ise daha fazla görülmesi literatür bilgisiyle teorik açıdan 

uyumlu görünmektedir.  

Bu noktada bedenselleştirme ile ilişkili bozukluklardan olmasa da, bir 

fonksiyonel somatik bozukluk olan kronik yorgunluk sendromunda NR3C1 

metilasyonunun değerlendirildiği çalışmalardan söz edilebilir. Aynı çalışma 

grubunun 2015 ve 2018 yılında yayınlanan çalışmalarında kronik yorgunluk 

sendromu olan hastaların sağlıklı kontrollere göre daha az metilasyon gösterdiği 

belirlenmiştir. Bu sonuçlar çalışmacılar tarafından kronik yorgunluk sendromunda 

HPA aksı hipofonksiyonu olduğu bilgisiyle örtüştüğü şeklinde yorumlanmıştır. Bu 

çalışmalarda metilasyon düzeyleri ile çocukluk çağı travmaları arasında ilişki 

gösterilmemiştir (321,322). 

Çalışmamızda metilasyon yüzdeleri ile çocukluk çağındaki travmalar 

arasındaki ilişkiler farklı CpG adaları için farklılık göstermektedir. BBB grubundaki 

gönüllülerde bir CpG adasında emosyonel ihmal ve fiziksel istismar ile metilasyon 

düzeyleri arasında negatif korelasyon saptanmıştır. MDB grubunda ise bir CpG 

adasında fiziksel istismar ile bir diğerinde ise fiziksel ihmal ile metilasyon düzeyleri 
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arasında pozitif ilişki saptanmıştır. Sağlıklı kontrol grubunda isebazı gen 

bölgelerinde farklı travma alt tipleri ile pozitif ve negatif yönde korelasyonlar 

saptanmıştır. Kontrol grubunda fiziksel istismar ve farklı gen bölgelerindeki 

hipometilasyon arasında pozitif yönde tutarlı bir ilişki olduğu belirlenmiştir. BBB 

grubunda saptanan ilişkilerin negatif yönde, MDB grubundakilerin ise pozitif yönde 

olması da dikkat çekmektedir. Travmatik yaşantıların bu iki hasta grubu için gen 

metilasyonu üzerindeki etkilerinin farkı gözlenmekle birlikte bu iki bozukluk ile 

ilgili daha fazla karşılaştırmalı çalışmaya ihtiyaç vardır.  

Prenatal dönemden çocukluk ve erişkinlik dönemine kadar maruz kalınan stres 

ve travmatik yaşantıların periferik kan, kordon kanı, tükrük ve hipokampus gibi 

çeşitli dokularda, NR3C1 geninin farklı bölgelerinde metilasyon düzeylerini arttırdığı 

çalışmalarda gösterilmiştir (39,227,228,233,237,239,240,242-246,251). Buna karşın 

çocukluk veya erişkinlikte karşılaşılan travmalar ile NR3C1 genindeki metilasyon 

düzeyleri arasında hiçbir ilişkinin bulunmadığı (241) veya travmaların bazı gen 

bölgelerinde hipometilasyona yol açtığına dair veriler de mevcuttur 

(219,228,238,247,252-254). Bizim çalışmamızda travmalar ile çeşitli gen 

bölgelerindeki metilasyon düzeylerinin farklı yönde ilişkisinin gözlenmiş olması 

literatürdeki farklı verilerle benzerlik göstermektedir. Bu alanla ilgili spesifik gen 

bölgeleri ve travma çeşitlerinin ilişkisinin açıklığa kavuşması için daha fazla 

çalışmaya ihtiyaç vardır.  

Travma sonucunda hipometilasyon gözlenen çalışmalardan 4 tanesinin TSSB 

hastalarında yapılan çalışmalar olduğudikkat çekmektedir (219,252-254). Bu noktada 

bedenselleştirme bozukluklarına benzer şekilde TSSB’de de hipokortizolizm 

görüldüğü vurgulanmalıdır (37). 

Son olarak çalışmamızda NR3C1 metilasyonunun aleksitimi düzeyi ile 

ilişkisine bakıldığında anlamlı korelasyon saptanmamıştır. Literatürde aleksitimi ile 

NR3C1 metilasyonu ilişkisinin araştırıldığı bir çalışmaya rastlanmamış olup, 

aleksitimi düzeyi ile sabah kortizol seviyesi arasında negatif korelasyon olduğu 

gösterilmiştir. Çünkü aleksitimikler kendi fizyolojik tepkilerini ayırt etmede ve 

emosyonel durumlarını tanımada güçlük çektikleri için stres maruziyetleri uzun süre 

devam etmektedir. Kronik stres maruziyetinin ilk dönemde HPA hiperaktivitesine 

yol açtığı, ancak maruziyet kalıcı hale geldiğinde HPA hipoaktivitesinin ortaya 
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çıktığı öne sürülmüştür (323). Bizim çalışmamızda aleksitimi düzeyi ve çocukluk 

çağı travma öyküsü daha yüksek bulunan BBB grubu için de bu şekilde bir süreç 

işliyor olabilir. 

