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OZET

Amag: Sizofreni, dinya capinda yirmi bir milyondan
fazla insani etkileyen mental bir rahatsizliktir. Baytime
hormonu-instlin benzeri biiyiime faktéra-I (GH-IGF-I)
aksisinin dagilimi, erken ndral gelisim asamalarindaki
kusurlardan dolay: sizofreniye sebep olabilmektedir. IGF
sistem dogum Oncesi ve sonrast normal hiicre
buytimesinde oldukca etkindir. Kanser hiicrelerinde de
etkin role sahip olan IGF-I fonksiyonlari insulin benzeri
biyume fakt6rd baglayan protein5 (IGFBP5) tarafindan
dizenlenmektedir. Yapilan calismalar sizofreni
hastalarinda  IGF-I  ifadesinin  disik  oldugunu
gostermektedir. Calismanin amaci sizofreni hastalarinda
IGF-I ile ayni ailenin uyesi olan IGFBP5'in mRNA
ifadeleri arasindaki iliskiyi arastirmaktir.

Gereg ve yontem: Calismamiza 20 adet sizofreni hastasi
ve 20 adet génulli saglikli birey katdmistir. Bu ¢alisgmada
sizofreni hastalarinda IGF-1 ve IGFBP5 mRNA ifadesi
dizeyleri incelenmistir. Katilimcilarin  kendi  rutin
tetkikleri icin verdikleti serumlardan bir miktar alinmistir.
Serumlardan  RNA  izolasyonu  gergeklestirilmistir.
Katilimcilara ait mRNA ifadesinin analizi, gercek zamanlt
revers transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR)
ile yapilmistir. Tim hastalara pozitif ve negatif sendrom
6lgegi (PANSS) uygulanmistir.

Bulgular: Hasta ve saglikli grup arasinda gen ifadeleri
acisindan anlamli bir iliski tespit edilmemigtir. IGFBP5
gen ifadesi ve yas kriteri arasinda anlamli negatif bir
korelasyon gézlemlenmistir (p<<0,05). PANSS puanlart ve
gen ifadesi arasinda anlamli bir iliski gériilmemistir.
Sonug: IGF-I ve IGFBP5 gen ifade diizeyleri sizofreni
hastalarinda anlamli bir artts ya da azalig géstermemistir
ve PANSS puanlari ile IGFBP5 ve IGF-I gen ifade
duzeyleri arasinda anlamli bir korelasyon olmadig:
gorulmistir.

Anahtar Kelimeler: Sizofreni, IGF-I, IGFBP5, PANSS

ABSTRACT

Objective: Schizophrenia is a severe mental disorder
affecting more than 21 million people worldwide.
Disruptions of the GH-IGF-I axis likely lead to
schizophrenia by causing deficits in early stages of
neurodevelopment and low IGF-I levels are related to
pre/postnatal growth and schizophrenia. IGF axis has
effective role on healthy cell growth both prenatal and
postnatal. IGF-I function effecting cancer cells is
regulated by IGFBP-5. Several studies showed that IGF-I
expression is low in schizophrenia patients. Aim of this
study is to investigate relation of IGF-I and IGFBP-5
mRNA expression levels in Schizophrenia.

Materials and Methods: Firstly, we collected the serum
samples from patients who are diagnosed with
schizophrenia and healthy control group. Then RNA was
isolated from these serum samples. RNA expression was
investigated by real time PCR. Results were evaluated
using delta delta Ct. In this study IGF-I and IGFBP5
gene expression levels were calculated. For this purpose a
portion of serum taken for routine tests was used.
Results: Results of this study showed that there is no
significant difference of IGF-I and IGFBP5 gene
expression levels between patients and healthy subjects.
On the other hand an important negative correlation
between IGFBP5 expression level and age was found
(p<0,05). Beside that there was not any association
between PANNS points and gene expression levels.
Conclusion: Consequently, relation of =~ PANSS and
gene expressions was not significant. Otherwise IGFBP5
and IGF-I mRNA expression levels had not an important
relation for schizophrenia patients.
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Girig

