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Sizofreni Hastalarinda Serum Biiyiime Durdurucu Spesifik Protein 6 (Gas-6)

Diizeyleri

Serum Growth Arrest Specific Protein 6 (Gas-6) Levels in Patients with Schizophrenia

Fethullah Gerin!, Aybala Erek Toprak', Hayriye Erman’, Sadettin Diiriiyen', Alper Bas?

OZET

Amag: Calismamizda atak ve remisyon durumunda olan
sizofreni hastalar ile kontrol grubunun serum biyime
durdurucu spesifik protein 6 (GAS-6) dizeylerini dlgerek
bu gruplar arasinda bir farklilik olup olmadigini arastirdik.

Yontemler: Calismamiza istanbul Universitesi Cerrah-
pasa Tip Fakiltesi Ruh Sagligi ve Hastaliklari Anabilim
Dali servisinde yatan; yapilan psikiyatrik muayenesinde
DSM-IV-TR tani kriterlerine gére sizofreni tanisi konmus
hastalar (N=22) dahil edilmistir. Hastalarin klinik deger-
lendirilmeleri psikotik atak ile hastaneye yatirildiginda ve
remisyon esnasinda Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi
(PANSS) ve Klinik Global Izlenim Olgegi (CGI-S) uygu-
lanarak yapildi. Hastalarin psikotik atak esnasindaki ve
remisyon sirasindaki serum GAS-6 dulzeyleri saglikh
kontrol grubunun dizeyleri ile karsilastirildi. Serum GAS-
6 analizleri ticari ELIZA kitleri ile yapiimistir.

Bulgular: Akut psikotik dénem ve remisyon déneminde-
ki sizofreni hastalarinin ve kontrol grubundaki kigilerin
GAS-6 degerleri analiz edildiginde bu ¢ grup arasinda
anlamli bir fark bulunamamistir. Serum GAS-6 duzeyleri
ile PANSS ve CGI-S degerleri arasinda herhangi bir kore-
lasyon bulunmadigi géralmustur.

Sonug: GAS-6 ve sizofreni arasindaki iliskinin daha net
olarak ortaya konulabilmesi igin antipsikotik ve diger ilac
kullanimlarinin g6z 6nunde bulunduruldugu daha fazla
kisinin dahil edildigi kapsamli galismalarin yapilmasina
ihtiyag duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: GAS-6, sizofreni, remisyon, akut atak

ABSTRACT

Objective: We have investigated serum growth ar-
rest-specific protein 6 (GAS-6) levels from patients with
schizophrenia divided into acute phase remission phases
as well as control group.

Methods: This study was conducted in Psychiatry De-
partment of Istanbul University Cerrahpasa Medical Fac-
ulty. The patients who were diagnosed with schizophrenia
after regular psychiatric examination according to DSM-
IV criteria (n=22) as well as control subjects were includ-
ed in the study. Schizophrenia patients with acute phase
and remission phase were evaluated by Positive and
Negative Syndrome Scale (PANSS) and Clinical global
Impression Scale (CGI-S). The serum GAS-6 levels of
schizophrenia patients during acute phase and remission
phase were compared with the serum GAS-6 levels of
healthy controls. Serum GAS-6 levels were measured by
commercial ELISA Kits.

Results: No difference was found in serum GAS-6 levels
among the three groups; schizophrenia with acute phase,
schizophrenia with remission phase, and controls. There
were no correlations between serum GAS-6 levels and
PANSS and CGl scores.

Conclusion: To reach a definitive data and better in-
terpretation about the relationship between GAS-6 and
schizophrenia, future studies with larger groups of pa-
tients with schizophrenia subdivided by drug naive and
treated with antipsychotics/other treatment modalities
and controls are needed.

