Modern Norobilimin
Temelleri



Bir LANGE Tip Kitabi

Modern Norobilimin

Temeller;

Editorler
Franklin R. Amthor, PhD

Psikoloji Profesérii
Birmingham, Alabama Universitesi,
Alabama

Anne B. Theibert, PhD

Norobiyoloji Profesérti
Birmingham, Alabama Universitesi,
Alabama

Ceviri Editorleri
Prof. Dr. Aysegiil KUCUK

Kiitahya Saglik Bilimleri Universitesi, Tip
Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Kiitahya

David G. Standaert, MD, PhD

JohnJohn N. Whitaker Kiirsiisti Profesorti ve
Noroloji Béliim Baskani,

Alabama Universitesi

Birmingham, Alabama

Erik D. Roberson, MD, PhD

Rebecca Gale Vakfi Kiirstisii Profesérd,
Noroloji Bolimdi,

Alabama Universitesi

Birmingham, Alabama

Prof. Dr. Mustafa ARSLAN

Gazi Universitesi, Tip Fakdiltesi, Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Anabilim Dali, Ankara




© Copyright 2024

Bu kitabin, basim, yayin ve satis haklart Akademisyen Yayinevi A.S. ne aittir. Amlan kurulusun izni ainmadan kitabin tiimii ya da boliimleri
mekanik, elektronik, fotokopi, manyetik kagit ve/veya baska yontemlerle cogaltilamaz, basilamaz, dagitilamaz. Tablo, sekil ve grafikler izin
alinmadan, ticari amach kullamilamaz. Bu kitap T.C. Kiiltiir Bakanhgi bandrolii ile satilmaktadir.

ISBN
978-625-375-236-1

Kitap Ad1
Modern Norobilimin Temelleri

Ceviri Editorleri

Aysegiil KUCUK

ORCID iD: 0000-0001-9316-9574
Mustafa ARSLAN

ORCID iD: 0000-0003-4882-5063

Orijinal ISBN
978-1-25-986104-8

Orijinal Kitap Ad1
Essentials of Modern Neuroscience

Editorler

Franklin R. Amthor, PhD
Anne B. Theibert, PhD

David G. Standaert, MD, PhD
Erik D. Roberson, MD, PhD

Yayin Koordinatorii Baski ve Cilt
Yasin DILMEN Hazar Matbaacilik
Sayfa ve Kapak Tasarimi Bisac Code
Akademisyen Dizgi Unitesi MED057000
Yayinci Sertifika No DOI
47518 10.37609/akya.3510
Kiitiiphane Kimlik Karti

Modern Norobilimin Temelleri / gev. edt ; Aysegiil Kii¢iik, Mustafa Arslan.
Ankara : Akademisyen Yaymevi Kitabevi, 2024.
726 s. : sekil, tablo, figiir. ; 195x275 mm.
Ozgiin eser ad1 Essentials of Modern Neuroscience.
Dizin var.
ISBN 9786253752361

UYARI

Bu iiriinde yer alan bilgiler sadece lisansh tibbi ¢alisanlar i¢in kaynak olarak sunulmustur. Herhangi bir konuda profesyonel tibbi damsmanlik veya
tibbi tam amacwyla kullamilmamahdir. Akademisyen Kitabevi ve alict arasinda herhangi bir sekilde doktor-hasta, terapist-hasta ve/veya baska bir
saglik sunum hizmeti iliskisi olusturmaz. Bu iiriin profesyonel tibbi kararlarin esleniji veya yedegi degildir. Akademisyen Kitabevi ve bagh sirketleri,
yazarlar, kattlimeailar, partnerleri ve sponsorlart iirtin bilgilerine dayal olarak yapilan biitiin uygulamalardan dogan, insanlarda ve cihazlarda
yaralanma ve/veya hasarlardan sorumlu degildir.

Ilaclarin veya baska kimyasallarn recete edildiji durumlarda, tavsiye edilen dozunu, ilacin uygulanacak siiresi, yontemi ve kontraendikasyonlarim
belirlemek i¢in, okuyucuya tiretici tarafindan her ilaca dair sunulan giincel iiriin bilgisini kontrol etmesi tavsiye edilmektedir. Dozun ve hasta i¢in en
uygun tedavinin belirlenmest, tedavi eden hekimin hastaya dair bilgi ve tecriibelerine dayanak olusturmast, hekimin kendi sorumlulugundadir.

Akademisyen Kitabeui, tigiincii bir taraf tarafindan yapilan iiriine dair degisiklikler, tekrar paketlemeler ve ézellestirmelerden sorumlu degildir.

GENEL DAGITIM
Akademisyen Yayinevi A.S.

Halk Sokak 5/ A Yenisehir / Ankara
Tel: 0312 431 16 33
siparis@akademisyen.com

www.akademisyen.com



Yazarlar Hakkinda ix Onséz  xvii
Katkida Bulunanlar ~ xi Ceviri Editérlerinin Onsézii

Gevirenler  xv x Membran Dinlenim Potansiyeli ve Aksiyon

Potansiyeli 109
Franklin R. Amthor

KISIM | Cevirenler : Bahriye Sirav Aral,
SiNIiR SISTEMiNiN ANATOMisi VE Sevilay Giinay, Enis Taha Ozkan,
Saliha Kurt

FONKSIYONU

Sinaptik ileti Mekanizmalar 123
Anne B. Theibert
Ceviren : Sibel Dinger

Norotransmiter Sistemleri I: Asetilkolin ve
Amino Asitler 141

Anne B. Theibert

Ceviren : Cigdem Ozer

Sinir Sisteminin Organizasyonu ve
Hicreleri 3
Anne B. Theibert

Cevirenler: Aysegiil Kiiciik, Esra Tekin Norotransmitter Sistemler |l: Monoaminler,

Purinler, Noropeptitler, & Konvansiyonel
Olmayan Norotransmitterler 159
Anne B. Theibert

Ceviren : Sevin Gliney

Sinir Sistemi Gelisimi 27

Lucas Pozzo-Miller & Anne B. Theibert
Cevirenler : Zeynep Yigman, Saadet Ozen
Akarca Dizakar

Sinaptik Plastisite 177

Cristin F. Gavin & Anne B. Theibert
Cevirenler : Ayseglil Kiigtik,
Melkan Kagan Kara

Sinir Sistemi Fonksiyonel Anatomisi I:
Serebrum & Subkorkal Yapilar 45
Anne B. Theibert

Ceviren : Bilge Ipek Torun

Sinir Sisteminin Fonksiyonel Anatomisi

[I: Truncus Encephali (Beyin Sapi),
Serebellum, Medulla Spinalis, Periferik Sinir
Sistemi ve Destekleyici Sistemler 67
Anne B. Theibert

Cevirenler : Meltem Bahcelioglu,
Kerem Atalar Gorsel Sistem 1: Goz 199

Franklin R. Amthor
Cevirenler : Alpaslan Kog, Fatih Ozcura

Gorsel Sistem Il

Merkezi Gorsel Yollar 217
Franklin R. Amthor
Cevirenler : Dilara Moran,
Hiiseyin Baran Ozdemir

iyonlarin Biyolojik Membranlar Boyunca

Hareketi: iyon Tasiyicilari ve Kanallar 95 Odituar ve Vestibuler Sistemler 227
Robin A.J. Lester Franklin R. Amthor
Gevirenler : Mustafa Arslan, Esra Tekin Ceviren : Nadir Yildirnm



vi iCINDEKILER

Kimyasal Duyular:

Koku & Tat Sistemleri 243 KISIM 11
Franklin R. Amthor SINIR SISTEMi BOZUKLUKLARI VE
Ceviren : Bugra Subasi TEDAVILERI

Somatosensoriyel Sistem 257
Franklin R. Amthor, Stacie K. Totsch,
& Robert E. Sorge

Ceviren : Derya Glizel

Piramidal Motor Sistem 273
Franklin R. Amthor

Cevirenler : Z. Isik Solak Gérmlis, inme ve Nérovaskiiler Bozukluklar 379
Hatice Solak Michael Lyerly
Cevirenler : Mustafa Cetiner,
Ekstrapiramidal Motor Sistemleri: Bazal Emine Saygin Uysal
Ganglionlar & Serebellum 281
Franklin R. Amthor Noroonkoloji 393
Cevirenler : Hande Kavakli, Burak Karaaslan Paula Warren
Cevirenler : Beyza Alkis Akdag,
Otonom Sinir Sistemi: Sempatik, Ceren Kizmazoglu
Parasempatik ve Enterik 297
Franklin R. Amthor Bas Agrisi Bozukluklari ve
Cevirenler : Faik Yaylak, irem Yiicebas Norolojik Agri Sendromlart 409
Cristina Wohlgehagen

Ceviren : Bilge Tuncer

Epilepsi 425
Ashley Thomas
Ceviren : Gonlil Akdag

- Hareket Bozukluklari 437
Biling 315 Victor W. Sung

Franklin R. Amthor } Ceviren : Murat Zinnuroglu
Cevirenler : Merve Onat, Ayda Beril Nas Unver

Yasa Bagli Bilissel Bozukluklar

Ogrenme ve Bellek 329 ve Demans 449
Cristin F. Gavin & Anne B. Theibert Marissa C. Natelson Love & Rabia Jamy
Cevirenler : Ayseglil Kiigtik, Ali Koray Kaya Ceviren : Levent Oztiirk
Dil . 34‘1 Noroimmunoloji ve Néroinflamatuar
Daniel Mirman ) Bozukluklar 461
Cevirenler : Merve Onat, Ayda Beril Nas Unver William Meador

Ceviren : Sibel Canbaz Kabay
Duygu 351
Franklin R. Amthor Noéromuskiler Bozukluklar - 475
Ceviren : Dilara Ak¢al Okstiz Mohamed Kazamel

Ceviren : Merve Akdeniz Leblebicier
Sirkadiyen Ritimler & Uyku 359

Christopher M. Ciarleglio, Rachel C. Besing, & Nérolojik infeksiyonlar 489

Karen L. Gamble Shruti P. Agnihotri
Cevirenler : Mustafa Arslan, Ahmet Kocak Ceviren : Murat Dizbay



33 Norotravma 507
Angela Hays Shapshak
Cevirenler : Burkay Akdag, Hasan Emre Aydin

34 Uyku Bozukluklar
Joseph T. Daley
Cevirenler : Sevda Ismailogullari,
Ayaz Amraliyev

523

35 Pediatrik Noroloji
Lydia Marcus
Cevirenler: Emine Celik,
Irem Sahan Seref,

Ebru Arhan

537

Kulak ve Goz
551

Bozukluklari

36 Norootoloji ve Kulak Hastaliklari 553
Yoon-Hee Cha

Ceviren : Yusuf Kizil

37 Okuler Hastaliklar
Brian Samuels
Cevirenler : Burcu Atay,
Hiiseyin Baran Ozdemir

567

Psikiyatrik

Bozukluklar 591

28 Dusuince Bozukluklari 593
Nina Kraguljac

Cevirenler : Ozlem Akcay Ciner, Esra Yazici

39 Duygudurum Bozukluklari 605
LiLi

Cevirenler : Ayseglil Ktigtik,

Ozgiir Yildinm Savran

40

41

42

43

44

Cevaplar

Dizin

iCINDEKILER

Anksiyete Bozukluklari 619
Jesse Tobias C. Martinez, Jr.
Cevirenler : Kader Semra Karatas,

Merve Akkus

Bedensel Belirti Bozuklugu & iliskili
Bozukluklar 627

Aaron D. Fobian & Lindsey Elliott
Cevirenler : Saliha Demirel Ozsoy,

Ozlem Olguner Eker

Kisilik Bozukluklari 635

Merida Grant

Cevirenler : Elif Merve Kurt Tunagdir,
Ahmet Blilent Yazici

Madde Kullanim Bozukluklari 641

Stephen Brackett, Samantha Schiavon,
Michelle Sisson, & Karen Cropsey
Ceviren : Cagri Ozdemir
Cocuk ve Ergen Psikiyatrisi 651
Yesie Yoon

Cevirenler : Ayda Beril Nas Unver,
Merve Onat

659
675

Vil



Franklin R. Amthor, PhD, Birminghamdaki Alaba-
ma Universitesinde (UAB) Psikoloji profesériidiir. Dr.
Amthor’un arastirma ilgi alanlari, Cornell Universi-
tesindeki lisans elektrik miihendisligi ge¢misinden,
Perceptron’lar: igeren yapay zeka simiilasyonlarina
ve ardindan gorsel norobilime dogru evrildi. Dokto-
ra calismasi, Duke Universitesinde Biyomedikal Mii-
hendisligi alaninda retinal ganglion hiicre tepkilerinin
kantitatif analizi tizerine yapildi. UABdeki Optometri
Okulunda doktora sonrasi bursu ald1 ve ardindan me-
meli ganglion hiicre fizyolojisi, morfolojisi ve merkezi
projeksiyonlar arasindaki iliskiyi belirleyen bir ekibi
yoneten NEI RO1 tarafindan finanse edilen bir bag aras-
tirmaciydi. Daha yakin zamanlarda, farkl: retinal gang-
lion hiicre siniflarinin tepkilerinin altinda yatan retinal
devreler ve gorme engelliler i¢in yardimai cihazlar {ize-
rinde calist1.

Anne B. Theibert, PhD, Birmingham Alabama Univer-
sitesinde (UAB) Norobiyoloji profesoriidiir. Dr. The-
ibert, hem UAB Sanat ve Bilim Fakiiltesinde hem de
Tip Fakiiltesinde (SoM) arastirmaci, 6gretmen ve ders
direktoriidiir. Kimya alaninda lisans derecesini Gouc-
her Collegedan, Biyolojik Kimya alaninda ise doktora
derecesini Johns Hopkins Universitesinden ald. Johns
Hopkins'teki Norobilim Bolimirnde doktora sonrasi
bursu aldiktan sonra, 1991'de UABdeki SoM 6gretim
kadrosuna alind1 ve 17 yil boyunca NIH tarafindan
finanse edilen, noronal gelisim sirasinda hiicre sinyali-
zasyonuna odaklanan ve norogelisimsel bozukluklarda
bozulan yollar1 anlamaya odaklanan temel bir aras-
tirma programini yonetti. Dr. Theibert, 2008de UAB
Lisans Norobilim Programini (UNP) kurdu ve ilk on
yilinda UNP’nin Direktorii olarak gorev yapti. Su anda
UAB profesyonel ve lisansiistii 6grencilerine nérobilim
ve sinir sistemi gelisimi dersleri veriyor ve hiicresel,
molekiiler, sistemler ve bilissel noérobilim alanlarinda
lisans dersleri veriyor ve yonetiyor.

David G. Standaert, MD, PhD, Alabama Universitesi
Birminghamda (UAB) Noroloji Boliimi'nde profesor
ve bagkandir ve burada Norolojide John N. Whitaker

Bagishi Kirstisi'nii elinde bulundurmaktadir. Parkin-
son hastalig1 ve diger hareket bozukluklariyla ilgilenen
bir hekim-bilim insanidir. Harvard Kolejinden yiiksek
onur derecesiyle A.B. derecesini, St. Louisdeki Was-
hington Universitesinden ise M.D. ve Ph.D. derecele-
rini almigtir. Pennsylvania Universitesi Hastanesinde
noroloji asistani ve Massachusetts Genel Hastanesinde
hareket bozukluklar1 bursu almistir. 1995te Harvard
Tip Fakiiltesinin kadrosuna katilmis ve 2006da UAB’ye
tasinmustir. Su anda NIH tarafindan finanse edilen Ala-
bama Morris K. Udall Parkinson Hastalig1 Arastirmala-
r1 Mitkemmeliyet Merkezini yonetmektedir. American
Parkinson Disease Association’n Bilimsel Danigma Ku-
rulu Bagkani, Movement Disorders dergisinin Yardimci
Edit6rii, hem American Neurological Association hem
de American Academy of Neurology'nin Uyesi, Asso-
ciation of University Professors of Neurology’nin Da-
nigmant ve NIH/NINDS Bilimsel Danigsmanlar Kurulu
iyesidir. Laboratuvarinin Parkinson hastaliginin altin-
da yatan temel mekanizmalar ve tedavinin komplikas-
yonlar1 konusunda uzun siiredir ilgisi vardur.

Erik D. Roberson, MD, PhD, Alabama Universitesi
Birminghamda (UAB) Rebecca Gale tarafindan bags-
lanan Noroloji ve Norobiyoloji profesoriidiir. Dr. Ro-
berson, aragtirmalar1 yasa bagh biligsel bozukluklarin
etkisini azaltmaya adanmis bir hekim-bilim insanidir.
Princeton Universitesinden en yiiksek onur derecesiyle
A.B. derecesini ald1 ve ardindan Baylor Tip Fakiiltesin-
de norobilim alaninda M.D. ve Ph.D. derecelerini ald1.
California Universitesi San Franciscoda néroloji alanin-
da asistan ve sef asistandi ve ayrica davranigsal noroloji
alaninda klinik bursu tamamladi. Demans i¢in meka-
nizmalar1 anlamaya ve yeni tedaviler belirlemeye odak-
lanan laboratuvarina ek olarak, Dr. Roberson UABdeki
Alzheimer Hastaligi Merkezi ve Norodejenerasyon ve
Deneysel Terapotikler Merkezini yonetmektedir. Ayri-
ca UAB Hafiza Bozukluklar1 Klinigi'nde hastalarla ilgi-
lenmekte ve yeni demans tedavilerini test eden klinik
caligmalara onciilitk etmektedir.
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Diinyanin neden bagka bir norobilim metnine ihtiyaci
var? Ogrenciler nérobilimi molekiiler temel bilimden
sistemlere ve kliniklere kadar uzanan ¢esitli amaclar icin
incelerler. Bu alanlardan bazilarini iyi kapsayan bir¢cok
norobilim metni olmasina ragmen, ¢cok azi tiim aralig
kapsamaya calisir. Dahasi, bu kadar genis bir nérobilim
icerigi yelpazesini kapsamaya ¢aligan metinler genellik-
le islenemeyecek kadar biiyiiktiir veya temel bilim ile
klinik boliimler arasinda zayif bir ayrim yapar.

Modern Norobilimin Temelleri, temel bilim ve klinik
norobilim kapsaminda erisilebilir, tutarh bir sekilde dii-
zenlenmis ve evrensel olma hedefiyle tip ve diger saglik
mesleklerindeki 6grenciler i¢in yazilmistir. Bu neden-
le iki ana boliime ayrilmigtir, birincisi sinir sisteminin
anatomisi ve islevi temel biliminin kapsamli bir sekilde
ele alinmasi ve ikincisi sinir sistemi bozukluklar: ve te-
rapétiklerinin genisletilmis bir sekilde ele alinmasidir.

Boliim I, Sinir Sisteminin Anatomisi & Islevi, iki he-
defle yazilmistir: (1) Norobilim i¢in 6zl bir giris metni
olarak tek bagina durmaktadir ve bu sekilde kullanilabi-
lir ve (2) organizasyonu, temel bilim ge¢misine ihtiyag
duyuldugunda klinik bélimler igin iyi bir referans ola-
rak kullanilmasina olanak tanir. Alt boliim I, merkezi
ve periferik sinir sistemlerinin diizeninin sistematik bir
agiklamasini verir ve sinir sistemi iglevindeki rollerine
odaklanir. Alt boliim II daha sonra, dinlenme ve aksi-
yon potansiyellerinin altinda yatan hiicresel biyofizigin
eksiksiz bir sekilde ele alinmasiyla baglayarak, sinaptik
iletim, nérotransmitter sistemleri ve sinaptik plastisite-
yi kapsayan modern molekiiler norobilimi ele alir. Alt
bolim II1, Sistemler Norobilimi: Duyusal & Motor Sis-
temleri, transdiiksiyondan merkezi isleme kadar tiim
duyusal sistemleri ele alir.

Daha sonra piramidal ve ekstrapiramidal korti-
kal-spinal yollar1 ve ardindan otonom ve enterik sinir
sistemlerini kapsayan motor sistemlere geger. Alt boliim
IV, bilincin, 6grenme ve hafizanin, dilin, duygunun ve
sirkadiyen ritimlerin sinirsel temellerini aragtiran Bilis-
sel Norobilimdir.

Bolum II, Sinir Sistemi Bozukluklar1 & Tedavileri,
ogrencilere Boliim I'de atilan temele dayanarak sinir sis-
teminin baglica bozukluklarini ve yaygin olarak kullani-
lan tedavileri tanitir ve klinik uzmanlik alanlarina gore
diizenlenir. Alt bolim V, norologlar ve beyin cerrahlari
tarafindan tedavi edilen bozukluklar1 inceleyen 12 alt
boliimden olugur. Alt boliim VI otolojik, vestibiiler ve
oftalmolojik bozukluklar1 kapsar. Son olarak, Alt bolim
VII, diistince ve ruh hali bozukluklarindan bagimlilik
ve islevsel bozukluklara kadar uzanan yedi alt boliimle
psikiyatrik bozukluklar diinyasini kapsar. Klinisyenler
tarafindan yazilan Bo6lim II'nin bélimleri, 6grencileri
bu uzmanlk alanlarinin her birinde ilk klinik karsi-
lagmalara hazirlamayr amaglamaktadir. Her alt bolim,
Ogrencilerin hangi bozukluklarla karsilasma olasilikla-
rinin en yiiksek oldugunu ve hangilerinin en biiyiik et-
kiye sahip oldugunu anlamalarina yardimci olmak i¢in
hastalik yayginlig1 ve yiikiintin bir agiklamasiyla baslar.
Bu bozukluklarin tanisi, temel 6zellikleri ve tedavisinin
tartigilmasi, 6grencileri kurul tipi sinavlara hazirlamay:
amaglamaktadir. Vaka caligmalari, klasik hastaliklarin
sunumunu saglamlastirmaya yardimei olur.

Tesekkiir

ER.A,, kitabin yazildig1 dosnemde UAB Psikoloji Bolii-
mil bagkani olan ve ER.A’nin akademik ¢aligmalarini
destekleyen Prof. Karlene Ball’a tesekkiir etmek ister.
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Ceviri Editorlerinin
Onsozi

Modern Norobilimin Temelleri, temel ve klinik bilimlerin katkilar1 ile hazirlanmis alaninda
olduk¢a 6nemli bir kaynaktir. Amacimiz nérobilim i¢in olduk¢a 6nemli olan bu kitab: kendi
dilimize cevirerek daha genis kitlelere ulagtirabilmektir. Insanin kendi dilinde okuyabilmesinin;
diistinen, arastiran, sorgulayan bireyler yetistirilmesi agisindan 6nemli oldugunu diistiniiyoruz.

Sinir sistemini kapsamli sekilde agiklayan bu kitap, gerek teorik bilgileri gerekse sekilleri ile
hem 6grenciler hem de bu alana ilgi duyan tiim bilim insanlari i¢in yol gosterici bir kaynaktir.
Kitabimiz, her branstan alaninda yetkin bilim insanlarinin ortak bir iriiniidiir. Bu kitabin
cevirisine katkida bulunan tiim degerli meslektaslarimiza siikranlarimizi ve ailelerimize
gosterdikleri sabirdan dolay: tesekkiirlerimizi sunariz.

Editorler

Prof. Dr. Aysegiil KUCUK
Prof. Dr. Mustafa ARSLAN
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Sinir Sisteminin

BOLUM

Organizasyonu ve Hucreleri

Anne B. Theibert
Cevirenler : Ayseglil Kiigtik, Esra Tekin

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir:

GENEL BAKIS: SiNiR SISTEMI

Sinir sistemi, ¢evresel uyaranlarin algilanmasindan
kas kasilmasinin kontroliine, problem ¢6zme, dil ve
hafizaya kadar genis bir fonksiyon yelpazesini diizenler.
Sinir sistemi, merkezi sinir sistemi (MSS) ve periferik
sinir sistemi (PSS) olmak tizere 2 ana béliime ayrilir
(Sekiller 1-1 ve 1-2). Anatomik olarak MSS beyin ve
medulla spinalis seklinde ayrilirken, PSS ganglionlar,
kranial ve spinal sinirler ile bunlarin dallarindan olusur.
Fonksiyonel olarak PSS somatik, otonom (visseral) ve
enterik sinir sistemi olarak ayrilabilir. Bilgi akisinda ge-
nel olarak, PSS dis ve ig ortamlardan duyusal bilgiyi alir
ve MSS’ye iletir. MSS bilgiyi alir, entegre eder, depolar
ve ¢iktilar1 kontrol ederek PSS’ye cevaplar ve davranis
olusturur.

Sinir sistemi, hiicresel diizeyde néronlar ve glial
hiicrelerden olusur ($ekil 1-3). Noronlar (ayn: zamanda
sinir hiicreleri veya néronal hiicreler olarak da adlan-
dirilir) diger noronlarla, kaslarla veya bezlerle iletisim
kuran baglica sinyal hiicreleridir. Noronlar fonksiyon-
larina gore duyu noéronlari, motor néronlar veya ara
noronlar olarak siniflandirilabildigi gibi morfolojilerine
veya norotransmitterlerine gore de kategorize edilebilir.
Glial hiicreler (ayn1 zamanda néroglia veya glia olarak
da adlandirilir), sinir sisteminde destek hiicrelerdir.
Astrositler ve satellit hiicreler yapisal ve metabolik
destek saglar, oligodendrositler ve Schwann hiicreleri
aksonlarin miyelinini olusturur, perisitler kapillerleri

Merkezi sinir sistemi (MSS) ve periferik sinir sisteminin (PSS) baslica anatomik
bilesenlerini ana hatlariyla belirtebilmeli.

Beyin ve medulla spinalisin fonksiyonel alanlarini sematize edebilmeli.
PSS’deki sinir ve ganglion tirlerini ve bunlarin yapilarini tanimlayabilmeli.
Noronlarin farkli kategorilerini ayirt edebilmeli.

Noronal organelleri ve bunlarin biyokimyasal islevlerini tanimlayabilmeli.
Ozellesmis néronal bélimleri ve bunlarin islevlerini sematize edebilmeli.
Ana MSS ve PSS glial hiicrelerini ve bunlarin islevlerini tanimlayabilmelidir.

diizenler, ependimal hiicreler beyin omurilik sivist
(BOS) sentezler, mikroglialar immun hiicrelerdir ve
enterik glialar gastrointestinal (GI) traktusun bir parca-
sidir. Noronlar ¢ekirdegin niikleusun ve hiicre i¢i orga-
nellerin ¢ogunlugunun bulundugu bir hiicre govdesine
sahiptir ve bir¢ok biyokimyasal aktivite burada gercek-
lesir. Noronlar ayrica sinyalleri hizli ve hassas bir sekilde
iletmelerine izin veren 6zellesmis boliim ve bolgelere
sahiptir. Akson, elektriksel sinyallerin iletilip diger
noronlara veya hedef hiicrelere gonderildigi bolumdiir.
Dendritler, diger néronlardan gelen sinyalleri alan
dallanmis bolumlerdir. Sinaps, sinyallerin aksondan
hedefine, sinaptik iletim yoluyla iletildigi bir yapidir.
Noronlar binlerce sinaptik giris alabilir; sinir devreleri
olusturabilir; duyularin, biligsel fonksiyonlarin, cevap-
lar ve davranisin altinda yatan aglarda gorev alabilirler.

MSS KOMPONENTLERI,
MENINKSLER VE DAMARLANMA

Beyin ve medulla spinalis MSS’yi olugturur. Beyin kafatas:
boslugu iginde bulunur, kranyum (kafatasi) ve meninks-
ler tarafindan korunur ($ekil 1-4). Meninksler beyni ve
medulla spinalisi 6rten, koruyan ve besleyen 3 tabakali
bir sistemdir. Distaki dura mater, kafatasina bagl kalin ve
saglam bir zar olup beyni korur. Orta zar, araknoid mater
olarak adlandirilir ve beyni destekler. Araknoidin altinda
BOS igeren ve araknoid graniilasyonlar ad1 verilen 6zel



BOLUM

Sinir Sistemi Gelisimi

Lucas Pozzo-Miller & Anne B. Theibert

Cevirenler : Zeynep Yigman, Saadet Ozen Akarca Dizakar

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra sematize edebilir.

6grenci sunlari yapabilmelidir: [

aciklayabilir.