Kernberg, genetik etkenler ve erken dönemdeki kayıplar ile ortaya çıkan HPA 

aksındaki hiperaktivitenin neden olduğu stres yanıtının yoğun öfke ve panik 

duygusuna yol açtığını; erken dönemde oluşan bu biyolojik faktörün ileride 

yapılanacak olan nesne ilişkilerinde, kendilik ile sadistik nesne arasındaki öfkenin ve 

nesne kaybı sonucu kendiliğe yönelen saldırganlığın kökeni olabileceğini öne 

sürmüştür. Kernberg, depresyonun psikodinamik ve biyolojik açıklamalarının 

kesiştiği bir nokta olarak öne çıktığını ifade ettiği bu bulgu ile ilgili daha sonra 

yapılacak epigenetik çalışmalara da vurgu yapmıştır (177). Buradan hareketle bizim 

çalışmamızda depresyon hastalarında daha fazla saptanan metilasyon düzeylerinin; 

gen ifadesinin azalmasına ve glukokortikoid reseptörlerinin daha az üretilmesine yol 

açabileceği, stres karşısında meydana gelen HPA hiperaktivitesi ve ilişkili yolakların 

düzenlenmesinde güçlüklere neden olabileceği düşünülebilir. Bu durum nesne ve 

kendilik arasında gidip gelen öfkenin yıkıcılığını, dolayısıyla depresyona yatkınlığı 

artırabilir. BBB hastalarında normale göre daha az saptanan metilasyon düzeylerinin 

ise tersi şekilde stres karşısında HPA aktivitesinin fazla bastırılmasına neden 

olabileceği düşünülebilir. Bu durum ise bedenselleştiren hastaların öfke gibi olumsuz 

duygulanımlara karşı geliştirdiği inkar savunmasıyla ilişkili olabilir (112). 

Çalışmamızın sonuçları literatür bilgisiyle birlikte ele alındığında bedensel 

belirti bozukluğu ve major depresyon bozukluğunun ortaya çıkışıyla ilgili bağlantılar 

ve farklılıklar Şekil 2’de özetlenmiştir. Çocukluk çağı travmaları öyküsü her iki hasta 

grubunda fazla olup, BBB grubunda daha yüksek bulunmuştur. Çocukluk çağı 

travmalarının bu patolojilere yol açmasında GR promotor metilasyonu, aleksitimi ve 

affektif zihin kuramı üzerindeki etkileri araştırılmıştır. Çocukluk çağı travmalarının 

aleksitimi düzeyini artırabildiği literatür ile uyumlu şekilde gösterilirken, 

aleksitiminin de çocukluk çağı travmasının süreğenleşmesinde rol oynadığı 

düşünüldüğünde bu ilişki çift yönlü kabul edilmiştir. Çocukluk çağı travmalarının 

bazı alt tipleri ile metilasyon düzeyleri arasında BBB grubunda negatif, MDB 

grubunda pozitif korelasyon saptanırken; literatürde de travma ile metilasyonun 

arttığı veya azaldığına dair veriler mevcuttur. Çocukluk çağı travma öyküsünün 
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affektif ZK üzerine olumsuz etkileri literatürde gösterilmiş olup, çalışmamızda da 

BBB grubunda çocukluk çağı travmalarının gözler testi puanındaki düşüş ile ilişkili 

olduğu saptanmıştır.   

 

      

 

    

 

  

 

  Şekil 2: BBB ve MDB gelişiminde rol oynayan değişkenlerin ilişkisi 

 

Sonuç olarak çalışmamızda, BBB grubundaki bireylerin daha fazla travma 

öyküsü bildirdiği, aleksitimi düzeyinin daha yüksek olduğu, affektif ZK’da bozulma 

olduğu ve NR3C1 geninde hipometilasyon gösterdiği; MDB grubundaki bireylerin 

görece daha az travma öyküsü bildirdiği, aleksitimi düzeyinin daha düşük olduğu, 

affektif ZK’da kontrollerle farklılık olmadığı ve NR3C1 geninde hipermetilasyon 

gösterdiği saptanmıştır. 

Çalışmamızın bedensel belirti bozukluğunda NR3C1 metilasyonunun bakıldığı, 

ayrıca bedenselleştirme bozukluğu ve major depresyon bozukluğunun NR3C1 

metilasyonu açısından karşılaştırıldığı ilk araştırma olduğu anlaşılmaktadır. Bedensel 

belirti bozukluğu erken yaşta zorunlu göç ve savaş gibi travmatik deneyimlere 

yakından maruz kalan bireylerin sayısının giderek arttığı günümüzde üzerinde 

durulması gereken bir psikiyatrik tablodur. Almanya’da yaşamaya giden göçmen 

Türkler’de yapılan çalışmada, göç eden ilk nesilde ve Almanca düzeyi kötü olanlarda 

daha fazla bedenselleştirme gösterilmiştir (72). Ayrıca bu gibi travmatik 

deneyimlerin gen ifadesi üzerindeki etkilerinin anlaşılması, ileride gelişebilecek 

psikopatolojilere yatkınlıkların belirlenebilmesi, erken müdahale edilebilmesi ve yeni 

tedavi yaklaşımlarının geliştirilebilmesi açısından da oldukça önemli görünmektedir. 

Örnek olarak son yıllarda Ruanda soykırımından kurtulan bireylerde (251,252) ve 
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Afganistan’a göreve giden askerlerde (250) yapılmış olan çalışmalar da bu alana 

dikkat çekmektedir. Vukojevic ve arkadaşlarının çalışmasında NR3C1 metilasyonu 

ile travma ile ilgili intruziv bellekte azalma arasında ilişki gösterilmiştir (252). Bu 

bağlantılarla ilgili tedavi arayışları başlamış; Körfez Savaşı gazilerinde bir GR 

antagonisti olan mifepriston ile randomize çift kör plasebo kontrollü çalışma 

yapılmış ve tedavinin verbal öğrenme düzeyini anlamlı olarak artırdığı gösterilmiştir 

(324). Bu sonuçlar BBB gibi erken dönem travmaları ve emosyon düzenlemesiyle 

ilişkili olduğu bilinen bozukluklar için de umut vaat etmekte, stres yolaklarıyla ilgili 

gen ifadesinin düzenlenmesi üzerine ileride yapılacak geniş kapsamlı çalışmalara da 

ışık tutmaktadır.  

Katılımcıların göç deneyiminin sorgulanmamış olması bizim araştırmamızdaki 

kısıtlılıklardandır. Ayrıca katılımcıların ek tıbbi hastalık ve psikiyatrik ilaç kullanımı 

öyküsünün heterojenite göstermesi, MDB grubunun belirleyicileri ve yineleyen/tek 

dönem olması açısından ayrım yapılmamış olması da çalışmamızın bir diğer 

kısıtlılığı olarak kabul edilebilir. 

