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Theories and Models of Rumination: A Review

Ruminasyon Teorileri ve Modelleri: Bir G6zden Gegirme

Ali Merig¢ Kurt 1@

1. Gukurova Universitesi, Adana

Abstract

Recurrent and self-focused thinking patterns, often centered on personal difficulties and their implications, are a common
feature across a range of psychological conditions. When these thought cycles become repetitive, passive, and difficult
to disengage from, they may contribute to emotional distress and hinder recovery. Research has shown that such mental
processes can intensify negative emotions, reduce cognitive flexibility, and impair effective problem-solving, yet they
may also, in specific contexts, support adaptive reflection or goal re-evaluation. In order to understand the diverse roles
these thought patterns play, multiple explanatory frameworks have been developed. These include mood-responsive
approaches, models emphasizing goal pursuit and failure, theories focused on metacognitive regulation, and integrative
perspectives combining cognitive, motivational, and neurobiological mechanisms. Each framework highlights different
triggers and maintenance factors, ranging from stress exposure and emotional vulnerability to habitual thinking styles
and executive control deficits. By bringing these perspectives together, it becomes possible to design more precise
interventions that not only reduce maladaptive forms of repetitive thinking but also strengthen adaptive cognitive and
emotional capacities. Furthermore, understanding the contextual factors that shift these thought patterns from
maladaptive to adaptive can inform personalized therapeutic strategies. Ongoing research continues to explore how these
frameworks can be applied to diverse populations, enhancing the effectiveness of interventions across clinical and non-
clinical settings.

Keywords: Rumination, theoretical models, cognition, mental health

Oz

Kisisel sorunlar ve bunlarin olasi sonuglari etrafinda yogunlasan, tekrarlayici ve odaklanmig diistince bigimleri, bircok
psikolojik durumda ortak olarak gortlen bir ¢zelliktir. Bu diistince dongleri pasiflesip kopmasi zor bir hale geldiginde,
duygusal sikintiyr artirabilir ve iyilesme stirecini zorlastirabilir. Aragtirmalar, bu sdreclerin olumsuz duygulari
siddetlendirebildigini, bilissel esnekligi azalttigini ve etkili problem ¢dzme becerilerini zayiflattigini; ancak bazi baglamlarda
uyumlu yansitma veya hedefleri yeniden degerlendirme iglevi gérebilecegini ortaya koymusgtur. Bu diistince bigimlerinin
farkli yonlerini anlamak amaciyla pek ¢ok agciklayici model gelistirilimistir. Bunlar arasinda duygudurum tepkilerine
odaklanan yaklagimlar, hedef belileme ve basansizlik stireglerini 6ne gikaran modeller, metabiligsel diizenlemeyi
merkeze alan kuramlar ve bilissel, motivasyonel ve ndrobiyolojik etkenleri bir araya getiren bitiinlestirici gerceveler yer
almaktadir. Her biri, stres faktorlerinden duygusal hassasiyete, aligkanlik haline gelmis distinme tarzlarindan ydrdticl
islev yetersizliklerine kadar farkl tetikleyici ve strdtrticti unsurlari vurgular. Bu bakis acilar bir arada degerlendirildiginde,
yalnizca uyumsuz dlslince dongllerini azaltmakla kalmayip ayni zamanda uyumlu bilissel ve duygusal vyetileri
giclendirecek daha hedefe yonelik miidahaleler tasarlamak mimkin hale gelir. Ayrica, bu distince kaliplarini
uyumsuzdan uyumluya déngtiiren baglamsal faktorleri anlamak, kisisellestirilmis terapdtik stratejiler geligtiriimesine
yardimei olabilir. Devam eden arastirmalar, bu cercevelerin farkli popiilasyonlara nasil uygulanabilecegini arastirmaya
devam ederek, klinik ve Klinik digi ortamlarda midahalelerin etkinligini artirmaktadir.

Anahtar kelimeler: Ruminasyon, kuramsal modeller, bilis, ruh saghgi
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Introduction

Rumination refers to a repetitive and passive focus on one’s distress, its perceived causes, and its consequences,
often accompanied by negative emotional states, such as sadness, anxiety, or hopelessness (Nolen-Hoeksema, 2000).
Rather than serving as an active problem-solving process, it typically manifests as a persistent cognitive cycle in which
individuals remain preoccupied with adverse experiences or troubling thoughts. Rumination is widely recognized as a
transdiagnostic cognitive process contributing to the development, maintenance, and exacerbation of various
psychiatric disorders, including depression, anxiety disorders, post-traumatic stress disorder, and substance use
disorders (Edmondson, 2004; McLaughlin & Nolen-Hoeksema, 2011). Although traditionally viewed as maladaptive,
recent research suggests that, under certain circumstances, rumination may have adaptive elements, such as
promoting reflection or motivating constructive behavioral changes (Watkins, 2008; Yang & Li, 2020).

Numerous theories and models have been proposed to explain rumination’s origins, persistence, and impact on mental
health. These span affect-focused models, such as the Response Styles Theory (Nolen-Hoeksema, 1991), goal-
oriented frameworks like the Goal Progress Theory (Martin & Tesser, 1996), metacognitive approaches exemplified by
the Self-Regulatory Executive Function Theory (Wells & Matthews, 1996), and integrative perspectives, such as the
H-EX-A-GO-N model (Watkins & Roberts, 2020). These approaches provide complementary insights into rumination’s
nature and its relevance for research and clinical practice. This review presents the principal theories and models of
rumination, outlining their conceptual foundations, explanatory mechanisms, and significance in understanding
rumination’s role in mental health.

What is Rumination?

Rumination has been recognized since antiquity, mentioned in the writings of ancient Greek philosophers, including
Aristotle. The term originates from the Latin word “rumen,” referring to the first stomach compartment in ruminant
animals. In a clinical context, the term was first used in the 17th century by the Italian anatomist Fabricius ab
Aquapendente to describe regurgitation in animals. In psychiatry, ruminative thinking refers to repetitive, self-focused
thoughts associated with negative emotions or experiences (Nolen-Hoeksema, 2000).

In psychiatric literature, rumination was initially described not as a feature of obsessive-compulsive disorder (OCD) but
as a separate diagnostic entity, characterized by phobic and ruminative thought patterns known as the “phobic-
ruminative state.” Sir Aubrey Lewis regarded obsessive rumination as a subtype of obsessive phenomena, associating
it with endless questioning (Insel, 2022). Rippere (1977) defined rumination as “persistent and repetitive thoughts that
arise in response to negative mood”. Cann et al. (2011) linked rumination to traumatic experiences, proposing that it
may emerge in the aftermath of trauma. Martin and Tesser (1996) proposed a broader perspective, suggesting that
ruminative thoughts may relate to the past, present, or future and concern both the self and others in the context of
completed or unresolved events.

Individuals with ruminative traits often engage in recurring, self-critical thoughts, such as “Why can’t | handle things
better?,” “Why can’t | escape this situation?,” or “What did | do to deserve this?,” intensifying feelings of hopelessness
(Lyubomirsky et al., 1999). Even when aware of potential solutions, dysfunctional cognitive patterns may prevent
action (Lyubomirsky et al., 1999). This persistent inward focus can reduce social engagement, leading to isolation
(Roelofs et al., 2010). The negative emotional content of rumination may adversely affect physical and mental health,
contributing to psychiatric conditions, such as depression and anxiety disorders, as well as physical health problems,
exacerbating emotional distress and compromising well-being (Edmondson, 2004).

Nolen-Hoeksema and Morrow (1991) proposed that early childhood experiences play a fundamental role in developing
ruminative tendencies. Although studies have not consistently shown significant gender differences in rumination
frequency, some findings suggest women may exhibit higher levels due to increased exposure to stressors, such as
sexual trauma (Michl et al., 2013).

Rumination is also associated with personality traits. Individuals who are perfectionistic, concerned with social
approval, pessimistic, or high in neuroticism tend to ruminate more (Block, 2010; Hamesch et al., 2014). At its core,
rumination involves repeated focus on past negative experiences and future uncertainty (Nolan et al., 1998). Those
with low self-esteem, who dwell on past failures and perceive themselves as inadequate, are more prone to ruminative
thinking (Davis & Nolen-Hoeksema, 2000). These individuals often reanalyze events to find solutions but become
trapped in repetitive cognitive loops (Lyubomirsky et al., 1999). Watkins and Moulds (2007) explained rumination
through the theory of reduced concreteness, distinguishing between “concrete” (specific, situational) and “abstract”
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(generalized, vague) thinking. Persistent abstract thinking can prolong negative experiences and increase vulnerability
to psychiatric disorders.

Rumination is a transdiagnostic process implicated in the development and maintenance of various psychiatric
disorders (McLaughlin & Nolen-Hoeksema, 2011). It is associated with depression following trauma, anxiety disorders,
substance use disorders, eating disorders, and post-traumatic stress disorder (Memedovic et al., 2019). Moreover,
rumination is a risk factor for suicidal behavior (Tang et al., 2021). Recent research has focused on rumination’s
relationship with depressive mood, but no standardized method exists for comprehensively assessing rumination, and
its distinction from related constructs, such as emotion-focused coping, worry, or repetitive thought processes,
remains unclear (Smith & Alloy, 2009). Numerous studies link rumination to negative emotional states and
psychopathology (Kirkegaard Thomsen, 2006). However, Feldman et al. (2008) emphasized the importance of
responses to positive affect in emotion regulation (Feldman et al., 2008). Positive psychology, developed by Seligman
and Csikszentmihalyi (2000), focuses on strengthening psychological resources, such as self-acceptance, life
satisfaction, purpose, positive relationships, environmental mastery, and autonomy (Seligman & Csikszentmihalyi,
2000).

Within this framework, the functional aspects of rumination have been explored. Yang and Li (2020) developed a
rumination training program to reduce maladaptive rumination and enhance adaptive rumination, improving
psychological adjustment (Yang & Li, 2020). Watkins (2008) proposed that rumination is a cognitive process observed
in all individuals and may serve an adaptive role, especially as a coping strategy for traumatic experiences (Watkins,
2008). The Response Styles Theory (RST), introduced by Nolen-Hoeksema (1991), provided a foundation for
understanding rumination’s dimensions and inspired multiple models to identify subtypes and examine their similarities
and differences with other cognitive processes.

Rumination Theories and Models

Response Styles Theory (RST)

Several theories have been developed to understand psychiatric disorders, particularly depression and anxiety. One of
the most studied is the Response Styles Theory (RST), developed by Susan Nolen-Hoeksema (1991). RST explains the
vulnerability of individuals with ruminative traits to psychiatric disorders. Rumination emerges as an automatic
response to stimuli associated with a depressed mood (Watkins & Nolen-Hoeksema, 2014). While individuals differ in
coping with negative affective experiences, rumination is defined as one such mechanism (Nolen-Hoeksema, 1991).

RST posits that ruminative thinking is not aimed at generating solutions but is a repetitive, passive, distress-focused
cognitive pattern. Research links rumination to maladaptive cognitive processes, such as hopelessness, pessimism,
inadequacy, and neuroticism (Insel, 2022). Its repetitive and passive nature, rather than its content, is the primary
defining feature.

RST suggests that ruminative tendencies are shaped by personal characteristics and life experiences but does not
fully explain differences in rumination levels between individuals (Watkins & Nolen-Hoeksema, 2014). As rumination’s
intensity and duration increase, depression may become more severe and prolonged, recovery may be delayed, and
suicidal ideation may rise (Nolen-Hoeksema, 2000). Rumination also impairs problem-solving, reduces motivation,
and causes concentration difficulties.

Individuals with ruminative traits tend to engage in anxiety-inducing thoughts, such as “Why me?,” “Why am | so
different?,” or “Why can’t | manage things?” (Papageorgiou & Wells, 2004). Rumination contributes to the onset,
maintenance, and exacerbation of depressive symptoms (Nolen-Hoeksema, 2000) through several mechanisms:

1. Increased negative memories and thoughts: Rumination triggers depressive feelings, intensifying negative
cognitions.

2. Reduced problem-solving ability: It fosters pessimism and fatalism, weakening the ability to generate effective

solutions.