MERKEZI SINIR SISTEMININ
GELiSiMi: GENEL BAKIS VE
ZAMAN CIZELGESI

Insan sinir sisteminin gelisimi, merkezi sinir sisteminin
(MSS) ve periferik sinir sisteminin (PSS) olusumunu
kapsar ve embriyonik, fotal ve postnatal dénemlerde
gergeklesir. Sinir sistemi gelisimi ile ilgili ¢aligmalar
eriskin sinir sisteminin yapisal organizasyonunun daha
iyi anlagilmasini saglar ve beyin fonksiyonlarini etki-
leyen ve kognitif bozukluklara neden olan konjenital
bozukluklarin temelini anlamaya yardimci olur. Noral
gelisimin temel prenatal agamalar1 gastrulasyon, néral
inditksiyon (NI), nériilasyon, nérogenez, gliyogenez,
noral migrasyon ve sinaptogenezi kapsamaktadir. Bu
prenatal asamalar siiresince beyin, medulla spinalis ve
sinirlerin genel, makroskopik yapisi sekillenir, ¢ogu
noral ve bazi glial popiilasyonlar olusturulur, birtakim
sinapslar sekillenir ve gelisim agirlikli olarak gen eks-
presyonu ve hiicre-hiicre etkilesimini kontrol eden ig
genetik programlarca yonetilir. Dogum aninda insan
beyni yaklagik olarak 350-400 g’dir. Postnatal donemde
yeni glial hiicre popiilasyonlar: gelisir, miyelinizasyon
hizla gerceklesir ve cok daha fazla sayida sinaps kurulur.
Dogumdan ergenlige kadar olan siirede sinapslar, néral
devrelerin olusturulmast igin stabilize edilir ve aktivite
bagimli siireglerce elimine edilir. Bu da deneyim temelli
noral aktivitenin beyin agini etkilemesine olanak saglar.

insan sinir sistemi gelisiminin temel evre, yapi ve siireclerini séyleyebilir.
m  Bes biyuk beyin vezikiliint ve bunlarin hangi beyin bélgelerini olusturdugunu

MSS gelisiminin baslica asamalariyla ilgili stirecleri anlatabilir.

m Norulasyon, nérogenez, néronal migrasyon, gliogenez, néral apopitoz, aksonal
ve dendritik uzantilarin olusumu, sinaptogenez, sinaptik diizenlenme ve
miyelinizasyon sireclerinin altinda yatan, tanimlanmis hiicresel mekanizmalari

m Hangi suireclerin genetik programlama ile kontrol edildiklerini ve hangilerinin
deneyim temelli néronal aktivite ile diizenlendigini belirtebilir.

m Beyni etkileyen konjenital defektlerin temellerini tanimlayabilir.

Postnatal beyin neredeyse dért kati bir bitytimeyle eris-
kinde yaklasik olarak 1300-1400 g’a ulasir.

Sinir sistemi gelisimdeki hatalar, duyusal, motor,
davranigsal ya da bilissel bozukluklara neden olan ve
ayrica beyni ge¢ ergenlik ya da eriskin donemde gelisen
bozukluklara duyarli hale getiren teratojen maruziyetin-
den ya da genetik anomaliler veya mutasyonlardan kay-
naklanabilir. Teratojen, maruz kalindiginda dogumsal
kusura neden olabilen ya da gelismekte olan embriyon,
fotiis ya da ¢ocuk tizerinde toksik etki gostererek ileriki
donemde entellektiiel, davranigsal veya emosyonel
islevleri bozan bir kimyasal, enfeksiyoz ajan, fiziksel
durum ya da eksiklik olarak tanimlanir. Teratojenler
alkol, tiitlin, ¢evresel toksinler, agir metaller, tedavi edici
ilaglar ve kétiiye kullanilan ilaglar gibi kimyasal ajanlari,
bakteriler ve viriisler gibi enfeksiy6z ajanlary, fiziksel ya-
ralanmay1 ve emosyonel stres tetikleyicileri, malnutris-
yon ya da hipoksi gibi eksiklikleri igerir. Teratojenlerin
etkileri dozuna veya diizeyine, maruziyetin zamanina ve
stiresine ve genetik faktorlerle etkilesimine gore ortaya
¢ikmaktadir. Belirli bir organin teratojenik hasara en
duyarli oldugu gelisim zamani, genellikle o organda
morfogenezin, hiicre proliferasyonu ve hiicresel farkli-
lasmasinin meydana geldigi prenatal kritik donemdir
(Sekil 2-1). Beyin gelisimi i¢in prenatal kritik donem,
yaklagik olarak 2. haftadan 18. haftaya kadar olan do-
nemdir ($ekil 2-2). Bununla birlikte, beyin gebelik stire-
since, postnatal donemde ve geng eriskinlik doneminde
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Sinir Sistemi Fonksiyonel
Anatomisi |: Serebrum &
Subkortikal Yapilar

Anne B. Theibert
Ceviren : Bilge Ipek Torun

HEDEFLER u

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir:

SINiR SISTEMINE GENEL BAKIS

Memeli sinir sisteminin iki ana boliimii vardir: merkezi
sinir sistemi (MSS) ve periferik sinir sistemi (PSS).
Sinir sisteminin genel yapisi ve hiicresel bilesenleri 1.
bolimde verilmigtir. MSS, beyin ve medulla spina-
lis’ten olugur. Disaridan kemikler ve zarlar tarafindan
korunan MSS, beyin-omurilik sivisinin (BOS) i¢inde
asili durumdadir ve damardan olduk¢a zengindir. -
levsel olarak MSS, PSS’den ve 6zel duyu organlarindan
duyusal bilgileri alir ve isler, bu bilgiyi biitiinlestirir ve
saklar ve viicudun tepkilerini, aktivitelerini ve hareket-
lerini koordine etmek ve kontrol etmek i¢in talimatlar
gonderir. Ek olarak, MSS duygu, alg: ve bilisi insa eder.
MSS genel olarak beyin sapini, serebellumu ve medulla
spinalis’i olusturan 6n beyin, orta beyin ve arka beyin
olarak ti¢ boliime ayrilabillir. Embriyonik telensefalon
ve diensefalondan gelisen 6n beyin serebral korteks ve
serebral beyaz cevheri igeren serebral hemisferleri ve
beyaz cevher i¢inde yer alan bazal gangliyonlar, limbik
sistem, talamus ve hipotalamus gibi yapilar1 kapsar. Bu
boliimde 6n beynin temel anatomik ve fonksiyonel bi-
lesenleri anlagilmaktadir. Bir sonraki boliimde (Bolim
4), beyin sapi, serebellum, medulla spinalis, PSS, me-
ninksler, ventrikiiler sistem ve damarlarinin anatomisi
ve islevi daha ayrintili olarak ele alinmaktadur.

BOLUM

5 embriyonik kesenin ana hatlarini gizer ve insan beyninde hangi yapilari
olusturduklarini aciklar.

Telensefalon ve diensefalondan derive olan 6n beynin major anatomik
komponentlerini tanimlar ve tarif eder.

m  Major sulkus ve giruslari, gri ve beyaz cevher bélgelerini, serebral korteksin
organizasyonunu ve beyaz cevherdeki yollari tanir.

m Frontal, parietal, oksipital, temporal, insular ve limbik loblarin anatomisini
tanimlar ve fonksiyonlarini aciklar.

= On beyindeki subkorkal alanlar olan amigdala, bazal gangliyonlar, talamus ve
hipotalamusun anatomisini tanimlar ve fonksiyonlarini agiklar.

m  Baslica kortikal ve subkortikal yapilar arasindaki baglantilarin diyagramini gizer.

ANATOMIK REFERANSLAR &
TERIMLER

Noroanatomik tanimlamalar i¢in anatomik referans
yonleri ve terimlerinin tanimlanmasi faydalidir (Sekil
3-1). Insan beyninde anterior/rostral beynin ve yiiziin
6n kismina dogru anlamina gelirken, posterior/kaudal
kafatas1 boslugunun arkasimna dogru veya kuyruk
anlamina gelir. Beyinde yukariy1 gosteren yon dorsal,
asagy1 gosteren yon ise ventraldir. Orta beynin altinda
ve medulla spinalis’te arkaya bakan yon dorsal, gogiis/
karma bakan yon ise ventraldir. Sinir sisteminin or-
tasindan gegen goriinmez ¢izgiye orta hat denir. Orta
hatta daha yakin olan yapilar medial’dedir; orta hattan
daha uzaktaki yapilar lateral’dedir. Belirli bir referans
noktasinin tstiinde olan yapiya superior, altinda olana
ise inferior denir. Orta hattin ayni tarafinda bulunan
yapilara ipsilateral; orta hattin zit taraflarinda bulunan
yapilara kontralateral denir.

Postmortem beyin dokusunda bir beyin dilimine
kesit ad1 verilir ve standart kesiler 3 anatomik diizlem-
den birinde yapilir (Sekil 3-2). Beynin esit sag ve sol
yarimlara boliinmesiyle elde edilen kesit diizlemine
midsagittal diizlem denir. Midsagittal diizleme paralel
olan kesitler sagittal diizlemdedir. Horizontal ve ko-
ronal olmak tizere diger iki anatomik diizlem sagittal
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Sinir Sisteminin Fonksiyonel
Anatomisi Il: Truncus Encephali
(Beyin Sapi), Serebellum, Medulla

BOLUM

Spinalis, Periferik Sinir Sistemi ve

Destekleyici Sistemler

Anne B. Theibert
Cevirenler : Meltem Bahcelioglu, Kerem Atalar

HEDEFLER u

belirtebilmeli.

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir:

tanimlayabilmeli.

tanimlayabilmeli.

Ozetleyebilmeli.

aciklayabilmeli.

GIRIS

Prosensefalon; mezensefalon, rombensefalon ve me-
dulla spinalis ile siki bir sekilde baglant: halindedir. Bu
bolgeler ayrica periferik sinir sistemi (PSS) ile baglanti
saglamaktadir; PSS, beyin ve medulla spinalis disinda
bulunan kranial sinirleri (KS), spinal sinirleri, periferik
sinirleri ve gangliyonlar: igermektedir. Mezensefalon,
pons ve medulla oblongata (bundan sonra medulla)
birlikte beyin sapini olugturur, bu bolge yasamsal 6ne-
me sahip otomatik yanitlar (solunum ve oksiirme gibi
refleksler) i¢in gerekli kritik niikleuslar: igerir. Beyin
sap1 ayrica KS III'ten KS XII'ye kadar olan kranial
sinirlere ait niikleuslar: igerir. Beyin sapindan ayrilan
KS IIT ila KS XII, yiizde, basta ve boyunda somatik ve
otonomik motor ve duyusal islevler, 6zel duyular ve
kalp, akcigerler ve diger organlarin otonomik innerve
edilmesi gorevlerini tistlenir. Rombensefalon’un diger
bir bolgesi de serebellum’dur (beyincik), bu bolge pons
araciligiyla beyin ve medulla spinalis ile baglantilidir.

Beyin sapinin 3 bolimiind ayirt edebilmeli ve genel fonksiyonlarini

Kranial sinirleri (KS) 6zetleyebilmeli ve genel motor, duyusal ve/veya otonom
fonksiyonlarini tanimlayabilmeli.

m Prosensefalon'dan serebellum’a ve serebellum’dan prosensefalon’a
olan baglantilari sematize edebilmeli ve serebellum fonksiyonlarini

m  Medulla spinalis'te gri ve beyaz cevher bélgelerini ayirt edebilmeli,
fonksiyonlarini agiklayabilmeli ve medulla spinalis segmentlerini

m Spinal sinirleri ve dorsal ve ventral kokleri, ana dallarini ve periferik sinirleri

Meninkslerin yerlerini ve 3 membranin yapisini tanimlayabilmeli.
Ventrikiler sistemi tanimlayabilmeli ve beyin omurilik sivisinin akisini

m  Merkezi sinir sisteminin (MSS) ana arterlerini ayirt edebilmeli ve kékenlerini,
dallarini ve vendz drenajini tanimlayabilmeli.

Serebellum motor islevlerde, koordinasyonda, hassasi-
yette, zamanlamada ve motor 6grenmede islev goriir ve
ayrica bilis ve duyguda da rolii oldugu diistintilmektedir.

Medullanin kaudalinde medulla spinalis yer alir.
Medulla spinalis, hem ¢ikan hem de inen yollar1 ve
motor iletim, duyusal iletim, entegrasyon ve spinal ref-
lekslerde yer alan noronlarr igerir. Medulla spinalis’in
gri cevheri, somatik motor néronlarin, pregangliyonik
otonomik noéronlarin ve duyusal iletim néronlarinin,
ayrica entegrasyon ve spinal reflekslerde yer alan spi-
nal internéronlarin hiicre govdelerini igerir. Medulla
spinalis, deriyi, kaslari, tendonlari, eklemleri ve or-
ganlar1 (vissera) innerve eden periferik sinirler olarak
adlandirilan 31 ¢ift spinal sinirin ve dallarinin baslangi¢
noktasidir. Medulla spinalis igerisindeki baglantilar
spinal refleksleri tiretir ve merkezi islevlere katkida
bulunur. PSS’nin bir diger bileseni de, gastrointestinal
(GI) sistemde bulunan, peristaltizm ve salgilarda iglev
goren enterik sinir sistemidir (ESS).
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lyonlarin Biyolojik Membranlar
Boyunca Hareketi: lyon

Tasiyicilari ve Kanallar

Robin A.J. Lester
Cevirenler : Mustafa Arslan, Esra Tekin

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir: [

BiYOLOJiK MEMBRANLAR VE
IYONLAR

Plazma membrani, sitoplazmik hiicresel igerigini
hiicre dis1 alandan ayr1 tutan bir bariyer olusturarak
noronlarin (ve glial hiicrelerin) biitiinligiint korumak
icin gerekli olmasma ragmen, ayni zamanda tim
elektriksel sinyalin dayandigi temel bir unsurdur. Bu
ince lipid ¢ift katmaninin yalitkan 6zellikleri, bir trans-
membran potansiyelinin gelismesine izin verir ancak
ayni zamanda elektriksel uyarilabilirligin merkezi
temeli olan, membran boyunca iyonik konsantrasyon
gradyanlarini olugturmak i¢in gereken iyonlarin (diger
molekiillerle birlikte) hareketini de engeller. Membra-
nin iyonlara karsi gecirimsizliginin tistesinden gelmek
i¢in, membrani kateden kompleks protein yapilari, hem
iyon kanallarini hem de iyonlarin ¢ift katman boyunca
segici gecisine izin veren membran degistiricileri,
tastyicilar: ve pompalari olusturacak sekilde gelismistir.
Bu béliimde lipid ¢ift katman, iyon kanallar1 ve gesitli
transmembran iyonik tagiyici sistemleri tartigilacaktir.

Fosfolipidler, Yag Asitleri ve Lipid
Tabakalar

Membranlarin ana bilesenleri, hem hidrofilik fosfat
iceren bir polar bag grubu hem de bir cift yag asidi zin-
ciri kuyrugu igeren amfipatik fosfolipid molekiillerdir
(>%50). En yaygin fosfolipidlerden bazilar1 fosfatidil-

BOLUM

No&ral membranlarin yapisini ve bariyer 6zelliklerini anlayabilmeli.

m Protein komplekslerinin zarlarda iyon hareketine secici olarak izin veren

kanallari nasil olusturdugunu anlayabilmeli.

Aktif tasiyicilarin farkli iyonlar icin konsantrasyon dengelerini nasil

olusturdugunu 6grenebilmeli.

m Nernst potansiyelinin cesitli iyonlar Gizerindeki difiizyon kuvvetini elektriksel
kuvvetle nasil esitledigini gorebilmeli.

m  Cesitliiyon kanallarinin calismasini (kapilar) ve bunlarin néronlarin elektriksel

aktivitesindeki rollind anlayabilmelidir.

kolin, fosfatidilserin ve fosfatidil etanolamindir. Sinir
sisteminin siv1 ortaminda, fosfolipid ¢ift katmanli bir
bariyer spontan olarak olusur; her bir tek katmandaki
hidrofobik yag asidi kuyruklarinin ¢ift katmanin mer-
kezinde etkilesime ge¢mesine izin verirken hidrofilik
polar bas gruplariyla temas halinde olan sivi, hiicre
dist (beyin omurilik sivisi [BOS]) ve hiicre i¢i ¢evreden
korunur (Sekil 5-1).

Membranin daha az miktarda bulunan bir bileseni
olan glikolipid ailesinin tiyeleri, hiicre-hiicre taninma-
sinda rol oynar ve hiicre dist ortama uzanan diiz veya
dallanmis karbonhidrat zincirlerinden olusan polar basg
gruplari igerir (Sekil 5-2). Cok daha bol miktarda bu-
lunan kolesterol molekiiliiyle birlikte bu bilesikler, me-
melilerin plazma membraninin toplam lipid igeriginin
yaklagik %40°1na katkida bulunur. Kolesterol, fosfolipid
yag asidi zincirleri arasinda yer alir, iyonlara ve diger bi-
yolojik molekiillere kars: gegirgenligi daha da azaltarak
zarlarin butiinligiine katkida bulunur. Ek olarak fos-
folipidleri hareketsiz hale getirerek (kolesteroliin polar
hidroksil grubu ile fosfolipidin hidrofilik bas1 arasinda-
ki etkilesim yoluyla) ve ayirarak kolesterol, zarin hem
sikiligint hem de akigkanligini kontrol etmeye yardimei
olur. Genel olarak sivi mozaik modeli, plazma zarinin
hem fosfolipidlerin hem de gomiilii proteinlerin lateral
olarak yayilabildigi veya siiriiklenebildigi dinamik bir
yap1 oldugunu 6ne siirer (bakiniz Sekil 5-2). Daha 6nce
kolesterolle ilgili olarak tartigildig: gibi, plazma zarinin
akigkanhg: lipid bilesimine baghdir. Benzer sekilde,
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Membran Dinlenim
Potansiyeli ve Aksiyon

Potansiyeli

Franklin R. Amthor

BOLUM

Cevirenler : Bahriye Sirav Aral, Sevilay Giinay, Enis Taha Ozkan, Saliha Kurt

HEDEFLER u

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir:

GENEL BAKIS

Tiim hiicreler gibi néronlar da metabolik, sentez ve {ire-
me islevlerini yerine getirir. N6ronlar noronal olmayan
onciil hiicrelerden evrimlesirken, hiicre i¢i ve hiicreler
arast iletisimi desteklemek i¢in mevcut birkag¢ hiicresel
islemlerde 6zellesmistir. Burada ele alinan en énemli ile-
tisim islevlerinden ti¢ti (1) iyon kanali aracili membran
potansiyeli ve (2) eksojen molekiillerin membran resep-
tori tarafindan taninmasi ve (3) salgidir. Degistirilebilir
bir membran potansiyelinin varligi, dendritik agag ile
hiicre somast arasinda elektriksel akimlarin akisi yoluyla
hiicre igi iletisime izin verir. Ekzojen molekiilleri taniyan
membran reseptdrleri membrandan akimlarin gegmesi-
ne (ve bazen daha uzun siireli baska etkilere) neden olur.
Sinapslarda modifiye salgilama sekli olan nérotransmit-
ter molekiillerinin ekzositozu ile tanimlanmus bir fonksi-
yonel devrede spesifik hiicre-hiicre iletisimini saglar.

NORAL MEMBRANLAR

Bitkiler de dahil olmak {izere hemen hemen tiim
hiicreler, disartya gore igeride negatif bir potansiyel
bulundurur. Bu potansiyel sadece hiicrelerin i¢indeki
negatif ytukli proteinlerin baskinliginin bir yan trint

No&ral membranlarin fosfolipid yapisini ve iyon kanallari ile tasiyicilari olusturan
protein komplekslerini anlamali.

Na*/K* ATP pompasinin néral dinlenme potansiyeli ve stimiilasyona verilen
elektriksel tepkiler icin iyonik temeli nasil olusturdugunu bilmeli.

m  Nernst potansiyelinin, konsantrasyon farkliliklari nedeniyle iyonlarin membrani

gec¢me egilimi ile membran boyunca elektrik potansiyeli yoluyla hareket etme
egilimi arasindaki dengeyi nasil hesapladigini anlamali.

m  No6ronun, membran boyunca iyonik konsantrasyon farkliliklarindan tiretilen
pillerden ve iyon kanallarinin etkisini yakalayan degisken direnclerden olusan
esdeger bir elektrik devresi olarak modellenebilecegini gérmeli.

m Voltaj kapili Na* ve K* kanallarinin acilmasi ve kapanmasiyla aksiyon
potansiyelinin nasil olusturuldugunu anlamali.

Aksiyon potansiyelinin mutlak ve goreceli refrakter periyotlarini anlamali.

Aksiyon potansiyellerinin uzun mesafeli noral potansiyel yayilimi icin neden
gerekli oldugunu gérmelidir.

olarak ortaya ¢tkmis olsa da membran boyunca voltaj
gradyan: nedeniyle membran kanallarindan iyon akisi-
nin elektriksel kontroliinit miimkiin kilmugtir.

Tek hiicreli organizmalar, ¢evrelerindeki arzu
edilen veya toksik maddeleri taniyan cesitli reseptorler
bulundurur. Cok hiicreli yasam formlarinin evriminin
erken donemlerinde, bazi hiicreler dis ortamdan ziyade
organizmadaki diger hiicrelerden gelen maddelerin
ekzositozu i¢in reseptorler ifade etmeye baglamistir.
Bu maddeler baslangicta diger hiicrelerin atik tiriinleri
olabilir, ancak sonunda bazi hiicreler, hiicreler arasi
sinyali (hormonlar) olusturan molekiiller salgilamaya
baslamistir. Noronlar, aktivasyonu membran potan-
siyellerini modiile eden vyiizlerce spesifik iyon kanali
tipini detaylandiracak sekilde evrimlesmistir. Sinir
hiicresi somasindaki veya aksonun ilk segmentindeki
toplanmis membran potansiyeli, voltaj kapili iyon
kanallarinin etkisiyle aksiyon potansiyellerine neden
olur. Bu aksiyon potansiyelleri aksonun sonuna kadar
ilerler ve burada bir salg siireci ile diger noronlari (ya
da kaslar1 veya bezleri) hedef alan nérotransmitterlerin
salmmasini saglar.

Sinir membranlari, diger hayvan hiicrelerinde oldugu
gibi, i¢ine cesitli protein komplekslerinin yerlestirildigi
nispeten gecirimsiz bir fosfolipid ¢ift tabakadan olusur.

109



Sinaptik lleti
Mekanizmalari

Anne B. Theibert
Ceviren : Sibel Dinger

HEDEFLER

Bu béliimti ¢calistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir:

cGizin.

SINIR ILETiMi VE SINAPTIK
ILETIYE GENEL BAKIS

Norotransmisyon (sinir iletimi), noral hiicrelerin diger
noral veya hedef hiicrelerle nasil iletisim kurdugu siireg-
leri igerir. Norotransmisyon terimi siklikla sinaptik ileti
ile esanlamli olarak kullanilir; burada bir néron, sinaps
ad1 verilen Ozellesmis bir kavsakta hedef hiicresiyle
iletisim kurar. Klasik sinaptik ileti, ayrica kablolama
veya noktadan noktaya veya kablolu iletisim olarak da
adlandirilir ve presinaptik nérondan nérotransmiter
(NT) salinimini ve hedef hiicrede hizli bir yanit olusu-
munu igerir. Ancak, ndrotransmisyon ve sinaptik ileti,
baslangicta diisiiniilenden ¢ok daha karmasiktir. Nérot-
ransmisyon, hem sinaptik/kablolu hem de hacim ileti-
mini igerir. Hacim iletiminde, sinyal molekilleri olan
noéromodiilatorler, noronal, glial veya endotel hiicreleri
tarafindan ekstraselliiler siviya (ESS) veya beyin-omu-
rilik sivisina (BOS) salinir, kisa veya uzun mesafede
diftizyona ugrar ve noéral hiicrelerin birgok bolgesinde
bulunan reseptoérleri aktive eder. Sinaptik/kablo iletimi,
hem hizli/dogrudan elektriksel yanitlart hem de noro-
modiilasyon olarak adlandirilan yavas/dolayli yanitlar:
ierir; boylece membran potansiyelinde kisa vadeli de-
gisiklikler ile uzun vadeli metabolizma, uyarilabilirlik
ve gen ifadesi degisiklikleri, ayrica presinaptik aksona
geri bildirim gibi yanitlar1 olusturur. Sinaptik ileti,

BOLUM

Norotransmisyon tirlerini tanimlayin: sinaptik ve hacim iletimi

Elektriksel ve kimyasal sinapslardaki sinaptik iletimi ayirt edin.

Kimyasal sinapslarin morfolojik 6zelliklerini tanimlayin.

Farkli nérotransmitter turlerini (NT’ler) siniflandirin.

NT sentezi, depolama ve salinim mekanizmalarinin diyagramini ¢izin.

NT reseptorlerinin tirlerini ve islevlerini agiklayin.

Hizli/dogrudan ve yavas/néromoduilatér sinaptik iletiyi karsilastirin

NT'nin sinaptik araliktan uzaklastiriimasina yonelik mekanizmalarin semasini

Sinaptik iletim yanitlarinin nasil entegre edildigini gosterin.
Hacim iletiminin néron fonksiyonunu nasil etkileyebilecegini aciklayin.
m  Norotransmisyondaki psikoaktif ilag hedeflerini belirleyin.

hedef noéronlarda elektriksel yanitlarin olusumundan,
kas kasilmasinin etkinlestirilmesine, bezlerden hormon
salgilanmasina kadar bir¢ok farkli etkiyi yonetir. Bir
asirdan fazla bir siiredir aragtirilan sinaptik ileti, bugiin
temel ve klinik sinirbilim arastirmalarinin temel odak
noktasidir. Sinaptik iletideki hatalar, bir¢ok sinir sistemi
bozuklugunda etkili olmustur. Ayrica, sinaptik iletim-
deki sinaptik plastisite olarak adlandirilan dinamik ve
uzun vadeli degisiklikler, 6grenme ve bellegin altinda
yatan mekanizmalar olarak onerilmistir. Bu bolim,
temel olarak sinaptik iletime odaklanacak, ancak
ayn1 zamanda hacim iletimindeki mevcut kavramlara
ve norotransmisyon sirasinda sinaptik aktivitelerin
nasil entegre edilebilecegine de vurgu yapacaktir.
Onceki béliimlerde agiklandig: gibi, gogu néronun ¢1-
kis sinyali aksiyon potansiyelidir (AP). AP, presinaptik
terminale veya sinaptik butona kadar akson boyunca
iletilen bir elektrik sinyalidir. Aksonsuz bazi 6zel duyu-
sal néronlarda, ¢ikis sinyali bir dereceli potansiyeldir.
Tum sinapslar, sinaptik bosluk olarak adlandirilan 20
ila 40 nm capinda bir bosluk icerir. Noronlar, presi-
naptik sinyali postsinaptik hedefe iletmek i¢in iki farkli
mekanizma kullanir. Elektriksel sinapslarda, presinap-
tik ve postsinaptik membranlar, presinaptik akimin
dogrudan postsinaptik nérona akmasini saglayan gap
junction kanallar1 ile baglanir. Kimyasal sinapslarda,
presinaptik terminalin depolarizasyonu, NT lerin sa-
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Norotransmiter

Sistemleri I: Asetilkolin ve

Amino Asitler

Anne B. Theibert
Ceviren : Cigdem Ozer

HEDEFLER u

Bu béliimii okuduktan sonra L
6grenci sunlan yapabilmelidir:

aciklayabilmelidir

NORONAL iLETIMDE
NOROTRANSMITERLER

Onceki boliimde sinapslara ve ndrotransmiter (NT) paket-
leme, salinim ve reseptérlerinin genel mekanizmalarina
bir bakis sunuldu. Bu béliimde asetilkolin (ACh) ve glu-
tamat (Glu) amino asitlerini igeren spesifik NT sistemleri,
y-aminobiitirik asit (GABA) ve glisin (Gly) agiklanmak-
tadir. Bu NT sistemleri icin, NTi salgilayan presinaptik
noron ile hedefi arasindaki noronal ileti karmagik olabilir
(Sekil 8-1). Sinaptik/elektriksel iletim, postsinaptik ve
presinaptik bolgelerdeki NT reseptorlerinin aktivasyonu-
nu igerir. Hacim iletimi, perisinaptik veya ekstrasinaptik
bolgelerdeki ve/veya bitisik néronlardaki reseptérleri
igerir. Hizli sinaptik iletim, postsinaptik membran
potansiyelinde hizli degisiklikler iireten iyonotropik
NT reseptorlerini igerir. Yavas sinaptik iletim, membran
potansiyelinde yavas degisiklikler iireten metabotropik
G-protein-bagh reseptorleri (GPCR’ler) igerir. GPCR’ler
ayrica noronlarin hiicresel veya sinaptik 6zelliklerini de-

BOLUM

Asetilkolinin (ACh) sentezini, paketlenmesini ve bozunmasini
semalandirabilmelidir.