Key words: GAS-6, schizophrenia, acute phase, remis-
sion

! [stanbul Medeniyet Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyokimya AD Istanbul, Tiirkiye
2 Istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Psikiyatri AD Istanbul, Tiirkiye

Yazisma Adresi /Correspondence: Fethullah Gerin,

istanbul Medeniyet Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyokimya AD, istanbul, Tiirkiye

Email: drfgerin@yahoo.com

Gelis Tarihi / Received: 21.01.2016, Kabul Tarihi / Accepted: 16.02.2016
Copyright © Dicle Tip Dergisi 2016, Her hakki saklidir / All rights reserved



94 F. Gerin, ve ark. Sizofreni hastalarinda serum GAS-6 diizeyleri

GIRIS

Sizofreni kisinin sosyal ve mesleki iglevselligine
ciddi sekilde zarar veren, diisiinceyi, algiyi, duygu-
durumunu ve davranig bigimini etkileyen bir psiki-
yatrik bozukluktur. Farkli klinik tablolar ile kendini
gosterebilen kronik seyirli ve tekrarlayici bir send-
romdur. Genetik, immiin aktivite, enfeksiyon, enfla-
masyon, otoimmiin hastaliklar, oksidatif stres, nitrik
oksit sistem, vaskiiler patolojiler ve ¢evresel faktor-
ler gibi birgok etkenin sizofreni igin risk faktorii
oldugu iddia edilmektedir [1-5]. Risk faktorleri bu
kadar ¢esitli olmakla birlikte; altta yatan biyolojik
mekanizmanin artmig immiin aktivasyon olabilece-
gi distiniilmektedir. Yapilan genis epidemiyolojik
calismalarda ciddi enfeksiyonlarin ve otoimmiin
hastaliklarin sizofreni igin birer risk faktorii oldugu,
bununla birlikte artmis proinflamatuvar sitokin dii-
zeylerinin ve proinflamatuvar durumun da patoge-
nezde rol oynadigi gosterilmistir [4,6].

Growth arrest-specific protein 6 (GAS-6), en-
dotel, vaskiiler diiz kas, adipositler ve sinir hiicreleri
tarafindan sekrete edilen [7,8] K vitamini bagimli
bir proteindir. Ratlarda merkezi sinir sisteminde
(MSS) gec embriyojenik evrede goriilmeye basla-
yan 75 kDa agirliginda ve 2.5kb mRNA tarafindan
kodlanan bir proteindir. MSS’de serebral korteks,
piriform korteks, hipokampus, talamus ve hipo-
talamusda bulunur. GAS-6, hiicrelerin sag kalimi,
gocii, farklilagmasi, adezyonu ve apoptozunda rol
alir [9]. Insan viicudunda GAS-6 Tyro3, Axl ve
Mertk (TAM) reseptor protein kinazlara baglana-
rak etkisini gosterir [10]. TAM reseptorlerinin hi-
pokampal nérogenezde kilit rol oynadigi, mikroglia
ve periferik antijen sunan hiicreler lizerinde negatif
diizenleyici etkisinin oldugu ve noral kok hiicrele-
rin ¢ogalmasi, baskalasmasi ve sag kalimimi azal-
tan proenflamatuvar sitokinlerin fazla tretilmesini
engelleyerek immiinmodiilator fonksiyona sahip
oldugu yapilan ¢aligmalarda gosterilmistir [ 10—12].

Bu calismayr GAS-6’nin literatiirde ortaya
koyulmus fonksiyonlarindan ve sizofreninin pa-
tofizyolojisi hakkinda ileri siiriilen hipotezlerden
yararlanarak planladik. Sizofreni patogenezinde
proenflamatuvar durumun etkili oldugu goriisiinden
yola ¢ikarak GAS-6’nin 6zellikle immunmodiilator
etkisinden dolay1 sizofreni gelisiminde etkili olabi-
lecegini diistindiik. Yine sizofreni etyopatogenezin-