Sizofreni, c¢ogunlukla ergenlik ddnemlerinde
rastlantlan cesitli derece ve sekillerde kendini
g6steren  duygusal, disiincesel ve davranissal
degisimler ile gercek hayattan ve ¢evreden soguma,
ilgi azalmast ve ice kapanma ile karakterize edilen
bir psikozdur (1). Sizofreni tek basina bir hastalik
olarak gorilmeyip etiyolojik, prognostik ve yine
tedavi vyollar1 ag¢sindan cesitlilik gOsteren bir
hastaliklar toplulugu olarak gorilmektedir (2).
Cogu hastalikta oldugu gibi sizofrenide de
molekiler mekanizmalardaki degisimlerin
hastaligin temelinin olusturdugu disintlmektedir.

IGF-1 ve IGFBP5 bir¢ok dokuda oldugu gibi
beyinde de ifade olmakta ve hiicresel gelisim i¢in
olduk¢a Gnemli roller oynamaktadir. IGF-I
karaciger tarafindan Uretilen bir peptiddir. Kan
beyin bariyerini gegebilir ve beyin fonksiyon ve
gelisimini etkileyebilir. Son doénem ¢alismalar
IGF-T’in nérogenezde, sinaptogenezde,
miyelinizasyonda dentritik  dallanmalarda
6nemli rollere sahip oldugunu gdstermistir (3,4).
IGF-I  hiicrte  biyimesinden ve  biyime
desteginden sorumludur fakat aynt zamanda hiicre
dongiisinin hizlanmasina, daha hizli yaslanmaya
ve hiicre 6limine de 6ncilik eder (5). IGF-I
merkezi sinir sistemi miyelinizasyonunu hizlandirir
(6). Sizofrenide beyin sirkiler anomalilerinin
postnatal beyin gelisimi boyunca demiyelinizasyon
ile ve azalan miyelinizasyon ile iligkili oldugu ifade
edilmistir (7). Ayrica sizofreni patogenezi ile iligkili
oldugu ifade edilen kromozom 12p12q24 IGF-1
geni kodlayan bélgeye yakindir (8).

ve

IGF-1 Aktl(serin-treonin-spesifik protein kinaz
AKT-PKB) gibi bazi sinyalizasyon yolaklarin
aktive ederek merkezi sinir sistemi
miyelinizasyonunu  desteklemektedir  (6,9-12).
Yaslt sicanlarda hiicre kiltitlerinin dasuk IGF-I
konsantrasyonlart (3.3 ng/ml) ile in  wvitro
inkiibasyonu oligodendrosit sayisinda iki kattan
daha fazla artis saglamistir (9). Fetal sican beyni
kaltiriinde 27. giinde uygulama yapilan hiicrelerde

kontrollere nispeten %35-90 daha fazla
miyelinizasyon gOstermistir (10). Pro-
oligodentroblastlarda submaksimal IGF-1

konsantrasyonlart uzun sireli Akt aktivasyonu
saglarlar ve glutamat aracilikli apoptozu engellerler
(6). IGF-I multipotent yetiskin si¢an hippokampis
turevi noéral progenitor hiicreleri oligodentrosit
olmaya yénlendirir (12).

Psikotik  hastalardaki IGF-1 seviyesine iligkin
calismalar  hentiz  tam  bir  netlik  ifade
edememektedir. flag kullanmayan psikotik
hastalarda azalan IGF-1 seviyesini g6steren

calismanin (13) yant sira diger iki calisma ilag
kullanmayan psikotik hastalar ve kontrol grubu
arasinda IGF-1 seviyesi acisindan Onemli bir
farklilik g6zlenmedigini (3,14) gosterirken diger
bir ¢alisma bipolar hastaligin manik fazinda IGF-1
seviyesinin arttigint bildirmistir (15).