2 tip ACh reseptorini ayirt edebilmeli ve etki mekanizmalarini

m  Merkezi ve periferik sinir sistemindeki kolinerjik néronlarin ana tiplerini ve
yerlerini tanimlayabilmelidir.

m  Glutamat paketleme, glutamin ile dontisiim ve glutamat aliminin
mekanizmalarini gosterebilmelidir.

m lyonotropik ve metabotropik glutamat reseptérlerinin farkl tiirlerini ve
bunlarin diizenlenme sekilleri ile fonksiyonlarini tanimlayabilmelidir.

Glutamaterjik néronlarin genel tiplerini ve yerlerini tanimlayabilmelidir.

y-aminobutirik asit (GABA) ve glisinin sentezini, paketlenmesini ve alimini
semalandirabilmelidir.

GABAerjik ve glisinerjik néronlarin islev gérdugi yerleri tanimlayabilmelidir.

iyonotropik ve metabotropik GABA reseptérleri ve glisin reseptérlerinin
tiplerini ayirt edebilmelidir.

GABA ve glisin aracili sinaptik inhibisyonun mekanizmalarini agiklayabilmelidir.

Glutamat eksitotoksisitesini ve uyarilma/inhibisyon (U/i) oranini
tanimlayabilmeli ve her birinin dnemini belirtebilmelidir.

gistirerek aralarmdaki sinaptik aktarimi degistiren noro-
modiilatorler olarak da gorev yapar. Birgok hedef néron
ayni NT i¢in hem iyonotropik hem de metabotropik
reseptorleri eksprese eder ve NT reseptorleri postsinaptik,
presinaptik, perisinaptik ve/veya ekstrasinaptik olarak
lokalize edilebilir. Sonug olarak, NT leri kullanarak, presi-
naptik noronlar postsinaptik hedeflerini uyarabilir, inhibe
edebilir ve/veya modiile edebilir; membran potansiyeli
tizerinde kisa vadeli etkiler ve/veya néronal uyarilabilirlik,
sinaptik iletim, metabolizma, morfoloji ve gen {izerinde
daha uzun siireli etkiler yaratabilir.

ACh VE ACh RESEPTORLERI

Kesfedilen ilk NT olan ACh, kolinerjik néronlar tarafin-
dan sentezlenir, paketlenir ve salinir. ACh, presinaptik
bolgede asetil-koenzim A (CoA) ve kolin tasiyicis: (KT)
tarafindan saglanan kolinden, kolin asetiltransferaz
(ChAT) enzimi tarafindan sentezlenir (Sekil 8-2). Sen-
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BOLUM

Norotransmitter
Sistemler Il: Monoaminler,
Pilrinler, Noropeptitler, &
Konvansiyonel Olmayan

Norotransmitterler

Anne B. Theibert

Ceviren : Sevin Gliney

Monoamin norotransmitterleri (NT’ler), dopamin, norepinefrin (NE), epinefrin
(EP), serotonin ve histaminin sentezini, paketlenmesini ve taginmasini
semalandirabilmelidir.

HEDEFLER u

Bu béliimii ¢alistiktan sonra

édrenci sunlari yapabilmelidir: m  Monoaminerjik néron hiicre gévdelerinin beyin sapi veya hipotalamustaki

lokalizasyonunu ve bunlarin beyin ve medulla spinalisteki projeksiyonlarini
tanimlayabilmelidir.

Monoamin NT'in fonksiyonlarini aciklayabilmelidir.

Pirin NT'in tlrlerini, bunlarin metabolizmasini, reseptorlerini ve fonksiyonlarini
ayirt edebilmelidir.

gosterebilmelidir.

belirtebilmelidir.

MONOAMINLER

Monoamin noérotransmitterler (NT’ler), bir amino
ve aromatik grup iceren ve NT’ler olarak islev goren
biyojenik aminlerin bir alt grubudur. Monoamin NT’ler
3 kategoride gruplanirlar: dopamin (DA), norepinefrin
(NE) ve epinefrini (EP) iceren katekolaminler; indo-
lamin serotonin (kimyasal adi 5-hidroksitriptamin
[5-HT] ile kasaltilir); ve imidazolamin histamin (HA)
(Sekil 9-1). Monoamin néron hiicre gvdeleri beyin sap:
veya hipotalamusta bulunur ve aksonlar1 beyin ve me-
dulla spinalis boyunca uzanir. Beyindeki toplam néron
sayisinin yalnizca kiigiik bir yiizdesini temsil etmelerine
ragmen monoaminerjik néronlar duygu, uyarilma, ruh
hali, 6diil, uyku ve hafiza gibi 6nemli siireglerde islev go-
riir. Monoamin iletimini modiile eden terapétik ilaglar,
depresyon, bipolar bozukluk, dikkat eksikligi hiperakti-

m  Noropeptitlerin (NP’ler) sentezini, paketlenmesini ve uzaklastirilmasini
m NP'in ana kategorilerini tanimlayabilmeli ve genel islevlerini ana hatlariyla
m  Konvansiyonel olmayan NT'leri, gazotransmitterleri ve endokannabinoidleri

tanimlayabilmelidir.
m  Konvansiyonel olmayan NT'in sentezini ve hedeflerini sematize edebilmelidir.

vite bozuklugu (DEHB), anksiyete bozukluklari, travma
sonrasl stres bozuklugu (TSSB), sizofreni ve Parkinson
hastaligini (PH) tedavi etmek i¢in kullanilir.

Kokain ve metamfetamin dahil olmak tizere bir¢ok
bagimlilik yaratan uyusturucu madde, monoaminleri
iceren noron devrelerinde degisiklige yol agar. Periferik
sinir sisteminde (PSS), monoaminler postganglionik
sempatik noronlar, adrenal kromaffin hiicreler ve gast-
rointestinal (GI) sistemdeki néronlar tarafindan sen-
tezlenir ve salinirlar. Tim monoaminler, spesifik me-
tabotropik G-proteinine bagl reseptorler (GPCR’ler)
araciligiyla islev goriir; 5-HT ayni zamanda iyonotropik
bir reseptor de kullanir (Sekil 9-2). G proteinleri ve
ikinci haberci yollar1 yoluyla etki mekanizmalar1 goz
ontine alindiginda, monoaminler yavas sinaptik iletim
ve néromodiilasyonda islev goriir.
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Sinaptik Plastisite

Cristin F. Gavin & Anne B. Theibert
Cevirenler : Ayseglil Kiictik, Melkan Kagan Kara

HEDEFLER

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir: (]
semalandiriniz.

NOROPLASTISITEYE
GENEL BAKIS

Noronal devreler beynin gesitli fonksiyonel yetenekleri
i¢in primer mediatorler olarak tanimlanirlar. Birbirle-
rine bagli noron gruplari ya da birbirlerine bagli farkli
beyin bolgeleri olarak tanimlanan néronal devreler,
spesifik beyin fonksiyon ve davranislarini yiiriitmekle
birlikte bilgileri entegre etmekten ve kompleks biligsel
gorevleri yerine getirmekten de sorumludur. Gelisim-
leri ve yasam boyunca noronal devreler noroplastisite
olarak adlandirilan bir siiregle sekillenir ve yeniden
diizenlenirler. Noroplastisitenin beyinde kalici 6g-
renme ve hafizanin gergeklestigi ve ayni zamanda
beynin yaralanma ve bozukluklardan sagalmasina
yarayan bir siire¢ oldugu ileri siirtilmektedir. Prenatal
ve postnatal gelisim donemlerinde noroplastisite;
progenitor hiicrelerden yeni néron olusumunu, aksonal
ve dentritik biiylime ve bigimlenmeyi, sinaptik budama
ve reorganizasyonu kapsamaktadir. Adolesan ve eriskin
beyinlerde noroplastisite; beynin sinaptik baglantilar:
bicimlendirebilmesi ve yeniden organize edebilmesi
(sinaptik plastisite olarak bilinir) ve &zellikle bir olaya
ya da takip eden yaralanmaya cevap olarak eksitabiliteyi
modiile edebilmesini i¢ine almaktadir. Mevcut devreler,
bir organizmanin 6mrii boyunca edinilen deneyimlere

BOLUM

Noroplastisiteyi tanimlar ve Hebbian plastisiteyi tarif eder.

Kisa dénem ve uzun dénem plastisite arasinda ayrim yapabilecek ve her birinin
genel 6zelliklerini tanimlayabilecektir.

Hipokamptsteki ana néronal popiilasyonlari ve sinaptik baglantilari

m  Uzun sureli potansiyelizasyon (USP) ve uzun siireli depresyonun (USD)
asamalarini ve bélimlerini tanimlayin ve her birinin 6zelliklerini aciklayin.

m  Erken ve ge¢ USP'nin altinda yatan biyokimyasal ve molekiiler mekanizmalari
tanimlayabilecektir.

Sessiz sinapsi ve nasil sessiz hale geldigini tanimlayabilecektir.
USP ve USD sirasinda sinaptik morfolojik degisiklikleri semalandirir.
Serebellar ve hipokampal USD mekanizmalarini ana hatlariyla belirtiniz.

bellek tirtind ayirt edin.

yanit olarak yapisal ve islevsel olarak yeniden model-
lendiginden, sinir devrelerinde modifikasyonlarin
devam ettigi artik agiktir.

Sinaptik plastisite mekanizmalarinin ti¢ ana ka-
tegorisi, gelisim sirasinda ve erigskin beyinde néronal
devrelerdeki degisikliklere aracilik eden ya da katkida
bulunan aday siiregler olarak kabul edilir. fyi caligilms
bir kategori olan Hebbian ya da asosiyatif plastisite;
sinaptik yanittaki aktiviteye bagimli ve sinapsa 6zgiin
bir degisiklik olmakla birlikte, plastisitenin hem uzun
hem de kisa siireli mekanizmalarimi igermektedir.
Daha yeni zamanlarda sekillenen bagka bir kategori
de sinapsa 6zgiin olmayan fakat néronal ve devresel
aktiviteyi stabilize etme islevindeki noronal eksitabilite
ve sinaptik cevaplarda daha biitiinsel ve kompansatuvar
degisiklikler barmndiran bir sinaptik plastisite olan,
homeostatik plastisitedir. Ugilincii bir kategori ise
sinaptik plastisitenin kendisinin degistirilebildiginin
kesfedilmesiyle s6yle tanimlanmustir; sinaptik plastisite
plastiktir. Metaplastisite olarak adlandirilan sinaptik
plastisite; postsinaptik noron veya néron aginin 6nceki
aktivitesi tarafindan yonetilebilir ve onun bir fonksiyo-
nu olarak uyarlanabilir. Bu boliim esas olarak Hebbian
plastisiteye odaklanacaktir; ¢linkii son 4 dekatta yapilan
aragtirmalar Hebbian plastisitenin fizyolojik ozellikleri,
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Gorsel Sistem |: GO

Franklin R. Amthor
Cevirenler : Alpaslan Kog, Fatih Ozcura

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir:

I1SIGI GORUNTULEME &
YAKALAMA

Gorme, 151810 kornea ve mercekten, yani 15181 kiran,
odaklayan ve goziin en ig tabakasi olan retinaya, yani
151k bilgisini elektrik sinyallerine déniistiiren ve beyne
ileten bolgeye ileten optik elemanlardan ge¢mesiyle
baslar. Kornea, hava (1,0’a yakin kirilma indeksi) ve
kornea dokusu (yaklasik 1,38 kirilma indeksi) arasinda-
ki arayiizde oldugundan, odaklamanin ¢ogunu kornea
yapar. Akoz hiimorden biraz daha yiiksek bir kirilma
indeksine sahip olan lens (degisken, ancak merkezinde
yaklagik 1,4), odagr hassas bir sekilde ayarlar. Siliyer
kaslar lens tarafindan kirilmayr modiile ederek odag:
kontrol eder. Bu siirece akomodasyon denir. Kornea ve
lens yakinsak ve pozitif lensler oldugundan, retinaya
ters bir goriintii yansitirlar.

Goziun Anatomisi

Goziin ana yapisal unsurlar Sekil 11-1de gosterilmistir.
G0z, 3 seffaf yapiy1 gevreleyen 3 ana katmandan olu-
sur. Kornea ve skleradan olusan en dis tabakaya tunika
fibrosa denir. Koroid, siliyer cisim ve iristen olusan orta
katmana tunika vaskiiloza (uvea) denir. I¢ tabaka, kan
kaynagini koroid ve retinal damarlardan alan retinadir.
Bu katmanlarin i¢inde 3 seffaf yap1 bulunur: (1) lens ve
kornea arasindaki 6n ve arka kamaralari dolduran akéz
hiimor; (2) lens ve retina arasindaki goz kiiresinin bii-
yiik kismini (%80) dolduran jelatinimsi vitreus hiimor
(vitreus cisimcigi) ve (3) esnek lens. Goziin genel yapisi
Sekil 11-1A’daki kesit goriintimiinde gosterilmistir.

BOLUM

y4

Kornea ve lensin optik fonksiyonlarini, odaklanmada olusan problemleri ve bu
problemlerin dizeltilmesini tanimlamak.

Foton yakalamadan nérotransmitter salinimina kadar olan fototransdiiksiyon
stirecini tanimlamak.

= Retinanin noéral devresini semalastirmak ve her bir ana hicre sinifinin islevini
ana hatlariyla belirtmek.

m  Retinal ganglion hiicrelerinin merkezi projeksiyon hedeflerini ve bu beyin
bélgelerinin islevlerini tanimlamak.

Sekil 11-1B goziin 6n kisminmn biyttilmis bir
kesitini gostermektedir. Isigin odaklanmasinin yaklasik
%70’i korneada hava-doku arayiiziinde gergeklesir.
Lens, $ekil 11-1C ve 11-1D’de gosterildigi gibi seklini
degistirerek bu odaga ince ayar yapar. Odagin kont-
roliine akomodasyon denir. Gz bebegi, goze giren
151k miktarini kontrol eden iristeki ayarlanabilir bir
deliktir. Goz bebegi boyutu ti¢lincii kraniyal sinir olan
okiilomotor sinir tarafindan kontrol edilir. Bu sinir
on mezensefalondaki (orta beyin) 2 nitkleustan ¢ikar:
okiillomotor niikleus ve Edinger-Westphal niikleusu.
Edinger-Westphal niikleusu, parasempatik sistemin
bir pargasi olarak siliyer ganglion yoluyla goze projekte
olur. Sfinkter pupilla kasi araciliiyla géz bebeginin
daralmasini ve siliyer kas araciligiyla akomodasyonu
kontrol eder. Okillomotor niikleus ayrica goz hareketle-
rini de kontrol eder (daha sonraki tartigmaya bakiniz).

Retinada Gorlintiilerin Olusumu

Goziin optik elemanlari normal gérme igin kritik 6neme

sahiptir ve bu nedenle bu elemanlarin islev bozuklugu,

yaslanmasi veya gelisimindeki hatalar diizeltici lensler
veya ameliyat gerektirebilir. Gozii etkileyen durumlar
agagidakileri icerir:

1. Kornea veya lenste 15181 engelleyen veya dagitan
opasiteler (katarakt) goriintii kalitesinin bozulmasi-
na neden olur.

2. Korneadaki asferikligin odaklanma kalitesini dii-
slirmesine astigmatizma denir. 2 tip astigmatizma
vardir: meridyonel ve meridyonel olmayan astigma-
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Gorsel Sistem Il:

BOLUM

Merkezi Gorsel Yollar

Franklin R. Amthor
Cevirenler : Dilara Moran, Hiiseyin Baran Ozdemir

HEDEFLER =

cikarmak.

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir: [

RETINA CIKTISI:
GOZ BEYNE NE SOYLUYOR?

Gozlin bir kameraya benzetilmesi yaygin bir metafordur,
lens ve pupil gibi goziin bazi optik bilesenleri i¢in iyi bir
benzetmedir ancak retina ¢iktisini tanimlamada drama-
tik bir sekilde basarisiz olur. Kamera, amaci filmin veya
algilayicinin odaklanan 151k dagilminin dogru bir tem-
silini kaydetmek (ve video durumunda iletmek) olan bir
kayit cihazidir. Hemen hemen téim kameralarda homojen
yogunlukta bir piksel dizisi bulunurken, retina icindeki
fotoreseptor yogunlugu merkezden ¢evreye kadar belir-
gin bir sekilde degisir. Daha da 6nemlisi, bir kamera her
pikselde 151tk yogunlugunu kaydeder veya iletir, ancak
retinada gogu gangliyon hiicresi bir¢ok fotoreseptorden
giris alir ve bircok gangliyon hiicresi bu fotoreseptor gi-
rislerinden, belirli bir yonde meydana gelen hareket veya
bir kenarin varlig: gibi, cok islenmis bir sinyal ¢ikarir.

Gangliyon Hiicre Siniflarinin

Incelemesi

Memelilerin retinasi, insanlar gibi primatlarin retinasi-
n1 da dahil olmak tizere, en az 20 ila 25 farkl: gangliyon
hiicresi siifin1 icerir ve bu hiicrelerin aksonlar1 en
az 15 farkli retinal alic1 bolgesinde sonlanir. Bu farkls
gangliyon hiicrelerinin tepkileri, alict alan 6zellikleri
(onlar1 yanitlamaya neden olan seyler) ve merkezi
projeksiyonlarinin  (gangliyon hiicre aksonlarmin
nerede sonlandig1) ozellikleri sayesinde bir¢ok farkl
gorsel fonksiyona aracilik eder. Birgok retinal gangliyon
hiicresi, birden fazla retinal alic1 bolgesinde sonlanir ve
bu nedenle birden fazla gorsel islem yolunda yer alir.

Goérsel Ciktinin islevleri

Bilingli olarak farkinda oldugumuz birkag gorsel aracili
fonksiyon bulunmakla birlikte, bircogumuzun farkinda
olmadig1 bir¢cok fonksiyon da vardir. Bilingli gorsel

Her ana hiicre sinifinin islevinin ve merkezi projeksiyonlarinin semasini

Retinadan uyari alan beyin bélgelerinin islevlerini agiklamak.
V1 ve daha ytiksek kortikal alanlardaki sinirsel islemeyi tanimlamak

fonksiyonlar arasinda algilama, tanima ve gorsel olarak
kontrol edilen hareket rehberligi yer alir. Bilingsiz gor-
sel olarak aracili siiregler, gz pozisyonunun ve pupil
boyutunun kontrolii ile sirkadiyen ritimleri igerir. Bu
stireglere, farkli gorsel yollarda farkli gangliyon hiicre
siniflari tarafindan aracilik edilir.

Gangliyon Hiicre Tepki Selektivitesi

Farkli gangliyon hiicre siniflari, projeksiyon yaptiklar:
gorsel devrenin iglevi ile iligkili olan tepki segiciliklerin-
de 6nemli dl¢iide farklilik gosterirler. Bir ugta, foveanin
clice veya parvoseliiler gangliyon hiicreleri bulunur;
bunlarin girisi gogunlukla tek bir bipolar hiicreden gelir
ve bu da ¢ogunlukla tek bir kirmizi veya yesil koniden
kaynaklanir. Bu ciice gangliyon hiicrelerinin hiicre ici
gerilim tepkisi, onlar1 uyaran tek bir bipolar hiicrenin
tepkisine olduk¢a benzemektedir. Merkez dis1 gangli-
yon hiicreleri durumunda, hiperpolarize olan bipolar
hiicre tepkisi, baglandig1 koninin tepkisine benzer. Ciice
gangliyon hiicresinin dalga ¢iktisi, hiicre i¢i potansiye-
lini oldukga sadik bir sekilde takip ettiginden, bu dalga
ciktis1 bir gerilim frekans donistiriiciiden gegirilmis
gibi fotoreseptor tepkisinin giivenilir bir gostergesidir.

Merkezi clice gangliyon hiicresine bagli bipolar
hiicrenin, glutamat i¢in inhibitér mGluR6 reseptorii
bulunur, bu nedenle tepkisi hiperpolarize olan bipolar
hiicrenin tersidir. Bu nedenle, merkezi clice gangliyon
hiicresi 151k artiglarini oldukga sadik bir sekilde isaret
ederken, merkez dis1 ciice gangliyon hiicresi 11k azal-
malarini igaret eder.

Buna karsilik, birgok retinal gangliyon hiicresinin
tepki ozellikleri, bagh olduklar: binlerce fotoreseptor
ve yiizlerce bipolar hiicrenin karmagik uzaysal ve
zamansal 6zelliklerine baglidir. Dikkate deger 6rnekler
icinde hareket yoni veya kenar varhig icin segicilik
bulunmaktadir. Bu gangliyon hiicrelerinin bir¢ogu,
tepkilerinde 6nceki birkag saniye igindeki 151k uyarim
deseninin giincel tepkileri giiclii bir sekilde etkiledigi
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Odituar ve

Vestibuler Sistemler

Franklin R. Amthor
Ceviren : Nadir Yildinm

HEDEFLER .

Bu boéliimii ¢alistiktan sonra [

6grenci sunlar yapabilmelidir:

GENEL BAKIS

[sitme duyusu ¢evreden isitme enerjisini toplamamizi
ve sesin kaynag1 ve yeri hakkinda bilgi edinmemizi sag-
lar. Kompleks sesler biyolojik organizmalarin karmagik
iletisimleri i¢in temel bir aractir ve bu 6zellik insanlarda
zirveye ulagir. Ses, vokal kordlar gibi titresen objelerin
gikardig1 birbirini izleyen ses basing dalgalarindan olu-
sur. Bu titresimler havanin sikismasi ve genlesmesine
ve bu da saniyede bu sikluslarin (sikigma-genlesme)
hangi sayida oldugunu gosteren frekans ve logaritmik
bir olgiit olan desibel ile 6lctilen ses siddeti tizerinde
belirleyicidirler. Odituar sistemin sensitivitesi hava
molekiillerinin yapabilecekleri en yiiksek titresim
esigine son derece yakindir. Sesin algilanmasi dis ve
orta kulakta sesin modifikasyonu ve iletimi, i¢ kulakta
ise kokleada noral kodlama ile baglar. Beyin sap1 ve
talamusdaki aktarim kodlanmis isitsel uyaranlar1 ko-
nusmanin anlagildigi ve miizigin hissedildigi orta-iist
temporal lobda bulunan odituar kortekse iletir.
Odituar sistemin bir unsuru olan kokleanin yaninda
vestibiiler sistem elemani olan semisirkiiler kanallar
mevcuttur. Bu kanallardaki tiiylii hiicreler disardan
gelen sesli uyaranlara degil, 3 aks boyunca olusan
rotasyonel hareketlere duyarlidirlar. Vestibiiler sistemin
noral ¢iktilar: dengenin siirdiirtilmesi i¢in 6nemlidirler
ve retinadaki hareket algilayan hiicrelerle birlikte cali-
sirlar ve bu suretle uzaydaki hareketlerimizi kodlar ve
kompleks dengeli hareketlerimizi miimkiin kilar.

BOLUM

Sesin dis, orta ve i¢ kulakta donustirilerek iletiminin sematize edilmesi
m Kokleayi ve onun tonotopik organizasyonunu sematize etmek

Beyin sapi, talamus ve korteksden gecen belli bash odituar yolaklarin ana
hatlarini ortaya koymak.

m sitsel lokalizasyon icin beynin kullandigi interaural zaman ve siddet farki
mekanizmalarini tanimlamak

m Korteksde ana odituar islem alanlarini tanimlamak

SESIN UNSURLARI

Herhangi bir cisim titrestiginde, hareket ettigi taraftaki
havay1 sikistirir, diger taraftaki havayi ise azaltir. Bu ba-
sing dalgalar1 havada molekiillerin longitudinal dalgalar
halinde ¢arpigmasi ile iletilir ve yayilir. Bu eylem Sekil
13-1 ve 13-2’de gosterilmistir. Cogu objenin kendisine
carpildiginda titrestigi dogal bir frekans: vardir. Ayrica
objeler bu frekansin katlar1 olan tinilarda (harmonikler)
cesitli amplitiidlerde de titresmeye devam edeceklerdir.

SIDDET VE GURLUK

Ses dalgalarinin diger ozelliklerinden bir digeri “siddet”
dir -ki biz bunu “giirlik” olarak algilariz, bir digeri ise
tizlik olarak algiladigimiz frekanstir. $ekil 13-1A belli
bir frekansta ve rasgele alinmis bir sintizoidal zaman ve
amplitiid 6lgeginde basing osilasyonlarini gostermekte-
dir. Amplitiid artirildiginda, vertikal basing hareketleri
de biiyiiyecektir (Sekil 13—1B). Frekans arttiginda ise
dalga boylar1 kisalacaktir ($ekil 13—1C).

Kulagimizin tepki verdigi ses amplitiidleri aralig
milyon katla ifade edilebilir. Bu aralig1 ifade etmekte
kullanilan o6l¢@t birimi desibel skalasidir ve ismini
Alexander Graham Bell’den almaktadir. Sekil 13—3
desibel’in ses basincina paralel olarak logaritmik degi-
simini gostermektedir. Desibel skalasi genellikle isitme
esigine yakin bir basing olan 20 pPa lik bir ses basincini
p, olarak referans degeri olarak alir ve bu desibel olarak
“ses basing seviyesi” olarak kabul edilir.
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Kimyasal Duyular:

Koku & Tat Sistemleri

Franklin R. Amthor

Ceviren : Bugra Subasi

HEDEFLER .

Bu béliimti ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir: [
tanimlayin.

GENEL BAKIS

Koku ve tat duyularina kimyasal duyular denir ¢iinkii
molekiiller gormedeki fotonlar ve isitmedeki titresimler
gibi enerji yerine bu sistemlerdeki reseptorleri aktive
ederler. Koku ve tat, yaklasma/cekilme davraniglarinda
onemli gegit fonksiyonuna sahiptir. Olgun bir ananas
tarafindan yayilan koku onu yemeyi diigiinmemize ne-
den olur ve olgun, tatli tadi1 da meyvenin tiiketilmesini
tesvik eder. Ancak ac1 ve eksi bir¢ok maddenin kokusu
ve tad1 bizi onlardan uzak tutar. Bu kimyasal nitelikler
siklikla (fakat her zaman degil) bozulma veya toksisite
ile iligkilidir. Tat reseptorleri ¢cogunlukla dilde bulunur-
lar ve bunlar tatly, eksi, tuzlu, ac1 ve bazi aragtirmacilara
gore monosodyum glutamat (MSG) katki maddesinin
neden oldugu lezzetli tat umami i¢in mevcutturlar. Tat
kokudan giiglii bir sekilde etkilenir ¢iinki yemegin ¢ig-
nenmesi ayni zamanda burundaki koku reseptorlerini
de aktive eder. Koku ve tat kombinasyonu, karmagik
lezzet algisina yol agar. Tat aktarimi i¢in reseptorler ta-
rafindan kodlanan mesaj talamus ve ardindan kortekse
ulagsmadan once gesitli subkortikal yapilardan geger.
Koku duyusu; olfaktér bulbus icindeki néronlarin,
gogunlukla bilingalt1 aktive olan bir yol ile korteksi
direkt olarak uyarmasi nedeniyle duyular arasinda bir
istisnadir. Bununla birlikte, korteksten geri talamusa
ve oradan tekrar kortekse dogru bir koku uyarilmas:
vardir. Bu uyarilma, diger lokuslarin arasinda, lezzet
gibi karmagik koku uyarilmalarina aracilik etmek tizere
koku ve tat inputlarinin birlestirildigi orbitofrontal
kortekse ulagir.