Bedensel belirti bozukluğu DSM-5 ile sınıflamalara girmiş yeni bir kategori 

olması nedeniyle araştırmanın tartışmasında birçoğu somatizasyon bozukluğu ve 

somatoform bozukluklar gibi daha eski, tıbbi olarak açıklanamayan belirtiler gibi 

daha genel, fonksiyonel somatik sendromlar gibi daha farklı hasta gruplarını ifade 

eden; BBB ile aynı kriterleri karşılamayan tanılar ile üzerine yapılan çalışmalar yer 

almıştır. Bu yeni tanı sınıfının etyolojik açıklamalarına yönelik daha fazla araştırma 

yapılması gerekmektedir.  

Bir diğer kısıtlılık da araştırma gruplarının eğitim süresi açısından istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık göstermemesine karşın kontrol grubunun ortalamasının 

düşüklüğünden kaynaklanan sınırda anlamlılığa yakın farklılık bulunmuş olmasıdır 

(p=0,055). Bu durum sağlıklı kontrol grubunun hastane personelinden seçilmiş 

olmasından kaynaklanmıştır. Eğitim süresinden etkilenen parametre olarak gözler 

testi puanlarının eğitim düzeyi ile yükseldiği bulgulanmış olup, buna rağmen kontrol 

grubu gözler testinde anlamlı olarak en yüksek performansı göstermiştir. 

Çalışmamızın bir diğer kısıtlılığı olarak zihin kuramı değerlendirmesine yönelik tek 

bir test kullanılmış olup, bu alanda diğer zihin kuramı testlerinin de yer aldığı 
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karşılaştırmalı araştırmalar BBB ve MDB etyolojisindeki farklılıkların anlaşılmasına 

katkıda bulunacaktır.  

Literatüre bakıldığında NR3C1 gen metilasyonu ile ilgili yapılan çalışmaların 

daha yüksek oranda genin 1F isimli bölgesindeki CpG adalarında yapıldığı 

anlaşılmış olup, bizim çalışmamızdaki alan genin farklı bölgelerini içermektedir. 

Genin daha geniş bölgelerini içine alan değerlendirilmelerin yapıldığı karşılaştırmalı 

araştırmalar iki bozukluk arasındaki metilasyon farklılıklarının anlaşılmasına daha 

fazla katkıda bulunacaktır.  

Çalışmamız BBB ve MDB hastalarının çocukluk çağı travmaları, duygu tanıma 

ve ifadesi ile ilgili süreçler ve epigenetik değişiklikler açısından karşılaştırıldığı ilk 

araştırma olup; bu alandaki ilişkilerin daha iyi aydınlatılabilmesi için daha fazla 

katılımcının yer aldığı çalışmaların yapılması gerekmektedir.  

  



81 
 

SONUÇLAR 

Çalışmamızda bedensel belirti bozukluğu ve major depresyon bozukluğunda 

çocukluk çağı travma öyküsü; bu travmaların kişinin kendisi ile karşısındakinin 

duygusal ve zihinsel süreçlerini tanıyabilme, ifade edebilme becerileri ve epigenetik 

değişiklikler ile ilişkisi; bu ilişkilerin psikopatolojiye yansımasının araştırılması 

hedeflenmiştir. 

BBB grubunda diğer gruplara göre anlamlı olarak daha fazla kırsalda ve geniş 

ailede yaşayan bireyler olduğu bulunmuştur. MDB grubunda ise yalnız yaşayan birey 

sayısı anlamlı olarak yüksek saptanmıştır.  

Çocukluk çağı travmalarına bakıldığında anlamlı olarak en yüksek toplam puan 

BBB grubunda bulunmuş, bunu MDB ve kontrol grubu takip etmiştir. MDB 

grubunun toplam ve alt ölçeklere bakıldığında; BBB grubundaki katılımcıların 

emosyonel ihmal, fiziksel ihmal ve cinsel istismar puanlarında MDB grubuna göre; 

bunlara ek olarak emosyonel istismar puanlarında da kontrol grubuna anlamlı olarak 

yükseklik saptanmıştır. Ayrıca MDB grubunu da emosyonel istismar ve emosyonel 

ihmal puanları açısından kontrollere göre anlamlı yükseklik göstermiştir. 

Aleksitimi düzeyleri BBB grubunda diğer gruplara göre anlamlı olarak daha 

yüksek saptanmıştır. MDB grubunun aleksitimi düzeyleri de kontrol grubuna göre 

yüksek bulunmuştur. Gruplar kesme puanına göre aleksitimik olanlar ve olmayanlar 

olarak ayrıldığında; BBB grubundaki aleksitimik bireylerin emosyonel istismar 

puanları ve toplam travma puanları aleksitimik olmayanlara göre anlamlı olarak 

yüksek bulunmuştur. Tüm gruplarda toplam travma puanı ve emosyonel istismar ile 

aleksitimi arasında pozitif korelasyon saptanmıştır. Ek olarak BBB grubunda cinsel 

istismar ile, MDB grubunda emosyonel ve fiziksel ihmal ile, kontrol grubunda 

emosyonel ihmal, fiziksel ihmal ve cinsel istismar ile arasında pozitif korelasyon 

saptanmıştır. 

Gözlerden zihin okuma testi puanları açısından BBB grubu anlamlı olarak daha 

düşük puan almıştır. MDB ve kontrol grubu arasında bu açıdan anlamlı farklılık 

saptanmamıştır. Ayrıca BBB grubundaki aleksitimik bireylerin de olmayanlara göre 

anlamlı olarak daha düşük gözler testi puanı gösterdiği bulunmuştur. Yine BBB 



82 
 

grubunda, fiziksel istismar ve ihmal ile toplam travma puanları gözler testi ile negatif 

korelasyon göstermiştir. 