de baska bir goriis olan noral gelisim modeline gore
sinir hiicrelerinin gd¢iinde, sinir hiicrelerinin ¢ogal-
masinda ve farklilasmalarinda olusan aksakliklarin
sizofreniye neden olabilecegi iddia edilmektedir.
GAS-6’nin baglandig1 reseptor grubu olan TAM
reseptorlerinin etkileri arastirildiginda sinir hiicre
proliferasyonu, hiicrelerin migrasyon ve differansi-
yasyonunda rol oynadigi gosterilmistir. Bu iligkiden
yola ¢ikarak GAS-6’nin TAM reseptorleri {izerin-
den hiicre gocii, ¢ogalmas1 ve farklilagmasindaki
etkileri ile bize sizofreninin ortaya ¢ikmasinda rol
oynayabilecegini diisiindiirdii. Literatiirde GAS-6
ile sizofreni iligkisini ortaya ¢ikarmak i¢in yapilmis
bir aragtirmaya rastlanmamistir. Bu klinik prospek-
tif ¢aligmada atak ve remisyon durumunda olan si-
zofreni hastalart ile kontrol grubunun serum GAS-6
diizeylerini dlgerek bu gruplar arasinda bir farklilik
olup olmadigina ortaya ¢ikarmay1 hedefledik.

YONTEMLER

Hastalar

Calismamiza Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi Ruh Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali
servisinde yatan; yapilan psikiyatrik muayenesinde
DSM-IV-TR tam kriterlerine gore sizofreni tanisi
konmus hastalar (n=22) dahil edilmistir. Calisma-
miz Istanbul Medeniyet Universitesi Yaymn Etigi
Kurulu tarafindan onaylanmistir.

Calismaya dahil edilme ve ¢alismadan diglan-
ma kriterleri asagidaki gibidir.
Hasta grubu edilme
kriterleri

icin c¢alismaya dahil

1. DSM-IV-TR tani kriterlerine gore sizofreni tanisi
almis olmak

2. 18-60 yas arasinda olmak
3. En az ilkokul mezunu olmak

4. Aragtirmanin amaci ve uygulanacak testler acik-
landiktan sonra arastirmaya katilmayi1 kabul etmis
olmak

Hasta grubu i¢cin cahismadan dislanma o6lciitleri

1. DSM-IV-TR tan1 kriterlerine gore sizofreni hari-
cinde 1. Eksen tanisinin olmast

2. Mental retardasyon, kafa travmasi, nérolojik has-
talik, alkol ya da madde etkisi altinda olmasi gibi
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kisinin kooperasyon ve biligsel fonksiyonlarint bo-
zan durumlarin bulunmasi

3. Psikocerrahi veya bagka bir beyin cerrahi girisim
Oykiisiiniin olmasi

Kontrol grubu

Hasta grubuyla yas, cinsiyet ve 0grenim seviyesi
bakimindan benzer kisiler kontrol grubu olarak ca-
lismaya dahil edilmigtir. DSM- IV-TR eksen I tanisi
olmayan (SCID-NP’ ye gore) ve genel tibbi durum-
da bozulmaya yol acan herhangi bir hastaligi, zeka
geriligi, epilepsisi, kafa travmasi Oykiisii, organik
beyin sendromu, devam eden alkol ve/veya madde
bagimliligi olmayan ve ¢alisma hakkinda bilgilen-
dirildikten sonra caligmaya katilmay1 kabul eden
kisiler dahil edilmistir. Kendisinde ve ailesinde
ruhsal bir hastalik dykiisii olanlar kontrol grubuna
alimmamastir.

Pozitif ve negatif sendrom olcegi (PANSS)

Kay ve arkadaslar1 1987 yilinda sizofrenide pozitif
ve negatif belirtileri, genel psikopatolojiyi deger-
lendirmek ve bu belirtilerin diizeyini 6lgmek i¢in
PANSS’1 gelistirmislerdir [13]. Bu dlgek 1 haftay1
iceren tanimlanmisg bir siire gdz oniine alinarak, 30-
40 dakika siiren yar1 yapilandirilmig bir goriisme
ile uygulanir. Hasta yakinlar1 ve hasta ile ilgilenen
saglik personelinden de bilgi alinmasi gerekebilir.
Toplam 30 maddeden olugsmaktadir; maddelerden 7
tanesi pozitif belirtileri, 7 tanesi negatif belirtileri,
16 tanesi ise genel psikopatoloji belirtilerini icer-
mektedir. Her madde 7 puanh siddet degerlendir-
mesi icermektedir ve nihai puanlama her maddenin
puanlarinin toplanmasiyla yapilmaktadir. Kosta-
koglu ve arkadaslari tarafindan yapilan calismayla
bu 6l¢egin Tiirkge formunun giivenilirligi orta ko-
yulmustur [14].