Decreased instrumental behaviors: Rumination limits functional actions, increasing stress levels.

Deterioration of social relationships: Chronic rumination causes interpersonal problems, resulting in a loss of

social support.
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These mechanisms explain how rumination reinforces the depressive cycle and highlight its detrimental effects on
mental health. Rumination may increase the severity and duration of depressive episodes, contribute to their chronicity,
and raise the likelihood of depressive episodes in individuals with neurotic traits (Papageorgiou & Wells, 2004).

Rumination on Sadness Theory

Building on RST, Conway et al. (2000) define rumination as “recurrent thoughts about sadness and situations
associated with sadness” (Conway et al., 2000). These thoughts are negative, lack goal-directed function, do not
contribute to problem-solving, and are intrusive, experienced individually without being shared. This model emphasizes
rumination’s harmful aspects and its adverse effects, conceptualizing it as a cognitive process managed independently
without external support (Smith & Alloy, 2009).

Goal Progress Theory

According to the Goal Progress Theory (GPT), developed by Martin and Tesser (1996), rumination is not merely a
reaction to a depressive mood but a process that develops when an individual fails to reach a valued goal (Martin &
Tesser, 1996). Rumination is associated with unattainable goals rather than mere failure and is linked to perceived
insufficient effort (Harkin et al., 2016). The accessibility of goal-related information facilitates problem-solving and
motivates goal pursuit. Rumination indicates a goal hierarchy, and such individuals persist in working toward their
aims (Schmidt & DeShon, 2009).

GPT proposes that individuals unable to achieve goals need to develop new strategies, reassess goal appropriateness,
and redirect toward alternative objectives (Pomaki et al., 2009). Rumination is a self-regulatory mechanism guided by
higher-level goals, fostering problem-solving and goal attainment. Individuals must possess two abilities:

1. Persisting toward goals despite challenges.
2. Disengaging from goals when necessary.

Failure to review goals, make changes, or avoid vague, overly challenging goals (e.g., “to be healthy”) can transform
rumination into a pathological process. GPT approaches rumination through cognitive, metacognitive, and motivational
factors, emphasizing its multidimensional nature (Trincas et al., 2018).

Self-Regulatory Executive Function Theory (S-REF)

Integrating Beck’s schema theory with information processing research, Wells and Matthews (1996) developed the
Self-Regulatory Executive Function Theory (S-REF), proposing that metacognitions play a critical role in emotional
disorders (Wells & Matthews, 1996). Rumination is a self-regulatory coping process evaluating self-related information
following negative events, triggered by a discrepancy between current and desired states. The supervisory executive
system generates potential solutions, but using rumination as a coping method often increases emotional
maladjustment and psychopathological symptoms (Matthews & Wells, 2003).

Two types of metacognitions influence rumination: positive (e.g., “Ruminating helps avoid future mistakes”) and
negative (e.g., rumination is uncontrollable and harmful) (Matthews & Wells, 2003; Papageorgiou & Wells, 2003). S-
REF defines rumination as an active process of excessive thinking (Hallard et al., 2021). Anxiety and sadness indicate
disruptions in self-regulation, threatening psychological well-being. Maladaptive coping strategies, such as worry,
rumination, cognitive biases, and efforts to control internal experiences, form the Cognitive Attentional Syndrome
(CAS), intensifying negative emotional experiences and contributing to psychopathological symptoms (Matthews &
Wells, 2003).

CAS arises from maladaptive metacognitive beliefs, hindering thought control and contributing to negative
interpretations of internal experiences (Fergus et al., 2012). CAS activation increases the likelihood of depression and
anxiety, making it a central target for therapeutic interventions (Wells, 2013).

Stress-Reactive Model of Rumination

This model defines rumination as deep reflection on negative assumptions following stressful life events (Robinson &
Alloy, 2003). Similar to RST, it detects ruminative processes before negative mood onset but underexplains themes
like past failures or inadequacy (Smith & Alloy, 2009). The content of ruminative thoughts is directly related to stress-
inducing factors. Beck’s cognitive theory and the hopelessness theory suggest that maladaptive cognitive patterns
elevate depression risk under adverse events (Clark & Beck, 2010; Liu et al., 2015).
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Post-Event Rumination Theory

Post-event rumination, within the context of social anxiety disorder, involves repetitive thoughts about subjective
experiences during recent social encounters, including evaluations by others and event details (Chen et al., 2013). It
functions as a self-regulatory mechanism during social activities, evaluating mistakes and social acceptance (Kashdan
& Roberts, 2007; Abbott & Rapee, 2004). For socially anxious individuals, post-event rumination leads to distress,
disengagement, worthlessness, and avoidance, focusing on negative self-evaluations and fear of rejection (Penney &
Abbott, 2014; Edgar et al., 2024).

Conceptual-Evaluative and Experiential Self-Focus Theory

Watkins and Teasdale (2004) define rumination as a judgmental, repetitive thinking style during self-evaluation
(Watkins & Teasdale, 2004). Self-focused thoughts do not necessarily indicate psychopathology and can enable
realistic  self-interpretations. Self-focus divides into conceptual—evaluative—analytic (rumination-prone) and
experiential-phenomenological (adaptive) subtypes. The former involves thinking about emotions and event meanings,
while the latter emphasizes experiencing the present moment (Joormann et al., 2006). Overgeneral memory,
generalizing negative experiences to one’s entire past, is a vulnerability factor for depression (Sutherland & Bryant,
2007).

Table 1. Overview of theoretical models of rumination

Theory Name Brief Summary

Response Styles Theory (RST) | Rumination is a habitual response to negative mood that prolongs distress and
increases depression risk (Nolen-Hoeksema, 1991).

Rumination on Sadness Theory | Defines rumination as repetitive thoughts about sadness and sadness-related
situations; intrusive, non-goal-directed, and not problem-solving (Conway et al.,

2000).

Stress-Reactive Model of Rumination is triggered by stressful life events and negative assumptions; precedes

Rumination low mood but underexplains themes like past failures (Robinson & Alloy, 2003).

Goal Progress Theory Rumination arises when progress toward valued goals is impeded; guides self-
regulation by reassessing strategies, goals, or disengagement (Martin & Tesser,
1996).

Self-Regulatory Executive Metacoghnitive beliefs and executive control shape rumination; the Cognitive

Function Theory (S-REF) Attentional Syndrome maintains worry/rumination (Wells & Matthews, 1996).

2x2 Theoretical Rumination Crosses positive/negative affect with positive/negative rumination, yielding four types;

Model basis for the PANRS instrument (Yang et al., 2020).

Post-Event Rumination Theory | After social encounters, individuals (especially with social anxiety) replay and analyze
events, sustaining distress and avoidance (Chen et al., 2013).

Conceptual-Evaluative Self- Distinguishes conceptual-evaluative—analytic (rumination-prone) vs. experiential self-
Focus Theory focus (adaptive); links to overgeneral memory (Watkins & Teasdale, 2004).
H-EX-A-GO-N Model Integrates five interacting mechanisms—Habit (H), Executive control (EX), Abstract

evaluation (A), Goal discrepancies (GO), Negative bias (N)—plus proximal/distal
risks; informs multi-target interventions (Watkins & Roberts, 2020).

2x2 Theoretical Model of Rumination

Positive psychology, developed by Seligman and Csikszentmihalyi (2000), focuses on fostering strengths but has been
criticized for neglecting negative aspects (Seligman & Csikszentmihalyi, 2000). Yang et al. (2020) proposed a 2x2
model incorporating positive and negative emotions and rumination, yielding four categories: positive rumination on
positive affect (PROPA), negative rumination on positive affect (NROPA), positive rumination on negative affect
(PRONA), and negative rumination on negative affect (NRONA) (Yang et al., 2020).

H-EX-A-GO-N Model

Developed by Watkins and Roberts (2020), this model identifies proximal (habit formation, executive function control,
abstract evaluation, goal discrepancies, negative bias) and distal (environmental and biological) risk factors for
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rumination (Watkins & Roberts, 2020). The five mechanisms contribute additively and synergistically to rumination’s
onset and maintenance. Pathological rumination requires multiple proximal and distal factors. Depressive rumination
is a mental habit (H) formed through conditioning, with other mechanisms increasing its likelihood. Interactions
between factors (e.g., goal discrepancies influencing depressed mood, abstract thinking prolonging negative affect)
amplify rumination. Habits resist change, re-emerging under stress or cognitive load (Watkins & Roberts, 2020). The
model predicts that interventions targeting each mechanism reduce rumination, with multi-mechanism treatments
being more effective. Tailoring interventions to specific H-EX-A-GO-N factors may yield greater reductions (Watkins &
Roberts, 2020).

Conclusion

Theories and models of rumination highlight its complex, multidimensional, and context-dependent nature. Each
framework emphasizes different aspects—ranging from affective triggers and goal disruption to metacognitive
regulation and integrated mechanistic interactions—but converges on fundamental observations. Rumination is
consistently associated with amplifying negative affect, disrupting problem-solving, and perpetuating psychological
distress in various clinical conditions. Some models suggest adaptive components, particularly when rumination
facilitates constructive self-reflection, goal reassessment, or emotional processing. Pathological rumination is
characterized by rigid, repetitive, self-reinforcing cognitive cycles resistant to disengagement, maintained by
maladaptive beliefs, habitual processing, or deficits in executive control. This persistence prolongs psychiatric
disorders, increases relapse vulnerability, and diminishes psychological well-being. A comprehensive understanding
of rumination requires integrating these diverse theoretical approaches, acknowledging their shared mechanisms and
unique contributions. This perspective can inform multifaceted prevention and intervention strategies, targeting
specific cognitive, metacognitive, motivational, and neurobiological processes. By combining theoretical insights with
empirical research, clinicians and researchers can develop precise, effective methods to reduce maladaptive
rumination and promote adaptive cognitive and emotional functioning, ultimately improving mental health outcomes.
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Abstract

Bipolar disorder is a chronic and complex mood disorder characterized by recurring episodes of mania, depression, and
hypomania, which significantly disrupt an individual's emotional, social, and occupational functioning. These episodes
can vary in intensity and duration, often leading to unpredictable shifts in mood and behavior that challenge patients'
ability to maintain a stable quality of life. Manic episodes are marked by elevated energy, impulsivity, and euphoria, while
depressive episodes involve profound sadness, lethargy, and loss of interest. Hypomanic episodes, though less severe,
still impair daily functioning. Despite advancements in pharmacological treatments, such as mood stabilizers and
antipsychotics, bipolar disorder continues to pose substantial challenges, often resulting in diminished quality of life,
strained relationships, and reduced productivity. The chronic nature of the disorder underscores the need for
comprehensive management strategies that extend beyond medication to address its multifaceted impact. To mitigate
the negative effects of bipolar disorder, a multimodal treatment approach is essential, combining pharmacotherapy with
psychosocial interventions. Among these, psychoeducation has emerged as a critical therapeutic strategy aimed at
empowering patients and their families with knowledge and skills to better manage the condition. Psychoeducation
involves providing structured, evidence-based information about bipolar disorder, including its symptoms, triggers,
treatment options, and coping strategies. By enhancing patients' understanding of their illness, psychoeducation fosters
greater treatment participation, improves adherence to prescribed therapies, and promotes functional recovery. It also
equips families with tools to support their loved ones, reducing stigma and improving communication. Psychoeducation
can be delivered in various formats, including individual sessions tailored to personal needs, group settings that
encourage peer support, or family-focused programs that strengthen relational dynamics.