NR3C1 promotor metilasyon yüzdelerine bakıldığında 11 CpG adasının 

ortalamasında; en yüksek metilasyon yüzdesi MDB grubunda, daha sonra kontrol ve 

en düşük BBB grubunda saptanmıştır. Gruplar arası bu farklılıklar istatistiksel olarak 

anlamlıdır. Metilasyon yüzdeleri ile travmalar arasındaki ilişkiye bakıldığında; BBB 

grubu için iki farklı CpG adasının metilasyonu ile emosyonel ihmal ve fiziksel 

istismar arasında negatif korelasyon, MDB grubu için iki farklı CpG adasının 

metilasyonu ile fiziksel istismar ve ihmal arasında pozitif korelasyon, kontrol 

grubunda dört ayrı CpG adasının metilasyon düzeyi ile fiziksel istismar arasında 

negatif korelasyon gösterilmiştir.  

Sonuçlarımız BBB olan hastaların çocukluk dönemi travma maruziyetinin ve 

aleksitimi düzeyinin MDB ve sağlıklı gruba göre yüksek olduğunu; zihin kuramı 

açısından düşük performans gösterdiklerini; BBB grubunda glukokortikoid reseptör 

NR3C1 geninde hipometilasyon, MDB grubunda hipermetilasyon olduğunu 

göstermektedir.  
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EKLER 

EK-1 

SOSYODEMOGRAFİK VERİ FORMU 

Adı-Soyadı: 

Yaş:   Cinsiyet:  

Medeni durum:evli – bekar – dul–boşanmış 

Çocuk: yok – var (sayı:….) 

Yaşadığı yer/Birlikte yaşadığı kişiler: 

Eğitim düzeyi: … yıl 

okuryazar değil –okuryazar – ilköğretim – lise - üniversite 

Meslek:  

çalışıyor – öğrenci – emekli-çalışmıyor 

Geçirilmiş psikiyatrik hastalık öyküsü: 

 

İlk psikiyatri başvuru yaşı: 

Hastanede yatış sayısı:  

Ek tıbbi hastalık:  

Alkol, madde ve sigara kullanımı: 

Birinci derece yakınında psikiyatrik hastalık öyküsü: 

 

Daha önce kullandığı psikiyatrik ilaçlar: 

 

Şu anda kullandığı ilaçlar:  
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EK-2 

MONTGOMERY VE ÅSBERG DEPRESYON ÖLÇEĞİ (M.Å.D.R.S.) 

Değerlendirme, belirtilere ilişkin daha açık uçlu sorulardan başlayarak, ayrıntılı olanlara doğru ilerleyen şiddetin 

kesin bir şekilde derecelendirilmesini sağlayan soruların sorulduğu bir klinik görüşmeye dayanmalıdır. Ölçümü 

yapan, ölçümün tanımlanan ölçek basamaklarında mı (0-2-4-6), yoksa bu basamakların arasında mı (1-3-5) 

derecelendirileceğine karar vermelidir. Ölçekteki maddelere göre derecelendirilemeyen bir depresif hastayla 

karşılaşmanın çok seyrek olabileceğini hatırda tutmak önemlidir. Eğer hastadan kesin yanıtlar alınamıyorsa, 

değerlendirme alışılagelen klinik uygulamalardaki gibi, tüm ilgili ipuçları ve diğer kaynaklardan edinilen bilgiler 

temel alınarak yapılmalıdır. Ölçek, ölçümler arasındaki herhangi bir zaman aralığı için kullanılabilir; 

değerlendirme haftada bir ya da farklı süreler için yapılabilir, ancak bu süre mutlaka kaydedilmelidir. 

 

I. GÖRÜNEN KEDER 

Duruş, konuşma ve yüz ifadesine,yeis, hüzün ve ümitsizliğin yansıması (gelip geçici mutsuzluktan fazladır). 

Derinliğine ve neşelenememe derecesine göre derecelendiriniz. 

❑ 0 Kederli değil 

❑ 1 

❑ 2 Keyifsiz görünür, ancak zorluk çekmeden neşelenebilir. 

❑ 3 

❑ 4 Çoğu zaman kederli ve mutsuz görünür. 

❑ 5 

❑ 6 Her zaman çok mutsuz görünür. İleri derecede ümitsizdir. 

 

II. İFADE EDİLEN KEDER 

Görünüşe yansısın veya yansımasın, ifade edilen çökkün duygu durumunu tanımlar. Bunlara neşesizlik, yeis ya 

da 

yardım edilemeyeceği ve umutsuzluk duyguları da dahildir. Yoğunluk, süre ve duygudurumun olaylardan ne 

ölçüde etkilenmekte olduğuna göre değerlendirin. 

❑ 0 Olaylarla ilgili olarak zaman zaman kederlidir. 

❑ 1 

❑ 2 Kederli ve keyifsizdir, ancak kolayca neşelenebilir. 

❑ 3 

❑ 4 Yaygın keder ve hüzün. Duygu durumu yine de dış koşullardan etkilenebilmektedir. 

❑ 5 

❑ 6 Sürekli ve değişmeyen keder, mutsuzluk ya da ümitsizlik. 

 

 

 

 

III. İÇSEL GERGİNLİK 
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İyi ifade edilmeyen rahatsızlık, huzursuzluk, telaştan, panik, dehşet ya da ıstırap duygularına kadar varan zihinsel 

gerginlik. Yoğunluk, sıklık, süre ve yatıştırılma ihtiyacı derecesine göre değerlendirilir. 

❑ 0 Sakindir. Yalnızca gelip geçici bir gerginlik hissi vardır. 

❑ 1 

❑ 2 Zaman zaman huzursuzluk ve iyi ifade edilemeyen rahatsızlık duyguları vardır. 