Klinik Global izlenim Ol¢egi (CGI-S)

Klinik Global izlenim Olgegi, Guy [15] tarafindan
gelistirilen, bir hastanin tedavi baslanmadan 6nce
ve basglandiktan sonra klinisyenin hastanin islevsel-
ligi hakkindaki izlenimini kaydetmesini saglamak
icin yapilan ve ii¢ boyutu olan bir dlgektir. Olgegin
ilk boyutunda hastaligin siddeti, ikinci boyutunda
iyilesme, liclinci boyutunda ise ilag yan etkisinin
siddeti degerlendirilir. Bizim ¢alismamizda 6lgegin
ilk iki boyutu kullanilmustir.

Degerlendirme

Calismamiza katilmay1 kabul eden kisiler psikotik
atak tanisi ile servise yatirilan sizofreni hastalarin-
dan olusmaktadir. Hastalarin ilk degerlendirilmeleri
servise yattiktan sonra psikomotor ajitasyonlar1 ge-
rileyip test uyumu saglayabilecek hale geldiklerinde
yapildi. Kontrol degerlendirmeleri ise ilk degerlen-
dirmeden en az 12 hafta sonra (ortalama 16.7 = 4.0)
sonra ayni 0l¢ek ve testler uygulanarak yapildi. Bu
3 aylik dénemde hastalarin takipleri baska hekimler
tarafindan yapildi, dlgek ve testleri uygulayan he-
kimler hastalarin tedavisine miidahale etmedi.

Serum GAS-6 diizeyi 6l¢iimii

Hasta ve kontrol grubundan kan &rnekleri 12 saatlik
aclik sonrasi sol antekubital venden alindi. Kan or-
nekleri 30 dk. oda sicakliginda bekletilerek tam ola-
rak pihtilagsmasi saglandi. Daha sonra 1500 g’de 10
dk. +4°C’de santrifiij edildi. Serum 6rnekleri analiz
edilinceye kadar -80°C’de saklandi. Serum GAS-6
diizeyleri Human GAS-6 Sandwich ELISA Deve-
lopment Kit (DuoSet Economy Pack, 15 Plate) ve
ayrica Substrat Reaktif Paketi kullanilarak yapildi
(R&D Systems, Minneapolis, MN, ABD). Bu kit
hiicre kiiltiirii siipernatantlart ig¢in dizayn edildi-
ginden serum numunelerinde ¢aligmak i¢in optimi-
zasyonu ve validasyonu laboratuvarimizda yapildi.
Antikorun, bloklama ajani1 ve diliisyon sivisinin tipi,
yakalayici antikorun konsantrasyonu, numunelerin
diliisyon miktar1 ve eliza inkiibasyon basamaklari-
nin siire ve sicakliklari i¢in en uygun olanlarini tes-
pit etmek amaciyla 6n deneyler yapildi. Optimizas-
yon sonrasinda hasta popiilasyonumuzda g¢aligildu.
Yaptigimiz CV galismalarinda metodun intra-assay
ve inter-assay CV’leri sirasi ile %12.63 ve %13.97
olarak bulundu. Yapilan prosediirii kisaca su sekil-
de o6zetleyebiliriz: 96 kuyucuklu mikroplateler 100
uL primer antikor ile kaplanarak bir gece boyunca
4°C’de inkiibe edilmigstir. Ertesi giin mikroplate
bes defa yikama soliisyonu (PBS igerisinde 0.05%
Tween® 20) ile yikandiktan sonra oda sicakligin-
da 2 saat boyunca %0.05’lik sigir serum albumini
ile bloklandi. Yikama soliisyonu ile bes defa daha
yikandiktan sonra 100 pL diliie standart soliisyon
veya plazma 6rnegi eklenerek 37°C’de 1 saat inkii-
be edildi. Daha sonraki basamaklar kitte belirtilen
metod ve protokole uygun olarak gergeklestirildi.
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Abzorbans degeri 450 nm dalga boyunda mikropla-
te okuyucu ile dl¢tildii.