IGFBP5, IGF-TI’i de iceren IGF sistemine ait bir
tyedir. IGF’lere baglanarak onlarnn aktivitelerini
kisitlamalarinin = yani sira  onlart  koruyarak
yarilanma Omdurlerini uzatrlar ve aktivitelerini
arttirabilirler (16). Bu sekilde IGFBP’ler hiicre
biiyime diizenlemesi, apoptoz indiksiyonu ve
IGF iliskili yolak aktivasyonu gibi bircok hiicresel
stirecte rol alirlar (17,18). IGFBP5 hicre
metabolizmasi tizerinde hem IGF-I bagimli hem
de IGF-I bagimsiz aktivitelere sahiptir. Fare
modelinde, mutant (mutlGFBP5) ve yabani tip
IGFBP5 (wtIGFBP5)  ile yapilan calismada,
wtIGFBP5 ifadesinin  asirt  artisinda IGF-1
aktivitesi artmasina ragmen IGF-I’e baglanmayan
mutlGFBP5 asir1 artisinda IGF-1  aktivitesinde
degisiklik  olmadigt  goézlemlenmistir (19).
wtIGFBP5 asiri ifadesi IGF-I bagimsiz olarak
p38MAPK vyolagint aktive etmistir (19). Bu da
IGFBP5’in IGF-1 tzerindeki etkisinin sadece
kisitlayicr yonde olmadigt ve IGFBP5’in IGF-I
bagimsiz  aktiviteye  de  sahip = oldugunu
gostermistir.

PANSS, otuz maddelik yedi puanlik bir Sl¢ektir.
Kay ve arkadaslari tarafindan gelistirilmistir (20).
Otuz maddeden 7 tanesi pozitif belirtileri, yedisi
negatif belirtileri geri kalan on altist ise genel

psikopatolojik  belirtileri  6l¢gmeye  yOneliktir.
Olgege  ait  Tirkce giivenirlilik  calismast
Kostakoglu ve ark (21) tarafindan
gerceklestirilmistir.

Bilindigi tzere tim  hastaliklarin  molekiler

mekanizmalarinin ¢6ziimlenmesi hastaligin teshisi,
prognozu ve tedavisine yon veren yoéntemlerin
gelistirilmesi icin yeni ufuklar a¢gmaktadir. Biz de
bu calismamizda sizofreni hastaliginin temelinde
yatan molekiler alt yapinin ¢6ziimlenmesine katki
saglamay1 hedeflemekteyiz. Bu amacla
calismamamizda IGF-I ve IGFBP5 gen ifade
seviyelerini 6l¢meyi ve bu molekillerin ifadesi ile
hastaligin klinik siddeti arasindaki baglantiy1 ortaya
koymayt planlamaktayiz. Bunun icin c¢alismaya
dahil edilen 20 hastaya ve 20 saglikli bireye ait
serumlar toplanmis ve sadece hastalara hastaligin
klinik ~ siddetini  g6steren ~ PANSS  testi
uygulanmistir. Genlerin ifade seviyeleri RT-PCR
ile 6l¢ulmistir. RT-PCR sonuglart AACt yéntemi
ile degetlendirilmistir. Hastalara ait gen ifadeleri ve
klinik veriler arasindaki baglanti ve her iki gen
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ifadesi arasindaki iligki Spearman’s korelasyon
analizi ile degerlendirilmistir.

Gereg ve Yontem

Orneklerin Toplanmasi: Calismaya 2017-2018 yillart
arasinda psikiyatri servisine basvurup sizofreni teshisi
alan 25-64 yas araliginda gonilli olarak calismaya
katilan hastalardan rastgele Ornekleme yontemi ile
secilen 35 adet hasta ve gonillii saglikli birey dahil
edilmistir. Fakat bazi hastalarin calismaya katilmaktan
vazgecmeleri, verilen uygun
olmamasindan ve/veya yetersiz olmasindan dolay: 20
adet hasta ve 20 adet saglikli birey serumu ile ¢alisma
gerceklestirilmistir. Daha Once yapilan c¢aligmalar
(22,23) g6z Oniine almninca bu sayt calismanin
tamamlanmast i¢in yeterli gbrilmistir. Calismada
katthmetlarin = rutin  testleri  i¢in  kullandan  kan
orneklerinden elde edilen serumun bir  kismi
kullandmistir. Calisma icin higbir katthmeiya invazif
bir girisimde bulunulmamistir. Tdm katitlimcilara
(hasta ve saglikll) ve/veya hasta yakinlarina calisma
hakkinda bilgi verilmis ve bilgilendirilmis géntlli
onam formu imzalatlmistir. Calisma, Atatlrk
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'nun 05.05.2017 tarihli ve 21 karar nolu izni
ile gerceklestirilmistir.