Keywords: Psychoeducation, bipolar disorders, group psychoeducation

Oz

Bipolar bozukluk, tekrarlayan mani, depresyon ve hipomani ataklariyla karakterize edilen, bireyin duygusal, sosyal ve
mesleki islevselligini énemli dlciide bozan kronik ve karmagsik bir duygu durum bozuklugudur. Bu ataklar yogunluk ve
stire agisindan degisiklik gésterebilir ve genellikle éngortilemez duygu ve davranis degisimlerine yol acarak hastalarin
istikrarll bir yasam kalitesi stirdiirme yetenegini zorlar. Mani ataklar ylksek enerji, drtiisellik ve 6fori ile isaretlenirken,
depresif ataklar derin (iziintl, halsizlik ve ilgi kaybini igerir. Hipomani ataklari, daha az siddetli olsa da, giinlik islevselligi
yine de bozar. Duygu durum dengeleyiciler ve antipsikotikler gibi farmakolojik tedavilerdeki ilerlemelere ragmen, bipolar
bozukluk dnemli zorluklar yaratmaya devam etmekie; genellikle yasam kalitesinin azalmasina, iliskilerin gerilmesine ve
Uretkenligin dismesine neden olmaktadir. Bozuklugun kronik dogasl, ilag tedavisinin Gtesine gecen kapsamli yonetim
stratejilerine duyulan ihtiyaci vurgular. Bipolar bozuklugun olumsuz etkilerini azaltmak icin farmakoterapiyi psikososyal
mUdahalelerle birlestiren gok yonli bir tedavi yaklagimi gereklidir. Bu miidahaleler arasinda psikoegitim, hastalar ve
ailelerini durumu daha iyi yonetmeleri icin bilgi ve becerilerle giiclendirmeyi amagclayan kritik bir tedavi stratejisi olarak
one cikmistir. Psikoegitim, bipolar bozukluk hakkinda yapilandinimig, kanita dayall bilgiler sunmayi igerir; bu bilgiler
belirtiler, tetikleyici faktorler, tedavi secenekleri ve basa cikma stratejilerini kapsar. Hastalarin hastaliklarini daha iyi
anlamalarini saglayarak psikoegitim, tedaviye katilimi artinr, regeteli tedavilere uyumu iyilestirir ve islevsel iyilesmeyi
tesvik eder. Ayrica ailelere sevdiklerine destek olma araclarn sunarak damgalanmayi azaltir ve iletisimi iyilestirir.
Psikoegitim, bireysel ihtiyaglara 6zel bireysel seanslar, akran destegini tesvik eden grup ortamlari veya iliskisel dinamikleri
guclendiren aile odakli programlar gibi cesitli formatlarda sunulabilir.

Anahtar kelimeler: Psikoegitim, bipolar bozukluklar, grup psikoegitimi
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Giris

Bipolar bozukluk, belirli bir sira veya diizen olmaksizin tekrarlayan depresif, manik, hipomanik ya da manik ve depresif
donemlerin her ikisinin de 0zelliklerini kapsayan karma belirtili donemler ile giden ve bu ataklar arasinda kiginin belirti
gostermedidi ya da subklinik belirtiler gdsterdidi, islevselligi etkileyen ya da bozan, kronik gidisli bir duygudurum
bozuklugudur (American Psychiatric Association, 2013; Goodwin ve Jamison, 2007). Mevcut farmakolojik tedavilere
ragmen, bipolar bozukluk hastalarin ve yakinlarinin yasam kalitesini ciddi sekilde etkileyerek dnemli bir mortalite ve
morbidite nedeni olmaya devam etmektedir (American Psychiatric Association, 2013; Goodwin ve Jamison, 2007).

Bipolar 1 bozuklugu icin yasam boyu yayginlik orani yaklasik %0-2,4, bipolar 2 bozuklugu icin %0,3-4,8 iken bipolar
spektrum bozukluklarinin toplam yayginlik orani %2,8-6,5 olarak bildirilmistir. Bipolar 1 bozuklugu her iki cinsiyette
esit oranda gordlirken, bipolar 2 bozuklugu kadinlarda daha sik gortimektedir. Manik donemler ozellikle erkeklerde
daha sik gérilirken depresif, karma donemler ve hizli donglilik kadinlarda daha sik gordlir. Hastalik sirecinde
ortaya cikan relapslarin ve subklinik belirtilerin hastalara ve yakinlarina olan etkilerinin yani sira 6zkiyma bagl 6lim
riski, bu hastalarda sadece farmakolojik tedavi ile yetinilmeyip destek olarak es zamanli goklu terapotik yaklasimlarin
sergilenmesinin gerekli oldugunu gostermektedir (Goodwin ve Jamison, 2007; Miklowitz, 2008).

Psikoegitim, tedavi siirecine hasta ve yakinlarinin aktif katilimi ile hastaligi ve tedavi yontemlerini anlamalarini saglayan
bir egitim yaklagimidir (Yurtsever vd., 2001). Bu yontem, hastaligin belirtileri, gidisi ve tedavi secenekleri hakkinda
bilgiler vererek hastalik belirtilerinin giddetini ve eglik eden hastaliklar azaltmay, aile ici ve kigilerarasi iligkileri
guclendirmeyi, erken tani ile tedavi siirecini hiziandirmay! hedeflemektedir. Bunlara ek olarak erken belirtileri taniyarak
relapslar énlemeyi ve islevselligi artirmayl amaclamaktadir. Psikoegitim hem hasta hem de hasta yakinlarina yonelik
olarak gerceklestirilebilmektedir. Bu calisma ile; bipolar bozukluklarda psikoegitim kavraminin 6nemi, amaci,
psikoegitim uygulamalari ve sonuglari gozden gegirilmistir (Miklowitz, 2008; Yurtsever vd., 2001).

Bipolar Bozukluk

Tekrar edebilen, manik, depresif ya da hipomanik dénemlerle seyreden, ara donemlerde de asemptomatik ya da
subklinik belirtilerin izlendigi kronik gidigli bir psikiyatrik bozukluktur. Bipolar bozukluklar Klinik griinimdi, etyolojisi ve
patogenezi bakimindan cesitlilik gdsteren déngli duygudurum bozukluklarini igeren heterojen bir tanidir. Bipolar
bozukluklarin etyolojisi kesin olarak bilinmemektedir. Gelisimsel ve genetik degisim sirecinde, bazi cevresel risk
faktorleri ile meydana gelen etkilesimler sonucunda ortaya ¢iktigi tahmin edilmektedir. Siklikla geg ergenlik ve erken
eriskinlik dénemlerinde baglamaktadir. Bipolar bozukluk yasam boyu yayginligi yetiskin popiilasyonda yaklagik %4 tiir
(American Psychiatric Association, 2013; Goodwin ve Jamison, 2007).

Bipolar bozukluk mani déneminin temel belirtisi 6fori, tagkinlik, irritabilitenin eglik ettigi duygudurum degisikliklerinin
olmasidir. Mani déneminin belirtileri arasinda biy(ikliik diisiinceleri, uyku ihtiyacinda azalma, stirekli ve ¢ok konusma,
disiince ugusmalari, dikkat ve konsantrasyonda azalma, haz veren eylemlere artmis yonelim ve yilksek riskli eylemlere
katilma sayilabilir. Bir mani déneminde hipomani déneminden farkli olarak ortaya gikan belirtiler hastanin islevselligini
bozacak diizeyde ve hastaneye yatinimasini gerektirecek kadar agir olabilmektedir. Ayrica mani dénemlerinde
hipomani dénemlerinden farkli olarak psikotik belirtiler gorilebilir. Bipolar bozukluk depresyon donemi ise ¢okkin
duygudurum, ilgi yitimi ve zevk alamamanin eslik ettigi duygudurum belirtileri ile karakterizedir. Bu donemin belirtileri
arasinda istah ve kilo degisiklikleri, uyku degisiklikleri, bitkinlik, enerji azligi, sucluluk ve degersizlik distinceleri,
kararsizlik, dikkat daginikiigi ve 6lim dstinceleri sayilabilir. Depresyon dénemi, bipolar bozuklukta hastalikla gegirilen
donemlerin onemli bir kismini olugturmaktadir. Bipolar 1 bozuklugunda depresyon dénemlerinin tiim hastalik siirecinin
yaklasik %72’sini, bipolar 2 bozuklugunda ise yaklasik %81’ini olusturdugu bilinmektedir. Bu durum 6zellikle is glic
kayhi, (retkenlikte azalma, daha yilksek oranda madde Kkotiye kullamimi riski gibi nedenlerle uzun stireli iglev
bozukluguna daha c¢ok katkida bulunmaktadir. Bipolar bozuklukta karma belirtili donemler ise manik ve depresif
belirtilerin degisik kombinasyonlarda ayni anda gériilmesi ile karakterizedir (American Psychiatric Association, 2013;
Goodwin ve Jamison, 2007).

Bipolar bozukluklar icin arastirmalarda yaygin olarak kullanilan siniflandirma sistemi DSM (Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders)’dir. DSM-I (1952)’de bipolar bozukluk, "manik-depresif hastalik" tanimiyla, depresyon ve
mani belirtilerini kapsayan psikotik bir bozukluk olarak siniflandiniimistir. DSM-II (1968) ile bu terim korunmus, “manik
tip”, “depresif tip” ve “manik-depresif karma tip” gibi alt bagliklarla siniflandinimistir. DSM-IIl (1980) ile birlikte
kavramlar (zerinde yenilik yapilarak “manik-depresif hastalik” terimi yerine “bipolar bozukluk” terimi kullaniimaya

baglanmistir. Bu degisiklikle birlikte bipolar bozukluk, bipolar | ve bipolar I olarak iki alt baslida ayriimistir. DSM-III-R
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(1987) ile mani ve hipomani belirtileri daha detayll sekilde tanimlanmistir. DSM-IV (1994)’de Bipolar bozukluk tan
baglgl altina “Bipolar Bozukluk, Baska Tirlli Adlandirlamayan” kategorisi eklenmistir ve karma doénem tanimi daha
aynintili hale getirilmistir. DSM-IV-TR (2000) ise Bipolar bozukluklar bashdi icin énemli bir degisiklik yapiimamigstir.
DSM-5 (2013) ile Bipolar bozukluklar, “duygudurum bozukluklan” kategorisinden ayrilarak “Bipolar ve lligkili
Bozukluklar” adi altinda bagimsiz bir tani basliginda siniflandiriimistir. Ayrica Karma epizod kavrami yerine “karma
Ozellikler gdsteren” kavrami getirilmistir. DSM siniflama sisteminin en gtincel versiyonu olan DSM-5-TR (2022) ile
bipolar bozukluklarin tani dlcitlerinde temel bir degisiklik yapiimamistir (American Psychiatric Association, 2013;
American Psychiatric Association, 2022).

DSM-5-TR siniflama sistemine gore bipolar bozukluklar tani baglig altinda bipolar 1 bozuklugu, bipolar 2 bozuklugu,
siklotimi bozuklugu ve diger bipolar bozukluklar yer almaktadir. Bipolar 1 bozuklugun en temel ozelligi mani
donemlerinin gortilmesidir. Bipolar 1 bozuklugunun en sik goriinimi major depresyon donemlerini mani dénemlerinin
takip etmesidir. Psikotik belirtiler hem mani hem major depresyon dénemlerinde gorilebilecegdi gibi Bipolar 1
bozuklugu tanisi igin psikotik belirtilerin gériilmesi gerekli degildir. Bipolar 2 bozuklugu major depresyon ve hipomani
doénemlerinin birlikteliginden olusmaktadir. Siklotimi bozuklugu ise bipolar bozukluklarin minor bir varyanti olarak
degerlendirilebilir ve kronik bir gidis ve sik tekrarlayan ataklarla karakterizedir. Ataklar siddet olarak hafiftir fakat sik
olarak gergeklesir (American Psychiatric Association, 2022).