istatiksel degerlendirme

Tiim gruplarda incelenen parametrelere ait deger-
ler ortalama + standart sapma olarak verildi. ikili
grup halinde olan karsilastirmalarda Student t-test
kullanildi. Kategorik verilerin karsilagtirilmasinda
Ki-kare testi kullanildi. Gruplarda incelenen para-
metreler arasindaki iligkilerin degerlendirilmesinde
Pearson korelasyon testi kullanildi. Tiim analizler
SPSS siirtim 20 istatistiksel paket programi ile ya-
pildi. Degerlendirmelerde istatistiksel anlamlilik
p<0,05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Hasta ve kontrol grubu arasinda yas ve kadin/erkek
cinsiyet oranlari arasinda anlamli fark bulunmadi.
Hastalarda kadin erkek orani: 7/15, kontrol grubun-
da kadin erkek orani: 9/18’dir. Hasta grubunun yas
ortalamast 35,3+10,6, kontrol grubunun yas ortala-
masi ise 36,7+10,3 bulundu. Hasta ve kontrol grup-
lar1 sosyodemografik agidan benzer 6zelliklere sa-
hipti. Iki grubun sosyodemografik 6zellikleri Tablo
1’de gosterilmistir.

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun sosyodemografik
ozellikleri

Hasta Kontrol

(n=22) (n=27)
Yas (Y1) 35,3+10,6 36,7 +10,3
Cinsiyet (K/E) 7115 9/18
Egitim yil 9,4+4,0 8,8+32
Calisma Du__n:|mu (Qallsmlyor/ 20/3/ 1 719711
Calisiyor / Ogrenci)
Medeni Durum 8/14/2 10/24/1

(Evli / Bekar / Bogsanmisg)

K: Kadin, E: Erkek

Hasta ve kontrol grubu arasinda serum GAS-6
seviyeleri acisindan anlaml bir fark bulunamamis-
tir (p=0,49). Gruplarin serum GAS-6 degerleri Tab-
lo 2°de gosterilmektedir. Yapilan korelasyon analiz-
lerinde serum GAS-6 degerlerinin, yas ve sizofreni
varlig1 ile herhangi bir korelasyon gostermedigi tes-
pit edilmistir.

Aktif sizofreni ve remisyon sizofreni durumun-
daki hastalarin GAS-6 degerleri analiz edildiginde

bu iki grup arasinda da anlamli bir fark bulunama-
mustir. (p=0,68). Serum GAS-6 degerleri ile PANSS
ve CGI skorlar1 arasindaki korelasyon durumunu
ortaya ¢ikarmak icin yapilan analizlerde GAS-6 de-
gerleri ile ne PANSS ne de CGI skorlar1 arasinda
anlamli bir korelasyon olmadig1 tespit edilmistir.
Gruplarin serum GAS-6 diizeylerinin dagilimi Sekil
1’de gosterilmistir.

2+

Gas 6 (ng/ml)

1

T T T
Kontrol Sizofreni(Akut fazi) $izofreni(Remisyon fazi)

Sekil 1. Serum GAS-6 dlizeylerinin gruplara goére dagilimi

Tablo 2. Aktif sizofreni ve remisyon sizofreni durumunda
serum GAS-6 degerleri, PANSS.

Atak Remisyon Kontrol .
(n=22) (n=22) (n=27)
GASE 4974062 141179 108:032 0,68
(ng/ml)
CGI-S 4,81+0,68 3,25+0,97 0,001
PANSS  75,9+17,79 55,63+14,01 0,001

GAS-6: Buyume durdurucu spesifik protein 6, CGI-S: kli-
nik global izlenim élgedi, PANSS: pozitif ve negatif send-
rom &lcedi, *p remisyona karsi.