PANSS Uygulamasi: Hastalara veya hasta
yakinlarina PANSS 6lgegindeki sorular yoneltilmis,
alinan cevaplar ve/veya izlenimler sonucunda PANSS
puanlandirilmast gerceklestirilmigtir. PANSS hastalik
siddetini gésteren bir Slgektir.

RNA Eldesi: Elde edilen hasta serumlarindan RNA
izolasyonu RNeasy Mini Kit ile tretici firma
protokoliine uygun olarak Qiacube otomatik sistem
icerisinde gerceklestirilmistir. izolasyon sonucu tim
ornekler konsantrasyon ve saflik  derecelerinin
belirlenmesi i¢in nanodrop ile Sl¢tilmiistir.

Gen Ifadesi

cDNA Sentezi: Elde edilen total RNA’dan cDNA
sentezi RT2 Easy First Strand Kit ile tretici firma
protokoliine uygun olarak gerceklestirilmistir. Her
reaksiyon icin 25ng-5ug RNA yeterlidir. Tim 6rnekler
(25ng-5ug RNA  konstarasyonuna sahip) 6ul GE
Buffer cklenerek toplamda RNAse free H>O ile
14ul’lik hacime ulastirildi. 37°C’de 5 dk inkube edildi
hemen buza koyuldu. Her O6rnege 6pl BC5 ters
transkriptaz karnigimi  eklenerek 20ul eleminasyon
karisimi hazirlandi. 42°C’de 15 dk inktube edildi ve
ardindan 95°C°de 5 dk 1sitilarak reaksiyon durduruldu.

Real time pcr: Gen ifadesi basamagt cDNA sentezi
sonucunda elde edilen Ornekler nanodrop ile
tekrar Glgllerek ul’de 200ng cDNA olacak sekilde
sulandiriddt  (200ng/pl).  Sulandirilmis  ¢cDNA

numunelerin

orneklerinden 1ul kullanildi. Her reaksiyon igin 3
tekrar olacak sekilde planlama yapildi. IGF-1 ve
IGFBP5 genleri ve referans gen olarak [-aktin
geni primerleri ¢aligma icin hazirlandu.

Her reaksiyon i¢in; 12,5ul real time pcr master mix
1pl primer

1ul cDNA

10,5ul Rnase free dH20
25ul
olacak sekilde kuyucuklara ekleme yapild1.

Total hacim;

RT-PCR reaksiyonlar1 Applied Biosystems™ ait
StepOnePlus Real-Time PCR System cihazt ile

gerceklestirildi.  Uygulanan program  kosullari
asagidaki gibidir.

Stcaklik Sure Siklus
95°C 10dk 1 kez
95°C 15sn 40 siklus
60°C 60sn

RT-PCR reaksiyonu sonu elde edilen es zamanl
egriler Orneklerin amplifikasyonu hakkinda bilgi
vermektedir. Buradan elde edilen sonuglar delta
delta Ct yontemi ile degerlendirildi.

Istatiksel Analiz: Bu calismada elde edilen veriler SPSS
20.0 paket programi kullanilmistir. Verilere ait
tanimlayict  istatistikler tablo halinde verilmistir.
Parametreler arast farkliliklar incelenirken; anlamlilik
seviyesi olarak 0,05 kullanilmis olup p>0,05 olmasi
durumunda ise anlamh bir iliskinin olmadig
belirtilmistir. Klinik veriler ve ifade diizeyi iligkisi ve
iki gen ifade diizeyi arasindaki baglantinin incelenmesi
icin  Spearman’s korelasyon testi kullanilmistir.
Kontrol ve hasta grup arasindaki gen ifadesi Mann
Whitney U testi ile degerlendirilmistir.