BOLUM

Koku reseptorleri tarafindan alinan molekdllerin olfaktor bulbusa gonderilen
sinyallere donusturilmesinin ana hatlarini gizin.

Olfaktor bulbusun semasini cizin ve yapisini gosterin.
Kortekse dogrudan ve dolayli giden yollari iceren koku uyarilma sistemini

m Baslica tat yollarini ve iletim mekanizmalarini agiklayin.
m Tat uyarilma yolu korteksinin semasini gizin.

KOKU SiSTEMI YAPISI

Burnun, koku almanin yani sira soludugumuz havay1
filtrelemek, 1sitmak, nemlendirmek gibi bircok islevi
vardir. Ancak burada koku maddelerini tespit etmek ve
ozelliklerini beyne bildirmek islevine yogunlasacagiz.
Koku reseptérleri burnun catisinda bulunur. Sekil 14-1
burnun genel i¢yapisini gostermektedir.

Burun ve Olfaktor Epitel

Burun i¢ kisimda, septum adi verilen kikirdak yapiyla
ortadan ikiye bolitnmistiir. Septumun her iki yaninda
Sekil 14-1de gosterilen “tiirbinat” ad1 verilen 3 bogluk
vardir. Burun iginde en st arka kisminda yer alan
iist tirbinatin yan duvarinda koku mukozas: bulunur.
Burasi, koku maddelerini sinir sinyallerine doniigtiiren
koku silyumlarinin bulundugu yerdir. Bu silyumlar,
Sekil 14-2’de gosterildigi gibi kribriform plaka adi
verilen bir kemigin altindaki lamina proprianin altinda
yer alan koku reseptor hiicrelerinin uzantilaridir.

Insanlar ve kopeklerde oldugu gibi, hayvanlar ara-
sindaki koku maddesi hassasiyeti farkinin temellerin-
den biri, ¢esitli tiirlerde koku reseptérlerinin sayisinin
ok farkli olmasidir. Insanlarda yaklagik 5 ila 10 milyon
koku reseptorii néronu olmasina karsin kopeklerde ise
bu oran yaklagik bir milyardir.
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BOLUM

Somatosensoriyel Sistem

Franklin R. Amthor, Stacie K. Totsch, & Robert E. Sorge

Geviren : Derya Glizel

Cildin cesitli dokunma, sicaklik ve agri turlerini algilayan cesitli reseptorleri nasil
gelistirdigini anlamak.

HEDEFLER u

Cesitli deri duyulari icin reseptdorlerin nasil farkli anatomik morfolojilere ve
fizyolojik transdiiksiyon mekanizmalarina sahip oldugunu gérmek.

Bu boéliimii okuduktan sonra, u
6grenci sunlan yapabilmelidir:

m  Farkl mekanoreseptor tipleriile o reseptor tipinin uyariimasiyla iliskili titresim
veya basing gibi ortaya cikan algilar arasindaki iliskiyi gormek.

m Dokunmanin uzaysal ¢ézunirliginin herhangi bir cilt bolgesindeki reseptor
yogunluguyla nasil iligkili oldugunu ve reseptif alan (RA) boyutuyla ters iliskili
oldugunu anlamak.

m  Medulla spinalisin dorsal kok gangliyonlarindaki duyusal néronlardan
dokunma, sicaklik ve agri algisini ileten yolu takip edip, medulla spinalis
yollarindan yukariya dogru beyin sapi ve talamusa, oradan da paryetal lobtaki
somatosensoriyel kortekse ulagmak.

ettigini gorun.

GENEL BAKIS

Dokunma, sicaklik ve aciyla ilgili reseptorler deride
gomiilii olarak bulunur. Bu reseptorler, somalar1 me-
dulla spinalisin disindaki dorsal kok ganglionlarinda
bulunan néronlarin akson uglarinda veya kafanin
somatosensasyonuna aracilik eden kraniyal sinirler
de beyin disindaki bazi ganglionlarda bulunur. Soma-
tosensoriyel reseptorler tarafindan {iretilen aksiyon
potansiyelleri, dorsal kok gangliyonundaki aksonal
catallanmay1 gecerek medulla spinalisin gri cevherin-
deki sinapslara retrograd ilerler. Spinal gri cevherdeki
somatosensoriyel sinapslar, reflekslere aracilik eden ve
talamusa ve diger beyin bolgelerine projekte olan yerel
devrelere katilir.

m  Gegici reseptor potansiyeli (GRP) kanallarinin sicaklik hissine nasil aracilik

Agri algisinin psikolojik yonlerini ve endorfinlerin roliini anlamak.

Beynin hangi bdlgelerinin somatosensariyel bilgiyi isledigini 6grenmek.
Mekanoreseptorlere benzer reseptorlerin propriyosepsiyon ve kinesteziye
(eklem konumu, hareket ve kuvvet) nasil aracilik ettigini gormek

KUTANOZ VE SUBKUTANOZ
SOMATIK DUYUSAL
RESEPTORLER

Cilt, viicut ile diinya arasindaki sinirdir; viicut doku-
sunu gevreler, suyu tutar, bakteri ve kirleri disarida
tutar ve 1s1 yalitimi saglar. Deri diinyay: kutanéz veya
somatosensoriyel algi olarak adlandirilan dokunma
duyusu araciligiyla algilar. Algilayabildigimiz dokunma
tirleri arasinda ¢esitli mekanik duyumlar (basing,
hareket ve carpint1), sicaklik ve agr1 da bulunur. Bu
farklr algilamalar, derideki farkli tiirdeki reseptorlerin
aktivasyonundan kaynaklanmaktadir.
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Piramidal Motor Sistem

Franklin R. Amthor
Cevirenler : Z. Isik Solak Gérmtis, Hatice Solak

HEDEFLER u

gorur,

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir:

ilerledigini gorur.

HAREKETIN HiYERARSIK
KONTROLU

Hareket, hayvanlar1 bitkilerden ayiran bir ozelliktir.
“Deniz Uziimii” (Sea Squirt, Polycarpa aurata) adli
organizma, serbest ylizen bir larva olarak hayatina
baslar; gozler gibi duyu reseptorleri, yiizmesine olanak
taniyan kaslar1 ve davraniglarini diizenleyen kiigiik bir
beyni vardir. Larva agsamasinin sonunda, kalic1 olarak
okyanus tabanindaki bir noktaya yapisir ve gozlerini ve
sinir sistemini sindirmeye baglar. Sinir sistemi, hareketi
kontrol etmek amaciyla var olur. Hareketin bir hedefe
yonlendirilmesi (planlama) ve bu hedefe ulasmak i¢in
bilesen kaslarin birlikte hareket edecek sekilde kontrol
edilmesi gerekir.

Kasilma yoluyla hareket tireten kaslara efektorler
denir. Farkli hareket tiirleri 3 farkli birincil kas tiirt
tarafindan saglanir: eklemler etrafindaki iskelet kemik-
lerinin istemli hareketi i¢in tendonlar araciligiyla bagla-
nan ¢izgili kaslar, mide ve yemek borusu gibi organlarin
duvarlarini kasan diiz kaslar ve ¢izgili ve diiz kaslarin
ozelliklerini bir araya getiren egsiz kardiyak kas.

Bu bolim, ekstremitelerin istemli kontroliinii
saglayan ¢izgili kasmn kortikal kontroliine odaklana-
caktir. Tim omurgali ¢izgili kaslari, motor néronlardan
asetilkolin alinmasiyla ile aktive olur. Her motor néron

BOLUM

Hareket kontroltintin hiyerarsik bir kontrol sisteminde nasil somutlastirildigini

Primer motor korteks kaynakli piramidal motor sisteminin karmasik ve ince
motor dizilerinin 6grenilmesine nasil izin verdigini anlar.

m  Hedef yuritmenin prefrontal korteksteki en soyut planlama asamalarindan,
tamamlayici motor ve premotor alanlardan primer motor kortekse nasil

m  Motor komutlarini primer motor korteksten tist motor néronlar araciligiyla alt
motor néron medaulla spinalis ¢ikisina kadar takip eder.

m  Vicudun kortikal motor ¢ikti kontroliniin, neokorteksteki santral sulkusun
hemen karsisindaki somatosensoriyel sisteminkine benzer bir sekilde
homunkulus adi verilen bir viicut haritasinda nasil diizenlendigini gorur.

m Talamus ve diger subkortikal yapilarin motor kontroldeki roltini anlar.

uyarimi, kas hiicresinde bir aksiyon potansiyeli ortaya
¢ikarmak icin yeterli asetilkolin salgilar. Kas hiicresinin
aksiyon potansiyeli hizi, genellikle kasin tirettigi kasil-
ma kuvveti ile orantilidir. Medulla spinalisten ¢ikan ve
ekstremiteleri ve ekstremitelerin eklentilerini (eller ve
ayaklar) kontrol eden kaslar1 aktive eden motor néron-
lar, alt veya o motor noronlar1 olarak adlandirilir. Alt
motor noronlari, sirastyla medulla spinalis, beyin sap1
ve motor korteksteki noral devreler tarafindan kontrol
edilir.

Ust motor néronlar olarak bilinen primer motor
korteksteki néronlarin alt motor néronlar1 dogrudan
aktive etmesi, filogenetik olarak yeni bir 6zelliktir ve
manuel uygulamalarla iligkili yeni ve karmagik motor
dizilerinin 6grenilmesine olanak tanir. Buna aksine,
yirtime ve kosma gibi temel, evrimsel olarak yiiksek
oranda korunmus hareket dizileri; engebeli arazi ve
beyin sap1 ve serebellumdaki vestibiiler ve gorsel girdiyi
alan devrelerin aracilik ettigi diger bozulmalar kom-
panzasyonu ile medulla spinalisteki devreler tarafindan
kontrol edilir.

Hareketin kontrolii, medulla spinalisten beyin
sapina, primer motor kortekse ve prefrontal bolgelere
kadar uzanan bir néral devre hiyerarsisi tarafindan
gerceklestirilir Bu boélimiin odak noktasi, primer
motor korteks araciligryla hareket kontrolii olacaktir.
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BOLUM

Ekstrapiramidal Motor
Sistemleri: Bazal
Ganglionlar & Serebellum

Franklin R. Amthor
Cevirenler : Hande Kavakli, Burak Karaaslan

Bazal ganglionlarin talamus yolu ile prefrontal korteksten kabaca bir amaci
temsil eden motor dizinleri bunlar arasindan primer motor kortekste 6zgl bir
kas yaniti olusturacak belirli bir motor dizini secerek nasil kontrol edebildigini
anlayabilmek

HEDEFLER u

Bu béliimti ¢calistiktan sonra
6grenci sunlan yapabilmelidir:

m Bazal ganglionlarin kaudat ve putamenden olusan striatumdan alinan girdi ve
globus pallidustan talamusa iletilen ana cikti olarak nasil organize oldugunu
pekistirebilmek

m Substantia nigra (SN) ve Subtalamik niikleus (STN)'un bazal ganglion
kompleksinde globus pallidus ile nasil etkilesime girdigini anlamak.

m Bazal ganglionlar araciligiyla globus pallidusa ulasan direkt ve indirekt yolaklari
anlamak

m Bazal ganglion bozukluklarinin Parkinson hastaligi ve Huntington hastaligi gibi
onemli nérolojik bozukluklarla iliskili oldugunu kavramak.

m  Serebellumun hareket dizilerinin tanimlanmasini nasil ileribesleme denetimi ile
yonettigini anlamak.

m  Serebellumun 3 ana fonksiyonel bolimiini (neoserebellum, spinoserebellum
ve vestibuloserebellum) pekistirmek.

BAZAL GANGLIONLAR HAREKETi
BASLATIR

Yapilan hareketler beyinde hangi yapilar tarafindan
gerceklestirilir? Bakteri ve bitkiler fototaksis gosterir,
yani giinese dogru veya giinesten uzak hareket ederler.
Neredeyse tiim hayvanlar, agrili bir uyariya karsi bir
uzvunu uzaklagtirma gibi refleks hareketler gerceklesti-
rirler. Omurgali hayvanlar acik bir sekilde daha yiiksek,
limbik sistem tiiriinde hedeflere sahiptirler; bu hedefler
arasinda yiyecek, su ve es arayisi ile yirtict hayvanlardan
ve ekstrem hava kosullar1 gibi tehlikelerden kaginma
bulunur. Insanlarin yiiksek diizeyde hedeflere dayali
olarak bilingli hareket kararlari aldiklar1 digtinil-
mektedir. Bu yiiksek diizeydeki hedeflerin ve onlarin
motor dizilimlerine dénistiiriilmesinin muhtemel lo-
kasyonunun, boliim 16’da esas alindig1 gibi prefrontal
kortekste oldugu diistiniilmektedir. Ancak, herhangi bir
Parkinson hastasinin size soyleyebilecegi gibi, saglam
bir prefrontal korteks yalniz basina hareket baslatmak
ve kontrol etmek igin yeterli degildir.

m Serebellum icerisindeki projeksiyon yolaklarini, bu yolaklardaki devre
islemlerini ve ondan cikan projeksiyonlari anlamak.

Omurgalilarda hareketin baglatilmasi ve modiilasyo-
nu genellikle iki filogenetik olarak eski sistem olan bazal
ganglionlar ve serebelluma baglidir. Memelilerde, bazal
ganglia sistemi frontal lob ile etkilesime girerek motor
davranis tiretir (Sekil 17-1). Biiyiik ve karmagik frontal
neokorteks, bazal ganglionlara zengin bir davranigsal
secenek yelpazesi sunar. Bazal ganglionlar, talamus
araciligiyla frontal ve serebellar alt programlar: ¢agiran
merkezi bir program gibi hareket eder; bu alt prog-
ramlar belirli ve karmasik motor dizileri i¢cin uzmanlik
icermektedir. Bu yiiksek diizeydeki kontroliin biiyiik
bir kismi, denge ve uzuv degisimi gibi temel hareket
prosediirlerini kontrol eden inferior seviyelerdeki beyin
sap1 ve medulla spinalise ait motor uzmanliga dayanir.

Bazal Ganglionlarin Organizasyonu:

Nukleuslar

Sekil 17-2 Sol iist kosede bazal ganglionlarin psédo-ii¢
boyutlu goriintiisiinii ve sagda bazal ganglionlar ve
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Otonom Sinir Sistemi:
Sempatik, Parasempatik

ve Enterik

Franklin R. Amthor
Cevirenler : Faik Yaylak, irem Yiicebas

HEDEFLER u

anlamak.

Bu béliimii ¢alistiktan sonra L
6grenci sunlan yapabilmelidir:

anlamak.

GENEL BAKIS

Sinir sistemi, merkezi, periferik, otonom ve enterik
sistemlerden olugur. Bu bolim, otonom ve enterik sinir
sistemlerini (ESS) tartisacaktir. Otonom sinir sistemi;
salg1 bezleri, kalp kasi ve diiz kaslardaki reseptorlerden
gelen girdileri alir ve bu alanlara motor komutlar gén-
derir. Enterik sinir sistemi sindirimin sinir sistemidir.
ESS, ge¢miste, otonom sinir sisteminin bir parcasi
olarak kabul ediliyordu; ancak giintimiizde, ¢ogunlukla
ayrica ele alinmakta ve bazen “ikinci beyin” olarak da
bahsedilmektedir. Otonom sinir sistemi; kalp, akciger-
ler gibi organlara etki eden, genellikle karsit etkilere
sahip olan sempatik ve parasempatik dallardan olugur.
Sempatik sistem savas ya da kag tepkisini harekete
gecirirken, parasempatik aktivite sindirim ve bagisiklik
sistemi gibi homeostatik fonksiyonlar1 tesvik eder.
Otonom sinir sisteminin 6nemli bir ¢iktis1 retikiiler
formasyon araciligryla hipotalamus tarafindan yapilr.

BOLUM

Merkezi, periferik, otonom ve enterik sinir sistemleri (ESS) arasindaki farklari

Otonom sinir sistemlerinin sempatik ve parasempatik boltimleri arasindaki
antagonizmayi anlamak.

m  Norotransmiterler olan asetilkolin (ACh) ve norepinefrinin otonom sinir sistemi
kontroliind nasil yaptigini gérmek.

m  Otonom sinir sisteminin sefalik kisminin organizasyonunu ve projeksiyonlarini

m  Otonom sinir sisteminin sempatik ve parasempatik bolimlerinin medulla
spinalis seviyesinde nasil calistigini gérmek.

Beyin sapinin otonom sinir sistemi isleme stirecindeki roliini anlamak.
Otonom kontrolde hipotalamus ve hipofiz bezinin kritik rollerini gérmek.

Otonom sinir sistemi tarafindan kontrol edilen organlari ve otonom sinir
sistemi disfonksiyonu ile iliskilendirilen dnemli bozukluklari anlamak.

MERKEZ SiNIR SiSTEMi DISINDA:
ENTERIK VE OTONOM SiNiR
SiSTEMLERI

Beyin, bilincin ve bilingli olarak kontrol edilen davra-
nislarin merkezidir. Beyin ayni zamanda; solunum, kalp
atim hizi, sicaklik ve sindirim gibi viicudun metabolik
stireglerini kontrol eden beyin digindaki, genisletilmis
bir sinir sistemi ile etkilesimde bulunur. Bu kontrol, vii-
cudun gesitli bolgelerinde bulunan ganglion adi verilen
sinir kiimeleri araciligiyla gergeklestirilir, ki bu kiimeler
omurgasizlarda bile bulunur. Omurgali ganglionlars,
otonom ve enterik sinir sistemlerinin kontrol merkezle-
ridir. Bu sistemler, merkezi sinir sistemi (MSS) ile beyin
sap1 ve hipotalamus i¢inde etkilesimde bulunur.
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Franklin R. Amthor
Cevirenler : Merve Onat, Ayda Beril Nas Unver

HEDEFLER u

Bu béliimti ¢calistiktan sonra
6grenci sunlan yapabilmelidir:

anlayabilmelidir.

olabilmelidir.

Sinirbilimin temel amaglarindan biri, bilincin insan
beyninde nasil ortaya ciktigini ve beyin hasarmin
bilinci nasil degistirdigini ya da yok ettigini anlamaktir.
Ancak, bilinci incelemek zordur. Biling, igerigi bilimsel
araglar kullanilarak olgiilemeyen 6znel bir i¢ dene-
yimdir. Olciilebilen sey, bilincin “bagintilari” olarak
adlandirilan biling mevcut oldugunda ortaya ¢ikan
beyin aktivitelerinin veya aktivite kaliplarmin koma
veya uyku gibi biling kayb1 sirasindaki beyin aktivite-
siyle karsilagtirilmasidir. Eger biling, sadece insanlarda
var olan ama bagka hicbir hayvanda bulunmayan,
ice doniik, dil temelli, igsel bir distince akigi olarak
tanimlanirsa, o zaman sadece insanlarda incelenebilir.
Bu durum, epilepsi cerrahisi sirasinda gerceklestirilen

BOLUM

Biyologlarin bilincin diinya tizerinde énceki tuirlerden nasil evrimlestigine
inandiklarini gérebilmelidir.

Bilinci destekleyen beyin yapilarini anlayabilmelidir.
Cesitli kortikal alanlarin genel islevini ve bunlarin subkortikal yapilarla iliskisini

Talamusun bilingteki dnemli roltini gorebilmelidir.

Assosiasyon (Cagrisim) korteksi fikrine ve bu fikrin davranis¢i/cagrisimci algi ve
bilgi kavramlarindaki kokenine asina olabilmelidir.

m Prefrontal korteksin bilingteki 6nemli roliiniin ve diger memeliler ve primatlarla
karsilastirildiginda insanlardaki gelisiminin farkinda olabilmelidir.

m Lateral prefrontal, ventromedial prefrontal ve anterior singulat (AS) kortekslerin
farkliislevlerini anlayabilmelidir.

m Lateralite ve bolinmis beyin calismalarindan elde edilen bilingle ilgili
kanitlarin farkinda olabilmelidir.

m  Uyku evreleri gibi beyin durumlarinin ve kér goris ve ihmal sendromu gibi
fenomenlerin biling hakkinda neye isaret ettigini anlayabilmelidir.

m Senkronize atesleme ve global beyin osilasyonlari gibi mekanizmalara dayanan
biling teorilerine asina olabilmelidir.

m Bilincin, glincel kuantum teorileri hakkinda bilgi edinmis olabilmelidir.
m  Biling ve 6zglr iradenin varhigi hakkindaki tartismalar hakkinda bilgi edinmis

invaziv fizyolojik kayitlar gibi 6nemli istisnalar disinda,
neredeyse tiim invaziv nérofizyolojik kayit ve manipii-
lasyon tekniklerini etik olarak engellemektedir.
Sinirbilimciler ve filozoflarin hepsi, bilincin beyin
aktivitesi tarafindan yaratildig1 yoniindeki materyalist
fikre katilmamaktadir. Bilingle ilgili alternatif agiklama-
lar, kuantum mekaniginden, bilincin gercek merkezinin
maddi olmayan bir ruh oldugunu savunan dualistik
dini geleneklere kadar uzanir. Bu béliimde, normal uya-
niklik gibi yiiksek bilingli durumlar ile uyku veya koma
arasindaki farklar ve beyin hasarindan kaynaklanan bi-
ling degisiklikleri gibi beyindeki sinirsel aktiviteye baglh
oldugunu anladigimiz biling 6zelliklerini inceliyoruz.
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BOLUM

Ogrenme ve Bellek

Cristin F. Gavin & Anne B. Theibert
Cevirenler : Ayseglil Kiigtik, Ali Koray Kaya

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir: [

roliini agiklar.

BELLEKVE BELLEK

SISTEMLERINE GENEL BAKIS

Temel biligsel islevlerden biri olan bellek, bilginin kodlan-
digy, saklandig ve geri getirildigi zihinsel stiregleri igerir.
Bellegin beyindeki engramlar veya bellek izleri ad1 verilen
fiziksel degisikliklerle iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Bi-
lissel sinirbilimde bellek, yalnizca bellek izinin kodlanma-
s1 ve saklanmast ile degil, ayni zamanda davranigin veya
bilingli diisiincenin degistirilmesine yol acan depolanan
bilginin geri getirilmesi anlamina gelen ifade yoluyla da
tanimlanir. Bellek, glinliik fiziksel ve yagam aktivitelerini
gerceklestirmemize olanak tanir ve dil, planlama, akil
yiriitme ve problem ¢ozme gibi diger 6nemli bilissel
stiregler icin kritik 6neme sahiptir; ayn1 zamanda kisiligi-
mizin ve bilincimizin de temel bir bilesenidir.

Bellek, bilgi birikiminin temelidir; bunun 6nemi
Francis Bacon’un “Bilginin kendisi giigtiir” soziiyle
orneklenmistir. Ogrenme ve bellegin azalmasi normal
yaslanmada ortaya cikar ve zihinsel engellilik, travmatik
beyin hasari, sizofreni, Parkinson hastaligi ve Alzheimer
hastaliginin ortak 6zellikleridir. Insan davranigindaki
merkezi rolii ve bir¢ok beyin rahatsizhiginda bozulmas:
nedeniyle bellek, psikoloji, sinir bilimi ve klinik tip
alanlarinda kapsamli bir sekilde incelenmistir. Bu bo-
lumde ¢esitli bellek sistemleri detaylandirilacaktir. Bu
bolimii tamamlayan Boliim 10, “Sinaptik Plastisite™dir;
burada bellegin kodlanmasinda rol oynayan sinaptik
plastisite mekanizmalar1 agiklanmaktadir.

Bellegin 3 bilesenini tanimlar: kodlama, depolama ve geri getirme.

m Bellegin zamansal asamalarini ayirt eder ve aciklar: duyusal, kisa sreli/calisma
ve uzun sireli bellek.

Calisma bellegi modelinin ve bilesenlerinin semasini cizer ve kisa sureli ¢alisma
belleginin temel beyin mekanizmasini tanimlar.

m 2 bilgi isleme sistemi olan deklaratif/acik ve deklaratif olmayan/ortik bellegi
tanimlar ve alt sistemlerini aciklar.

m Bilgi isleme alt sistemlerinde yer alan beyin bolgelerini belirler.
m Sinaptik ve sistem konsolidasyonunu ve uykunun bellek konsolidasyonundaki

En genis anlamda bellek, kolektif bellek ve bireysel
bellek olarak kategorize edilebilir. Kolektif bellek,
genellikle dil gibi sembolik temsil gerektiren ve siklikla
sosyoloji disiplininde incelenen, bir sosyal grubun iiye-
leri tarafindan paylasilan bir bilgi havuzudur. Insanin
bireysel belleginin modern kavrami (bundan sonra
bellek olarak anilacaktir) karakteristik ozellikleri igerir.
Birincisi, bellek en az 4 bileseni kapsar: edinme, konso-
lidasyon, depolama ve ayni zamanda hatirlama olarak
da adlandirilan geri getirme. Konsolidasyon, bir bellek
izinin ilk ediniminden sonra bu izi sabitleyen siiregleri
igerir; 6grenme, edinme ve pekistirmeden olusur ve bu
siire¢ ayn1 zamanda kodlama olarak da adlandirilir. Og-
renme kademeli bir olgudur ve ¢ogu bellek bi¢cimi kisa
veya uzun siireli olabilir. Tkincisi, bellek, islenen spesifik
bilgi tiirtine bagl olan ¢oklu bellek sistemlerini igerir.
Sonug olarak bellek 2 ozellige gore siniflandirilabilir:
6grenme ve depolamanin zaman siireci ve 6grenilen ve
saklanan bilginin dogasu.

Oncelikle zaman akisina odaklanan insan bellegi,
farkli zamansal bilesenlere sahip bilgi isleme sis-
temlerini igerir. Bellegin zamansal bigimleri oldugu
fikri, 1890°da primer ve sekonder bellek arasinda ayrim
yapan William James ve arkadaslari tarafindan dile
getirildi. Atkinson ve Shiffrin tarafindan 1968 yilinda
yaymlanan “modal” veya “cok depolu” bellek modeli,
duyusal bellek (ayn1 zamanda duyusal kayit olarak da
adlandirilir) ve kisa siireli bellek ile uzun siireli bellegi
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Daniel Mirman

Cevirenler : Merve Onat, Ayda Beril Nas Unver

HEDEFLER .

belirleyebilmelidir.

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
cizebilmelidir.