TARTISMA

K vitamini bagimli bir protein olan GAS-6"nin hiic-
re ¢ogalmasinda, gdciinde, farklilasmasinda, adez-
yonunda ve apoptozunda rol aldig1 ve bu etkilerinin
yaninda NFkB’yi siiprese ederek enflamasyonda
azalmaya neden oldugu bildirilmistir [9,16]. Litera-
tiirde GAS-6’nin obezite, diyabet, psoriyazis, insii-
lin direnci, enfeksiyon, nefrotoksisite, ateroskleroz
ve timor olusumu gibi birgok farkli durum ile olan
iligkisi incelenmistir [9,17-21]. Ama sizofreni has-
talarinin GAS-6 diizeyleri ile ilgili literatiirde her-
hangi bir ¢aligmaya rastlanmamaistir.
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Sizofreninin etyolojisi ile ilgili genetik yatkinlik,
cevresel faktorler, otoimmiinite, vaskiiler patoloji-
ler, enflamasyon, enfeksiyon ve stres gibi ¢ok say1-
da durumun etkili oldugunu gosteren ¢aligmalar bu-
lunmaktadir [3,5,6,22,23]. Her ne kadar ad1 gecen
sahalarda ¢ok sayida arastirma yapilsa da sizoftre-
ninin etyopatogenezi tam olarak aydinlatilamamig-
tir. Artmig kronik enflamatuvar durumun, beynin
makrofaji olan mikroglial hiicrelerin aktivasyonu-
na neden oldugu ve bunun da beyindeki ndronla-
rin olusturdugu sinir aglarina zarar vererek psikotik
bozukluklara neden oldugu diistintilmektedir [24].
Enflamasyonun bu etkisinden dolay1 anti-enfla-
matuvar tedavilerin sizofreni iizerindeki etkilerine
yonelik calismalar yapilmis ve 6zellikle siklooksi-
jenaz-2 inhibisyonunun tedaviye olumlu etkilerinin
oldugu gortilmiistlir [25]. Farelerde yapilan bir ¢a-
lismada rekombinant GAS-6 verilmis hayvanlarda
mikroglial aktivitenin azaldig1 ve kok hiicrelerin ol-
gunlagsmasinda artma oldugu tespit edilmistir [26].

Sizofreni ile ilgili yapilan bir ¢caligmada, post-
mortem hipokampiis dokusunda hiicre proliferas-
yonu belirteci olan Ki67 ile isaretlenen hiicrelerin
kontrol grubundan daha diisiik oldugu rapor edil-
mistir. Bu bulgudan yola ¢ikilarak sizofreni hasta-
larinda hipokampal hiicre proliferasyonun azalarak
hipokampal disfonksiyona neden oldugu ve hipo-
kampal norogenezin sizofreni hastalarinda yeni
bir terapdtik hedef olabilecegi ileri siiriilmektedir
[22]. Hayvan modellerinde yapilan c¢alismalarda
embriyonik ve perinatal donemdeki ndrogenez ve
ndron gogiinde goriilen aksakliklarin aynmi sizofre-
ni hastalarinda goriilen néronal fonksiyon ve dav-
ranis bozukluklarmma neden oldugu gdosterilmistir.
Noron goglinde goriilen anormalliklerin sizofreni
ile olan iligkisi, sizofreninin etyopatogenezi ile il-
gili bagka bir hipotez olan noral gelisim modelini
desteklemektedir [27]. GAS-6 etkisini TAM re-
septor tirozin kinazlara baglanarak gostermektedir.
TAM reseptorlerinin glial aktivasyonu, hipokampal
ndrogenezi diizenledigi ve noral kdk hiicre ¢ogal-
masinda ve farklilasmasinda 6nemli rol oynadigi ra-
por edilmistir. TAM reseptorleri bulunmayan néoral
kok hiicrelerin daha yavag biiyiidiigii, ¢ogalmasinin
azaldig1 ve apoptozun ise arttigi bildirilmistir [11].
Bu bulgularin 1s1ginda GAS-6"nin TAM reseptorleri
izerinden etki gostererek hipokampal ndrogenezi,
noral kok hiicre ¢ogalmasi ve farklilagsmasini ve