Bipolar Bozuklukta Psikoterapotik Yaklagsimlar

GUndmizde bipolar bozukluklarin tedavisinde dogru farmakolojik yontemleri segmenin yaninda sosyal ve psikolojik
faktorlerin de g6z ardi edilmemesi gerektigi anlagilmistir. Neredeyse tiim ¢alisma bulgular bipolar bozuklugun gidisini
olumsuz yonde etkileyen psikososyal faktdrleri hedefleyen miidahalelerin dnemini vurgulamaktadir. Bu kapsamda dort
temel psikolojik yaklagim 6nem kazanmaktadir. Bu yaklagimlar arasinda biyoritim terapisi, bilissel-davranisci terapi,
kisileraras! ve sosyal ritim terapisi, aile odakli terapi ve psikoegitim modeli yer almaktadir (Colom ve Vieta, 2006;
Miklowitz, 2008).

Biyoritim Terapisi

Insan viicudu, dogal stireclere uygun bir zamanlama ile isler ve bu diizen, "biyolojik ritim" veya kisaca "biyoritim"
olarak adlandirilir. Biyoritim, cevreden gelen uyaranlara uyum saglamak (zere diizenlenen periyodik degisim
dongdlerini ifade etmektedir. Sirkadiyen ritim (24 saatlik dongii) gibi biyoritimler, fiziksel strecleri kontrol etmenin yani
sira zihinsel ve duygusal strecleri de kontrol eder. Giindelik yasamdaki aliskanliklar, stres ve ¢evresel faktorler biyolojik
saat (izerinde olumsuz etkiler yaratabilmektedir. Bu olumsuz etkiler ise uyku diizeninin bozulmasindan duygudurum
bozukluklarina kadar birgok sorunun gelismesine neden olabilmektedir. Psikiyatrik hastaliklardan ¢zellikle bipolar
bozukluk gibi duygudurum bozukluklari, biyolojik ritimlerdeki sorunlarla dogrudan iliskilidir. Bu iliski distndldigiinde
biyoritim terapisi, bu diizensizliklerin iyilestiriimesi amaciyla gelistirilmis bir yaklagimi ifade etmektedir. Bu terapi
yaklasimi, bireylerin biyolojik ritimlerini diizenlemeyi ve bu yolla hem fiziksel hem de ruhsal sagligi desteklemeyi
hedeflemektedir. Aragtirmalar, biyolojik ritimlerin diizenlenmesi yoluyla uyku kalitesinin artirnimasinin bipolar bozukluk
semptomlarini hafifletebilecegini ortaya koymustur. Ayrica, biyoritim terapisi bagisiklik sistemini gliclendirme, stresle
bagsa cilkmay! kolaylagtirma ve yagam kalitesini artirma gibi ek faydalar da saglamaktadir. Giderek artan bilimsel
arastirmalarla desteklenen bu psikolojik yaklasimin gelecekte daha genis bir kullanim alani bulmasi beklenmektedir
(Colom ve Vieta, 2006; Hidalgo-Mazzei vd., 2015; Torrent vd., 2013).

Biligsel-Davraniscgi Terapi

Bilissel-Davranisg Terapi (BDT), bireylerin distince strecleri ile duygusal tepkileri ve davraniglar arasindaki iliskiyi
inceleyerek, olumsuz veya islevsel olmayan diisiince kaliplarini yeniden yapilandirmayi hedefleyen bir psikoterapi
yaklagimidir. Bu terapi modeli, bireylerin duygu ve davraniglarini etkileyen distnce streglerini anlamalarina ve bu
stirecleri daha uyumlu bir sekilde degistirmelerine odaklanmaktadir. BDT, yalnizca mevcut belirtilerin yénetilmesini
degil, ayni zamanda bireylerin bu belirtilerinin gelecekte tekrarini 6nleyecek bir yapilanma gelistirmesini de
saglamaktadir. Bipolar bozukluk gibi ruhsal bozukluklarin yénetiminde BDT'nin énemli bir yeri bulunmaktadir. Bu
yontem, Ozellikle depresyon donemlerinde kullanilmaktadir ve remisyon donemlerinde relapslar 6nlemek adina
stratejiler sunmaktadir. Terapi sirasinda bireyler, olumsuz yasam olaylarina karsi nasil tepki verdiklerini analiz ederek,
bu tepkilerin diistinceyi nasil etkiledigini fark etmektedirler. Bipolar bozuklukta BDT'nin bir diger avantaji, bireylerin
erken uyari isaretlerini taniyabilmesini saglamasidir. Erken uyari isaretlerinin fark edilmesi, olasi bir relapsin éniine
gecmek icin énemli bir koruyucu midahale imkani vermektedir. Sonug olarak, BDT, bipolar bozuklugun yonetiminde

11



A Cukurova Ruh Saghgi Dergisi
@ CUR,S'.‘D Cukurova Journal of Mental Health

farmakoterapiye ek olarak uygulanan énemli bir psikoterapi yontemi olarak kabul edilmektedir. Hastalarin duygusal
diizenleme becerilerini gelistirmesi, olumsuz yasam olaylariyla ve stresle basa ¢ikmasi ve islevselligin artirimasi igin
yapilandinimig bir yontem sunmaktadir (Colom ve Vieta, 2006; Moore ve Eichler, 1972; Partonen ve Lonnqvist, 1998).

Kisilerarasi ve Sosyal Ritim Terapisi

Kisilerarasi ve Sosyal Ritim Terapisi (KASRT), biyolojik ve sosyal ritimler arasindaki etkilesimleri temel alarak geligtirilmis
bir psikoterapi yaklasimidir. Ozellikle bipolar bozukluk gibi duygu durum bozukluklarinin yénetiminde kullanilabilen bu
model, sosyal yasam diizenindeki degisimlerin biyolojik ritimleri bozabilecegi ve bunun da duygudurum belirtilerini
tetikleyebilecedi fikrine dayanmaktadir. Sosyal ritimlerdeki sorunlar, bireylerin giindelik yasam aktivitelerindeki
dizensizlikler ile ortaya gikabilmekte ve bu durum biyolojik stireglerin denge halini korumasini zorlastirabilmektedir. Bu
terapi yaklasimi, insan biyolojisinin sirkadiyen ritimlere dayali ¢alisma prensibine uyumlu olarak gelistirilmistir.
Sirkadiyen ritimler, bireylerin uyku-uyaniklik dongileri ve diger biyolojik fonksiyonlari izerinde énemli bir etkiye sahiptir.
Giindelik yasamdaki olaylar ve sosyal iliskiler, bu ritimlerin diizenlenmesinde belirleyici bir rol oynayabilmektedir. Psiko-
krono-biyolojik kurama dayanan KASRT, bu iliskiyi ele alarak sosyal etkenlerin biyolojik ritimler (zerindeki etkisini
diizenlemeyi amaclar. Bu model, kisilerarasi terapi tekniklerini sosyal ritim diizenlenmesiyle birlestirerek bipolar
bozukluk hastalarina 6zgil bir cergeve olusturmugstur. KASRT'nin birincil hedefi, bireyin glindelik yasam diizenini
saflamak ve bu silrecte Kisilerarasi iliskilerindeki sorunlari azaltmaktir. Terapi sirasinda bireyler, uyku ve sosyal iligkiler
gibi giindelik aktivitelerin diizenli bir sekilde stirdirtiimesine tesvik edilmektedir. Bu diizen, sirkadiyen ritimlerin yeniden
yapilandinimasina yardimer olmaktadir. Ayni zamanda, kisilerarasi iliskilerdeki sorunlarin ¢oziimine yonelik teknikler
kullanilarak bireyin sosyal iliskilerindeki stres faktorlerini en aza indirmek amagclanmaktadir. Terapinin birincil
hedeflerinden bir digeri de tedaviye uyumu artirmaktir. Bipolar bozukluk tedavisinde farmakoterapi, psikososyal
dizenlemelerle desteklendiginde daha etkili hale gelmektedir. KASRT, bu kapsamda hem biyolojik stireclere hem de
bireyin yasam diizenine odaklanarak hastaligin belirtilerinin yénetimini kolaylastirir ve bireyin yasam kalitesini artirir.
Aragtirmalar, KASRT'nin bipolar bozuklukta depresif ve manik relaps sayisini ve ataklarin siddetini azalttigini
gostermektedir (Colom ve Vieta, 2006; Lack vd., 2007; Moore ve Eichler, 1972).

Aile Odakh Terapi

Aile Odakli Terapi (AQT), bipolar bozukluk tedavisinde bireyin yakin cevresini tedavi slirecine katarak hastalikla daha
etkili bir sekilde basa ¢ikmayi hedefleyen bir yaklagimdir. Miklowitz ve Goldstein tarafindan gelistirilen bu terapi modeli,
aile tiyelerine psiko-egitim vermeyi ve birey ile aile arasindaki iligkileri diizenlemeyi amaglamaktadir. AOT, dzellikle aile
Uyelerinin hastalija dair belirtileri tanimasini, erken uyari isaretlerini fark etmesini, sorun ¢ozme becerilerini
gelistirmesini ve yiiksek diizeyde duygu disavurumunu yonetebilmesini sadlamay! hedeflemektedir. Ayrica, aile igi
iletisimi iyilestirerek bireyin yasam kalitesini artirmayl amaglamaktadir. Bu terapi modelinde, aile bireylerinin stirece
aktif olarak katimasi Gnemlidir. Genellikle 21 seans stren AOT, anne-baba, es, cocuklar, kardesler veya diger
akrabalarin katilimiyla uygulanmaktadir. Terapinin baglangic asamasinda psiko-egitim odakli ¢alismalar yapilir ve aile
tyelerine bipolar bozuklugun dogasi, tedavi yontemleri ve hastaligin seyri hakkinda bilgi verilmektedir. Bu stirecte, aile
tyelerinin hastalikla ilgili farkindaligi artinlarak bireye daha etkili bir sekilde destek olmalarini saglamak
amaglanmaktadir. |kinci asamada, aile ici iletisim becerilerini gelistirmeye ve sorun ¢dzme teknikleri olusturmaya
yonelik calismalar yapiimaktadir. Aile Uyeleri arasinda elestiri, suglama veya asin korumacilik gibi disavurumlarin
diizeyini azaltmaya yonelik teknikler 6gretilmektedir. Son asamada ise, aile lyeleri arasinda is birligini artirmaya yonelik
calismalar yapiimaktadir. Yapilan calismalarda AOT nin bipolar bozukluk tedavisinde, bireyin belirtilerini hafifletmenin
yaninda hastaneye yatis sikidini azalthigini, remisyon siresini uzattigini ve bireyin tedavi uyumunu artirdigini
gostermektedir (Moore ve Eichler, 1972; Morriss vd., 2011).

Psikoegitim Tanimi

Psikoegitim, bireylerin ve ailelerinin hastaliklar hakkinda bilgi edinmesini ve bu bilgileri yasamlarinda etkili bir sekilde
kullanmasini saglamay! hedefleyen yapilandinimig bir miidahale yéntemidir. Bu yontem, bireyin hastaligin 6zelliklerini,
seyir slrecini, tedavi seceneklerini ve hastaligin yasam (zerindeki etkilerini anlamasini kolaylastirmayr amaglar.
Psikoegitim programlari, bilgilendirme ile birlikte bireylerin sorunlarla basa ¢ikma becerilerini geligtirmelerine ve destek
sistemlerini giiclendirmelerine yardimet olur. Ayrica, hastalikla ilgili yanhis inaniglan diizeltme ve bireyi tedavi silrecine
daha aktif bir sekilde dahil etme gibi dnemli islevleri yerine getirir. Psikoegitim, 6zellikle bipolar bozukluk gibi kronik ve
tekrarlayici dogaya sahip rahatsizliklarin yonetiminde etkili bir yontem olarak kabul edilmektedir. Bu yaklagim, bireyin
hastalikla ilgili farkindaligini artirarak, tedaviye uyum saglamasina ve yasam kalitesini yiikseltmesine olanak tanir. Ayni
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zamanda, bireyin erken uyari isaretlerini tanimasina ve hastaligin niiks etmesini 6nlemeye yonelik stratejiler
gelistirmesine yardimel olur. Psikoegitim, bireylerin stresle basa ¢ikma becerilerini destekleyerek hastalikla miicadele
stireclerini kolaylagstinir (Colom ve Vieta, 2006; Yurtsever vd., 2001).