❑ 3 

❑ 4 Sürekli içsel gerginlik duyguları ya da ara ara gelen hastanın çok zorlanmadan başa çıkabildiği panik halleri 

mevcuttur. 

❑ 5 

❑ 6 Dinmeyen bir dehşet ya da ıstırap. Başa çıkılamayan bir panik hali. 

 

IV. UYKUDA AZALMA 

Bireyin iyi olduğu zamandaki normal uyku düzenine göre uyku süresinde ya da derinliğindeki azalmadır. 

❑ 0 Her zaman ki gibi uyumaktadır. 

❑ 1 

❑ 2 Uykuya dalmakta biraz zorlanma ya da hafifçe azalmış, yüzeysel ya da dinlendirmeyen uyku mevcuttur. 

❑ 3 

❑ 4 Uyku en az iki saat kısalmış ya da toplam olarak en az iki saat süre ile bölünmüştür. 

❑ 5 

❑ 6 İki ya da üç saatten az uyumaktır. 

 

V. İŞTAH AZALMASI 

İyi olduğu zamana göre iştah azalması. Yemeğe karşı istek kaybı ya da yemek için kendisini zorlama ihtiyacına 

göre derecelendirin. 

❑ 0 Normal ya da artmış iştah. 

❑ 1 

❑ 2 İştah biraz azalmıştır. 

❑ 3 

❑ 4 İştah yoktur. Yemekler tatsızdır. 

❑ 5 

❑ 6 Yemek yemesi için zorlanması gerekmektedir. 

VI. DİKKATİNİ TOPLAMAKTA GÜÇLÜK 

Kişinin düşüncelerini toplamasındaki güçlüklerden, iş güç görebilmesine engel olan tam bir dikkat kaybına kadar 

değişir. Şiddet, sıklık ve ortaya çıkan yetersizlik derecesine göre değerlendirin. 

❑ 0 Dikkat toplama güçlüğü yoktur. 

❑ 1 
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❑ 2 Kişi düşüncelerini toplamakta zaman zaman güçlük çeker. 

❑ 3 

❑ 4 Okumayı ya da bir konuşmayı sürdürmekte bozulmaya yol açan, dikkatini toplama ve düşüncenin 

sürdürülmesinde güçlük. 

❑ 5 

❑ 6 Büyük güçlükle okuyabilir ya da konuşmasını sürdürebilir. 

 

VII. BİTKİNLİK/YORGUNLUK 

İşlere başlamada ya da sürdürmede görülen güçlük ya da yavaşlık. 

❑ 0 Başlama güçlüğü hemen hemen hiç yoktur. Hareketlerde ağırlık bulunmamaktadır. 

❑ 1 

❑ 2 Faaliyetlere başlamakta güçlük. 

❑ 3 

❑ 4 Basit gündelik işlere zor başlanır ve bu işler gayret sarfederek yürütülür. 

❑ 5 

❑ 6 Tam bir yorgunluk/bitkinlik. Hiçbir şeyi yardımsız yapamaz. 

 

VIII. HİSSEDEMEME 

Çevreye karşı veya normalde haz veren şeylere karşı ilginin azalması. Olaylara ya da kişilere yeterli duygusal 

tepki verme yeteneği azalmıştır. 

❑ 0 Çevreye ve diğer kişilere karşı normal ilgi. 

❑ 1 

❑ 2 Her zamanki ilgilerden hoşlanma yeteneğinde azalma. 

❑ 3 

❑ 4 Çevreye karşı ilgi kaybı. Arkadaşlara ve tanıdıklara karşı duygu kaybı. 

❑ 5 

❑ 6 Duygusal olarak felç olma hissi, öfke, elem ya da haz hissedememe ve yakın akraba ve arkadaşlara karşı tam 

ve hatta acı veren duygu kaybı. 

 

 

IX. KÖTÜMSER DÜŞÜNCELER 

Suçluluk, aşağılık duyguları, kendini kınama, günahkarlık, pişmanlık ve yıkılmışlık duyguları 

❑ 0 Kötümser düşünceler yoktur. 

❑ 1 

❑ 2 Başarısızlık, kendini kınama ya da kendini aşağılama ile ilgili gelip giden düşünceler. 

❑ 3 
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❑ 4 Devamlı kendini suçlama ya da kesin olarak varolan ancak gerçeğe uygun suçluluk ya da günahkarlık 

düşünceleri. Gelecek hakkında kötümserliği gittikçe artar. 

❑ 5 

❑ 6 Yıkılmışlık, pişmanlık ya da affedilmez günahkarlık hezeyanları. Sarsılmaz ve anlaşılmaz bir şekilde 

kendini suçlama. 

 

X. İNTİHAR DÜŞÜNCELERİ 

Hayatın yaşanmaya değer olmadığına ilişkin duygular, kendiliğinden ölmeyi arzulamak, intihar düşünceleri ve 

intihara hazırlanma. İntihar girişimleri tek başına derecelendirmeyi etkilememelidir. 

❑ 0 Yaşamdan zevk alır ve olduğu gibi kabul eder. 

❑ 1 

❑ 2 Yaşamaktan yorulma. Gelip geçici intihar düşünceleri. 

❑ 3 

❑ 4 Ölse daha iyi olacağını düşünme. İntihar düşünceleri sıktır ve intiharın olası bir çözüm olduğunu düşünür, 

ancak özel bir plan ya da niyeti yoktur. 

❑ 5 

❑ 6 Fırsat bulduğunda intihar için açık planlar. İntihar hazırlığı içindedir. 
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EK-3 

ÇOCUKLUK ÇAĞI TRAVMALARI ÖLÇEĞİ * 

Sorulara nasıl yanıt verilecek? 