mikroglial aktivitenin azalmasini saglayarak ay-
rica immiinmodiilator etkileri ile proenflamatuvar
ortam1 diizenleyerek sizofreni patogenezinde rolii
olabilecegi hipotezini kurduk. Hipotezimizi destek-
lemek i¢in sizofreni hastalarmin serum GAS-6 dii-
zeyleri ile kontrol grubunun serum GAS-6 diizeyle-
rini karsilastirdik. Ayrica sizofreni hastalarmi atak
ve remisyonda olma durumlarina gdre kategorize
ederek bu iki durumdaki hastalar arasinda herhan-
gi bir farklilik olup olmadigini inceledik. Bunlarin
yaninda hastalarin PANS ve CGI 6lgekleri yapilarak
bunlarin GAS-6 diizeyleri ile korelasyonunu ortaya
cikarmay1 hedefledik.

Yaptigimiz calisma sonucunda sizofreni hasta-
lariyla kontrol grubu arasinda ve atak, remisyon ve
kontrol gruplari arasinda GAS-6 diizeyleri agisin-
dan herhangi bir farklilik olmadigini, ayrica Serum
GAS-6 diizeyleri ile PANS ve CGI 6lgekleri arasin-
da herhangi bir korelasyon olmadigini tespit ettik.

Literatiirdeki ¢caligmalarda GAS-6 ve TAM re-
septorlerinin diyabet, obezite, viicut kitle indeksi
(VKI), viicut yag dokusu ile iligkili oldugu kilolu
ve obez kisilerde GAS-6 diizeylerinin yiiksek oldu-
gu, VKI ile GAS-6 diizeylerinin pozitif korelasyon
gosterdigi bildirilmistir [8,28,29]. Sigara kullani-
minim ve diger kardiyometabolik risk faktdrlerinin
de GAS-6 diizeyleri ile iligkili oldugu, o6zellikle
sigara kullanan ve herhangi bir kardiyometabolik
risk faktorii bulunan psoriyazisli hastalarda GAS-
6 diizeylerinin kontrol grubuna ve kardiyometabo-
lik risk faktorii bulunmayan psoriyazisli hastalara
gore daha diisiik oldugu gosterilmistir [17]. Ayrica
Warfarin gibi bazi ilaglarin GAS-6 diizeylerini et-
kiledikleri bildirilmistir [30]. Sizofreni tedavisinde
kullanilan antipsikotik ilaglarin GAS-6 diizeyleri-
ni nasil etkiledigi ile ilgili ise literatiirde herhangi
bir ¢alismaya rastlanmamistir. Bizim ¢aligmamizda
ise katilimeilarin VKI, viicut yag dokusu, sigara
kullanimi, kardiyometabolik risk faktorleri ve ilag
kullanimi degerlendirilmeye alinmamustir. Hasta sa-
yismin az olmasi ile birlikte bu kisithiliklar da goz
ontine alindiginda, bunlarin sonuglar1 negatif yonde
etkileyebilecegi degerlendirilmistir.

Sonug olarak, yukarida bahsi gecen bazi ki-
sithiliklara ragmen literatiirde GAS-6 diizeyleri ile
sizofreni arasindaki iliskinin arastirildigi herhan-
gi bir calismanm bulunmamasi ve bu c¢aligmanin
ilk olmasi acisindan elde edilen sonuglar literatiire

Dicle Tip Derg / Dicle Med J

www.diclemedj.org

Cilt / Vol 43, No 1, 93-98



98 F. Gerin, ve ark. Sizofreni hastalarinda serum GAS-6 diizeyleri

onemli katkilar sunmaktadir. GAS-6’nin sizofreni
patogenezinde herhangi bir yerinin olup olmadigi
konusunun daha net olarak ortaya konulabilmesi
icin antipsikotik ve diger ila¢ kullanimlarinin goz
oniinde bulunduruldugu, daha fazla sayida hasta ve
kontrol grubunun dahil edildigi kapsamli caligmala-
rin yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir.

Cikar Catismas1 Beyani: Yazarlar ¢ikar catig-
mast olmadigini bildirmislerdir.

Finansal Destek: Bu calisma i¢in herhangi bir
finansal destek alinmamuistir.
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