Bulgular

Hastalara Ait Bilgiler: Calismaya toplamda 20 hasta
katilmistir. Fakat hastalarin tim bilgilerine ulagmak
mimkin olmamustir. Hastalarin yas ortancast 49 yil
olarak saptanmistir. Calismaya dahil edilen hastalarin
%30 kadin %70’1 erkektir. Hastalara ait egitim diizeyi
%87 oraninda ilkdgretim olarak  belirlenmistir.
Hastalarin hicbiri alkol ya da madde kullanmazken
%30’ sigara kullanmaktadir. Hastalara ait medeni
durum %70 oraninda bekardir. Hastalara ait agirlik
ortanca degeri 78 kg olarak belirlenmistir. Hastalarin
buyik kismunda aile Oykisi  bulunmamistr.
Hastalarin sadece %20’si sizofreni tanist almis olan
uzak ya da yakin akrabaya sahiptir. Hastalarin yaklasik
%571ik kisminin sizofreni diginda baska bir hastaliga(
diyabet, epilepsi, zeka geriligi) da sahip oldugu
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gorilmustir. Hastalara ait sosyo-demografik bilgiler
Tablo1’de verilmistir.

PANSS Puan Degerleri: Hastalara ait PANSS puan
6lgek puanlarinin ortanca degerleri, en kiiciik ve en
buyik degerler ve degisim araligit Tablo2’de
verilmistir. PANSS-pozitif puan ortanca degeri 23,5,
PANSS-negatif puan ortanca degeri 38,5 olarak
bulunmustur. Toplam PANSS (PANSS pozitif ve
PANSS negatif puanlarin  toplami) puan ortanca
degeri ise 63 olarak tespit edilmistir.

Gen Ifadesi Sonuglart: IGF-I ve IGFBP5 gene ifadesi
duizeyleri arasindaki iliski Spearman’s korelasyon testi
ile degerlendirilmistir. Yapilan analiz sonucunda IGF-
I ve IGFBP5 gen ifade diizeyleri arasinda (+=0,307
p=0,188) anlamli bir korelasyona rastlanmamistir.
Sagliklt ve hasta grup arasinda gen ifadeleri agisindan

da anlamlt bir iliski goézlenmemistir. p> 0,05
oldugundan elde edilen istatisttk bir anlam
tastimamaktadir.

PANSS Degerleri ve Gen Ifadesi Arasindaki
Iligki: Hastalar ait PANSS puanlari ile IGFBP5 ve
IGF-I gen ifadeleri arasindaki iligki Spearman’s
korelasyon testi ile degerlendirilmistir. PANSS
hastalik siddetini gdsteren bir test oldugundan
hastalik  siddeti ve gen ifadeleri arasinda bir
iliskinin varligi sorgulanmustir. PANSS toplam
puant (PANSS-t) hastalik siddetini g6sterirken,
PANSS-pozitif (PANSS-p) ve PANSS-negatif
(PANSS-n) daha ziyade hastaligin alt parametreleri
hakkinda bilgi vericidir. PANSS-t ile IGF-1 gen
ifadesi (t=0,03 p=0,991) ve IGFBP5 gen ifadesi

(r=-0,025 p=0,590) arasindaki iligki
degerlendirildiginde herhangi anlamli bir iligkiye
rastlanmadi. PANSS puanlart ve gen ifade

dizeyleri arasindaki iligki korelasyon katsayist ve
6nemlilik  degerleri ile birlikte Tablo 3’te
verilmistir.

IGFBP5 ve Yas Arasindaki Tliski: Hastalara ait yas
ve IGF-I ve IGFBPS5 ifadeleri degerlendirildiginde
IGF-I ile yas arasinda (r=0,095 p=0,747) anlaml
bir iliski bulunmazken IGFBP5 ve yas arasinda
ters yonde (r=-0,674 p=0,008) anlaml yiiksek bir
korelasyonun varligt (Tablo4) tespit edilmistir.