Psikoegitim, farkli formatlarda uygulanabilir. Yiiz yiize bireysel veya grup oturumlari, yazili materyaller, gevrimigi
egitimler gibi gesitli yontemler kullanilabilir. Egitimin etkinligini artirmak ve kaliciligini saglamak igin sunumlar, gorsel-
isitsel materyaller ve interaktif yontemler gibi birden fazla arag bir arada kullanilabilir. Psikoegitim, bireylere oldugu
kadar hasta yakinlarina, bakim verenlere ve ruh sagligi profesyonellerine yonelik olarak da uygulanabilir. GlinimUzde
bireysel psikoegitim, aile odakli psikoegitim, grup psikoegitimi ve bakici grubu psikoegitimi gibi farkli modeller yaygin
olarak kullanilmaktadir. Psikoegitim, bireylerin yalnizca hastalikla ilgili bilgi edinmelerini saglamaz; ayni zamanda
hastalik belirtilerini tanimalarini, erken uyari isaretlerini fark etmelerini ve uygun basa ¢ikma stratejileri gelistirmelerini
destekler. Ayrica, bireyin sosyal destek sistemlerini gliclendirmesine ve tedavi slirecine daha etkin bir sekilde
katilmasina olanak tanir. Bu dzellikleri sayesinde, psikoegitim hem bireyin hem de aile gevresinin hastalikla basa ¢ikma
kapasitesini artirarak, bireyin genel yasam kalitesini iyilestiren 6nemli bir yaklagim olarak kabul edilir (Candini vd.,
2013; Smith vd., 2010; Yilmaz vd., 2020; Yurtsever vd., 2001).

Tablo 1. Yirmibir Oturumdan olusan grup psikoegitimi modeli (Colom ve Vieta, 2006)
1-)Hastaligin Farkinda Olmak
e Tanitim ve grup ilkeleri
e  Bipolar bozukluk nedir?
o  Etyolojik ve tetikleyici faktorler
e  Belirtiler (I): Mani ve Hipomani
e  Belirtiler (I1): Depresyon ve karma belirtili ddnemler
e Hastaligin geligimi ve prognoz
2-) ilag Uyumu
e  Tedavi (1): Duygudurum diizenleyiciler
e  Tedavi (I): Antimanik ilaglar
e  Tedavi (Ill): Antidepresanlar
e  Duygudurum diizenleyicilerin plazma diizeyleri
e  Gebelik ve genetik danigmanlik
o  Psikofarmakolojiye karsilik alternatif tedaviler
e  Tedavinin birakiimasi ile ilgili riskler
3-) Psikoaktif Maddeler: Bipolar bozuklukta riskler
4-) Yeni Ataklarin Erken Tespiti
e  Manik ve hipomanik donemlerin erken tespiti
e  Depresif ve karma belirtili donemlerin erken tespiti
e Yeni bir atak tespit edildiginde ne yapiimal?
5-) Diizenli Aligkanliklar ve Stres Yonetimi
e  Aligkanliklarin diizenliligi
e  Stres kontrol teknikleri
e  Problem ¢bzme teknikleri
e  Kapanig Oturumu

Grup Psikoegitimi

Psikoegitime dair ilk denemelerin yapildigi 1980’li yillardan bu yana birgok grup psikoegitim modeli geligtirilmistir. Bu
grup psikoegitim modelleri arasinda en iyi calisiimis yaklagsim Barselona grubundan Colom ve Vieta’nin grup
psikoegitim programidir. Psikoeditim kapsaminda, hastalikla ilgili genel bilgiler, yineleme oranlari, tetikleyici faktorler,
erken yineleme belirtilerinin taninmasi, ilaglarin ve yan etkilerinin bilinmesi, ilag tedavisine uyumun 6nemi, belirti
yonetimi, stresle basa ¢ikma, Gzkiyim riski, gebelik, damgalanma, alkol ve madde kullanimindan kaginma, ayrica
diizenli bir yagam stirdirmenin énemi gibi konular detayli bir sekilde ele alinmigtir. Bu grup psikoegitim programi iki
veya (¢ terapist tarafindan ydriitdiltir. Her hafta 8-12 hastaya verilen yaklagik 90 dakikalik egitimlerle toplamda 21
seans hedeflenir. Bu programa gére psikoegitimin etki mekanizmalari temel olarak (i asamada degerlendirilebilir. Ik
asama psikoegitimin en 6nemli kismini olusturur. Bu asamada bipolar bozukluga yonelik farkindalik, hastalik
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belirtilerinin erken tespiti ve tedaviye uyum amaglanir. ikinci asamada stresle basa cikma, alkol ve madde kotiiye
kullanimini dnleme, 6zkiyim davranisini 5nleme ve yasam tarzi degisiklikleri yer almaktadir. Ugiincii asama ise terapétik
mUikemmellik icin koyulan hedefleri belirler. Bu asamada hastalarin bilgi diizeyini artirmak, énceki ataklarin ve
gelecekte goriilehilecek ataklarin sonuglariyla yiziesmek, kalinti belirtilerle yiiziesmek, iyilik halini ve yasam kalitesini
artirmak amaglanir (Colom vd., 2003a; Colom ve Vieta, 2006; Reinares vd., 2020; Scott ve Colom, 2005).

Tablo 2. Bipolar bozukluk psikoegitimi i¢in Tiirkiye’de yapilan ¢calismalar

Calisma Calisma Detaylari Uygulama Hasta Takip Siiresi ve Sonuglar
Tiirii Grubu Degerlendirmeler
(Kontrol
Grubu)
Eker ve Harkin | 6 haftalik bireysel Bireysel 30 (33) 6 haftalik Tedaviye uyum orani
(2012) psikoegitim Psikoegitim degerlendirme %40'tan %86,7'ye
yikseldi. Kontrol
grubunda uyum dist.
Tezcan Yilmaz | 16 seanslik grup Grup 30 (30) Psikoegitim Psikoegitim grubunda
ve ark. (2020) psikoegitimi Psikoegitimi oncesi ve 16 islevsellik diizeyi,
haftalik egitim icgorii ve tedaviye
sonrasl uyumda iyilesme.
degerlendirme Depresyon ve mani
skorlarinda fark
gorilmedi.
Tablo 3. Bipolar bozukluk psikoegitimi i¢in yurtdisinda yapilan ¢aligmalar
Calisma Calisma Detaylan Uygulama Tiirii | Hasta Takip Siiresi ve Sonuglar
Grubu Degerlendirmeler
(Kontrol
Grubu)
Perry vd. 7-12 seans. Belirtileri Bireysel 34 (35) 6, 12 ve 18 aylik Depresif relapslar igin
(1999) tanima ve tedaviye dair | Psikoegitim degerlendirmeler fark goriilmese de
egitim manik relaps sayisl
azaldi ve sosyal
islevsellik iyilesti.
Miklowitz 21 ayri oturumda 9 Aile Odakli 31(70) 3 aylik Psikoegitim grubunun
vd. (2000) aylik aile odakl tedavi degerlendirme daha az relaps
yasadig gorildi.
Colom vd. 21 seanslik grup Grup 60 (60) 2 yillik takip Psikoegitim grubunda
(2003a) psikoegitimi Psikoegitimi depresif ve manik
relaps sayisi azald.
Colom vd. Daha 6nceki Grup 25 (25) 2 yil boyunca aylik | Psikoegitim grubunda
(2003b) calismadaki egitim Psikoegitimi degerlendirme depresif ve manik
modeli, tedavi uyumu relaps sayisi azald.
olan hastalarda
uygulandi
Rea vd. Aile odakli tedavi, Aile Odakli 28 (25) 1 yil aktif aile odakli | Aile odakl tedavi alan
(2003) bireysel tedavi ile tedavi ve 1yil takip | grup daha az yeniden
karsilastirildi hastaneye yatig
yasadi.
Miklowitz 2000 yilinda yapilan Aile Odakli 31(70) 2 yillik takip Psikoegitim grubunda
vd. (2003) calismayla ayni model depresif ve manik
kullanildi relaps sayisi azaldi.
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Calisma Calisma Detaylan Uygulama Tiirii | Hasta Takip Siiresi ve Sonuglar
Grubu Degerlendirmeler
(Kontrol
Grubu)
Colom vd. Kisilik bozuklugu tanisi | Grup 15 (22) 2 yil takip Psikoegitim grubunda
(2004) olan alt grup ile 21 Psikoegitimi depresif ve manik
seans yapild relaps sayisi azaldi ve
relapslar arasi siire
uzadi.
Simon vd. Grup psikoegitim Kapsamli 212 (229) | 12 ve 24 aylik Psikoegitim grubunda
(2005) modiilli ve sistematik degerlendirme manik relaps sayisi
bakim programi azaldi.
uygulandi
Colom vd. Lityum tedavisi alan alt | Grup 49 (44) 2 yil takip Lityum kan diizeyleri
(2005) grup ile 21 seans Psikoegitimi psikoegitim grubunda
yapildi daha stabil gorildi.
Reinares Bakici grubu Bakici grubu 57 (56) 12 aylik takip Daha az relaps,
vd. (2008) psikoegitimi yapildi uzamig remisyon
siresi gorilda.
Colom vd. 5 yillik takip calismasi | Grup 50 (49) 5 yillik takip Daha az relaps ve
(2009) Psikoegitimi hastanede kalig siiresi
gorild.
Simpson vd. | "Beating Bipolar" Cevrimigi 100 10 aylik psikoegitim | Katiimcilar arasinda
(2009) cevrimigi psikoegitim Psikoegitim yasam kalitesinde ve
programi uygulamasi islevsellikte anlamli
iyilesmeler saglandi.
Morriss vd. | 21 seans grup Grup 358 2 yillik takip Psikoegitim, akran
(2011) psikoegitimi ile Psikoegitimi ve destegine kiyasla
yapilandiriimamis Akran Destegi remisyon strelerini
akran destegi uzatmada ve
karsilastirmasi islevsellikte daha
etkili bulundu.
Madigan vd. | Bakicilara yonelik Bakici Grubu 47 bakici | 2 yillik takip Psikoegitim grubu,
(2012) coklu aile psikoegitimi | Psikoegitimi (34 hasta) yiik azaltmada ve bilgi
ve ¢6ziim odakh grup artisinda etkili
terapisi karsilastirmasi bulundu.
Parikh vd. 6 seans grup Grup 204 hasta | 18 aylik takip Psikoegitimin, maliyet
(2012) psikoegitimi ile 20 Psikoegitimi ve ve uygulama kolaylgi
seans bireysel bilissel | BDT agisindan avantajl
davranisgl terapi oldugu, etkinlik
karsilagtirmasi farkinin olmadig
gosterildi.
Torrent vd. 21 oturumluk Fonksiyonel 239 21 hafta Fonksiyonel
(2013) fonksiyonel Rehabilitasyon rehabilitasyon,
rehabilitasyon ve ve Psikoegitim psikososyal
psikoegitim ile standart islevsellikte dnemli
tedavi karsilastirmasi iyilesme sagladi
ancak psikoegitimle
fark sinirlydi.
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Calisma Calisma Detaylan Uygulama Tiirii | Hasta Takip Siiresi ve Sonuglar
Grubu Degerlendirmeler
(Kontrol
Grubu)
Javadpour 8 oturum bireysel Bireysel 108 (54 18 ay Psikoegitim grubu,
vd. (2013) psikoegitim ve Psikoegitim kontrol) tedaviye uyumunda,
farmakoterapi yasam kalitesinde ve
relaps oranlarinda
onemli iyilesme
gosterdi.
Van Dijk vd. | Diyalektik davranis DBT Tabanli 26 12 hafta DBT ile mindfullness
(2013) terapisi (DBT) ile 12 Psikoegitim ve duygu kontroliinde
haftalik grup ivilesme, depresif
psikoegitim belirtilerde azalma
gorild.
Gonzalez- 5 yil siiren psikoegitim | Kombine 40 5yil Kombine terapi,
Isasi vd. ve BDT ile farmakolojik | Psikoegitim ve depresyon, anksiyete
(2014) tedavi karsilastirmasi BDT ve islevsellikte anlaml
iyilesme saglad.
Cardoso vd. | 6 haftalik grup Grup 32 (29) 6 ay Her iki grupta yasam
(2014) psikoegitimi ve Psikoegitimi ve kalitesinde iyilesme
medikal tedavi Medikal Tedavi gozlendi; ancak
gruplar arasinda
anlamli fark
bulunmadi.
Hidalgo- Mobil Uygulama ile Mobil 100 Belirtilmemis Mobil uygulamanin
Mazzei vd. Psikoegitim Psikoegitim ve relaps dnleme ve
(2015) izleme tedaviye uyumda
potansiyel faydalar
sagladig| gorildi.
Kallestad 10+8 oturum grup Grup 85 27 ay ve 8 yll Grup psikoegitimi,
vd. (2016) psikoegitimi ve Psikoegitimi ve bireysel psikogitime
bireysel psikoegitim Bireysel gore daha uzun
karsilastirildi Psikoegitim hastaneye yatigsiz
donem sagladi.
Bilderbeck 5 oturum yliz yiize Grup 121 12 ay Terapist destekli grup,
vd. (2016) terapist destekli ve Psikoegitim daha iyi bilgi
kendi kendine yonetim diizeyine ulasti, ancak
yontemleri relaps oranlarinda fark
karsilastirmasi gbzlenmedi.
Morriss vd. | Yapilandiriimig 21 Grup 153 (151) | 2 yillik takip Psikoegitim, az
(2016) oturum grup Psikoegitimi ve saylda epizod
psikoegitimi ile Akran Destegi gecirmis hastalarda
yapilandiriimamis daha etkili bulundu.
akran destegi Relaps oranlarinda
karsilastirmasi genel bir fark
gozlenmedi.