6grenci sunlari yapabilmelidir:

KLASIK MODEL

Dilin sinirsel temeline iliskin klasik model, 19. ylizyil
biligsel nérologlar1 Paul Broca, Carl Wernicke ve Ludwig
Lichtheim’in ¢alismalarindan ortaya ¢ikmustir. Broca,
konugmay1 anlama becerisi nispeten korunmus ancak
konusma tiretmede ciddi eksiklikleri olan hastalar
tanimlamugtir: yavas, agur, telegrafik konusma, genellikle
konugma hatalar1 veya konusma seslerinin ¢arpitilmasi
ve iglevsel sozciiklerin (6rnegin, artikeller ve edatlar) ve
gekimlerin (6rnegin, cogullar icin -ler,-lar gegmis zaman
i¢in -di,-du) atlanmasi. Bu bozukluk Broca afazisi veya
ekspresif afazi olarak bilinir ve sol inferior frontal girus
(Broca alani) ve altta yatan beyaz cevherdeki hasarla
iliskilendirilir. Buna karsiik Wernicke, agir anlama
kusurlar1 olan ancak nispeten akici konugma tiretimi
olan hastalar1 tanimlamistir. Nispeten hizli ve iyi telaffuz
edilmesine ragmen, Wernicke afazisinde (alic1 afazi ola-
rak da adlandirilir) konusma tretimi, az sayida yiiksek
frekansl kelime ve uydurma kelime (“anlami olmayan
kelime “ veya “ anlasilmasi gii¢ yeni kelimeler” olarak da
adlandirilir) kullanimi nedeniyle sinirli anlaml icerige
sahip olma egilimindedir. Wernicke afazisinin, sol su-
perior temporal girusun posterior kismi olan Wernicke
alanindaki hasarla iliskili oldugu diistinéilmistir.
Lichtheim, dil sisteminin bitiinlesik bir tanimin
ve bunun sol hemisferin Sylvian fissiirti etrafindaki
kortikal bolgelerde 6rneklendirilmesini gelistirmistir.
Akici olmayan ekspresif afazi ile akici alic1 afazi arasin-
daki bu ayrim ve peri-Sylvian boélgelerin dildeki roli,
20. yiizyilin sonlarina kadar biiyiik 6l¢iide degismeden
kald1 ve 3 tiir gézlem tarafindan sorgulanmasina rag-

BOLUM

Kavramlarin temsilini tanimlayabilmeli ve anlamsal merkez(ler)i
Konusma algilama ve dretim sistemlerini tanimlayabilmeli ve diyagramini
m Dilin islemlenmesiyle en ilgili beyaz cevher yollarini tanimlayabilmelidir.

m  Okuma icin sinir sistemini tanimlayabilmeli ve okuma gelisimi sirasinda nasil
degistigini aciklayabilmelidir.

men derinden etkili olmaya devam etti. Birincisi, afa-
zili bir¢ok birey klasik afazi alt tiplerine uymaz; bunun
yerine, “karisik” veya “siniflandirilamayan” dil eksikligi
kiimelerini sergilerler. kinci olarak, semptomlar islev-
sel/davranigsaldir ve altta yatan ¢ok farkli biligsel ve
nérolojik bozukluklardan kaynaklanabilir. Ornegin,
Broca afazisinin tipik telegrafik konusmasi, sozdizimi
(gramer) ve ctimle planlamasindaki bir eksiklikten, ke-
lime hatirlama ve segimindeki bir eksiklikten veya arti-
kiilator motor planlama ve yiiriitmedeki bir eksiklikten
kaynaklanabilir. Ugiincii olarak, Broca alanindaki fokal
hasar Broca afazisi iiretme egiliminde degildir ve Wer-
nicke alanindaki fokal hasar da Wernicke afazisi iiretme
egiliminde degildir. Aksine, bu sendromlar geleneksel
olarak iliskili bolgelerin yani sira diger bolgeleri de
iceren daha genis bir hasardan kaynaklanmaktadur.
Kismen bu zorluklardan hareketle, “birincil sistem-
lere”-dilin islemlenmesini destekleyen bilissel ve sinirsel
sistemlere- odaklanan bir alternatif ortaya ¢ikmistir. Bu
sistemler asagidaki gibidir: (1) anterior temporal lob ve
temporoparietal kortekste (angular girus ve posterior
superior temporal girus) ve ilgili beyaz cevher yollarinda
(6zellikle inferior frontal-oksipital fasikulus ve unsinat
fasikulus) ozellikle ©nemli biitiinlestirici merkezlere
sahip, kavramsal bilginin temsili i¢in dagitilmis bir
anlamsal sistem; (2) konugma seslerini ve konusulan
kelimeleri tanimak ve ayirt etmek icin, daha yiiksek se-
viyeli isitsel islemlemeye dayanan ve 6ncelikle superior
temporal lobu iceren bir konusma tanima sistemi; (3)
(i) parga veya hece diizeyinde artikiilatér planlama ve
motor kontroliin, inferior postsantral girustaki artiki-
latorlerin somatosensoriyel temsillerini iceren inferior
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BOLUM

Duygu

Franklin R. Amthor
Ceviren : Dilara Akcal Oksiiz

Duygunun nasil tanimlandigini ve calisma icin nasil manipdle edildigini bilmek.

HEDEFLER

Davranisi yonlendirmede duygunun yararlihgini anlamak.

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir:

Limbik sistem ve duygulari tireten diger 5nemli beyin bélgeleri hakkinda daha
fazla bilgi edinmis olmak.

®  Amigdalanin duygusal isleme ve 6grenmedeki kritik roltine dair son kanitlari

aktarmak.

anlamak.

rolind anlamak.

GENEL BAKIS

Duygular, temel icgtidiiler ve dirtiler tarafindan
dretilen, ayni zamanda bu diirtiilerin gelisimi veya
engellenmesinin degerlendirilmesiyle olusan hislerdir.
Duygular, limbik sistem tarafindan kontrol edilir. Lim-
bik sistem ise viicudun sempatik savag/ka¢ durumunda
mi1 yoksa homeostasis yoniinde mi olmas: gerektigini
kontrol etmek i¢in otonom sinir sistemi ile etkile-
simdedir. Limbik sistem ayrica ¢evrenin durumunu
degerlendiren duyu organlariyla etkilesir ve davranist
baglamsal belleklere dayanarak diizenleyen neokorteks
ile etkilesir. Beynin duygu ve limbik fonksiyonlarla
ilgili 6zellikle 6nemli bir bélgesi, sosyal gruplar halinde
yasamakla iligkili duygusal olarak belirgin riskleri de-
gerlendirmekten sorumlu olan amigdala-ventromedial
frontal lob sistemidir.

DUYGUYU TANIMLAMA

Temel i¢gtidiiler ve dirtiiler, organizmay1 bir eyleme
dogru motive eden duygular: iireterek varhiklarini his-
settirirler. Duygusal diirtii hem otonom sinir sisteminin
durumu tarafindan dretilir hem de ortaya cikarilir.
Duygusal dirtiiler tipik olarak susuzluk, aglk, tireme
aktivitesi ve sosyal statiiyli koruma gibi hayatta kalma
ihtiyaglarina dayanir.

m Ventromedial prefrontal korteksin tst dlizey duygusal zekadaki rolini
m  Duygusal durumlarla iliskili fizyolojik degisiklikleri ve otonom sinir sisteminin

m Sosyopati ve otizm gibi bazi duygu bozukluklarinin altinda yatan beyin
mekanizmalarini anlamak.

Bunlardan bazilarimin susuzluk ve aglik gibi igsel
olarak olusturuldugunu, digerlerinin ise potansiyel bir
esin veya yirtict hayvanin goriiniimi, sesi veya kokusu
gibi digsal olarak tetiklendigini unutmayn. Disa vuru-
lan duyguyu tireten girdiler, sefalik duyu organlarindan
iletilir. Digsal duyusal girdiyle tetiklenen davraniglar
¢ogunlukla 6nceki deneyimlerden 6grenilen ¢agrisim-
lara bagldir.

Duygular, yaklasma/geri ¢ekilme ve yogunluk gibi
boyutlarda mevcut olarak tanimlanabilir. Korku ve
tiksinti geri ¢ekilme davramisiyla iligkili duygularken,
mutluluk yaklagsmay1 tesvik eder. Her duygu tiiriiniin
ayni zamanda deneyimlenen iligkili bir yogunlugu
vardir. Duygular, sempatik ve parasempatik noérot-
ransmitterlerin yani sira diger noérotransmitterler ve
noromodiilatorlerin farkli goreceli diizeylerinin ara-
cilik ettigi viicut durumlariyla iligkilidir. James-Lange
duygu teorisine gore, duygusal tepkiler baslangicta
limbik beyin seviyelerinde ve otonom sinir sisteminde
islenir; biligsel tepkiler daha sonra beynin daha yiiksek
bolgelerini igeren daha yavas bir yol boyunca meydana
gelir. Bu teoriye gore, insanlarda duyusal girdiye verilen
ilk duygusal tepki, primatlar ve diger memelilerinkine
benzer olmalidir ¢iinkii benzer, filogenetik olarak daha
eski limbik beyin yapilarini paylagtyoruz. Insanin bilis-
sel katmani, benzersiz insan bilinci ve dilinden dolay:
benzersiz olacaktir.
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Sirkadiyen Ritimler &

Uyku

BOLUM

Christopher M. Ciarleglio, Rachel C. Besing, & Karen L. Gamble

Cevirenler : Mustafa Arslan, Ahmet Kogak

HEDEFLER u

Bu béliimii ¢alistiktan sonra L
6grenci sunlan yapabilmelidir:

bilebilmelidir.

anlayabilmelidir.

anlayabilmelidir.

olabilmelidir.

GIRIS

Dogustan gelen biyolojik saat, diinyadaki yasamin
neredeyse her yerde bulunan bir &zelligidir. Temel saat
fonksiyonunun bu kadar genis tiir ¢esitlilikleri boyunca
korunmasi —organizmanin ig fizyolojik stiregleri ile ¢ev-
resel 151k dongiisii arasindaki istikrarl iligkiyi stirdiir-
me- bunun 6nemi hakkindaki diistinceyi sesli olarak
dile getirmektedir. Bu zamanlama mekanizmasi sadece
degisen 1518a kars1 basit bir cevap olmay1p, daha gok giin-
litk 151k dongiisiiniin mimarisindeki degisikliklere yavas
ve 6ngoriilebilir bir sekilde tepki veren dogustan gelen
bir saattir. Bu saat, davranigsal olarak organizmalarin
cevresindeki giinlitk degisiklikleri tahmin etmelerini ve
buna uygun tepki vermelerini saglar. Fizyolojik olarak
saat, birgok siirecin ana diizenleyicisi olarak gorev yapar,
i¢ organizasyon ve ¢ikt1 icin zamansal bir diizen saglar.
Insanlarda ve diger memelilerde, ana sirkadiyen saat
hipotalamusun suprakiyazmatik niikleuslarinda bulu-
nur - retinadaki 6zel hiicrelerden dogrudan 1sik girisi,

Sirkadiyen ritimlerin tim yasam boyunca ve ¢ogu tiirde, neredeyse tim
hiicrelerde, nasil yaygin oldugunu anlayabilmelidir.

Sirkadiyen ritimlerin i¢sel saat mekanizmalarindan nasil elde edildigini

m Bir organizmanin igindeki bazi hiicreler tarafindan algilanan isigin tim
organizmanin sirkadiyen ritimlerini nasil senkronize ettigini anlayabilmelidir.

m Sirkadiyen saatlerin senkronizasyonu ve stiriiklenmesi arasindaki farki
m  Uyku/aktivite dénemleri agisindan sirkadiyen ritimlerin nasil calistigini

m icsel sirkadiyen ritmin molekiiler temelini, sicaklik ve diger bozukluklarla ilgili
saglamhgini anlayabilmelidir.

m  Suprakiyazmatik niikleusun (SKN) ve retinal ciktinin sirkadiyen ritimlerde
oynadigi rolii kavrayabilmelidir.

m Sirkadiyen ritimlerde vazoaktif intestinal polipeptidin (VIP) 6neminin farkinda

SKN’nin viicudun geri kalanini nasil etkiledigini anlayabilmelidir.

Mevsimsel duygusal bozukluklari ve uyku sorunlari gibi sirkadiyen ritimlerde
meydana gelen islev bozuklugunu anlayabilmelidir.

sinir sistemi ve viicuttaki diger bir dizi alandan dolayli
zamanlama ve fizyolojik bilgi alan yogun bir sekilde
paketlenmis bir niikleus ¢ifti. Bu boliimde, sirkadiyen
ve mevsimsel ritimlerin temel 6zelliklerini, saatin daha
karmagik molekiiler bilesenlerini ve son olarak insan
saglig tizerindeki etkilerini inceleyecegiz.

EVRIMSEL KOKENLER

Cekim kaynakli birikim diskindeki gezegen yatagi, Gii-
nes sisteminin olusumunda Giinesimizi ¢evreleyen bir
hareket gosteriyor ve kozmik bir yansitmali top oyununa
benzer sekilde birbirleriyle carpisan diizinelerce kiigitk
gezegencigin dogum yeri olarak hizmet ediyordu. Bu
gezegencikler, birikim diskinin yoriingesine paralel
dogal bir doniige sahipti ancak bu gezegensel doniisler,
eksenleri uzayda sallandik¢a veya yildizlariyla gelgitsel
olarak kilitlenene kadar yavasladikca ¢ilginca degisme
egilimindeydi. Diinya i¢in, gezegenin doniisi, yaklasik
4,4 milyar yil 6nce Theia adli Mars biytikligiinde bir
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Inme ve Norovaskiiler

Bozukluklar

Michael Lyerly
Cevirenler : Mustatfa Cetiner, Emine Saygin Uysal

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir:

anlamak.

PREVALANS VE YUK

Serebrovaskiiler hastaliklar, iskemik ve hemorajik
inmeler, serebral ven6z tromboz, anevrizmalar ve vas-
kiiler malformasyonlar: iceren, merkezi sinir sistemini
etkileyen heterojen bir hastalik sinifini temsil eder. Bu
bozukluklar genellikle yitksek morbidite ve mortalite
ile iliskilidir. Neyse ki, serebrovaskiiler hastaliklara
yonelik tanisal ve terapotik segeneklerdeki ilerlemeler,
bu durumlarin ¢ogu i¢in klinik sonuglarda iyilesmeye
yol agmustir.

Serebrovaskiiler hastaliklar su anda ABD’de 6liim
nedenleri arasinda besinci sirada yer almaktadir.
Yaklagik olarak yetiskinlerin %3’t klinik bir inme
gecirmistir; ancak, subklinik veya “sessiz” inmelerin
insidansinin muhtemelen daha yiiksek oldugu diisii-
niilmektedir. ABD’de yilda 795,000 civarinda inme
meydana gelmektedir, bunlarin yaklasik 610,000’i
ilk kez gerceklesen inmeler ve 185,000’i tekrarlayan
ataklardir. Her 40 saniyede bir kisinin inme ge¢irdigi
tahmin edilmektedir. En yiiksek insidans ve mortalite
oranlari, “Inme Kemeri” olarak adlandirilan giineydogu
eyaletlerinde 1rksal ve etnik azinliklar arasinda goriil-
mektedir. Popiilasyon yaslandikea, gelecek on yillarda
ozellikle 75 yas ve tistii hastalarda yeni inme vakalarinin
sayisinin iki kattan daha fazla artmas: beklenmektedir.
Inme insidansi ve mortalitesinin azalmasina ragmen,
inmenin kiiresel yiikii 6zellikle disiik ve orta gelirli
tilkelerde artmaktadir.

BOLUM

No&roanatomi bilgisini kullanarak, serebrovaskiiler hastalikla basvuran hastalar
icin anatomi ve vaskuler lokalizasyonu saglamak.

Serebral iskeminin ve oto-regiilasyonun patofizyolojisini anlamak ve bunlarin
iskemik inme belirtileri ve semptomlarina nasil yol actigini ve hastalar igin
terapotik secenekleri nasil etkiledigini anlamak.

m  Cesitliintraserebral kanama bicimlerinin siniflandiriimasini ve etiyolojisini

m Serebral venoz sintis trombozunun (SVST) hem iskemik hem de hemorajik
olaylara nasil yol acabilecegini ve bu durum icin tedavi seceneklerini anlamak.

SEREBROVASKULER
LOKALIZASYON

Klinik lokalizasyon, belki de serebrovaskiiler hastaliklar-
da en iyi sekilde gosterilen bir durumdur. Tip 6grencileri,
genellikle inme hastasini degerlendirirken “bir lezyonu
lokalize etme” firsatiyla karsilagirlar. Noroaksisin hangi
seviyesinin veya beynin hangi loblarinin etkilendigini
belirlemenin yani sira, serebrovaskiiler hastalik belir-
tileri siklikla vaskiiler bolgelere gore lokalize edilebilir.
Ornegin, sag hemiparezi ve yiiz ve kolu etkileyen
hemianestezi ile birlikte afazi goriilen bir hastada, sol
hemisferde frontal, parietal ve temporal loblarin etkilen-
digi soylenebilir. Homunkulus bilgisi, motor ve duyusal
defisitleri hemisferin lateral yoniine daha fazla lokalize
etmeye yardimci olacaktir. Bir araya getirildiginde,
etkilenen tiim alanlarin sol orta serebral arter (OSA)
bolgesine dahil oldugu agik hale gelir. Bir hastada se-
rebrovaskiiler bir bozuklugun ayirici tanisinda, belirtiler
i¢in sadece anatomik lokalizasyonu degil, ayn1 zamanda
vaskiiler lokalizasyonu da diisiinmek 6nemlidir.

ISKEMiK INME

Tim inmelerin yaklagik olarak %80 ila %85’i iskemik
inmeler olarak kategorize edilir. Iskemik inmeler, bir kan
damari tikandiginda, beyin bolgesinin oksijen ve glikoz-
dan mahrum kalmas: sonucu ortaya ¢ikar. Neyse ki, bazi
iskemik inme hastalar1 i¢in inme belirtilerini geri cevirme
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Noroonkoloji

Paula Warren

Cevirenler : Beyza Alkis Akdag, Ceren Kizmazoglu

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra tanimlamak.

6grenci sunlari yapabilmelidir: [

Sinir sistemi tiimorleri; beyin, meninksler, medulla spi-
nalis, sinir kékleri ya da periferik sinirlerden gelisebilen
genis ve gesitli bir gruptur. Ayrica, primer sinir sistemi
timorleri olabilecegi gibi, baska primer kanserlerin
sinir sistemine metastatik yayillimlar1 da goriilebilir.
Genel olarak; meme ve akciger kanseri gibi diger kan-
serlerle kiyaslandiginda primer beyin ve diger sinir sis-
temi tiimorleri daha nadirdir. Gorece nadir olmalarina
ragmen; hastalarda mortalite ve morbiditenin 6nemli
bir nedenini olustururlar. Bu boliimde sinir sistemine
ait tiim tiimorleri her yoniiyle ele almak yerine temel
tiimorleri, yaygin klinik prezentasyonlarini, temel tani
ve tedavi stratejilerini vurgulamak amaglanmigtir.

PREVALANS VE YUK

Tim kanserler distinildigiinde beyin tiimorleri
yaygin olmamakla birlikte, 2015 Amerika Birlesik
Devletleri Merkezi Beyin Tiimorleri kayitlarina gére
tiim kanserlerin %2’sidir. Meningiomalar en sik primer
beyin timorleridir (%36.1), bunlar1 glial ttimorler
(%25.8) ve hipofiz tiimorleri (%15.1) izler (Sekil 25-1).
Beyin timorlerinin insidansi yasa, cinsiyete, irklara
gore farklilik gosterir ve bireylerdeki yiikselmis sinir
sistemi kanseri riski; predispozan genetik sendromlarla
iligkilidir. Gegtigimiz ti¢ dekat boyunca, ozellikle 75
yag tizeri hastalarda beyin timorlerinin insidansi ve
mortalitesi dramatik olarak artmigtir. Bunun sebepleri
olarak; tanisal gortntiilemelerin gelismesi, saglik hiz-

BOLUM

Sinir sistemi timorlerinin insidansini ve etkilerini anlamak.
m  Eriskin ve pediyatrik poptlasyonlardaki yaygin primer beyin timérlerini

Yaygin primer beyin tiimérlerinin klinik prezentasyonlarini tanimlamak ve
klasik tanisal 6zelliklerini tanimak.

Yaygin periferik sinir sistemi timorlerini tanimlamak.

Beyne siklikla metastaz yapan timorleri tanimak.

Paraneoplastik sendromlari tanimak ve tanimlamak.

Yaygin kanser predispozan sendromlari ve ailesel tiimér sendromlarini tanimak.

metlerine ulagilabilirligin artmas: ve yashilar i¢in saglik
hizmetlerinin gelismesi ve/veya hastaliga sebep olan
faktorlerin degismesi gosterilebilir. Sonug olarak, bu
gozlemleri teyit etmek amaciyla daha fazla caligmaya
ihtiya¢ duyulmaktadir.

Sinir sistemi kanserlerine yonelik ¢aligmalarin hatir
sayilir kismi, hastaligin sebeplerini ortaya koymak ve
daha iyi tedavi segenekleri gelistirmek amaciyla hasta-
ligin risk faktorlerini tanimlamaya yonelik ¢aligmalara
ayrilmistir. Ne yazik ki, buna ragmen; halen gogu beyin
timoriiniin bilinen bir sebebi bulunmamaktadir. Yiik-
sek doz terapotik iyonize radyasyon; meningiomalar ve
glioblastomalar (GBM) igin basta gelen risk faktorleri
arasindadir. Buna ek olarak, bazi iyi bilinen herediter
genetik durumlar da risk faktorii olarak tanimlanmstir.
Bu risk faktérleri, bu sendromlarla sinirli olmamakla
birlikte; Li-Fraumeni sendromu, nérofibromatozis tip
1 ve 2 (NF-1 ve NF-2) ve von Hippel-Lindau (VHL)
sendromunu igerir. Beyin tiimdrleriyle cep telefonu
kullanimmin iliskisine dair sorular séz konusu olsa
da cep telefonu kullanimiyla beyin timérii gelisime
dair kesin bir iliski gosterilememistir. Diger potansiyel
etiyolojiler arasinda enfeksiyonlar, kafa travmalari, bes-
lenme aligkanliklari, sigara ve alkol kullanimy, alerjiler
ve cevresel faktorler gosterilmektedir. Beyin tiimorle-
rinin gelisimiyle bu faktérler arasindaki cesitli iliskiler
gosterilmistir; ancak kesin sebepler bildirilmemistir.

Ekstra-aksiyel: Beyin parankiminin disinda, kafa
kemikleri, meninksler ve kraniyal sinirler vb. kékenli.
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Bas Agrisi Bozukluklari

ve Norolojik Agri
Sendromlari

Cristina Wohlgehagen

Geviren : Bilge Tuncer

HEDEFLER u

Bu bélimii calistiktan sonra belirtir.

6grenci sunlari yapabilmelidir: L

PREVALANS VE YUK

Bas agrist belki de en yaygin goriilen nérolojik send-
romdur. Diinya niifusunun yaklagik yarisi her yil en az
bir kez; dortte ii¢li ise hayatlarinin bir déneminde bag
agrisi yagsamaktadir. En yaygin bas agrisi tiirii gerilim tipi
bas agris1 olup bunu migren takip eder. Bir yillik migren
goriilme siklig1 Amerika Birlesik Devletleri’nde %12°dir.
Kadinlarda daha sik goriiliir. Migren siklig1 yasamin en
tiretken yillarinda (30 ile 39 yas) en yiiksektir ve her 4
migren hastasindan biri her 3 ayda en az 1 giin ise gi-
dememektedir. Diinya ¢apinda engelliligin ilk 10 nedeni
arasinda olan migren, tim nérolojik hastaliklar arasinda
engellilikle gecirilen yillarin en fazla oldugu hastaliktir.

BAS AGRISI BOZUKLUKLARININ
DEGERLENDIRILMESI

Bag agrisi muayenesi, Oykii ve muayenedeki gesitli
Ogeler tarafindan yonlendirilir (Sekil 26-1). Migren ve
gerilim tipi bas agris1 gibi daha sik goriilen birincil bag
agrist bozukluklar, detayll bir oyki ve fizik muayene
ile teshis edilir. Hastada anormal bir norolojik muayene
veya kaygi verici bir 6ykii bulunmadig siirece norolojik
gortintilleme gerekli degildir. Ancak, ikincil bas agrilari,
trigeminal-otonomik sefaljiler ve diger birincil bas agris:
bozukluklar: altinda siniflandirilan bazi bas agrilar1 gibi
gorlinebildigi icin genellikle ileri tetkik yapilmas: gerekir.

BOLUM

Aurali ve aurasiz migren, gerilim tipi bas agrisi ve trigeminal otonomik sefaljiler
dahil olmak tizere baslica birincil bas agrisi bozukluklarini tanir ve tedavisini

Asirt ilag kullanimi bas agrisi, ilag/kafein yoksunlugu bas agrisi, idiyopatik
intrakraniyal hipertansiyon (psédotiimér serebri) ve spontan intrakraniyal
hipotansiyon dahil olmak Ulzere baslica ikincil bas agrisi bozukluklarini tanir ve
tedavisini gosterir.

Gorintiileme ve ileri tetkik gerektiren tanisal “kirmizi bayraklari” tanir.

Fibromiyalji, kompleks-bolgesel agri sendromu, postherpetik nevralji,
trigeminal nevralji, fantom-uzuv agrisi ve santral agri sendromu dahil olmak
lizere baslica norolojik agri sendromlarini tanimlar.

Oykiide ileri tetkik gerektiren durumlara isaret edebilecek
baz1 potansiyel “kirmizi bayrak’lar vardir (Tablo 26-1).

BiRINCIL BAS AGRISI
SENDROMLARI

Migren

Migren ¢ocukluk caginda baslayabilse de genellikle
ergenlik veya geng eriskinlik doneminde ortaya cikar.
Migrenin patofizyolojisi olasilikla genetik yatkinliga
ve migrenin fenotipik sunumuna neden olan ¢evresel
faktorlere ikincildir. Ailesel hemiplejik migrende iig
genetik mutasyon tamimlanmustir. Bunlar 19. kro-
mozomda bulunan ve aP/Q tipi kalsiyum kanali alt
birimini kodlayan ve presinaptik kalsiyumu artiran
CACNAIA geni; kromozom 2’de bulunan ve bir
sodyum kanali alt birimini kodlayan ve kalic1 sodyum
akisina neden olan SCN1A geni ve kromozom 1’de
bulunan ve sodyum-potasyum ATPazin bir alt birimini
kodlayan ve potasyum ve glutamat klirensini azaltan
ATPI1A2 genidir. Bir iyon kanali geni olmayan ancak
sinaptozomal iligkili protein 25’1 (SNAP25) kodlayan
PRRT2 genindeki mutasyonlar da hemiplejik migrene
neden olabilir. Daha yaygin migren tiirlerinin ardinda-
ki genetik faktorler olasilikla ¢ok faktorlidiir ve halen
arastirilmaktadir. Migrenli hastalarin kortikal néronal
hipereksitabiliteye ve biiyiik ihtimalle anormal beyin
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Epilepsi
Ashley Thomas
Ceviren : Gonlil Akdag

HEDEFLER

Bu béliimii ¢alistiktan sonra

6grenci sunlari yapabilmelidir:

Nobet; beyindeki anormal, asir1 veya eszamanli néronal
aktiviteye bagli olarak belirti ve/veya semptomlarin gegi-
ci olarak ortaya ¢ikmas: durumudur. Nobetler; elektrolit
bozukluklari, beyin hasari/etkilenimi ve ¢ocuklarda ates
dahil olmak tizere ¢ok gesitli tetikleyici faktorler sonucu
ortaya ¢ikabilecegi gibi tamamen tetiklenmeden de
meydana gelebilir (Tablo 27-1). Tek bir tetiklenmemis
nobetten sonra hastalarin yalnizca %30’u ikinci bir
nobet gegirecektir. Tetiklenmemis iki nobet varsa yeni
noébetlerin tekrarlama riski yaklasik %75 tir.

Epilepsi, tekrarlayici, tetiklenmemis epileptik no-
betler iiretmeye yatkinlik ile karakterize bir norolojik
hastaliktir. Asagidaki durumlardan herhangi biri ile
tanimlanir: (1) >24 saat arayla meydana gelen en az 2
tetiklenmemis nobet; (2) 1 tetiklenmemis nébet ve altta
yatan bir kolaylastirict durum nedeniyle 6ntimiizdeki
10 y1l iginde bagka nébetlerin meydana gelme olasili-
ginin yiiksek olmasy; veya (3) epilepsi sendromu tanisi.

PREVALANS VE YUK
Epilepsi gortilme sikhigi kii¢iik ¢ocuklarda ve yash
eriskinlerde en yiiksektir. Epilepsi gelisimi icin risk fak-
torleri arasinda zihinsel gerilik veya gelisimsel gecikme,
ailede nobet Oykiisii, serebral palsi, otizm, hipoksi,
inme, kafa travmasi, merkezi sinir sistemi enfeksiyonu,
intrakraniyal kanama, demans, beyin tiimorleri ve
tiiberler veya diger beyin malformasyonlar yer alir.
Epilepsi hastalarinda 6liim riski genel popiilasyona
gore 3 kat daha fazladir. Epilepside 6lim nedenleri
arasinda yaralanma, bogulma, intihar, status epileptikus
ve epilepside ani beklenmedik 6liim (EABO) yer alir.

BOLUM

N&bet ve epilepsi terimlerini tanimlayin.

Farkl nobet tirlerini ve epilepsi sendromlarini siniflandirin.

Epilepsi tanisinin nasil konuldugunu anlayin.

Farkl tirdeki elektroensefalogram (EEG) calismalarinin faydasini tanimlayin.
Epilepsinin hem tibbi hem de cerrahi temel tedavilerini bilin.

Status epileptikusu norolojik bir acil durum olarak kabul edin.