Tartigma

Bu c¢alisma, sizofreni hastaliginda IGFBP5 ve
IGF-1 gen ifadesini birlikte degerlendiren ilk
calismadir. Yapilan calisma sonucunda sizofreni
hastalarinda IGF-1 ve IGFBP5 gen ifadeleri
acisindan anlamli bir fark bulunmamistir. Hasta
ve kontrol gurubu arasinda gen ifadeleri acisindan
anlamli bir iliski gézlenmemistir. Hastalara ait
demografik bilgiler degerlendirildiginde yas kriteri

ile IGFBP5 mRNA ifadesi arasinda negatif yonde
anlamli bir korelasyon gbzlenmistir.

Sizofrenin  klinik  ilerlemesi  boyunca ifade
farkliliklart gésteren IGF-I ve bazt diger proteinler
sizofreni icin hedef ya da belirte¢ olarak
Onerilmektedir. Fakat sizofrenide IGF-1 gen
ifadesi ile ilgili yapilan calismalar hala celiskilidir.
Venkatasubramanian ve ark(13) yaptigi calismada
plazma IGF-I seviyesi saglikli bireylerde sizofreni
hastalarina  gbére daha dusik bulunmustur.
Palomino ve ark(3)yaptigt calismada 1GF-I
seviyesi agisindan sizofreni hasta grubu ve saglikli
grup karsilastirdiginda ifade duizeyleri acisindan
anlamli bir fark bulunamamistir. Biz calismamizda
hasta ve kontrol grubunda IGF-I mRNA ifadesi
acisindan pozitif ya da negatif yénde anlaml bir
iligki tespit etmedik. Ayni grubun yaptigt calismada
ilk epizot hastalarinda IGF-I diizeyleri ve hastalik
semptom siddetleri degerlendirildiginde negatif
semptomlar ile IGF-I plazma dizeyi arasinda
pozitif  bir  korelasyon  bulduklarini  ifade
etmislerdir(3). Bizim calismamizda ise ne IGF-I ne
de IGFBP5 gen ifadeleri ile PANSS negatif
semptomlar arasinda  herhangi bir anlaml
korelasyon gozlenmedi. Iki galisma arasindaki fark
hastalarin  gruplandirilmast  sonucu  olusmus
olabilir. Katilimer sayisinin  arttirtlmas:  farkls
sonuclarin ortaya ¢tkmasini saglayabilir.

Venkatasubramanian ve ark tarafindan yapilan
calismada PANSS ve PANSS alt kategorileri
degerlendirilmistir. PANSS pozitif (SAPS) ve
PANSS negatif (SANS) ortalamalari 30,7 ve 63,1
stirastyla  bulunmustur. Bizim c¢alismamizda ise
SAPS ve SANS ortalamalart sirasiyla 31,68 ve
41,063 olarak bulunmustur. Psikopatolojik alt
puanlar varsanim 9,8, delizyon 12,5 garip
davranslar 5.8; pozitif formal distince bozuklugu
2.7, SANS alt grup puanlari; diizlesme 15.3, alogia
7.9, isteksizlik-apati 13.2, anhedoni-asosyallik 18,
dikkat 8,7 olarak tespit edilmis(13). Bizim
calismamizda ise varsanimlar 11,42, delizyon 12,
garip davraniglar 6; pozitif formal
bozuklugu 7,58, SANS alt grup puanlari; diizlesme
11, alogia 7.25, isteksizlik-apati 9, anhedoni-
asosyallik 14,84, dikkat 5,58 olarak Sl¢ilmustir.
Calisma sonucunda varsanim ve SAPS total puan
ile IGF-I seviyesi arasinda anlamli negatif bir
korelasyon bulunmug(13) olmasina ragmen bizim
calismamizda bu tir bir iliskiye rastlanmamistir.
IGF-1 ve SANS puanlant (13)arasinda ise bizim
calismamizla uyumlu olarak herhangi anlamli bir
iliskiye rastlanilmamistir.