16




(% cursnD

Cukurova Ruh Saghigi Dergisi
Cukurova Journal of Mental Health

Calisma Calisma Detaylan Uygulama Tiirii | Hasta Takip Siiresi ve Sonuglar
Grubu Degerlendirmeler
(Kontrol
Grubu)
Gonzalez- Cevrimigi psikoegitim Cevrimigi 200 Belirtilmemis Cevrimigi tedavi,
Ortega vd. ile standart tedavi Psikoegitim tedaviye uyum,
(2016) karsilagtirmasi islevsellik ve relaps
onlemede etkili
bulundu.
De Souza 6 oturumluk bakici Bakici 25 (28 6 ay Bakic! yiikii ve stres
vd. (2016) psikoegitimi Psikoegitimi kontrol) diizeyinde azalma
saglandi. Ancak
kendilik algisi ve
yasam kalitesinde fark
bulunmadi.
Pozza vd. Mobil uygulama, grup Mobil ve Grup 500 1 yillik takip Grup + mobil
(2020) psikoegitimi ve ikisinin | Psikoegitimi katilimei uygulama
kombinasyonu kombinasyonu
karsilastirildi relapslari ve tedavi
uyumunu artirmada
en etkili yontem oldu.
Dupuis BIPOLIFE® mobil oyun | Psikoegitim ve 20 (21) 4 aylik takip Oyun kullaniminin
Maurin vd. uygulamasi ile egitim Oyun kisa vadeli tedavi
(2020) artirdigl, ancak uzun
vadede fark
yaratmadigi gozlendi.
Casarez vd. | 7 haftalik bakicilara Bakici Grubu 12 7 haftalik Bakici yiikiinde
(2021) odakli grup Psikoegitimi degerlendirme azalma gorGldi.
psikoegitimi
Barbeito vd. | 8 oturumluk ¢oklu aile | Coklu Aile 148 (76 2 yil Bakicilarin yiki
(2023) psikoegitimi (PROTEC | Psikoegitimi kontrol) azaldi. Hastalarda
programi) islevsellik, sosyal
temaslar ve ilag
uyumu artti. Hastane
yatiglari azald.
Arnbjerg ve | 12 oturumluk grup Grup 78 (76) 12 ay Psikoegitim,
@stergaard | psikoegitimi Psikoegitimi hastaneye yatis
(2024) oranini azaltti ancak
tedavi uyumunu
etkilemedi.

Bipolar Bozuklukta Psikoegitimin Etkinligi

Bipolar bozukluk tedavisinde psikoegitimin etkinligi tzerine yapilan ilk arastirma, 1991 yilinda Peet ve Harvey
tarafindan gerceklestirilmistir. Peet ve Harvey, bipolar bozukluk tanili 30 hasta ile yaptiklar calismada hastalarin
tedaviyle ilgili bilgilerinin ve tutumlarinin belirgin olarak diizeldigini gdstermistir (Peet ve Harvey, 1991). Van Gent ve
Zwart (1991) psikoegitim verilen 14 bipolar bozukluk tanili hasta ile kontrol grubunda 12 hastay karsilastirmis ve
psikoegitim verilen hastalarin sosyal becerilerinin iyilestigini, tedavi farkindaliginin arttigini gézlemlemislerdir fakat
tedavi uyumu konusunda bir farklilik gérmemislerdir. Daha sonraki calismalarda Van Gent (2000) psikoegitim alan
grupta uyum sorunlarinin ve hastaneye yatisin belirgin olarak azaldigini gdstermistir. Barselona grubu tarafindan
yapilan calismalarda ataklarin Gnlenmesinde ve hastaneye yatislarin azaltimasinda psikoegitimin etkili oldugu
gosterilmigtir (Colom vd., 2003a).
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Psikoegitimin etkinliginin nasil oldugunu anlamak amaciyla Barselona grubu tarafindan yapilan bir diger calismada
hastalarin, iki yillik izlem sonunda relapslar daha az yasadigi gosterilmistir (Colom vd., 2003b). Barselona grubunun
psikoegitim modeline dair arastirma verilerinin umut vaat edici olmasiyla birlikte grup psikoegitimine dair ¢alismalar
Barselona Modeli (zerinde yogunlagmistir. Candini vd. (2013) Barselona modeli grup psikoeditim programinin
hastalarin 12 aylik izleminde hastane yatisi riskini ve siresini azalttigini géstermigtir. Kallestad vd. (2016) Barselona
psikoegitim modelini kullanarak bireysel psikoegitim ile grup psikoegitimini karsilastirmistir. Bu ¢alisma sonucunda her
iki grup arasinda anlamli bir fark bulunamasa da bipolar 2 bozukluklu bireylerin bipolar 1 bozukluklu bireylere gére
psikoegitimlerden daha az yarar gordiigu gosterilmistir. Grup psikoegditimine yanitin arastinldigi bir baska ¢alismaya
103 hasta dahil edilmis, gesitli nedenlerle 90 hasta psikoegitime devam edebilmistir. Alti aylik psikoegitim strecinin
devamindaki 12 aylik izlemle birlikte toplamda 18 ay boyunca herhangi bir duygudurum dénemi yasamamis olmak
yanit olarak kabul edilmigtir. Hastalarin %52,2 si psikoegitime yanit vermistir (Reinares vd., 2020). Yalnizca
farmakoterapi ile devam eden 30 hasta ile farmakoterapiye ek olarak grup psikoegitim programina alinan 30 hastanin
karsilagtinidigi bir bagka calismada ise grup psikoegitim programina alinan hastalarin islevsellik diizeyinin, i¢gdrtlerinin
ve tedaviye uyumlarinin anlaml olarak arttigi gortimustir (Tezcan Yimaz vd., 2020). Mobil teknolojilere ulasimin
kolaylasmasiyla psikoegitim uygulamalari daha erisilebilir hale gelmigtir. Hidalgo-Mazzei ve arkadaslarinin (2015) mobil
uygulama kullandiklari calismada, tedaviye uyum ve relaps dnleme konularinda umut vaat eden sonuglar bulunmustur.
Pozza ve arkadaslarinin (2020) mobil uygulama, grup psikoegitimi ve ikisinin kombinasyonunu karsilastirdiklari
calismada, grup psikoegimi ve mobil uygulama kombinasyonunun relapslar 6nlemede ve tedavi uyumunu artirmada
en etkili yontem oldugu bulunmustur.

Bakim verenler igin uygulanan psikoegitim programlarinin bakicilar izerindeki etkisi de kapsamli sekilde aragstirimistir.
Reinares ve arkadaslarl (2008), bakici gruplarina yonelik psikoegitimin hastalarda relapslar azalttigini ve remisyon
surelerini uzattigini gostermistir. Ayrica, Casarez ve arkadaglarinin (2021) ¢oklu aile psikoegitimi galigmasi, bakici
yUukun azaltirken hastalarda iglevselligi artirmigtir. Her ne kadar tiim arastirmalar psikoegitimin olumlu etkilerini ortaya
koymasa da, birgok arastirma psikoegitimin islevsellik diizeyi, tedaviye uyum ve icg0rli Uzerinde olumlu etkiler
sadladigini bildirmigtir.

Sonug

Yapilan hemen hemen tiim ¢alismalarda, psikoegitimin bipolar bozuklugu olan hastalarin islevsellik diizeyi, tedaviye
uyum, icgorli ve ataklarin énlenmesi konusunda énemli bir rol oynadigdi bulunmustur. Psikoegitim tek basina yeterli
olmasa da, farmakolojik ve psikolojik tedavilere ek olarak uygulandijinda hastalarin yasam kalitesine olumlu etkiler
sadlayabilecegi gortiimiistir. GlinimUzde psikoegditimin olumlu etkileri gdsterilse de bu konu hakkinda daha fazla klinik
calismaya ihtiyac duyuldugu gortimektedir.
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Abstract

Psychodrama is an action-based psychotherapy that enables individuals to explore their past experiences, current
conflicts, and future expectations through dramatic enactments. Developed by J. L. Moreno, this approach is grounded
in core principles such as spontaneity, creativity, catharsis, and tele. In recent years, increasing interest in the
neuroscientific foundations of psychotherapeutic methods has led to investigations into the relationship between
psychodrama and brain functions. This review examines the fundamental principles and phases of psychodrama (warm-
up, action, sharing), as well as key technigues (role reversal, mirroring, doubling), in relation to their neuroscientific
counterparts. Findings indicate that psychodrama processes involve the integrated activation of diverse brain regions,
including the prefrontal cortex, limbic system, mirror neurons, and language centers. Trauma-focused psychodrama
appears to facilitate the reprocessing and transformation of traumatic memories by strengthening integration between
the hemispheres and between cortical and limbic structures. Group dynamics further enhance therapeutic effectiveness
by reinforcing processes of sharing and empathy. However, the generalizability of current findings is limited by the
predominance of small sample sizes and the scarcity of randomized controlled trials. With more comprehensive and
experimental studies, the neuroscientific mechanisms of psychodrama may be elucidated more clearly, providing
stronger contributions to clinical practice.