EABO, epilepsisi olan ve bagka belirgin veya yapisal ne-
deni olmayan bir kisinin makul saglik durumundayken
ani, beklenmedik, travmatik olmayan, bogulma olmayan,
tanikhi veya taniksiz oliimii olarak tanimlanir. EABO,
epilepsiye bagh 6liimlerin 6nde gelen nedenidir ve her
yil epilepsili 1000 kisiden 1°i slmektedir. EABO igin ana
risk faktorleri arasinda jeneralize konviilsif nébetlerin
varlig: ve her tiirlii sik veya kontrolsiiz nobetler yer alir.
Diger risk faktorleri arasinda uzun stireli epilepsi, geng
yasta baslayan epilepsi, ilaca uyumsuzluk, ilaglarin ani-
den kesilmesi veya degistirilmesi, zihinsel engellilik, gen¢
yetiskinlik yas1 ve nobetin hemen ardindan elektroense-
falogramda (EEG) kaydedilen yaygin genel supresyon
yer alir. EABO’in kesin nedeni su anda bilinmiyor.

NOBET SINIFLANDIRMASI
(JENERALIZE TONIK-KLONIK,
PARSIYEL, & ABSANS)

Nobetler Uluslararas: Epilepsi ile Savas Dernegi’nin
Onerdigi semaya gore simiflandirilir (§ekil 27-1). Bu s1-
niflandirma semasi, nobetleri baglangicina gore parsiyel
baslangichi ve jeneralize baslangich olarak ikiye ayilir;
beyindeki bir odaktan kaynaklanan kismi baslangich
nobetler ve tiim beyni ayni anda etkileyen epileptik
aglardan kaynaklanan jeneralize nobetler seklindedir.
Parsiyel baslangicli nobetler ayrica bilincin korundu-
gu fokal nobetler olan basit kismi nébetler ve biling
kaybinin oldugu fokal nébetler olan kompleks parsiyel
nobetler olarak ikiye ayrilabilir. Parsiyel baslangich
nobetler herhangi bir kortikal bolgeden kaynaklanabilir
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Hareket Bozukluklari

Victor W. Sung

Ceviren : Murat Zinnuroglu

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir: [

PREVALANS VE YUK

Cesitli hastaliklardan sorumlu patolojilerin  genisligi
goz oniine alindiginda hareket bozukluklari, hastalik
prevalansinda biiyiik farkliliklar gosterir. Daha sonra her
bir hastalik i¢cin daha fazla bilgi verilecektir, ancak genel
olarak hareket bozukluklari nispeten yaygin nérolojik
problemlerdir. En yaygin hareket bozuklugu esansiyel tre-
mor, 100.000’de yaklasik 400°liik bir prevalansa sahiptir.

Esansiyel tremor yaygin olmakla birlikte, vakalarin
¢ogu hafiftir ve genellikle bu hastalar tedavi arayigina
girmezler. Klinik uygulamada kargilagilan en yaygin
hareket bozuklugu, ciddi ve zayiflatici bir hastalik olan
Parkinson hastaligidir. 100.000 niifus basmna yaklagik
200 kisi ve Birlesik Devletler’de 1 milyondan fazla kisi
ve Diinya ¢apinda 10 milyon kiside goriilmektedir.
Parkinson hastalig1 olan ABD’li hastalarin birlesik
dogrudan ve dolayli bakim maliyetinin yilda 25 milyar
dolar oldugu tahmin edilmektedir. Huntington hastali-
g1 nadirdir ve goriilme siklig1 100.000’de 7°dir.

LOKALIZASYON

Tiim motor sistem, motor korteksten kaslara kadar uza-
nan oldukgea genis bir alana yayilmistir. Bununla birlikte,
basitlik agisindan, motor sistem bozukluklar1 anatomik
olarak bolinmiistir. Periferik kaslara uzanan kortikos-
pinal yolu (piramidal) iceren bozukluklar néromiiskiiler
bozukluklar olarak siniflandirilir (bkz. B6liim 31). Bazal
gangliyonlar ve serebellum (ekstrapiramidal) bozuk-
luklar1 hareket bozukluklar1 alaninda gruplandirilir ve
burada tartisilacaktir. Bazal gangliyonlardan gegen yollar
istemli hareketi yonetir ve ayarlar (Sekil 28-1). Dogrudan
yol 6ncelikle hareketi kolaylastirir (“git”- "go”), dolayl
yol ise dncelikle engeller hareket (“gitme” -"n0 go”).

BOLUM

Hareket bozukluklarinin altinda yatan cesitli patolojileri anlamak.

m  Cesitli hareket bozukluklarinin klinik 6zelliklerini tanimlama ve ayirt etme ve
bunlari bazal gangliyon anatomisi ile iliskilendirmek.

Hareket bozukluklari icin cesitli tibbi ve cerrahi tedavileri tanimlayabilecektir.

BOZUKLUKLAR

Ana hareket bozukluklarinin her biri tartigilacaktir,
ancak bir gerceve olusturmak i¢in, hareket bozukluk-
larinin ¢ogu ya agirhikli olarak hipokinetik (¢ok az
hareket) ya da hiperkinetik (¢ok fazla hareket) olarak
siiflandirilir. Prototipik hipokinetik hareket bozuk-
lugu Parkinson hastalig1 iken, prototipik hiperkinetik
hareket bozuklugu Huntington hastaligidir.

HIPOKINETIK HAREKET
BOZUKLUKLARI

Parkinsonizm, rijidite, istirahat tremoru, bradikinezi
ve postiiral instabilite gibi semptomlardan olusan bir
tetrad i¢in kullanilan semsiye terimdir. Bunlar birlikte
parkinsonizmin temel belirtileridir. Rijidite, hizdan
bagimsiz bir kas sertligidir. Bu, hastanin ekstremiteyi
gevsediginde, pasif hareket agikligina karg1 hala direng
oldugu ve esktremite hizli veya yavas hareket ettirildi-
ginde diren¢ miktarinin ayni oldugu anlamina gelir. Bu
durum parkinsonizm baglaminda genellikle “kursun
boru sertligi” olarak tanimlanir, yani esktremiteyi pasif
olarak hareket ettirmek bir kursun boruyu bitkmeye ¢a-
ligmak gibi hissettirir. Bu durum spastik kas tonusunda
hiza bagl bir artis olan spastisite, genellikle esktremite
hizli hareket ettirildiginde daha fazla direng gosterirken
yavas hareket ettirildiginde daha az direng gosterir.
Spastisite genellikle “toka bigag1” gibi (gaki agmak gibi)
olarak tanimlanir ve kortikospinal (piramidal) yolun
bozuldugu motor bozukluklarda goriiliir. Istirahat
tremoru viicut parcast hareketsizken mevcuttur ve ha-
reketle azalir. Istirahat tremorunun varligi, daha sonra
aciklanacag gibi, idiyopatik Parkinson hastaligini diger
parkinsonizm bi¢imlerinden ayirt etmeye yardimci

437



Yasa Bagli Bilissel

Bozukluklar ve Demans

Marissa C. Natelson Love & Rabia Jamy

Ceviren : Levent Oztiirk

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra

6grenci sunlari yapabilmelidir: [

aciklayabilmelidir.

PREVALANS VE YUK
Gegtigimiz yiizylldaki en carpici demografik gelis-
melerden biri, 1890°da 44 yil olan ortalama yagam
stiresinin neredeyse iki katina ¢ikarak giintimiizde 80
yilin dizerine ¢ikmis olmasidir. Yaglanmanin belki de
en yaygin ve korkulan sonucu ise, bu degisime eslik
eden ve talihsiz bir durum olan yasa bagl bilissel de-
gisikliklerdeki artistir. Yaga bagl biligsel degisiklik hem
“normal” biligsel yaglanmay1, hem de bunamaya neden
olan gesitli nérodejeneratif hastaliklar igerir.
Norodejeneratif hastaliklar arasinda Alzheimer has-
talig1 (AH) en yaygin goriileni olup, Amerika Birlesik
Devletleri’nde 5 milyondan fazla kisiyi etkilemektedir.
Ilging bir sekilde, demans orani (birim niifus bagina
yeni vaka orani), vaskiiler risk faktorlerinin kontroliin-
deki diizelme ve diger halk saglig gelismeleri sayesinde
diinya ¢apinda azaliyor gibi goriinmektedir. Bununla
birlikte, demansin yayginlig1 (toplam vaka sayisi) hala
endise verici bir oranda artmaktadir. AH’ye bagh
demans gelisme riski 65 yasindan sonra her 5 yilda bir
ikiye katlanmaktadir ve yash niifusun artmasiyla birlik-
te AH sikliginin dramatik bir sekilde artmaya devam
etmesi beklenmektedir.

NOROANATOMI

Her alan belirli bir anatomiye sahip oldugu i¢in bir
hastanin bilissel gerilemesinde hangi biligsel alanlarin
rol oynadigini tanimlamak 6nemlidir. Bu nedenle, dav-
ranigsal norolojide bozulmus bir alanin tanimlanmasi
oncelikli lokalizasyon yontemidir. Epizodik bellek, hi-

BOLUM

Demans ve hafif bilissel bozukluk (HBB) terimlerini tanimlayabilmelidir.

m Hastalarin 6ykd, fizik muayene ve standardize testlerle nasil tarandigini ve tani
konuldugunu anlayabilmelidir.

Klinik bulgular, néropatoloji ve patogenez temelinde farkli demans tiplerini
tanimlayabilmelidir.

m  Kognitif bozukluklarin farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavisini

pokampus da dahil olmak tizere medial temporal lobda
lokalize olur (Boliim 20). Dil genellikle sol hemisferde
lokalize olur ve afazi tipine gore daha kesin olarak
lokalize edilebilir (Boliim 21). Gorsel-uzaysal iglev
genellikle sag hemisferde ve oksipitalde, ylirtitme iglevi
oncelikle frontalde lokalize olur.

TARAMA VE TANI

Hikaye

Oyki, biligsel bozukluklarin teshisinde degerlendirme-
nin en 6nemli kismidir. Hastanin bozukluklar: giive-
nilir bir 6ykii vermesini engelleyebileceginden, ikinci
bir bilgilendirici genellikle yardimer olur. Onemli bir
amag, baslangictaki semptomlar1 tanimlamaktir; bu da
baslangictaki biligsel alanin ortaya ¢ikarilmasini ve do-
lay1styla ayirici tanida kilit bir faktor olan baglangictaki
noroanatominin tanimlanmasini saglar. Noérodejene-
ratif hastaliklarin ilerleyen agamalarinda, birden fazla
beyin bolgesi mutlaka tutuldugu igin birden fazla alan
etkilenir. Baglangi¢c semptomlarinin aydinlatilmasi, pa-
tolojik siirecin beynin neresinde baglamis olabilecegini
gosterebilir. Hastalarin “hafiza” terimini diger bilissel
alanlar1 ifade etmek i¢in kullanabilecegini hatirlamak
gerekir. Ornegin, “Kelimeleri hatirlayamiyorum” muh-
temelen dil bozuklugunu yansitir ve “Markete nasil
gidecegimi unutuyorum” muhtemelen gorsel-uzaysal
bozuklugu yansitir. Hastanin artik yerine getiremedigi
biligsel islevlere iliskin somut 6rnekler sormak en bilgi-
lendirici yontemdir.
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Noroimmunoloj

ve Noroinflamatuar

Bozukluklar

William Meador
Ceviren : Sibel Canbaz Kabay

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra

6grenci sunlari yapabilmelidir: [
anlamak

PREVALANS VE YUK

Her ne kadar yaygin hastaliklar olarak tanimlanmasa
da, néroimmiinolojik hastaliklar bircok gelismis tilkede
orta ve ileri yaglardaki sakatliklarin énemli bir kismini
olugturmaktadir. Kural olarak, bu hastaliklar tipik olarak
norolojik islevlerde ilerleyici bir bozulma ve tekrarlayan
alevlenmelerle ortaya ¢cikar ve bu da yagsamin temel islevle-
rinin yerine getirilmesini oldukea zorlastirabilecek 6nemli
norolojik sekeller ile sonuglanir. Bu hastaliklarin Ame-
rika Birlesik Devletleri’nde kolektif olarak 500.000’den
fazla kisiyi etkiledigi diisiiniilmektedir. Farkli olgularda
hastaligin ciddiyeti buyiik olgiide degisebildiginden,
yasam beklentilerinin arastirildig1 ¢aligmalarda sonuglar
farklilik gosterebilir, ancak genel olarak bu hastaliklarin,
her durumda hastaligin ciddiyeti ile orantili olarak yasam
beklentisinde bir azalmaya yol a¢tig1 kabul edilir.

NOROIMMUNOLOJIK

HASTALIKLARA GENEL BAKIS

Bagisiklik sistemi ¢ok cesitli norolojik hastalik belir-
tilerine neden olabilir ve hicbir tanimlama bunlarin
timiinit kapsayamaz. Bagisiklik sistemlerinin neden
olabilecegi bozukluklarin cesitliligini gostermek igin
burada iki grup hastalik ayrintili olarak tartisilacaktir:
multipl sklerozu (MS) igeren demiyelinizan bozuk-
luklar ve ilgili bozukluklar olan néromiyelitis optika
spektrum bozuklugu ve transvers miyelit (TM). ); ve
miyastenia gravis (MG) ve Lambert-Eaton sendromu
gibi noromiiskiiler bozukluklar. Her ne kadar bu kap-
saml bir derleme olmaktan uzak olsa da, sik goriilen
bu bozukluklar, patofizyoloji, tan1 ve tedavi agisindan
temel prensipleri yansitmaktadir.

BOLUM

N&roimmiinolojik hastaliklarin epidemiyolojik yonlerini kisaca tartisin

m  Merkezi ve periferik sinir sistemlerini ilgilendiren imm{iinolojik hastaliklarin
temel dayanagini anlamak.

Sinir sisteminin bagisiklik sistemi hasarindan kaynaklanan prototip hastaliklar

m  Cesitli n6roimmuinolojik hastaliklari olan hastalar icin mevcut tedavi
seceneklerini kisaca tartisin.

MULTIPL SKLEROZ
Epidemiyoloji

MS’li hastalarin neredeyse tamamina 20 ila 49 yaslar:
arasinda tani konulur ve ortalama tani yast 30’dur.
Hastalarin yaklasik %5°1 20 yasindan 6nce, %9’u ise 49
yasindan sonra tani alir. Hastaligin kadmn-erkek orani
3:1’dir ve tipik olarak akut bir norolojik semptom ile
ortaya ¢ikar. Kesin nedeni hala bilinmemektedir. Has-
talik daha ytiksek enlemlerde (ekvatordan daha uzak
mesafelerde) yayginlk gosterir ve bu durumun gevresel
bir etkiyi yansitabilecegini diistiniilmektedir. Giines
1s1g1na yetersiz maruziyet ve diisiik D vitamininin
hastaliga katkida bulundugu one stiriilmekle birlikte
kesin kanitlar halen yetersizdir. Genel olarak hastalik
ortaya cikisinda genetik bir katkida risk faktorii olarak
kabul edilmektedir; 120’den fazla genin MS gelisimine
katkida bulundugu 6ne siirtilmiistir ve bu genlerin
neredeyse tamaminin bagisiklik sistemi {izerinde dog-
rudan veya dolayli etkileri mevcuttur.

Amerika Birlesik Devletleri’nde 400.000 ila 750.000
arasinda, diinya genelinde ise 2,3 milyon MS’li birey
bulunmaktadir. Bu hastaligin topluma maliyeti gok
yiiksektir. MS tedavisinde kullanilan ila¢larin genellikle
¢ok pahali olmasi yani sira hastaligin takibi de oldukga
pahalidir. Hastalik nedeniyle bireyler genellikle is giicii
kayiplar1 yasamakta veya engellilik durumlari ile kars:
karsiya kalmaktadirlar, orta yaslardaki bu iiretkenlik
kayb, hastalar ve aileleri tizerinde ciddi etkilere yol
acmaktadir. Depresyon MS’te sik goriilen bir komorbi-
ditedir ve hasta bakimini daha da karmagik hale getirir;
ayrica hastalarin saglik harcamalarini da artirabilir.
Diger kronik hastaliklarla karsilagtirildiginda MS has-
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Noromuskliler
Bozukluklar

Mohamed Kazamel

Ceviren : Merve Akdeniz Leblebicier

HEDEFLER .

saglamak

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -

6grenci sunlari yapabilmelidir:

Noromuskiiler bozukluklar, medulla spinalis, periferik
sinirler, néromuskiiler kavsak veya kaslarin igindeki
veya yakinindaki sinir hiicrelerindeki lezyonlardan
kaynaklanan heterojen bir grup hastaliktir. Duyu
sinirlerinin hiicre gévdeleri intervertebral foramenlerin
hemen disindaki dorsal kék ganglionlarinda bulunur
(Sekil 31-1). Motor noron hiicre govdeleri ise medulla
spinalisin 6n boynuzunda, gri cevher i¢inde bulunur.
Motor iinitesi 6n boynuzu sinir aksonlarini ve akson
terminallerinden kaynaklanan kas liflerini igeren islev-
sel bir birimdir. Genel olarak néromuskiiler bozukluklar
hiicre gévdesi (néronopati), sinir kokleri (radikiilopati),
pleksus, periferik sinirler, ndromuskiiler kavsak veya
kaslarin bozukluklar: olarak siniflandirilabilir.

PREVALANS VE YUK

Ozellikle tani yontemlerindeki son gelismeler gene-
tik testler ve fikir birligi kriterlerinin gelistirilmesi
noéromuskiiler hastaliklarindan bir kaginda epidemi-
yolojik verilerde bazi gelismelere yol agmistir. Kalitsal
noromuskiiler hastaliklar ile ilgili 2015 yilindaki
aragtirmalar ve 1991 yilindaki birinci diinya aragtirmasi
karsilastirildiginda, 30 néromuskiiler taniya iligkin
prevalans verilerinde anlamli diizeyde artis rapor edil-
mistir. Miyotonik distrofide prevalans oranlarinda artis
100.000’de 7,1-26,5, Charcot-Marie-Tooth hastaliginda
100.000°de 3,1-82,3, fasiyoskapulohumeral distro-
fide 100.000’de 2,03-6,8 ve Becker kas distrofisinde
100.000°de 0,07-3,65 olarak tespit edilmistir. Genel
olarak prevelans okiilofaringeal miiskiiler distrofi i¢in
100.000’ de 0,1, post-polio sendromu i¢in 100.000’de
60 olarak saptanmustir. Noromuskiiler bozukluklarin
tahmini prevalans: diinya ¢apindaki Parkinson hasta-

BOLUM

Periferik sinir ekseni cevresinde néromuskuler bozukluklara genel bir bakis

Farkl néromuskdler hastalik stireclerinde yer alan etiyolojileri ve patofizyolojik
mekanizmalari gézden gegirmek

m Teshis testleri ve spesifik tedavilere odaklanarak yaygin néromuskiiler
bozukluklarin yénetimini kisaca tartismak

ligina benzerdir (100.000°de 100-300). Noromuskiiler
hastaliklar tek tek bakildiginda nadir olmakla beraber,
grup olarak bakildiginda nadir olmadigy; hasta sayisina
iliskin tahminin buzdagimnin sadece gortinen kismi
olduguna inanilmaktadur.

ON BOYNUZ HUCRESI
BOZUKLUKLARI

Poliomyelit

Poliomyelit paralizi, kaslarda giigsiizliik, dizabilite ve
olum salginlarina neden olan bir hastaliktir. Etken
organizmast mRNA polio enteroviriis olup, oral-fekal
kontaminasyonla bulagir. Virtisiin ozellikle medulla
spinalisteki 6n boynuz hiicrelerine affinitesi vardur.
Enfeksiyon, 6n boynuz hiicrelerinde kayip ve 6n boynuz
hiicreleri ile iligkili motor tinitelerde gii¢siizliige neden
olur. 1955 yilinda poliomyelit agisi ile hastalik Amerika
Birlesik Devletleri’nde yok edilmistir. Fakat hala Orta
Afrika’da yeni ¢ocuk felci vakalarinin goraldiigi birkag
tilke vardir. Enfekte hastalarin ¢ogu asemptomatik kalir
veya norolojik semptomun eslik etmedigi hafif gastroin-
testinal semptomlar goriiliir. Bununla birlikte, norolojik
belirtiler tek tarafli veya asimetrik, ekstremitede giigsiiz-
lik ve atrofi seklindedir. Nadiren hastalik solunum kas-
larin1 da tutabilir. Hastalig1 gecirenlerde, kalan saglikli
motor tnitelerden gelen kas liflerinin reinnervasyonu
nedeniyle zaman gegtikge kas giiciinde yavas bir iyilesme
goriilebilir. Hastaligin aktif fazi i¢in destekleyici bakim
disinda spesifik bir tedavi yoktur, bu nedenle asilama
yoluyla korunma kritik 6nem tagimaktadir.
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Norolojik Infeksiyonlar

Shruti P. Agnihotri
Ceviren : Murat Dizbay

HEDEFLER .

ayirabilmek

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir: [

PREVALANS & YUK

Norolojik enfeksiyonlar diinya genelinde mortalite ve
morbiditenin 6nemli bir nedeni olmaya devam etmek-
tedirler. Her yil diinyada 1.2 milyondan fazla bakteriyel
menenjit olgusunun gelistigi tahmin edilmektedir. Me-
nenjitler i¢in olgu fatalite oran1 tedavi edilmediginde
%70 kadar yiiksek olabilir. Merkezi sinir sistemi (MSS)
enfeksiyonlarinin prevalansi cografi lokalizasyona goére
farklilik gosterir, gelismekte olan bolgelerde ve insan
immiin yetmezlik viriisinin (HIV) insidansinin yiik-
sek oldugu bolgelerde prevalans yiiksektir.

Norolojik — enfeksiyonlar bakteriler, mantarlar,
viriisler, parazitler ve prionlar gibi cesitli patojenlerle
olusabilir. Bu béliimde en sik mikroorganizmalar ve
onlarla iligkili klinik sendromlar irdelenmistir. Cok
detayli irdeleme bu boliimiin hedefleri disinda olmakla
birlikte, MSS’ni etkileyen Zika viriis, Nipah viris,
dengue viriis ve chikungunya viriis gibi 6nem kazanan
viriislerin farkinda olunmalidir.

LOKALIZASYON

Patojenler sinir sisteminin farkli kisimlarini etki-
leyebilirler, ancak siklikla tercih ettikleri bolgeler
vardir (6r. Varisella zoster viriisit duyu ganglionlarina
yerlesir). Meninkslerin yaygin enfeksiyonu menenyjitle
sonuglanirken, beyin parankiminin tutulumu ensefa-
litle sonuglanir. Parankim tutulumu komsu yapilardan
yaytlim sonucu olabilecegi gibi hematojen yayilimla
da gelisebilir. Beyin parankimi icerisinde bazi mikro-
organizmalar beyaz cevheri tutma egilimi gosterirler
(6r. JC viriis oligodendrositleri infekte eder). Apseler
beyin parankiminde oldugu gibi epidural ve subdural
bosluklarda da olusabilir.

BOLUM

Norolojik enfeksiyonlarin cesitli tiplerini lokalizasyona gore taniyabilmek
m  Bu enfeksiyonlarin en sik mikrobiyal etkenlerini ve klinik senaryolari

Bu enfeksiyonlarin patolojisini tartisabilmek

HASTALIKLAR

Menenijit

Menenjit subaraknoid araliktaki inflamatuar reaksiyonu
tanimlar. Bas agrisy, ates ve ense sertligiyle gelisen klinik
sendromdur. Beyin omurilik sivisi’nda (BOS) beyaz
kiire ve proteinde artisla kendini gosteren bir inflama-
tuar reaksiyonun kaniti vardir. Akut menenyjit genellikle
birkag saat ile giinler i¢inde gelisirken, buna karsilik kro-
nik menenjit 4 haftadan uzun siiren durumlar: tanimlar.

Akut Menenijit

Akut menenjit biyiik siklikla bir bakteri veya viriisiin
etken oldugu infeksiyoz bir durumdur ve non-infek-
siydz durumlar ayiric1 tanida distintlmelidir. Daha
once belirtildigi gibi, bakteriyel menenjitin mortalite
ve morbiditesi antibiyotiklerin varligina ragmen hala
ytiksek seyretmektedir. Erken tan: ve tedavi morbidite
ve mortalitenin azaltilmasi i¢in sarttir.

Akut bakteriyel menenjit biitiin yas gruplarinda
gorilmektedir. Haemophilus influenzae tip b (Hib) as1-
sinin yaygin kullanimiyla ¢ocukluk yas grubunda akut
bakteriyel menenjit insidans1 azalmistir. Artik geng ve
yasli erigkinlerde daha sik goriilmektedir. En sik toplum
kokenli mikroorganizmalar Streptococcus pneumoniae
(pneumococcus), Neisseria meningitidis (meningococ-
cus), Listeria monocytogenes, B grubu streptokoklar ve
H. influenzae’dir.

1. S. pneumoniae en sik saptanan bakteridir ve iki aylik-
tan kiiciik cocuklar harig biitiin yas gruplarindaki ol-
gularin yarisindan fazlasindan sorumludur. Immiing-
lobulin yetmezlikleri, orak hiicre hastaligi, alkolizm,
diyabet ve BOS kagagi baslica risk faktorleridir.
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Norotravma

Angela Hays Shapshak
Gevirenler : Burkay Akdag, Hasan Emre Aydin

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir: [

etkisini anlamak

anlamak.

PREVALANS VE YUK

Travmatik beyin hasar1 (TBH) global bir saglik sorunu
olup son yillarda giderek artarak halkin dikkatini ¢ek-
mektedir. En stk TBH sebepleri sirasiyla arag¢ kazalar,
yiiksekten diisme ve darptir. Amerika Birlesik Devletle-
ri’nde her y1l yaklasik 1.4 milyon kisi TBH gecirmektedir.
Bu gruptan 235 bin kadar1 hastane yatisi gerektirmekte ve
50 bini hayatin kaybetmektedir. Kalic1 hareket kabiliyeti,
kognitif ve davranigsal bozukluklara neden olabilen TBH,
Amerika Birlesik Devletleri’nde ti¢ milyondan fazla kisiyi
bu sekilde etkilemistir. Travmatik yaralanmalar siklikla
geng popiilasyonu etkilediginden &tiirti ytiksek maliyet
kayiplarina neden olan bir yaralanmadir: verimlilik ve
tireticilik kaybi dahil olmak tizere TBH nin tahmini yillik
maliyeti 76 milyar dolar1 gegmektedir.

Benzer olarak medulla spinalisin travmatik hasar-
lanmasi da 6miir boyu siirebilecek yikict sonuglar dogu-
rabilecek yaralanmalardir. Akut myelopatinin Amerika
Birlesik Devletleri’nde birincil sebebi travma olup her yil
milyon kisi bagina 54 vakaya sebep olmaktadir. Amerika
Birlesik Devletleri'nde medulla spinalis hasar1 (MSH)
prevalansiimn yaklagik 250.000 kisi oldugu tahmin edil-
mektedir. TBH’de oldugu gibi, MSH de genellikle geng
yetiskinleri etkilemektedir: Ulusal Omurilik Yaralanmasi
Veri Tabanina gore magdurlarin ortalama yagt 40,2’dir.
Bununla birlikte, diigmelere bagli olarak yaslilarda MSH
orani biiyiik 6l¢iide artmaktadir. Beklenecegi tizere, MS-
H’nin sekelleri yaralanmanin yeri ve boyutuna baglidir ve
komplet servikal kord lezyonlar1 en ciddi defisitlerle so-
nuglanur. Ne yazik ki bu nadir goriilen bir durum degildir.

BOLUM

Birincil ve Ikincil beyin hasari arasindaki ayrimi yapabilmek

= intrakraniyal basinci (IKB), serebral perfiizyon basinci (SPB) ve aralarindaki
iliskiyi tanimlayabilmek

intrakraniyal hipertansiyonda Monro-Kellie kuralini uygulayabilmek

m Konkuzyon ya da postkonkiizyon sendromunun ne oldugu ve sporculardaki

m  Akut medulla spinalis yaralanma klinigini, spinal ve norojenik sok tablosunu

Ulusal olarak, taburcu olan MSH hastalarinm %30,1’inde
inkomplet kuadripleji; %25,6’sinda komplet parapleji;
%20,4’tinde komplet kuadripleji ve %18,5’inde inkomplet
parapleji goriilmektedir. MSH hastalarmin %1’inden
daha az1 hastaneden tam nérolojik fonksiyonlarini geri
kazanmis halde taburcu olmaktadir.