disince

Geriatrik hastalarda disik IGF-I seviyesi, depresif
semptomlarin  siddeti ve Ogrenme ve hafiza
islemleri ile iligskilendirilmistir. Yaslilarda IGF-I
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Tablo 1. Sizofreni Hastalarina Ait Sosyo-Demografik Bilgiler

Say1 Yiizde (%)

Yas (Ortanca=49)
Ortanca Usti( >49 yas) 5 38
Ortanca alt1 (=49 yas) 8 62
Agirlik (kg) (Ortanca=78)
Ortanca Usti( >78 kg) 5 45
Ortanca alt (578 kg) 6 55
Cinstyet
Kadin 6 30
Erkek 14 70
Egitim durumu
[lkogretim 13 87
Ortadgretim 1 6,6
Yiksekogrenim 1 0,6
Sigara
Evet 4 30
Hayir 16 70
Alkol ve/veya madde 6ykuisu 0 0
Medeni durum
Evli 6 30
Bekar 14 70
Aile 6ykusu
Var 4 20
Bilinmeyen 16 80
Sizofreni disinda bagka hastaliga* sahip olma durumu
Var
Yok 6 57

8 53

*Diyabet, epilepsi, zeka geriligi
Tablo 2. Hastalara ait PANSS puani degerleri
Ortanca Minimum Deger Maksimum Deger Dagilim genisligi

PANSS-p 23,5 12 84 66
PANSS-n 38,5 13 78 65
PANSS-t 63 33 161 128

PANSS-p;PANSS pozitif; PANSS-n:PANSS negatif; PANSS-t: PANSS toplam

azlig1 depresyon tipi davranislart indiklemek icin
yeterlidir(24). Kadinlarda dusik IGF-I ve
erkeklerde yiksek IGF-I seviyesi ile depresif
hastaliklarin gelisimi tahmin edilebilmektedir(25).

Bizim ¢alismamizda hastalar yaslarina  gore
herhangi bir kisitlamaya tabi tutulmamistir ve
cinsiyet ile IGFBP5 ve IGF-I gen ifadeleri

arasinda anlamli bir baglanti gbzlenmemistir.

Sonug¢ olarak calismamiz kapsamina dahil edilen
génillt 20 sizofreni hastasindan elde edilen

serumlardan izole edilen IGF-I ve IGFBP5 gen
ifade diizeyleri arasinda anlamli bir iligkiye
rastlanmamustir.  Kontrol — gurubu ve hasta
grubundan elde edilen RNA ifadeleri a¢isindan da
anlamli bir baglantt bulunamamustir. Hastalara ait
sosyo-demografik bilgiler 1s1ginda IGFBP5 gen
ifadesi ve yas arasinda negatif yénde anlamli bir
korelasyon tespit edilmistir. Hastalara ait PANSS
puanlari ve gen ifadeleri arasinda da anlaml
duzeyde bir baglanti varligt gérilmemistir. Calisma
sonucunda anlamli diizeyde baglantili iligkiler
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Tablo 3. Gen ifade seviyeleri ve PANSS puanlart arasindaki iligki (r degerleri)

PANSS-p (1) P PANSS-n (1) p PANSS-t (1) P
IGF-1 seviyesi -0,003 0,991 0,016 0,953 0,003 0,991
IGFBP5 seviyesi 0,146 0,927 0,141 0,601 0,025 0,590

Tablo 4. Hastalara ait yas ile IGF-1 ve IGFBP5 gen ifade diizeyleri arasindaki iliski (r degerleri)

Yas(r) P
IGF-I seviyesi -0,095 0,747
IGFBP5 seviyesi -0,674%* 0,008*

* p<0.05, ** Spearman’s korelasyon r degeri

bulmak icin sizofreni calismalarina dahil edilen
hasta birey sayisinin arttirilmasi, hasta sayisinin
arttirlarak farklt gruplar elde edilmesi ve daha
detayli calismalar yapilmasi daha anlamli ve 6nemli
sonuclara varilmasini saglayacaktir.
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