Keywords: Psychodrama, neuroscience, spontaneity, creativity, catharsis, mirror neuron system, trauma-focused
psychodrama

Oz

Psikodrama, bireylerin gecmis yasantilarini, giincel catismalarini ve gelecede yonelik beklentilerini canlandirmalar
araciligiyla ele almalarini saglayan, eylem temelli bir psikoterapi yontemidir. Moreno tarafindan gelistirilen bu yaklagim,
spontanlik, yaraticilik, katarsis ve tele gibi temel ilkeler (zerine kuruludur. Son yillarda psikoterapétik yéntemlerin
norobilimsel temellerine yonelik artan ilgi, psikodramanin da beyin islevleriyle iligkisini arastirmaya yoneltmistir. Bu
derlemede, psikodramanin temel ilkeleri ve evreleri (1sinma, eylem, paylasimy ile baglica teknikleri (rol degisimi, aynalama,
esleme) norobiyolojik karsiliklanyla ele alinmaktadir. Bulgular, psikodrama streclerinin prefrontal korteks, limbik sistem,
ayna noronlar ve dil merkezleri gibi farkl beyin bélgelerinin bitiincil aktivasyonunu igerdigini géstermektedir. Travma
odakli psikodrama uygulamalari, sag—sol beyin yarimkiireleri ile kortikal ve limbik sistem arasindaki entegrasyonu
glclendirerek travmatik anilarin yeniden islenmesini ve dontstlriimesini kolaylastirmaktadir. Grup dinamikleri ise
paylasim ve empati stireclerini destekleyerek terapétik etkinligi artirmaktadir. Bununla birlikte, literatiirdeki ¢alismalarin
biyik olctide kiicik 6rneklemlerle sinirl olmasi ve randomize kontrollii calismalarin yetersizligi, elde edilen bulgularin
genellenebilirligini sinirlandirmaktadir. Daha kapsamli ve deneysel arastirmalarla desteklenmesi halinde, psikodramanin
norobiyolojik mekanizmalarinin daha agik bigimde ortaya konabilecegi ve klinik uygulamalara giiclii katkilar sunabilecegi
ongorilmektedir.

Anahtar kelimeler: Psikodrama, norobilim, spontanlik, yaraticilik, katarsis, ayna néron sistemi, travma odakli psikodrama
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Giris

Psikodrama, bireylerin gecmis yasantilarini, giincel catismalarini ve gelecefe dair beklentilerini dramatik
canlandirmalar araciligiyla ele almalarini saglayan, aksiyon temelli bir psikoterapi yaklagimidir. 1920°li yillarin
baglarinda J. L. Moreno tarafindan gelistiriimis, daha sonra esi Zerka Toeman Moreno’'nun katkilaryla kuramsal ve
uygulamali agidan zenginlestirilmistir (Orkibi, 2025). Psikodrama, yalnizca semptomlari hedeflemekle kalmaz; bireyin
sosyal becerilerini, duygusal farkindaligini ve yaraticiigini gelistirmeyi de amaglar. Bu stiregte bireyler, yogun duygusal
deneyimlerini glvenli bir grup ortaminda yeniden sahneleyerek ifade etme ve donlstirme firsati bulurlar. Grup
ortaminda paylasim, katilimcilarin gegmisten tasidiklari olumsuz duygularla ylzlesmelerini, bunlari anlamlandirmalarini
ve doniistirmelerini miimkiin kilar (Dékmen, 2017; Ozbek ve Leutz, 2003). Bu yéniiyle psikodrama, diger grup
psikoterapilerinde oldudu gibi, duygu ve davraniglarda olumlu degisimlerin desteklenmesini hedefler (Kaner, 1990)

Son yillarda psikoterap6tik yontemlerin ndrobilimsel temellering yonelik ilginin artmasiyla birlikte, psikodramanin da
beyin islevleriyle iligkisi arastinimaya baglanmistir. Psikodramanin merkezinde yer alan spontanlik, yaraticilik, rol
degisimi ve empati gibi temel unsurlar; prefrontal korteks, ayna noron sistemi, limbik yapilar ve sosyal bilis aglariyla
baglantili ndrobiyolojik stirecleri harekete gegirmektedir. Bdylece psikodramanin terapétik etkileri yalnizca psikolojik
degil, ayni zamanda sinirbilimsel diizeyde de anlagilabilir hale gelmektedir.

Bu derlemenin amaci, psikodramanin temel asamalarini ve tekniklerini ele alarak her birinin altinda yatan norobiyolojik
mekanizmalari agiklamak ve bu bulgular klinik uygulamalar baglaminda tartismaktir. Literatiirde psikodramanin
norobilimsel agiklamalarina dair sinirl sayida ¢alisma bulunmakla birlikte, mevcut verilerin sistematik bigimde bir araya
getirilmesi alana énemli katkilar saglayacaktir.

Psikodramanin Temel ilkeleri ve Norobiyolojik Karsiliklari

Psikodramanin temelini (i¢ ana unsur olusturur: spontanlik, yaraticilik ve eylem. Terapotik siirecin dinamigini belirleyen
bu unsurlar, bireyin gecmisten getirdigi kati davranig kaliplarini ¢6zerek yeni ve daha esnek yanitlar gelistirmesine
olanak tanir.

Spontanlik ve Yaraticilik

Moreno’nun kuraminda spontanlik, yalnizca insanlara 6zgl degil, tim yaratici etkinlik diizeylerini kapsayan temel bir
bilegendir. Moreno'ya gére spontanlik, bireyin yeni ya da alisiimadik bir durum karsisinda verdigi esnek ve tatmin
sadlayici yaniti harekete gecirir (Moreno, 1953). Bu dzellik, hem dissal etkilerden hem de bireyin kontrol edemedigi
icsel sireclerden bagimsiz bigimde 6zgurce hareket etme deneyimini ifade eder. Spontanlik kapasitesi dogustan var
olan bir yeti olarak gériliir ve uygun egitim srecleriyle gelistirilebilir (Nolte, 2018)

Moreno, yaraticiligi ise farkli bir diizlemde ele alir. Ona gére “yaraticilik 6z'e, spontanlik ise katalizor'e aittir” (Moreno,
1953). Yaraticilik, eylem araciligiyla taninabilen ve etkili olabilmesi icin spontanlikla birlesmesi gereken bir temel giigtiir
(Moreno, 1955). Bu nedenle spontanlik ve yaraticilik, birbirinin ayni stiregler olmasa da psikodrama iginde stratejik
olarak birbirine baglidir. Psikodrama siirecinde grup Uyeleri, “simdi ve burada” ilkesine dayanarak gegmisten tagidiklari
islevsiz davranig kaliplariyla yiizlesir ve onlarin yerine daha spontan ve yaratici tepkiler gelistirme firsati bulur. Bu stireg,
anksiyete ve korkuya bagll olarak olusmus ndral baglantilarin ¢ozilmesine katkida bulunabilir ve yeni davranis
orintllerinin ortaya gikmasini destekleyebilir. Spontanlik ve yaraticiigin yeniden canlanmasi, sinaptik diizeyde yeni
baglantilarin kurulmasina ve néronal aktivitenin artmasina aracilik edebilir.

Norobiyolojik agidan bu deneyimler, 6zellikle “su an” deneyimine badli olarak aktive olan néronlarin yeni sinaptik baglar
olugturmasini saglar. Ayrica yaraticilik siregleri, saj beyin yarmkiresinin islevlerini giiclendirir. Literatiirde sol
yarimkiirenin daha cok rutin diisiince kaliplarini ve temkinli yaklasimlar destekledigi; sa§ yarimkirenin ise genis
perspektifli, sezgisel ve yenilikci islevlerle iligkili oldugu belirtilmektedir. Dolayisiyla spontanlik ve yaraticiligin gelisimi,
sag yanmkre aktivasyonunu artirarak iki yarimkiire arasinda daha dengeli bir isleyisin olusmasina katkida bulunabilir.
Bu denge, bireyin zihinsel saghiginin batinctl bigimde desteklenmesi agisindan kritik dneme sahiptir (Bilik, 2019).

Katarsis

Psikodrama baglaminda katarsis, bireyin bastirimis ya da ifade edilememis duygularini glivenli bir ortamda agiga
cikararak rahatlama, icgdrti ve yeniden yapilanma yagsamasi olarak tanimlanir. (Moreno, 1953) Moreno igin katarsis,
yalnizca bir “duygusal bosalma” degil; ayni zamanda yaraticilik ve spontanhigin yeniden harekete gectigi dondstirticil
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bir stirectir. Norobilimsel agidan katarsis, ¢coklu beyin bolgelerinin eszamanl etkilesimiyle agiklanabilir. Limbik sistemin
bir parcasi olan amigdala, yogun duygusal uyariimanin merkezinde yer alirken; hipokampus bu duygularla baglantil
anilarin yeniden islenmesine aracilik eder. Prefrontal korteks, ortaya cikan duygusal materyalin diizenlenmesi ve
anlamlandirimasinda kilit bir rol Gstlenir. Bunun yaninda, psikodrama sahnesinde duygularin bedensel ifadeye
dokilmesi sirasinda motor korteksin ve ayna noron sisteminin aktive olmasi, bireyde ¢z-farkindaligi artirnirken, grup
Uyeleriyle empatik rezonansi da giiglendiriyor olabilir (Gallese, 2001; Panksepp, 2004). Bu biitiinlesik sinirsel aktivite,
yalnizca gegmis yasantilarin bosaltiimasini degil, ayni zamanda yeni anlamlarin insa edilmesini de kolaylagtirir. Boylece
katarsis, biyolojik ve psikolojik dlizeyde iyilesmeyi destekleyen temel bir mekanizma haline gelir.

Tele

Psikodramanin kurucusu J. L. Moreno tarafindan gelistirilen tele kavrami, kisiler arasindaki karsilikli ve sezgisel bagin
ifadesidir. Yunanca “uzaktan etkileme” anlamina gelen bu kavram, bireylerin birbirleri hakkindaki his ve algilarinin iki
yonli bir sirecte olusmasini ifade eder (Gegtan, 1976). Grup etkilesimlerinde tele, sosyal baglarin ve dostluklarin
temelini olusturur ve Moreno tarafindan “sezgisel beyin” islevleriyle iligkilendirilmistir. Fonseca’ya gére telik yeti, bireyin
biyolojik baglanmadan (organik plasenta) sosyal baglanmaya (sosyal plasenta) gegisinde, bakimveren ile kurulan gtiven
iliskisi araciligiyla gelisir (Fonseca & Sacks, 2004). Bu siirecte, yiiz ifadelerine duyarl orbitofrontal korteks, hem telik
hassasiyetin hem de gelecekteki empati kapasitesinin olusumunda kritik rol oynayabilir.

Nérobilimsel acidan tele, sosyal bilisin temelini olusturan sinirsel aglarla iliskilidir. insanlarin dost—diisman ayrimini
yapabilmesi, duyusal ipuclarini dederlendirme becerisine dayanir. Bu sezgisel isleyisin en glicli sekilde baglantili
oldugu bélge precuneus olup, epizodik bellek, vicdan ve gorsel-isitsel islemleme gibi iglevlerle iliskilidir. Ayrica
ventromedial prefrontal korteks ve kaudat cekirdek, gecmis deneyimlere dayall hizli degerlendirmeler ve uyari
sistemleriyle sezgisel mekanizmalarin isleyisine katkida bulunur (Bilik, 2019). Psikodrama uygulamalarinda
protagonist, yardimci egolar ve terapist arasindaki telik baglarin yogunlugu, terapdétik sirecin derinligi ve etkinligini
belirleyen en Gnemli unsurlardan biridir. Tele, baglanma ve rol degistirme teknikleriyle birlestiginde, hem bedensel
hafizanin dontstirilmesine hem de hilcresel diizeyde ¢ozillmeye zemin hazirlayabilir.

Psikodramanin Evreleri

Psikodrama sireci, birbirini tamamlayan {g temel evre (zerinden ilerler: 1sinma, eylem ve paylasim. Bu evreler,
terap6tik calismanin hem yapisal gergevesini hem de islevsel akisini olusturur. Isinma evresi, grup Gyelerinin giiven
ortaminda etkilesime hazirlanmasini ve spontaniigin gelismesini saglarken; eylem evresi, bireysel ve grup diizeyinde
duygusal yasantilarin eyleme dokiilerek dontstlrildigi merkez asamadir. Paylagim evresi ise deneyimlerin biligsel ve
duygusal diizeyde bitlinlestiriimesini destekleyerek stireci tamamlar. Béylece her evre, psikodramanin 6zgiin terapotik
giclni yapilandiran bir halka olarak iglev gortir.