Bu sorular çocukluğunuzda ve ilk gençliğinizde (20 yaşından önce) başınıza gelmiş 

olabilecek bazı olaylar hakkındadır. Her bir soru için sizin durumunuza uyan rakamı daire 

içersine alarak işaretleyiniz. Sorulardan bazıları özel yaşamınızla ilgilidir; lütfen elinizden 

geldiğince gerçeğe uygun yanıt veriniz. Yanıtlarınız gizli tutulacaktır. 

 

 Hiç bir 

zaman 
Nadiren Zaman zaman Sıklıkla 

Çok sık 

olarak 

Çocukluğumda yada ilk gençliğimde...      

1. Yeterli yemek bulamazdım. 1 2 3 4 5 

2. Ailemdekiler bana “salak”, “beceriksiz” 
yada “tipsiz” gibi sıfatlarla seslenirlerdi. 

1 2 3 4 5 

3. Anne ve babam ailelerine bakamayacak 
kadar sıklıkla sarhoş olur yada 
uyuşturucu alırlardı. 

1 2 3 4 5 

4. Ailemde önemli ve özel biri olduğum 
duygusunu hissetmeme yardımcı olan 
birisi vardı. 

1 2 3 4 5 

5. Kirli giysiler içersinde dolaşmak 
zorunda kalırdım. 

1 2 3 4 5 

6. Sevildiğimi hissediyordum. 1 2 3 4 5 

7. Ana babamın benim doğmuş olmamı 
istemediklerini düşünüyordum. 

1 2 3 4 5 

8. Ailemden birisi bana öyle kötü 
vurmuştu ki doktora yada hastaneye 
gitmem gerekmişti. 

1 2 3 4 5 

9. Ailemdekiler bana o kadar şiddetle 
vuruyorlardı ki vücudumda morartı 
yada sıyrıklar oluyordu. 

1 2 3 4 5 

10. Kayış, sopa, kordon yada başka sert bir 
cisimle vurularak cezalandırılıyordum. 

1 2 3 4 5 

11. Ailemde başka türlü olmasını istediğim 
bir şey yoktu.  

1 2 3 4 5 

12. Ailemdekiler birbirlerine karşı saygılı 
davranırlardı. 

1 2 3 4 5 

13. Ailemdekiler bana kırıcı yada 
saldırganca sözler söylerlerdi. 

1 2 3 4 5 

14. Vücutça kötüye kullanılmış olduğuma 
inanıyorum. 

1 2 3 4 5 

15. Ailemdekiler beni her türlü kötülükten 
korumaya çalışırlardı.  

1 2 3 4 5 

16. Bana o kadar kötü vuruluyor yada 
dövülüyordum ki öğretmen, komşu 
yada bir doktorun bunu fark ettiği 
oluyordu.  

1 2 3 4 5 

17. Ailemde birisi benden nefret ederdi. 1 2 3 4 5 
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18. Ailemdekiler kendilerini birbirlerine 
yakın hissederlerdi.  

1 2 3 4 5 

19. Birisi bana cinsel amaçla dokundu yada 
kendisine dokunmamı istedi.  

1 2 3 4 5 

20. Kendisi ile cinsel temas kurmadığım 
takdirde beni yaralamakla yada benim 
hakkımda yalanlar söylemekle tehdit 
eden birisi vardı. 

1 2 3 4 5 

21. Çocukluğum mükemmeldi. 1 2 3 4 5 

22. Birisi beni cinsel şeyler yapmaya yada 
cinsel şeylere bakmaya zorladı. 

1 2 3 4 5 

23. Birisi bana cinsel tacizde bulundu. 1 2 3 4 5 

24. Duygusal bakımdan kötüye kullanılmış 
olduğuma inanıyorum. 

1 2 3 4 5 

25. Benim ailem dünyanın en iyisiydi. 1 2 3 4 5 

26. Cinsel bakımdan kötüye kullanılmış 
olduğuma inanıyorum. 

1 2 3 4 5 

27. Ailem benim için bir güç ve destek 
kaynağı idi. 

1 2 3 4 5 

28. Gerektiği halde doktora 
götürülmezdim. 

1 2 3 4 5 

* İstanbul Tıp Fakültesi, Psikiyatri Anabilim Dalı, Klinik Psikoterapi Birimi 
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EK-4 

 

  



115 
 

EK-5 
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EK-6 

GÖZLERDEN ZİHİN OKUMA TESTİ (Test sayfası) 
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GÖZLERDEN ZİHİN OKUMA TESTİ (Cevap sayfası) 

Doğum tarihi..........................  Tarih........................... 

Eğitim durumu / mesleği...................................................................  