TRAVMATIK BEYiN HASARI

Siniflandirma

Travmatik beyin hasari, kafatasi dis kuvvetlere maruz
kaldiginda meydana gelebilecek ¢esitli patolojik degi-
siklikleri tanimlamak icin kullanilan genis bir terimdir.
Bir bireyin maruz kaldig1 spesifik yaralanmalar, hasarin
mekanizmasina bagl olarak biiyiik 6l¢ctide degisebilir;
Ornegin, kafatasina uygulanan kuvvetin biyiklagi,
sliresi ve oryantasyonu, ortaya ¢ikan lezyonlarin dogasi
tizerinde onemli bir etkiye sahiptir. TBH nin heterojen
dogas1 nedeniyle, gesitli siniflandirma semalar: ortaya
¢ikmistir. TBH yaralanma mekanizmasina, yaralan-
manin morfolojisine veya klinik giddetine gore sinif-
landirilabilir. Yaralanma mekanizmasi agisindan TBH,
penetran ve kiint travma ya da agik ve kapali lezyonlar
olarak ikiye ayrilabilir. A¢ik bir yarada, intrakraniyal
kompartmanin bilesenleri cevreye agiktir ve bu da
daha yiiksek enfeksiyon insidansina yol acar. Penetran
travmalar, bicak veya atesli silah yaralanmalar1 gibi,
yalnizca agik lezyonlara neden olur; diger yandan kiint
travma agik veya kapali lezyonlarla sonuglanabilir.
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Uyku Bozukluklari

Joseph T. Daley
Cevirenler : Sevda Ismailogullar, Ayaz Amraliyev

HEDEFLER .

Bu béliimti ¢calistiktan sonra [

6grenci sunlari yapabilmelidir:

sergileme.

Uyku, davranigsal sakinlik ve duyusal girdilere kars:
azalmis farkindalikla karakterize edilen ve yeterli
buytiklitkte bir uyarici tarafindan tersine gevrilebilen
fizyolojik bir durum olarak tanimlanabilir. Yizyillar
boyunca, uyku, uyanikligin yoklugu, zihnin ve bedenin
bir sonraki giine baslamak tizere kapandig pasif bir
durum olarak distinilmistir. Ancak, modern tip,
uykunun ¢ok aktif bir stire¢ oldugunu, sayisiz noéro-
lojik, metabolik ve davranigsal faktorlerin karmagik
etkilesimi tarafindan diizenlenen belirgin asamalara
sahip oldugunu anlamamiza yardimci olmustur. Yiye-
cek ve su gibi, uyku da temel bir fizyolojik siiregtir ve
homeostatik bir siirticti tarafindan diizenlenir - eger
bir siire icin ¢ok az alirsaniz, gelecekte daha fazlasini
istersiniz. Bu boliim, 23. Bolimdeki giris tizerine ku-
rularak, uykunun karmagikligini tartisacak ve uykuya
bagli patolojik ve patolojik olmayan gesitli durumlar:
tanitacaktir.

Uykuyu incelemek i¢in gerekli olan nérofizyoloji
alanindaki atilimlar nispeten yakin zamanda gercekles-
ti. 1934 yilinda Hans Berger, beyin tizerindeki iki nokta
arasinda gozlemlenebilen potansiyelleri, yaygin olarak
elektroensefalogram (EEG) olarak adlandirdigimiz
dalgalari ilk kez tanimladi. 1936’da Frederic Bremer,
deneysel hayvanlarda beyin sapinin rostral seviyesinde
yapilan kesintinin EEG’de yavas, ritmik bir desen
drettigini, ancak daha altta, kaudal membranda yapilan
kesintinin beynin uyanikken tipik olarak gosterdigi
EEG’yi siirdiirmesine izin verdigini fark etti. Bu ¢a-
lismalarin tizerine, 1946 yilinda Giuseppe Moruzzi ve
Horace Magoun, hayvani uyanik tutmak igin gerekli
olan ve retikiiler aktivasyon sistemi olarak adlandir-

BOLUM

Uyku evrelerinin fizyolojik 6zelliklerini ve normal uyku kavramini bilme.
m  Beyindeki uyku-uyaniklik diizenlemesinin sinirsel mekanizmalarini aciklama.
Yaygin uyku bozukluklarinin tanisi ve siniflandirilmasi konusunda bir anlayis

m  Yaygin olarak recete edilen uyku ve uyku bozukluklarr ilaglarinin uyku
Uzerindeki etkilerini ve mekanizmalarini, ayni zamanda yaygin olarak kullanilan
recetesiz ilaglarin etkilerini aciklama.

diklar1 orta beyin-pons kesisim bolgesinde bir alani ilk
kez tanimladilar. En yiiksek riiya hatirlama miktari ile
iliskilendirilen uyku dénemi olan hizli géz hareketin
(REM) uykusunun, karakteristik sakkadik hareketler
nedeniyle bu adla anilmasinin ilk yayimlanan tanimy,
1956 yilinda William Dement ve Nathaniel Kleitman
tarafindan yapildi. O zamandan beri, bu siireglerin
kontroliinden sorumlu beyin bélgelerini tanimlayan
birgok kesif yapilmistir.

PREVALANS VE YUK

Bu boliimde ele alinan uyku bozukluklar: ¢ok yaygin-
dan ¢ok nadire degisen bir yelpazededir. Obstriiktif
uyku apnesinin (OUA), 30 ile 70 yas aras: yetiskinlerin
yaklagik %25’ini etkiledigi disiintilmektedir. Bu bo-
zuklugun patofizyolojisinde obezitenin oynadig1 rol
nedeniyle, OUA’nin insidans: gectigimiz birkag on yil
boyunca siirekli artmaktadir. Huzursuz bacak sendro-
munun (HBS) Kuzey Amerika’da tahmini prevalansi
%15°tir, ancak prevalans bu konudaki ¢aligmalarda
kullanilan tani kriterlerine bagl olarak biiyiik dlctide
degismektedir. Eniirezis de ¢ocuklar1 benzer oranda
etkiler, yaklagik %15. Spektrumun diger ucunda, nar-
kolepsi ¢ok daha az yaygindir, tahmini yayginlig1 %0,05
civarindadir.

Bu boliimde ele alinan uyku bozukluklarindan
higbiri, ndrodejenerasyon {izerine olan boliimde tartisi-
lanlar gibi ilerleyici 6liimciil durumlar degildir. Ancak,
birkag ¢alisma, uyku siiresi ve mortalite arasindaki ilis-
kiyi aragtirirken U seklinde bir egri tanimlamustir; ¢ok
az veya ¢ok fazla uyuyanlarin tim nedenlerden 6liim
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Pediatrik Noroloji

Lydia Marcus

BOLUM

Cevirenler: Emine Celik, irem Sahan Seref, Ebru Arhan

HEDEFLER .

tanimlayabilmek.

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir: [

PREVALANS VE YUK

Pediatrik noroloji, nérolojinin tiim alt uzmanlik alanla-
rin1 kapsayan genis bir hastalik yelpazesini kapsar, ancak
¢ocuklardaki nérolojik bozukluklarin patofizyolojisi,
tanist ve tedavisi genellikle cocuklara 6zgiidiir ve 6zel
dikkat gerektirir. Bir biitiin olarak, pediatrik nérolojik
bozukluklar yetigskin popiilasyondaki nérolojik bozuk-
luklardan daha az siklikta ve agir olmasmna ragmen,
¢ocuklarda kronik morbiditenin 6nemli bir nedenidir.

En yaygin kronik pediatrik norolojik bozukluk pe-
diatrik epilepsidir; pediatrik niifusun %0,5 ila %1’inde
gorilir ve tiim epilepsi hastalarinin yaklasik %15’ini
olusturur. Amerika Birlesik Devletleri’'nde pediatrik
epilepsinin maliyeti, tanidan sonraki ilk yilda ¢ocuk ba-
sina yaklagik 20.000 dolardir. Serebral palsi (SP), 1000
¢ocukta 2 ila 3 prevalans ve yillik insidans 8.000- 10.000
ile cocuklarda en yaygin goriilen zihinsel engelliliktir.
Amerika Birlesik Devletleri’nde SP’nin yagam boyu
ekonomik maliyeti neredeyse ¢ocuk bagina 1 milyon
dolardir.

Bireysel olarak son derece nadir goriilmelerine
ragmen, ¢ok cesitli metabolik bozukluklar veya do-
gustan metabolizma hastaliklari, yillik insidans: 800
ila 2500 dogumda 1°dir. Yaklagik %0,3 gibi diisiik bir
prevalansa sahip olmalarina ragmen, yenidogan dliim-
lerinin %3,5’inden sorumludur ve bu bozukluklara
bagli orantisiz derecede yiiksek bir 6liim oranina igaret
etmektedir. Konjenital anomaliler daha da yiiksek bir
olim oranina sahiptir ve diinya genelinde yenidogan
olimlerinin %17 ila %42’sini veya her y11 300.000 bebek
demektir. Pediatrik norolojik bozukluklarinin erken

Cesitli noral tup defektlerini ve bunlarla iliskili konjenital malformasyonlari

Norogenetik sendromlarin defektleri ve klinik basvurularini anlamak.

Cesitli metabolik bozukluklarin altta yatan patofizyoloji, klinik tablo ve
tedavisini tanimlayabilmek.

m Dismiyelinizan ve demiyelinizan hastaliklar arasindaki farki anlayabilmek.
m  Sik gorilen pediatrik epilepsi sendromlarinin klinik belirtilerini anlamak.

teshisi ve tedavisi, bu bozukluklarin hem mortalitesini
hem de morbiditesini azaltmak i¢in ¢cok dnemlidir.

KONJENITAL
MALFORMASYONLAR

Embriyoda merkezi sinir sisteminin 6nciisii olan noral
tiip, gelisimin {i¢lincii ve dordiincii haftalarinda olugur.
Noral tiip defekti, bu siire¢ sirasinda noral tipiin tam
olarak kapanmamas: durumunda ortaya ¢ikar. Noral
tip defektlerinin, defektin yeri ve siddetine ve altta
yatan dokularin defektten protriizyonuna gore ayirt
edilen bir¢ok formu vardir. Arka beyin anomalilerinin
en hafif formlari spina bifida okiilta ve spina bifida sis-
tika’dir; bu anomalilerde defekt boyunca doku protriiz-
yonu vardir. Spina bifida okiilta’da basitce omurga
kemiklerinin kaynagsmamasi s6z konusudur. Bu defekt
omurga boyunca herhangi bir yerde meydana gelebilir
ancak genellikle bel bolgesinde goriliir. Siklikla tstte
bir tutam sa¢, dermal siniis, gukur veya skin tag seklin-
de olabilir, ancak asemptomatik de olabilir. Bu defekt
nispeten yaygindir ve popiilasyonun %24’tinii etkiler.
Altta yatan bir medulla spinalis malformasyonu varsa,
defekt gizli bir spinal disrafizm olarak kabul edilir.

Meningoselde, defektten alttaki meninks (ancak
medulla spinalis degil) herniasyonu olur. Arka beyin
anomalisinin en ciddi sekli olan meningomyeloselde,
hem meninksler hem de medulla spinalis defektten dig
bir keseye dogru ¢ikar. Bu defekt neredeyse her zaman
semptomatiktir ve defekt seviyesinin altinda parezi ve
duyu kayb: gorilir.
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Norootoloji ve
Kulak Hastaliklar

Yoon-Hee Cha
Ceviren : Yusuf Kizil

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
anlamal

6grenci sunlari yapabilmelidir:

PREVALANS VE YUK

Kulak ve bunlarin merkezi baglantilarindaki bozukluk-
lar yaygindir. Konjenital sagirlik ile baslayip, ¢ocukluk
¢ag1 kulak enfeksiyonlari, viral reaktivasyon sendrom-
lar1 ve giiriilti ve yas iliskili isitme kayiplart ile ilerler
ve insan yagami boyunca morbiditeye siklikla katkida
bulunurlar. Cocukluk orta kulak enfeksiyonlar: (otitis
media) tek bagina 6 yagindan 6nce her 6 ¢ocuktan 5’ini
etkiler. Giiriiltiiye bagli isitme kaybu yetiskin erkeklerin
%15’inden fazlasmni ve yetiskin kadinlarin neredeyse
%10’unu etkiler, ve ciddi isitme kaybi da yaslhlarin
%35’inden fazlasini etkiler. Dengesizlik (dizziness) tiim
nedenlerden herhangi bir yas grubundaki yetigkinlerin
yaklagik %30’ unu etkiler ve iyi huylu paroksismal ver-
tigo gibi i¢ kulaga 6zgti nedenler 75 yas tstii bireylerin
%25’inden fazlasini etkiler. Bu bozukluklar niifusun
yaslanmasi nedeniyle halk sagligina giderek daha fazla
yik getirecektir. Yapisal kulak yaralanmas ile néroto-
lojik hastaliga katkida bulunan 6nlenebilir durumlar
yansitan semptomlarin hizli taninmasi uzun vadeli
morbiditeyi 6nlemenin anahtaridur.

YERLESiM YERINi BELIRLEME

Dis ve orta kulak hastaliklari yerlesim yerinin belir-
lenmesini net hale getiren fiziksel belirtiler ve tipik
olarak tek tarafli semptomlarla karakterizedir. Isitsel
semptomlar, tek tarafli oldugunda etkilenen tarafta
oldukga kolay lokalize olur. Merkezi koklear projeksi-
yonlarin iki tarafl gii¢li temsili, santral lezyonlarin tek
tarafl: isitsel semptomlar olusturmasini olagandis: hale
getirir. Vertigo, dengesizlik ve mekansal yanlis algilama

BOLUM

Ozellikle yanlis tanindiginda uzamis morbiditeye neden olabilecek dis ve orta
kulak hastaliklarinin belirti ve bulgularini tantyabilmeli

Koklea ve vestibiil fonksiyon bozuklugu ile iliskili semptom modellerini

m Kafa travmasi, gliriiltliye maruz kalma ve ototoksik ilaglar gibi 6nlenebilir kulak
hasari nedenleri icin risk faktorlerini degerlendirebilmeli

periferik (i¢ kulak) veya merkezi nedenlere bagl olarak
ortaya ¢ikabilir, bu durum ayirimi zorlagtirir. Vestibiiler
sistemde beyine kadar makul derecede lateralizasyon
mevcuttur ancak serebral korteks igindeki projeksi-
yonlar yaygindir. Bu durum gesitli santral lezyonlarin
hareket algilama bozuklugu olusturmasiyla iliskilidir.
Tek tarafli isitsel belirtilerle birlikte seyreden ve herhan-
gi bir merkezi sinir sistemi bulgularinin bulunmadig:
vertigonun kaynaklandig1 yer tipik olarak i¢ kulaktir.
Isitsel semptomlarin yoklugunda, Hareket yanlis
algilamasinin gevresel ve merkezi nedenlerinin ayirt
edilmesi igin santral Ozelliklerin dikkatli bir sekilde
degerlendirilmesi gerekir.

KULAKHASTALIKLARI

Kulagin Enfeksiyon ve inflamasyon
Hastaliklari

Kondrit

Kondrit, ozellikle kulak kepgesi kondriti, dis kulak
kikirdagr inflamasyonu anlamina gelir (Sekil 36-1
A). Genellikle perikondrit sekelidir. Perikondriyum,
kikirdak tizerinde bulunan ve ona besin saglayan doku
tabakasidir. Kondrit nedenleri bityiik 6lgiide travmalar,
enfeksiyonlar ve otoimmiin hastaliklar kategorilerinde
yer alir. Kondrit kulak memesi yerine heliks kartilajina
kiipe takilmas: gibi travma nedenleriyle ortaya ¢ikabilir.
Kulak memesinin delinmesi kikirdak hasarina neden
olmadig i¢in kondrit riski tasimaz. Sik cep telefonu kul-
lanimi, kulagin etrafina siki sa¢ bantlar: takmak, ilgili
kulagin tizerinde uyumak gibi nedenlerden kaynakla-
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Okuler Hastaliklar

Brian Samuels

Cevirenler : Burcu Atay, Hiiseyin Baran Ozdemir

HEDEFLER .

anlamak.

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -

6grenci sunlari yapabilmelidir:

PREVALANS VE YUK

Diinya genelinde yasal olarak kér olan 35 milyondan
fazla birey ve az goren olarak smiflandirilan 240
milyon birey bulunmaktadir. Sadece Amerika Birlesik
Devletleri’nde, orta yash yetiskinlerde ve yaghlarda
korliik ve az gorme prevalansi sirastyla yaklasik 1 ve 3
milyon kisidir. Gérme engellilerin bityiik 6l¢iide gorsel
ipuglarina dayanan bir diinyada islevlerini yerine ge-
tirmeye calisirken yasadiklar: fiziksel yiike odaklansak
da, gorme kaybinin duygusal etkilerini ¢ogu zaman
goz oninde bulundurmamaktayiz. Soruldugunda,
birgok kisi saglikla ilgili en biiyiik korkularinin gérme
kaybr oldugunu, bunun bir uzuv kaybi, kanser teshisi
konulmas: ve hatta 6limden bile daha fazla oldugunu
belirtmektedir. Tahmin edilebilecegi gibi, 6nemli dl¢ii-
de gorme kayb: yasayan bireylerde depresyon gelisme
riski ¢ok daha yiiksektir. Ayrica, gorme kaybinin gorme
engelli bir bireyin yasami {izerinde muazzam bir etkisi
olacagi anlagilsa da, rutin bakimlarina yardimeci olan
aile tyeleri ve arkadaslar tizerindeki etkiyi anlamak da
onemlidir. Bircok tilkede, bir aile tiyesinin gorme engel-
li bir akrabasina yardimci olmak igin tam zamanl bir
bakicilik rolii Gistlenmesi kiiltiirel bir normdur. Gérme
kaybr olan bireyin yasina ve segilen bakiciya bagl ola-
rak, 1 veya muhtemelen 2 kisi is giictinden ¢ikarilabilir.
Dolaysiyla, yalnizca kisisel saglik etkileri degil, ayni
zamanda gorme kaybinin genis ekonomik etkileri de
vardir.

BOLUM

Yaygin kirma kusurlarinin optigi de dahil olmak lizere goziin temel optigini

Temel g6z kapagd), orbita ve okiler anatominin yani sira her bir doku ile iliskili
bazi yaygin okiler bozukluklari anlamak.
m Daha yaygin goriilen bazi okdiler patolojilerin tedavi ve tanisinda birinci

basamak hekiminin roltinii anlamanin yani sira ne zaman bir oftalmoloji
konsiiltasyonunun 6nerilecegine dair temel bir anlayisa sahip olmak.

OPTiK VE KIRMA KUSURLARI

G0z, birincil amaci gorme alanindan gikan 151k uyaran-
larini toplamak, islemek ve gorsel yol boyunca beyinde-
ki noronlara daha st diizey isleme igin yayilabilen bir
elektrik sinyaline dontistiirmek olan 6zel bir nérosen-
soriyel organdr. {lk kritik adim, gelen 15181 retinal foto-
reseptorlere odaklamaktir. Goz yaklagik +60 diyoptrilik
bir kirma giictine sahiptir; kirma giictintin tigte ikisi
kornea tarafindan, tigte biri ise dogal lens tarafindan
olusturulur. Aksiyel uzunluk géztin kirma giiciiyle
dogru sekilde eslestirilirse, uzaktaki bir nesneden (yak-
lasik 20 fitten daha uzakta) gelen paralel 151k demetleri
retina diizlemine mikemmel sekilde odaklanacak ve
birey tarafindan net bir gériintii algilanacaktir. Kirma
glicli ve aksiyel uzunluk eslestiginde, kisinin emetropik
oldugu soylenir. Goziin kirma giicii ile aksiyel uzunluk
arasindaki uyumsuzluk kirma kusurlarma (Sekil 37-1)
ve bulanik bir gériintii algisina neden olur. Miyopluk
veya yakin gortslilik, goziin aksiyel uzunluga gore
kirma giiciiniin ¢ok uzun oldugu ve 15181n retina diiz-
leminin 6niinde odaklandig: bir durumdur. Bu sorunu
diizeltmek igin 151k sapmasina (yani negatif gii¢) neden
olan lensler veya kontakt lensler kullanilir. Hipermetro-
pi veya uzak gorisliiliik ise bunun tam tersidir. Goziin
aksiyel uzunluga gore kirma giicii cok disiktiir ve 151tk
retina diizleminin arkasina odaklanir. Hipermetropiyi
tedavi etmek icin 15181 yakinlasmasina neden olan
lensler veya kontakt lensler (yani pozitif gii¢) kullanilir.
Kornea veya lens farkli eksenler boyunca farkli kirma
gligleri verirse, buna astigmatizm denir. Gérme ekseni
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Dusunce Bozukluklari

Nina Kraguljac

Cevirenler : Ozlem Akgay Ciner, Esra Yazici

HEDEFLER

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir:

cizebilmek

PREVALANS & YUK

Sizofreni; diinya ¢apinda yasam boyu yaygmligi %1 olup
en sik goriilen birincil psikotik bozukluktur, erkeklerde
ve kadinlarda egit siklikta goriilmektedir, tiim 1rk ve etnik
gruplardan bireyler etkilenmektedir. Tipik baglangic yast
geg ergenlik ile erken yetiskinlik arasidir; kadinlarda
hastalik yaklagik 5 ila 10 yil sonra baglamaktadir. Ergenlik
oncesi hastalik baslangici nadirdir, ancak erken baglangich
sizofreni ile bagvuranlarin hastalik seyri daha siddetlidir.
45 yasindan sonra baglayan ge¢ baslangich sizofreni ka-
dinlarda daha sik goriilmektedir. Nifusun yogun oldugu
bolgelerde ve gelismis iilkelerde sizofreninin goriilme
siklig1 daha yiiksektir. Hastalarin yasam beklentisi genel
popiilasyona gore 10 ila 20 y1l daha diistiktiir; bu durum
artan intihar oranlarina (%6 tamamlanmug intihar orani),
kazalara, sigara icmeye ve kot fiziksel saghiga baglan-
maktadir. Amerika Birlesik Devletleri’ndeki dogrudan ve
dolayl maliyetlerin yillik yaklagik 100 milyar dolar oldugu
tahmin edilmektedir; tiretkenlik kayiplari, genel toplumsal
maliyetin en biiyiik bilesenini olusturmaktadur.

MAJORDUSUNCE BOZUKLUKLARI

Sizofreni

Sizofreni, genetik ve gevresel bilesenleri olan ve mul-
tifaktoriyel oldugu disiintilen heterojen, kompleks bir
sendromdur. Hastalar semptomlari, hastalik seyri ve
tedavi yanitlar1 agisindan genis bir cesitlilik gostermek-
tedir; Oyle ki tani ¢ok az ortak semptomu olan veya hig
ortak semptomu olmayan bireyleri tanimlayacak kadar
farklilik gosterebilmektedir. Geleneksel klinik alt tiplerin
(6rn; paranoid sizofreni, katatonik sizofreni) nozolojik
antiteler olarak gecerliligi sorgulanmistir ve bunlarin
prognostik degeri sinirlidir. Psikozun boyutsal modelleri,

BOLUM

Psikoz terimini tanimlayabilmek

Sizofreni ve iliskili bozukluklarin semptomlarini anlayabilmek

Sizofreni ile iliskili yaygin patofizyolojik anormallikleri tanimlayabilmek
Sizofreni ve iliskili bozukluklarla ilgili mevcut tedavilerin ana hatlarini

semptomlarin ve hastalik seyrinin stirekli dagilimlar
acisindan daha iyi agiklanabilecegini diisiindiirmektedir.
Psikopatoloji asagidaki semptom alanlar1 ile tanimla-
nabilir: (1) sanrilar, varsanilar ve dezorganize konugma
ve diigiinceyi iceren pozitif semptomlar; (2) apati, aloji,
azalmig dikkat, kiint duygulanim ve anhedoniyi iceren
negatif semptomlar; (3) ¢aligma bellegi ve epizodik bellek
yetersizlikleri, yiiriitiicii islevlerde bozulma ve dikkat sii-
resinde azalmay igeren biligsel eksiklikler. Negatif semp-
tomlar birincil ve ikincil negatif semptomlar olarak ikiye
ayrilabilmektedir. Birincil negatif semptomlar hastaligin
bir pargasi olarak kabul edilirken ikincil negatif semp-
tomlarin varsani veya sanrilarla mesgul olma, siipheci
¢ekilme, depresyon, ilaglarin yan etkileri veya sosyal izo-
lasyon gibi bagka nedenleri de vardir. Hastalarin yaklagik
%25 ile 30’u ayn1 zamanda eksiklik sendromu olarak da
bilinen kalic1 birincil negatif semptomlardan muzdarip-
tir (daha sonraki tartismaya bakiniz). Onemli negatif
semptomlar1 olan hastalarin semptomlar: konusunda
farkindalig1 zayif olabilir. Téim hastalarin yaklasik %75 ila
%85’inde kognitif bozukluklar mevcuttur; kapsami de-
gisken olmakla birlikte hastalar genellikle standart deger-
lendirmelerde genel popiilasyon i¢in beklenenden daha
diigiik bir standart sapma puani almaktadirlar. Bellek,
en belirgin eksiklikleri gosteren biligsel alandir; ¢aliyma
bellegi ve epizodik bellek 6ncelikli olarak etkileniyor gibi
goriinmektedir. Bilissel islev bozuklugu siklikla pozitif
semptomlarin ortaya ¢ikmasimdan 6nce ortaya ¢ikar ve
ayrica yiksek riskli bireylerde ve sizofreni hastalarinimn
etkilenmemis aile {iyelerinde de bildirilmektedir; bu da
onemli bir genetik katkiyr diisiindiirmektedir. Bu eksik-
liklerin boyutu, uzun vadeli sonuglarin ve sosyal isleyisin
en bitytik gostergesidir. Pozitif semptomlarin tekrarlama
ve hafifleme egilimi vardir, ancak negatif ve biligsel
semptomlar, hastalar antipsikotik tedavi aldiginda bile
kronik kalma egilimindedir.
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Duygudurum
Bozukluklari

LiLi
Cevirenler : Aysegiil Kiiciik, Ozgiir Yildirim Savran

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir:

PREVALANS VE YUK

Duygudurum bozukluklar1 12 aylik prevalansi %9,5
olan 6nemli ve yaygin bir halk sagligi problemidir.
Duygudurum bozukluklar1 majér depresif bozukluk
veya bipolar bozukluk olarak ayrilabilir. Her iki duy-
gudurumda bilissel ve fiziksel belirtiler iceren ciddi
bir medikal hastaliktir. Major depresyon Birlesik Dev-
letlerde 12 aylik prevalansi %7 olan goérece yaygin bir
bozukluktur. Kadinlarda erkeklere kiyasla 1,5 ila 3 kat
daha fazla goriilmektedir. Ayrica major depresyonun
gorillme siklig1 yasa bagli olarak da degiskenlik gos-
termektedir; 12-17 yas araligindaki genglerde %5,7 ve
20-30 yas araligindaki eriskinlerde %20 oraninda gorii-
liirken 40-59 yas araligindaki eriskinlerde yaklasik %10
oraninda goriilmektedir. 60 yas ve {lizeri erigkinlerde ise
bu oran oldukga dasiiktir (%5,4).

Bipolar bozuklukta kisiler donemler arasinda
normal duygudurumun bulundugu birbirini izleyen
depresif ve manik veya hipomanik dénemler yasarlar.
Birlesik Devletlerdeki 12 aylik prevalansi %0,6 ila %0,8
arasindadir. Major depresyondan farkli olarak kadin ve
erkek cinsiyet neredeyse ayni oranda goriiliir. Bipolar
bozukluk i¢in ortalama goriilme yas1 yirmi bestir ve er-
keklerde kadinlara gére daha geng yaslarda ortaya ¢ikar.