T kıskanç  paniklemiş  kibirli   nefret dolu 

1 neşeli   teselli eden   rahatsız   sıkılmış 

2 korkmuş  üzüntülü    kibirli   kızgın 

3 şakacı   telaşlı    arzulu   ikna olmuş 

4 şakacı   ısrarcı    keyifli   gevşemiş 

5 rahatsız  iğneleyici   endişeli   arkadaş canlısı 

6 donakalmış  hayal kuran  sabırsız   diken üstünde 

7 özür dileyen  arkadaş canlısı   tedirgin   şevksiz 

8 kötümser  rahatlamış   utangaç   heyecanlı 

9 kızgın   düşmanca  dehşete düşmüş  zihni meşgul 

10 temkinli  ısrarcı    sıkılmış   donakalmış 

11 korkmuş  keyifli    pişman   işveli 

12 aldırmaz  mahcup    şüpheci   şevksiz 

13 kararlı  bekleyen    tehditkar   utangaç 

14 rahatsız  hayal kırıklığına uğramış  keyifsiz   suçlayıcı 

15 mütefekkir  telaşlı    cesaret veren  keyifli 

16 rahatsız  düşünceli   cesaret veren  cana yakın 

17 şüphelenmiş  şefkatli    neşeli   donakalmış 

18 kararlı  keyifli    donakalmış  sıkılmış 

19 baskın arkadaş canlısı    suçlu   dehşete düşmüş 

20 zihni meşgul  minnettar   ısrarcı   yalvaran 

21 memnun  özür dileyen   küstah   ilgili 

22 tereddütlü rahatsız    heyecanlı  düşmanca 

23 diken üstünde utangaç    düşmanca gergin 

24 şakacı  temkinli    kibirli   güven verici 

25 merak eden  şakacı    şefkatli   memnun 

26 sabırsız  donakalmış   rahatsız   dalgın 

27 minnettar  işveli    düşmanca hayal kırıklığına uğramış 

28 utanmış  kendinden emin   şakacı   şevksiz 

29 ciddi   utanmış    şaşırmış   diken üstünde 

30 mahcup  suçlu    hayal kuran  kaygılı 

31 donakalmış  hayrete düşmüş   güvenilmez  korkmuş 

32 utanmış  sinirli    kuşkucu   kararsız 
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EK-7 

PAMUKKALE ÜNİVERSİTESİ 

GİRİŞİMSEL OLMAYAN KLİNİK ARAŞTIRMALAR ETİK KURULU 

 

BİLGİLENDİRİLMİŞ GÖNÜLLÜ OLUR BELGESİ 

(Çalışma grubu için) 

 “Bedensel belirti bozukluğu olan hastalarda epigenetik değişiklikler, duygu tanıma ve ifade 

becerisi ile travmatik yaşantıların ilişkisi” isimli bir çalışmada yer almak üzere davet edilmiş 

bulunmaktasınız. Bu çalışma, araştırma amaçlı olarak yapılmaktadır. Sizin de bu 

araştırmaya katılmanızı öneriyoruz. Çalışmaya katılım gönüllülük esasına dayalıdır. 

Çalışmaya katılma konusunda karar vermeden önce araştırmanın ne amaçla yapılmak 

istendiğini ve nasıl yapıldığını, sizinle ilgili bilgilerin nasıl kullanılacağını, çalışmanın neler 

içerdiğini bilmeniz önemlidir. Lütfen aşağıdaki bilgileri dikkatlice okuyun ve sorularınıza açık 

yanıtlar isteyin. Çalışma hakkında tam olarak bilgi sahibi olduktan sonra ve sorularınız 

cevaplandıktan sonra eğer katılmak isterseniz sizden bu formu imzalamanız istenecektir. 

 

• Çalışmanın amaçları ve dayanağı nelerdir, benden başka kaç kişi bu 

çalışmaya katılacak?  

Bu çalışmada Bedensel belirti bozukluğu olan hastalarda epigenetik değişiklikler, duygu 

tanıma ve ifade becerisi ile travmatik yaşantıların ilişkisini araştırmayı amaçladık.  

Literatürde bedensel belirti bozukluğu olan hastalarda glikokortikoid reseptör geni (Nr3c1) 

metilasyonunu ve bunların duygu tanıma ve ifade becerisi ile travmatik yaşantıların ilişkisini 

araştıran bir çalışmaya rastlanmamıştır.  

Araştırmada yer alması için öngörülen süre yaklaşık en az 30 dakika en fazla 90 dakikadır. 

Araştırmada 150 kişinin katılımı planlanmıştır. Araştırma Ruh Sağlığı ve Hastalıkları ile Tıbbi 

Genetik Anabilim Dallarında yapılacaktır. 

• Bu çalışmaya katılmalı mıyım?  

Bu çalışmada yer alıp almamak tamamen size bağlıdır. Eğer katılmaya karar verirseniz bu 

yazılı bilgilendirilmiş olur formu imzalamanız için size verilecektir. Şu anda bu formu 

imzalasanız bile istediğiniz herhangi bir zamanda bir neden göstermeksizin çalışmayı 

bırakmakta özgürsünüz. Eğer katılmak istemezseniz veya çalışmadan ayrılırsanız, 

doktorunuz tarafından size uygulanan tedavide herhangi bir değişiklik olmayacaktır. 

Çalışmanın herhangi bir aşamasında onayınızı çekmek hakkına da sahipsiniz.  

• Bu çalışmaya katılırsam beni neler bekliyor? 

Araştırmaya katılmayı kabul ederseniz, kolunuzdan 2 ml (1 tüp) kadar kan almamız 

gerekmektedir. Alınan kandan elde edilecek DNA örneklerinde Nr3c1 geninin metilasyon 

durumları belirlenecektir.  

• Çalışmada yer almamın yararları nelerdir? 



120 
 

Çalışmamız daha çok araştırma amaçlıdır. Ancak bu çalışmadan çıkarılan sonuçlar, 

hastalığın önemini daha iyi anlamamıza ve nedenleri ile ilgili daha detaylı bilgi edinmemize 

yarayacak, dolayısıyla başka hastaların yararına kullanılabilecektir. 

• Bu çalışmaya katılmamın maliyeti nedir?  

Çalışmaya katılmakla herhangi bir parasal yük altına girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir 

ödeme yapılmayacaktır. 

• Kişisel bilgilerim nasıl kullanılacak?  

Araştırıcınız kişisel bilgilerinizi; araştırmayı ve istatiksel analizleri yürütmek için kullanacaktır 

ve kimlik bilgileriniz çalışma boyunca araştırıcınız tarafından gizli tutulacaktır. Çalışmanın 

sonunda, araştırma sonucu ile ilgili olarak bilgi istemeye hakkınız vardır. Yazılı izniniz 

olmadan, sizinle ilgili bilgiler başka kimse tarafından görülemez ve açıklanamaz. Çalışma 

sonuçları çalışma tamamlandığında bilimsel yayınlarda kullanılabilecektir, ancak kimliğiniz 

açıklanmayacaktır. 

• Daha fazla bilgi, yardım ve iletişim için kime başvurabilirim?  