Duygudurum bozukluklar1 hastalarin  yasamini
onemli derecede etkileyen artmis saglik hizmetleri
kullanimi, azalmis yasam kalitesi, bozulmus sosyal ve
mesleki islevsellik ile iliskilidir. Caligmalar major dep-
resyonun maluliyetin 6nde gelen sebeplerinden biri ol-
dugunu gostermistir. 2010 yilinda Birlesik Devletlerde
depresyonun dogrudan ve dolayli ekonomik yiikiintin

BOLUM

Duygudurum bozukluklarinin epidemiyolojisini, ndrobiyolojisini ve

psikopatolojisini anlayabilir

Zihinsel Bozukluklarin Tanisal ve istatistiksel El Kitab, 5. Baski, belirtilen

duygudurum bozukluklari kriterlerinin ana hatlarini bilir.

m  Duygudurum bozukluklarinin- ézellikle major depresif bozukluk ve bipolar
bozukluk- tedavisinde kullanilan psikofarmakolojik ajanlari siralayabilir.

m  Duygudurum bozukluklarina sahip hastalarin sosyal, medikal ve psikolojik

ihtiyaclarini tanimlayabilir.

210,5 milyon dolar oldugu tahmin edilmektedir. Bipo-
lar bozukluk, daha nadir goriilmesine ragmen etkilenen
birey basina depresyondan iki kat daha fazla tibbi ba-
kim masrafi ve tiretkenlik kaybina neden oldugu i¢in en
maliyetli davranigsal saglik tanilarindan bir tanesidir.

ETiYOLOJI

Duygudurum bozukluklar1 genetik, epigenetik ve
cevresel etmenlerin katkida bulunduguna inanilan se-
bebi tam olarak aydinlatilamamais bir hastaliktir. Ortaya
¢ikan kanitlar major depresyon ve bipolar bozukluk
hastalarinda norokimyasal, yapisal ve islevsel beyin
anormalliklerinin bulundugunu gostermektedir.

Genetik

Hem major depresyon hem de bipolar bozukluk
kalitimsal risk faktorlerine sahiptir. Bu bozukluklara
sahip bireylerin birinci derece yakinlarinda artmis
duygudurum bozuklugu riski oldugu gozlemlenmistir.
Ornegin, duygudurum bozuklugu olan bir ebeveynin
¢ocugunun duygudurum bozuklugu gésterme olasilig:
kabaca %25’tir. Eger her iki ebeveynde etkilenmigse
bu risk %50’nin tizerindedir. Bipolar bozukluga sahip
hastalarin birinci derece yakinlarinda hayat boyu bipo-
lar bozukluk gériilme ihtimalinin yaklagik %12 oldugu
tahmin edilmektedir ve bu oran genel popiilasyona
kiyasla 10 kat daha yiiksektir. Genetik etmenlerin bu
bozukluklarin gelisiminde oynadig1 rolii destekleyen
gliglii kanitlara ragmen, duygudurum bozukluklar: ile
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Anksiyete Bozukluklar

Jesse Tobias C. Martinez, Jr.

Cevirenler : Kader Semra Karatas, Merve Akkus

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -
6grenci sunlari yapabilmelidir: [

Anksiyete (kaygy), esasen herkesin hayatinin bir dénemin-
de yasadig1 normal bir duygu olmasina ragmen, anksiyete
bozuklugu olan hastalar, 6nemli diizeyde sikint1 veya
bozulmaya neden olan uzun siireli veya anormal derecede
yogun kaygi duygular1 yasarlar. Mental Bozukluklarin Tan-
sal ve Istatistiksel El Kitabr’ nin (DSM-V) besinci baskisinda
bu bozukluklar 3 kategoride toplanmustir. {lk kategori olan
anksiyete bozukluklar1 panik bozukluk, yaygmn anksiyete
bozuklugu (YAB) ve belirli uyaranlarn neden oldugu
anksiyete ile seyreden gesitli bozukluklar (44. Boliimde ele
alinan bir gocukluk hastalig1 olan ayrilik anksiyetesi bozuk-
lugu dahil) igerir. Obsesif-kompulsif bozukluklar kategorisi
obsesif-kompulsif bozukluk, istif¢ilik ve viicut dismorfik
bozuklugunu igermektedir (bu sonuncusu Hastaliklarin ve
Ilgili Saglik Sorunlarinin Uluslararas Istatistiki Siniflandir-
mast ICD-10"un 10. revizyonunda somatik bir bozukluk
olarak kabul edildigi icin Boliim 41’de ele alinmustir).
Ugiincii kategori olan travma ve stresorle iligkili bozukluk-
lar, travma sonrast stres bozuklugunu (TSSB) igerir.

PREVALANS VE YUK

Anksiyete, ¢cogu insan tarafindan deneyimlenen ortak
bir his veya duygudur. Genel olarak, anksiyete bozuk-
luklar1 tiim psikiyatrik durumlar arasinda en yiiksek
prevalansa sahiptir ve yasam boyu prevalans: yaklagik
9%25’tir. Fobiler (6zgiil fobi ve sosyal anksiyete bozuk-
lugu/ fobi) Amerika Birlesik Devletleri’nde en yaygin
goriilen ruhsal bozukluklardir. Niifusun en az %5 ile
%10’u ve muhtemelen %251 bir tiir fobik bozukluktan
muzdarip olabilir (6rnegin, igne, hayvan, yikseklik
korkusu). Anksiyete bozukluklarinin yayginlk tah-
minleri genellikle gelismis iilkelerde gelismekte olan

BOLUM

Anksiyete bozukluklarinin patogenezinde yer alan temel biyolojik
mekanizmalari anlamak.

Anksiyete bozukluklarinin yayginhgini ve siddetini gézden gecirmek.

Bir kisiyi anksiyete bozukluguna karsi savunmasiz hale getirebilecek temel
biyolojik, psikolojik ve sosyal faktorleri anlamak.

m  Anksiyete bozukluklarinin cesitli temel tedavilerini belirtmek.

tilkelere kiyasla daha yiiksektir. Kadin-erkek oraninin
1:1’e yakin oldugu obsesif kompulsif bozukluk ve sosyal
anksiyete bozuklugu disinda, birgok anksiyete bozuklu-
gu kadinlarda 2:1 oraniyla erkeklerden daha yaygindur.
Anksiyete bozukluklarmin ¢ogu ¢ocukluk ¢aginda
baglar. Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri’ne gore,
aragtirmalar Amerika Birlesik Devletleri’nde anksiyete
bozukluklarinin yillik maliyetinin 1990’larda yaklasik
42,3 milyar dolar oldugunu ve bunun biiyiik bir kismi-
nin psikiyatrik olmayan tibbi tedavi maliyetlerinden
kaynaklandigini tahmin etmektedir. Bu tahmin kisa va-
deli etkilere odaklanmis ve diger bozukluklarin riskinin
artmasi gibi sonuglarin etkisini icermemistir. Anksiyete
ciddi sekilde yipratici olabilir ve 6nemli 6lgiide sikintiya
ve sosyal izolasyona neden olabilir.

ANKSIYETE BOZUKLUKLARI

Sosyal Anksiyete Bozuklugu
(Sosyal Fobi)

Sosyal fobi olarak da bilinen sosyal anksiyete bozuk-
lugu, bireyin bagkalari tarafindan olasi incelemeye
maruz kaldig1 1 veya daha fazla sosyal durumla ilgili
belirgin bir korku veya endisedir. Korku, kayg: veya
kaginma stireklidir ve tipik olarak >6 aydan daha fazla
mevcuttur. Ornekler arasinda sosyal etkilesimlerden
korkma (6rnegin, sohbet etme, yabanci insanlarla
tanigma), gozlemlenmekten korkma (6rnegin, yemek
yeme veya i¢me) ve baskalarin 6niinde performans
sergilemekten korkma (6rnegin, konusma yapma)
yer alir. Cocuklarda anksiyetenin sadece yetiskinlerle
etkilesim sirasinda degil, akran ortamlarinda da
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Bedensel Belirti

Bozuklugu & lliskili

Bozukluklar

Aaron D. Fobian & Lindsey Elliott

BOLUM

Cevirenler : Saliha Demirel Ozsoy, Ozlem Olguner Eker

HEDEFLER =

Bu béliimi ¢calistiktan sonra [
6grenci sunlari yapabilmelidir:

PREVALANS & YUK

Konversiyon bozuklugu gibi bedensel belirti bozuk-
luklar1 ve iligkili durumlar kendisini, belirgin sikint:
ve strese sebep olan fiziksel semptomlarla gosterir.
Bedensel belirti bozukluklar: ve iligkili durumlarin bir
Ozeti Tablo 41-1°de gosterilmektedir. Bu bozuklugu
olan bireyler genelde psikiyatri klinikleri yerine, birinci
basamak saglik merkezleri ya da acil servisler gibi saglik
kuruluslarinda bakim ararlar. Bu bozukluga sahip has-
talarin pek cogunda kronik bir seyir vardir ve bu kisiler
saglik sistemini genellikle ok sik kullanirlar. Genellikle
bu hastalik grubu ¢ok konusulmasa da yayginlig: fazla-
dir. Bedensel belirti bozukluklary, erigkin popiilasyonun
%5-7’sinde goriiliir ve konversiyon bozuklugu, néroloji
Kkliniklerindeki ikinci en sik tani olarak karsimiza ¢ikar.
Ayrica hipokondriazisin daha o6nce, popiilasyonun
%10’luk bir kesiminde goriildiigii tahmin edilmistir.
Bu hastalar, semptomlarindan dolay1 sik sik saglik
merkezlerine basvururlar ve bu durum onlar1 belirgin
sekilde kisitlar. Belirtiler bir¢ok hastanin isgini stirdiirme
veya bagimsiz yasama gibi giinlitk yasam aktivitelerini
tamamlama becerisini 6nemli 6l¢tide engeller.

ZiHiN-BEDEN BAGLANTISI

Zihinsel Bozukluklarin Tamsal ve Istatistiksel El Kitab
(DSM), 4. Baski, Metin Revizyonu (DSM-IV-TR, 2000),
bedensel belirti ve iligkili bozukluklarin tanisinda, me-
dikal olarak a¢iklanamayan semptomlara odaklanmigtir
ki, bu da zihin-beden dualizmine veya zihinle bedenin
ayrilabilir oldugu diistincesine vurgu yapmaktadir.
Bununla beraber, disiincelerimiz, duygularimiz ve
inanglarimizin biyolojik isleyisimizi pozitif veya negatif
olarak etkileyebilecegi bulunmustur. Bu da belirgin bir
zihin-beden baglantisini diisindiirmektedir. Son 10
yilda, zihin ile bedenin ayri degil, birbirlerine sikica

Bedensel belirti bozuklugu ve iliskili durumlari tanimak ve tanimlamak.
m  Bu bozukluklarin etiyolojisini ve tani kriterlerini tanimlamak.

Bu bozukluklar icin belirlenmis kanita-dayali farmakolojik ve farmakolojik
olmayan tedavileri tanimlamak.

bagli oldugu anlasilmistir. Hastanin semptomlarla
ilgili beklentilerine gore semptomlarin iyilesmesi veya
kotiilesmesi (nosebo etkisi) anlamina gelen plasebo
etkisinin, fiziksel semptomlar: 6nemli 6l¢tide etkiledigi
bulunmustur. Fonksiyonel nérogoriintilleme ¢aligma-
lar1, plasebo etkisinin ve agiklanamayan tibbi olaylarin
benzer serebral mekanizmalar1 igerdigini gostermistir.
Pozitron emisyon tomografisi kullanilarak yapilan
¢alismalar, hem agiklanamayan (fonksiyonel) bacak pa-
ralizisi vakasinda hem de hipnotik sol bacak paralizisi
vakasinda sag primer motor kortekste aktivite yoklu-
gunun yani sira sag orbitofrontal ve anterior singulat
kortekste aktivite artis1 bulmustur. Bu bulgu, paralizi-
nin ve konversiyon paralizisinin ikisinin de prefrontal
korteksteki primer motor aktivitenin inhibisyonundan
olabilecegini diistindiirmekte ve bu semptomlarin
“sahte” olmay1p gercekten de hasta tarafindan yasaniyor
olabilecegine vurgu yapmaktadir.

Tibbi bir taniya sahip olmak, bedensel belirti ve
iligkili bozukluklar da dahil mental bir hastalik varligini
dislamaz. Ayni sekilde mental bir hastaligin tanisini da
sadece tibbi bir a¢iklamanin olmayisina dayandirmak
uygun degildir. Tibbi bir teshisin yokluguna yapilan
vurgu, tarihsel olarak hastalar tarafindan, doktorlarin,
semptomlarinin “sahte” olduguna veya “kafalarinda”
olduguna inandiklar1 seklinde algilanmakta ve bu
durum ¢ogu zaman hastalar1 kizdirip, yabancilastirip
semptomlarimin teshisi i¢in onlar1 farkli bir doktor
aramaya itmekteydi. Bedensel belirti bozuklugu olan
pek ¢ok hastanin ilk bagvurdugu yer olan birinci basa-
maktaki doktorlar icin de bu tani kriterlerini kullanmak
da zordu. Bundan dolayr DSM’nin besinci baskisinda
(DSM-V, 2013) bu bozukluklarin oldugu boliim, tan:
kriterlerinin daha acik ve saglik merkezlerinde kulla-
niminin daha pratik olmas: i¢in gézden gegirilmistir.
Giincel kriterler artik tibbi olarak agiklanamayan semp-
tomlarin varligina degil, bunun yerine semptomlarla
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HEDEFLER

Bu béliimii ¢alistiktan sonra
6grenci sunlari yapabilmelidir:

Kisilik bozukluklari, kiltiirel normlardan sapan ve
onemli diizeyde sikinti ya da sosyal ve mesleki iglevler-
de bozulmayla iliskilendirilen, belirli 6zelliklere sahip,
esnek olmayan ve sagliksiz diisiince ve davranis kalip-
lartyla karakterize edilir. Temel bir 6zellik, tipik olarak
ergenlik déneminde veya erken yetiskinlikte baslayan
ve uzun bir siire boyunca ve cesitli baglamlarda devam
eden kaliciliktir.

Zihinsel Bozukluklarin Tamsal ve Istatistiksel El
Kitab, Besinci Baski (DSM-V), kisilik bozukluklarin
3 kategoride siniflandirir. A Kiimesi tuhaf veya ek-
santrik gruptur ve paranoid, sizoid ve sizotipal kisilik
bozukluklarini igerir. B kiimesi dramatik, duygusal
veya degisken gruptur ve antisosyal, borderline, histri-
onik ve narsistik kisilik bozukluklarini icerir. C kiimesi
kaygili veya korkulu gruptur ve kagingan, bagimli ve
obsesif-kompulsif kisilik bozukluklarini icerir. Pratikte
hastalar genellikle tek ve agik¢a tanimlanmus bir kisilik
bozukluguyla bagvurmazlar ve bu sendromlar arasin-
daki cizgiler de kesin degildir. Aslina bakilirsa, kisilik
bozukluklarinin biiyitk ¢ogunluguna, genellikle bazi
yatkinlastirici olaylar veya diger tibbi veya psikiyatrik
sorunlar onlar1 saglik sistemine getirene kadar muhte-
melen teshis edilememektedir.

DSM’nin 6nceki basimlari, majér depresif bozuk-
luk veya sizofreni gibi Eksen I bozukluklarinin aksine,
kisilik bozukluklarini Eksen II bozukluklari olarak
siniflandirtyordu. DSM-5 bu eksen kategorizasyonunu
kullanmasa da kisilik bozukluklarina hila bazen Eksen
IT bozukluklar: ad: verilmektedir.

m  Kisilik bozukluklarini diger psikiyatrik bozukluklardan ayiran seyleri anlamak.
m  Bilinen 10 kisilik bozuklugunun klinik belirtilerini ve yayginligini tanimak.
m  Kisilik bozukluklarina yonelik potansiyel miidahaleleri agiklamak.

PREVALANS VE YUK

Kisilik bozukluklar1 yaygindir ve yetiskin niifusunun
neredeyse %10’unu etkiler. Genel olarak bakildiginda,
erkeklerde ve kadinlarda esit derecede yaygindir, ancak
bazi kisilik bozukluklari cinsiyetlerden birinde daha sik
goriiliir. En yaygin kisilik bozuklugu iilkeye gore degi-
sir. Amerika Birlesik Devletleri’nde en yaygin kisilik
bozukluklar1 obsesif kompulsif, narsistik ve borderline
kisilik bozuklugudur.

Tanim geregi kisilik bozukluklar: is, iliskiler ve
toplumdaki islevsellik bozukluklariyla iliskilidir. Kisilik
bozukluklar: siklikla diger psikiyatrik tanilarla birlikte
gorilir. Ozellikle anksiyete bozukluklar1 (kisilik bo-
zukluklarina sahip hastalarin yarisindan fazlasinda)
ve madde kullanim bozukluklar1 (kisilik bozukluguna
sahip hastalarin yaklasik %25’inde) sikga goriiliir.
Ozellikle borderline kisilik bozuklugunda intihar orani
genel niifusa gore ¢ok daha yiiksektir.

A KUME: TUHAF VEYA
EKSANTRIK KiSiLIK
BOZUKLUKLARI

Paranoid kisilik bozuklugu, diinyaya kars1 yaygin ve
stirekli bir giivensizlik ve siipheci bakis acisi ile karakte-
rizedir. Ayrica bu bozukluk ayni zamanda fiziksel, sozlii
veya kisilerarasi tehditlere kars1 agir1 tetikte olma ile de
karakterizedir. Sonug olarak, paranoyak kisilige sahip
bireylerin yakin veya samimi baglantilar1 varsa bile
¢ok azdir. Kisilerarasi tarzlar en iyi sekilde mesafeli ve
glivensiz olarak tanimlanir. Cogunlukla tedbirli ve gizli
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Madde Kullanim
Bozukluklari

BOLUM
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Ceviren : Cagri Ozdemir

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -

6grenci sunlar yapabilmelidir: hastaliklari anlar.

PREVALANS VE YUK

Gegen yil yaklagik 20,2 milyon yetiskinin (%8,4) madde
kullanim bozuklugu vardi, bu da madde kullanim
bozukluklarini Amerika Birlesik Devletleri’ndeki en
yaygin ruh sagligi bozukluklarindan biri haline geti-
riyor. Nikotin kullanim bozuklugu en yaygin olanidir
ve tahmini yagam boyu prevalanst %27°dir. Alkol kul-
lanim bozuklugu da yaygindir; yetiskinlerin tahminen
%8’ yasamlar1 boyunca kriterleri karsilamaktadir. Ya-
sadis1 uyusturucu kullanim bozuklugunun yasam boyu
prevalansi yaklagik %2 ila %3’tiir. Ulusal Uyusturucu
Bagimlilig1 Enstitiist, madde kullanimimnin Amerika
Birlesik Devletlerine toplam maliyetinin yillik 740 mil-
yar dolar oldugunu tahmin ediyor. Buna yalnizca ilgili
saglik hizmeti maliyetleri degil, ayn1 zamanda tiretken-
lik kayb: ve sugla ilgili maliyetler de dahildir.

MADDE KULLANIM
BOZUKLUKLARIVE ODUL YOLU

Odiil yolunun roliinii ve ilaglarin beynin bu kismu iize-
rindeki etkilerini anlamak 6nemlidir. Beynin 6diil yolu,
hayatta kalma istegimizi artiran zevkli davranislari
artirir. Ornegin daha temel diizeyde, kosudan sonra bir
sise su icmek veya aciktiginizda yemek yemek, doyma
hissi yaratmak igin 6diil yolunu aktive eder. Odiil yolu
ayrica iliski kurma, cinsel iliski ve ¢ocuk yetistirme gibi
daha karmagik davranislarda da rol oynar.

Odiil yolu ayni zamanda mezolimbik yol olarak
da bilinir. Orta beynin ventral tegmental alan (VTA)
ad1 verilen bir kismindan kaynaklanir. Dopaminerjik
noronlar, VTA’dan, ventral striatumun, nukleus ak-
kumbens (NAcc) adi verilen bir alanina yansir (Sekil
43-1). NAcc’de dopamin salindiginda, kismen endor-
fin salinimi yoluyla zevke neden olur.

Yaygin olarak kullanilan uyusturuculari, madde kullanim bozukluklariyla iliskili
semptomlari ve bagimhlikla iliskili fizyolojik yollari tanir.

Madde kullanim bozukluklaryla iliskili sikligi ve yaygin tibbi eslik eden

m  Her madde kullanim bozuklugu sinifi igin tedavi yaklasimlarini tanimlar.

Genel olarak, belirli bir uyaran NAcc’de ne kadar
fazla dopamin salgilarsa, deneyim o kadar zevkli olur.
NAcc, ¢esitli uyaranlara farkli miktarlarda belirginlik
atayabilir. Bu uyaran-6diil olgusu hem klasik hem de
edimsel kosullanmada hayati bir rol oynar. (Sekil 43-2).

Bazi bireylerde 6diil yolu gesitli maddeler araciligiy-
la “ele gegirilebilir”. Odiil sisteminin dogasi, belirginlik
olgusu yoluyla davranmista onemli degisikliklere yol
agabilir. Hayatta kalmanin bir yolu olarak gelistirilen bu
sistem, bazi durumlarda, siklikla hastalik ve 6liim oran-
larint artiran yikict davranislara yol agabilmektedir.

Belirli bir maddenin tekrar tekrar kullanilmasi
sonucunda uyumsuz davranislara yol agan fizyolojik ve
psikolojik degisiklikler meydana geldiginde, bireylerde
madde kullanim bozuklugu olarak bilinen bir durum
gelisir. Zihinsel Bozukluklarin Tamsal ve Istatistiksel El
Kitabs, Besinci Baski (DSM-V), madde kullanim bozuk-
luguna iliskin 11 kriteri listeler; bozuklugun siddeti, kar-
silanan kriterlerin sayisina gore su sekilde belirlenir: 2 ila
3 i¢in hafif, orta i¢in 4 ila 5, 26 ise agir madde kullanim
bozuklugudur. Bu kriterlerin Tablo 43-1’de gosterildigi
gibi 4 alandan 1’inde meydana geldigi diisiinilebilir.

MADDE KULLANIM BOZUKLUKLARI

Bu boliimde, iligkili nérotransmitterler ve sinir yollari,
zehirlenme ve yoksunluk semptomlari, farmakotera-
piler ve tedavi yontemleri dahil olmak {izere yaygin
olarak kétiiye kullanilan ilaglar gézden gegirilmektedir
(Tablo 43-2). Her ne kadar bu boliim ozellikle madde
kullanim bozukluklarina odaklanmis olsa da, bu
bozukluklarin siklikla bagka bircok madde, psikiyatrik
ve tibbi es taniya sahip oldugunun farkina varmak
onemlidir. Ornegin, ¢oklu madde kullanim bozuklugu
kriterlerini karsilayan hastalarin eslik eden psikiyatrik
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Cocuk ve Ergen
Psikiyatrisi

Cevirenler : Ayda Beril Nas Unver, Merve Onat

HEDEFLER .

Bu béliimii ¢alistiktan sonra -

6grenci sunlari yapabilmelidir:

PREVALANS VE YUK

Neredeyse her 5 ¢ocuktan 1’i ya su anda ya da ha-
yatlariin bir déneminde ciddi bir ruhsal bozukluga
sahip olacaktir. Ruhsal bozukluklar ve madde kullanim
bozukluklar: diinya genelinde ¢ocuklarda ve genglerde
sakatligin 6nde gelen nedenidir ve depresyon sakatliga
ayarlanmis yasam yillar1 kaybinin 1 numarali nedenidir.
Bu kosullar ¢ocuklarin gelisimini, egitim kazanimlarin
ve tatmin edici ve tiretken hayatlar yasama potansiyel-
lerini etkileyebilir.

BOZUKLUKLAR

Bu bolimde g¢ocukluk ve ergenlik doneminde sik
goriilen psikiyatrik bozukluklar ele alinmaktadir. Bazi
bozukluklar olgunlasmayla birlikte yavas yavas diizelir,
bazilar1 yetiskinlikte de devam eder ve bazilar1 da ye-
terli miidahale yapilmazsa kotiilesir. Ayrica ¢ocuklarda
ve ergenlerde sik goriilen bazi psikiyatrik bozukluklarin
farkli goriiniimlerine de dikkat gekecegiz. Yeme bozuk-
luklar1 da bu boliime dahil edilmistir ¢tinkii baglangic-
lar1 genellikle ergenlik déoneminde ortaya ¢ikar.

Norogelisimsel Bozukluklar

Norogelisimsel bozukluklar, kisisel, sosyal, akademik
veya mesleki iglevsellik {izerinde belirgin etkileri ola-
bilen merkezi sinir sisteminin gelisimsel eksiklikleri ile
karakterize edilir. Bunlar ¢ok spesifik bozukluklardan
(6rnegin, iletisim bozuklugu) global bozukluklara kadar
gesitlilik gosterebilir (6rnegin, zihinsel yetersizlik). Bu bo-
zukluklarimn birlikte goriilmesi yaygindir (6rnegin, otizm
spektrum bozuklugu ile zihinsel yetersizlik veya ozgiil
Ogrenme giicligii ile dikkat eksikligi ve hiperaktivite

BOLUM

Cocukluk ve ergenlik doneminde goriilen yaygin sosyal, duygusal ve
davranissal problem turlerini belirtebilmelidir.

Cocuk ve ergen psikiyatrisinde sik goriilen bozukluklarin nedenlerini ve
tanilarini anlayabilmelidir.

m Psikiyatrik sorunlari olan cocuk ve ergenler icin gerekli tedavi yontemlerini ve
farkli yaklasimlari tanimlayabilmelidir.

bozuklugu (DEHB). Bu durumlarin etiyolojisi farklilik
gosterdiginden, gortiniimleri de heterojendir. DEHB i¢in
stimulanlar diginda, 6zellikle nérogelisimsel bozukluklar
i¢in endike olan ¢ok az farmakolojik tedavi vardir. Bu-
nunla birlikte, konusma terapisi, mesleki terapi, egitim
destegi ve psikoterapi gibi farmakolojik olmayan miida-
haleler genel prognozu ve giinliik islevselligi iyilestirebilir.

Zihinsel yetersizlikler cesitli prenatal, perinatal ve
postnatal etiyolojilerin sonucudur. Konjenital nedenler
arasinda Fetal Alkol Sendromu (FAS), Trizomi 21 ve
Frajil X sendromu gibi genetik durumlar ve hamilelik
sirasindaki  enfeksiyonlar (6rnegin, toksoplazmoz)
yer almaktadir. Bazi durumlarda, zihinsel yetersizlik
ciddi kafa travmasi, enfeksiyon veya dogumdan sonra
edinilen diger faktorlerden kaynaklanabilir. Zihinsel
yetersizlik, genel zihinsel yeteneklerde eksiklik ve
bireyin yas, cinsiyet ve sosyokiiltiirel olarak eslestirilmis
akranlarina kiyasla giinliik adaptif islevsellikte bozulma
ile karakterize edilir. Bozulmus islevsellik alanlarina
ornek olarak muhakeme etme, problem ¢6zme, plan-
lama, soyut diisiinme, yargilama, akademik 6grenme
ve deneyimlerden 6grenme verilebilir. Agir zihinsel
yetersizlikte, motor, dil ve sosyal yonlerdeki gelisim
basamaklarindaki gecikme yasamin 2 yili i¢inde tespit
edilebilir, ancak hafif vakalar okul ¢agina kadar teshis
edilemeyebilir. Genel niifusun yaklasik %1°i zihinsel
yetersizliklerden etkilenmektedir ve her 1000 kisiden
yaklasik 6’sinda ciddi zihinsel yetersizlik oldugu tah-
min edilmektedir. Erkeklerin zihinsel yetersizlik tanist
alma olasilig1 kadinlara gore daha yiiksektir. Cocuk-
luktan sonra bozukluk 6miir boyu siirer. Bakimverenin
anamnezinden veya rutin tarama sirasinda gelisimde
bir gecikmeden siiphelenildiginde, bir ¢ocuk zihinsel
kapasite ve adaptif islevlerin kapsamli bir degerlen-
dirmesi yoluyla zihinsel yetersizlik olasilig1 agisindan
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