Çalışma ile ilgili bir sorununuz ya da çalışma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz olduğunda 

aşağıdaki kişi ile lütfen iletişime geçiniz.  

 

ADI                   :   

GÖREVİ           :  

TELEFON         :  

 

(Gönüllünün/Hastanın Beyanı)  

 ………………….  Anabilim Dalında / Kliniğinde, Dr. …………. tarafından tıbbi bir araştırma 

yapılacağı belirtilerek  bu araştırma ile ilgili yukarıdaki bilgiler bana aktarıldı ve ilgili metni 

okudum. Bu bilgilerden sonra böyle bir araştırmaya “katılımcı” olarak davet edildim. 

  Bana yapılan tüm açıklamaları ayrıntılarıyla anlamış bulunmaktayım. Bu koşullarla söz 

konusu klinik araştırmaya kendi rızamla, hiç bir baskı ve zorlama olmaksızın, gönüllü olarak 

katılmayı kabul ediyorum. 

a. Araştırmaya katılmayı reddetme hakkına sahip olduğum bana bildirildi. Bu 

durumun tıbbi bakımıma ve hekim ile olan ilişkime herhangi bir zarar 

getirmeyeceğini de biliyorum. 

b. Sorumlu araştırmacı/hekime haber vermek kaydıyla, hiçbir gerekçe göstermeksizin 

istediğim anda bu çalışmadan çekilebileceğimin bilincindeyim. Bu çalışmaya 

katılmayı reddetmem ya da sonradan çekilmem halinde hiçbir sorumluluk altına 

girmeyeceğimi ve bu durumun şimdi ya da gelecekte gereksinim duyduğum tıbbi 

bakımı hiçbir biçimde etkilemeyeceğini biliyorum. (Ancak araştırmacıları zor 

durumda bırakmamak için araştırmadan çekileceğimi önceden bildirmemin uygun 

olacağının bilincindeyim). 
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c. Çalışmanın yürütücüsü olan araştırmacı/hekim, çalışma programının gereklerini 

yerine getirme konusundaki ihmalim nedeniyle tıbbi durumuma herhangi bir zarar 

verilmemesi koşuluyla onayımı almadan beni çalışma kapsamından çıkarabilir. 

d. Çalışmanın sonuçları bilimsel toplantılar ya da yayınlarda sunulabilir. Ancak, bu 

tür durumlarda kimliğim kesin olarak gizli tutulacaktır.  

e. Araştırma için yapılacak harcamalarla ilgili olarak herhangi bir parasal sorumluluk 

altına girmiyorum. Bana da bir ödeme yapılmayacaktır.  

f. Bu formun imzalı bir kopyası bana verilecektir. 

 

Katılımcı                    

Adı, soyadı: 

Adres: 

Tel:  

İmza: 

Tarih: 

  

Görüşme tanığı     Bilgilendiren  Araştırıcı  

Adı soyadı, unvanı:     Adı, soyadı: 

Adres:      Adres: 

Tel:       Tel: 

İmza:      İmza: 

Tarih:      Tarih: 
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EK-8 

PAMUKKALE ÜNİVERSİTESİ 

GİRİŞİMSEL OLMAYAN KLİNİK ARAŞTIRMALAR ETİK KURULU 

 

 

BİLGİLENDİRİLMİŞ GÖNÜLLÜ OLUR BELGESİ 

(Sağlıklı kontrol grubu için) 

 

Doç. Dr. Gülfizar Varma’nın sorumlu araştırmacısı olduğu, “Bedensel belirti 

bozukluğu olan hastalarda epigenetik değişiklikler, duygu tanıma ve ifade becerisi ile 

travmatik yaşantıların ilişkisi” isimli bir araştırma yapılması planlanmaktadır.   

 

Çalışmanın amacı Bedensel belirti bozukluğu olan hastalarda epigenetik 

değişiklikler, duygu tanıma ve ifade becerisi ile travmatik yaşantıların ilişkisini 

araştırmak ve hastalığın nedenlerini daha iyi anlamaktır. 

 

Bu çalışmanın bilimsel olarak yürütülebilmesi için, araştırmaya katılan hasta kişiler 

dışında, sağlıklı kişilerden 2 ml (1 tüp) kan alınmasına gereksinim vardır. Bu sayede, 

hasta kişilerin verileri, siz sağlıklı kişiler ile karşılaştırılabilecektir. 

 

Bu çalışmaya, “sağlıklı kontrol grubu” olarak katılmayı kabul ederseniz, sizden 

istenen tek şey, 1 kez 2 ml kan vermenizdir.  

 

Vereceğiniz kanda, Nr3c1 geninin metilasyon durumları araştırılacaktır. Araştırıcınız 

sizden elde edilen sonuçları, araştırmayı ve istatistiksel analizleri yürütmek için 

kullanacaktır ancak kimliğiniz gizli tutulacaktır. 

 

Bu çalışmada yer alıp almamak tamamen size bağlıdır. Eğer katılmaya karar 

verirseniz bu yazılı bilgilendirilmiş olur formu imzalamanız için size verilecektir. 

 

(Katılımcının Beyanı) 

………………….  Anabilim Dalında / Kliniğinde, Dr.…………. tarafından tıbbi bir 

araştırma yapılacağı belirtilerek bu araştırma ile ilgili yukarıdaki bilgiler bana aktarıldı 

ve ilgili metni okudum. Bu koşullarla “sağlıklı kontrol grubu” olarak,  ……….. kez,  

……… ml kan vermeyi ve/veya ……………… işlemini kabul ediyorum. 
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Bu formun imzalı bir kopyası bana verilecektir. 

 

Katılımcı:                   

Adı, soyadı: 

Adres: 

Tel:  

İmza: 

Tarih: 

 

Katılımcı ile görüşen araştırıcı: 

Adı soyadı, unvanı: 

Adres: 

Tel:  

İmza: 

Tarih: 

 