Isinma Evresi

Psikodramada 1sinma evresi, oturumun baglangic ve hazirik asamasidir ve temel olarak terapist ile grup dyeleri
arasinda givene dayall bagin kurulmasini, grup etkilesiminin baglamasini ve katilimcilarin deneyim paylasimi
konusundaki gekincelerinin azalmasini hedefler (Lopez-Gonzalez vd., 2021). Bu slreg, spontaniigin kademeli olarak
artmasina ve protagonistin derinlemesine calismaya hazirlanmasina imkan verir. Isinma yalnizca biligsel degil; fiziksel,
duygusal, sosyal ve agkin boyutlari da kapsayan ¢ok yonli bir hazirlik evresidir (Bilik 2019).

Norobiyolojik agidan bu asama, subkortikal yapilardan kortikal alanlara uzanan bir aktivasyon zincirini tetikleyerek hem
sag hem de sol yarimkiirenin eszamanli devreye girmesini sagladigi disinilmektedir. Bedensel hareketler ve yiirty(is
gibi fiziksel etkinlikler, kinestetik bellegi uyararak bireyin daha derin diizeyde kayith deneyimlere erigimini
kolaylastirabilir (Schiitzenberger, 2012; Bilik, 2019) Terapistin protagonist ile kurdugu giiven temelli temas, anne—
bebek arasindaki ilk bagin sembolik bir yansimasi olarak, “birlikte olma” ve “birlikte retme” duygusunu pekistirir. Bu
gliven ortami, yeni sinirsel baglantilarin olusumunu desteklerken; yaraticiigin devreye girmesiyle sag yarimkiredeki
aktivite artar, bu da anksiyetenin azalmasina ve zihinsel esnekligin giiclenmesine katkida bulunabilir (Bilik, 2019).

Eylem Evresi

Psikodrama, bireylerin sorunlarini yalnizca sézciklerle aktarmak vyerine, eylem aracilifiyla kesfetmelerine,
deneyimlemelerine ve dondstiirmelerine imkan taniyan deneyimsel bir psikoterapi yontemidir; bu nedenle eylem,
stirecin merkezinde yer alir ve terapotik galismanin en kritik asamasini olusturur (Pies, 2008; Vieira ve Risques, 2013).
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Insan yasaminda eylem, dogumdan itibaren iletisimin ilk bicimi olarak goriliir; dil gelismeden dnce bebek, cevresiyle
bedensel tepkiler yoluyla iliski kurar (Altinay, 2015). Bu durum, eylemin insan dogasinda kokli bir yer tuttugunu ve
0grenme stregleri araciiiyla beyinde kalici degisimler yaratma kapasitesini gésterir.

Psikodramada eylem, katilimcilarin direnclerini asmalarina ve sézclklerle ifade edilemeyen duygulara ulasmalarina
aracilik eder. “Anlatma, goster” yaklasimiyla bedensel hafizada sakll kalan deneyimler aciga cikarilir; bu, ozellikle
bastirmanin yogun oldugu ya da psikosomatik belirtilerin eglik ettigi durumlarda derin bir iyilesme stirecini tetikleyebilir
(Gectan, 1976). Eylem yalnizca davranigsal bir ifade bicimi degil, ayni zamanda duygusal ve biligsel sireglerin
bitinlesmesini  sadlayan bir norobiyolojik mekanizmadir. Travmatik yasantilar giivenli bir ortamda yeniden
sahnelendiginde, birey bu anilar farkli bir bakis agisiyla isler ve bitiinlesme yasar. Bu siireg, gegmisten gelen islevsiz
davranis kaliplarinin yerine daha esnek ve yaratici tepkiler gelistirilmesini saglar (Yaniv, 2012; Dayton, 2016)
Moreno’nun belirttigi gibi, her yeniden deneyimleme, ilk yasantinin sinirlamalarindan 6zgtrlesmeyi temsil eder ve bu
0zglrlesme, psikodramanin terap6tik gictnin 6zind olusturur.

Norobiyolojik diizeyde, eylem evresi beynin bircok bélgesinde eszamanli aktivasyon yaratir. Bedensel anilarin
hatirlanmas! limbik sistemde duygusal uyariimay! tetiklerken, bu etkinlik prefrontal kortekse dogru yayilir. Prefrontal
korteksin kismen devre digi kalmasi, sag yarimkiredeki duygusal islevlerin daha etkin hale gelmesine imkan verebilir.
Ardindan bu deneyimler sol yarimkire araciligiyla sézel diizeyde bitiinlestirilir; boylece iki yarimkiire arasinda gelismis
bir iletisim agi ortaya c¢ikabilir. (Orkibi, 2025) Bu norolojik siire¢, yalnizca duygularin ifade edilmesini degil, ayni
zamanda amigdalanin sakinlesmesi ve kortizol diizeylerinin dilsmesiyle birlikte giivenlik hissinin pekismesini de
sagliyor olabilir (Bilik, 2019).

Sonug olarak, psikodramada eylem evresi yalnizca bir ifade yontemi degil; beyinde yeniden yapilanmayi, duygusal
biitiinlesmeyi ve yeni sinirsel baglantilarin olusumunu destekleyen glgll bir doniisiim stireci olarak gorev gorebilir. Bu
mekanizma sayesinde bireyler, gegmisin yiklerinden 6zgirleserek daha yaratici, spontan ve uyumlu davranig bigimleri
gelistirme yoluna girebilirler.

Paylasim Evresi

Psikodramada paylasim evresi (sharing phase), eylem asamasinda yasanan deneyimlerin islenmeye baslandiji ve
bitinlestirildigi kapanis bélimadir. Bu asamada grup tyeleri, protagonisti destekleyerek kendi duygusal tepkilerini ve
sahnede tetiklenen deneyimlerini sorgulama ya da yorum yapmadan paylasirlar. Boylece hem protagonistin yasadiklari
duygusal ve hiligsel olarak bittinlesir hem de grup Gyeleri kendi i¢sel stirecleriyle temas etme firsati bulur. Paylagim,
yogun duygularin givenli bir ortamda ifade edilmesini, spontan tepkilerin soze dokilmesini ve grup destedi yoluyla
0grenme streglerinin pekismesini saglar. Grup Uyelerinin 6zdeslesmesi, onlarin da kendi temalarina yaklasmalarini
kolaylastirarak kisisel icgort gelisimine katki sunar.

Norobiyolojik agidan paylasim evresi, birden fazla beyin bélgesinin eszamanli aktivasyonunu icerir. Prefrontal korteks
bu siirecte Ust diizey bilissel islevleri (karar verme, planlama, dirti kontroll, sosyal davranislarin diizenlenmesi)
devreye sokar. Travma odakll ¢alismalarda prefrontal korteksin limbik sistemle yeniden baglanti kurmasi, duygusal
deneyimlerin daha dizenli ve butiinlikli bicimde islenmesine zemin hazirlayabilir (Bilik, 2019). Dil merkezleri de
paylagimin kritik bilesenidir. Wernicke alani deneyimlerin anlamlandinimasina, Broca alani ise bu deneyimlerin sozel
ifadesine aracilik eder. Boylece duygusal icerik bilissel diizeyde organize edilerek dile dokilir (Bilik, 2019). Limbik
sistem, bu sirada duygularin islenmesi, anilarin diizenlenmesi ve davranislarin gidiilenmesinde etkin rol oynar. Sag
yarimkireye ait duygusal iglevlerin sol yarimkiiredeki dil becerileriyle bltinlesmesi, 0zellikle travmatik yasantilarin
parcall izlenimlerden tutarl bir anlati bellegine donismesini saglayabilir (Orkibi, 2025)

Sonug olarak paylasim evresi, yalnizca bir kapanig bolimi degil; duygusal, bilissel ve sosyal diizeyde pekistirici bir
entegrasyon alanidir. Limbik sistem, prefrontal korteks ve dil merkezlerinin koordineli isleyisi, bireyin kendini ve
yasantilarini daha derinlemesine anlamasini, biitinlestirmesini ve terapotik dontstim strecini tamamlamasini mimkan
kilabilir.

Psikodrama Teknikleri ve NOorobiyolojik Mekanizmalar

Rol Degigimi

Psikodramada rol degisimi (role reversal), protagonistin baska bir kisinin -genellikle bir yardimci ego tarafindan temsil
edilen- rolline gegerek, o kisinin duygu, disince ve davraniglarini dogrudan deneyimledigi temel bir tekniktir (Bilik,
2019; Yaniv, 2012). Deneyimin ardindan protagonist kendi roltine geri doner. Bu yontem, bireyin yalnizca kendi bakis
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acisiyla sinirli kalma egilimini agsmasina, farkli perspektifler gelistirmesine ve empati kapasitesini giiglendirmesine
olanak tanir (Yaniv, 2012).

Rol degisiminin en 6nemli iglevlerinden biri empatik anlayisi derinlestirmektir. Katiimel, karsisindaki kisinin i¢ diinyasini
yalnizca bilissel diizeyde degil, duygusal olarak da deneyimler. Bu slireg, basit taklitten ziyade Ozdeslesme ve
icsellestirme diizeyine ulasmay! saglar (Kellermann, 1994). Boylelikle birey, baskalarinin deneyimlerini daha bttincil
kavrayabilir. Ayrica rol degisimi yaraticilik ve spontanligi tesvik eder. Moreno, insan saghgini cocukluk oyunlarinda
gorlen yaraticilik ve spontanlik kapasitesiyle iliskilendirmistir (Moreno,1946). Rol degisimi, bireye kendi arzularina
uygun yeni roller yaratma ve bu rollerde ézgtirce hareket etme imkani tanir.

Bu teknik, icgorii ve doniistim sirecini de destekler. igsel imgelerin sahnede dramatize edilerek digsallastinimast,
bireyin duygusal dengesine katkida bulunur ve benlik bitiinligtnt giglendirir (Kellermann, 1994).Catisma yasayan
kisilerin rolleri degistirerek karsilikli anlayis gelistirmesi ise farkliliklarin uzlagmasini kolaylastirabilir(Moreno, 1946;
Kellermann, 1994). Grup baglaminda uygulandiginda, yeni sosyal becerilerin kazanimasi ve (z-yliziesmenin
desteklenmesi mimkin hale gelir. Aktif 6grenme biciminde isleyen bu deneyimler uzun vadede kalicilik saglayarak
psikolojik iyilik halini artinr (Simsek vd., 2020)

Norobiyolojik diizeyde rol degisimi, 6zellikie Ayna Noron Sistemi (Mirror Neuron System, MNS) ile iligkilidir. Ayna
néronlar, birey bir eylemi gerceklestirdiginde ya da baskasinin eylemini gdzlemlediginde aktiflesen ¢zel motor
hiicrelerdir. Baglica inferior frontal kortekste yogunlasan bu sistem; eylemleri tanima, bagkalarinin niyetlerini
yorumlama, duygulari degerlendirme ve empatik tepkilerin olusumunda kritik rol oynar (Gallese, 2007; Aziz-Zadeh &
Ivry, 2009). MNS, baskalarinin zihinsel durumlanini anlamayi, beyinde motor, duygusal ve bilissel “bedenlenmis
simiilasyonlar” araciligiyla gerceklestirir.

Psikodramadaki rol degisimi, yalnizca bu néral yansitma mekanizmasiyla sinirli degildir. Katilimel, kendi 6znel
gercekliginin 0tesine gegerek “arti gerceklik” (surplus reality) alanina adim atar. Bu alan, yalnizca goriinen davraniglarin
degil; bilingdisi iligkisel dinamiklerin ve kolektif bilingdisina ait imgelerin de sahneye taginmasini saglar. Boylece rol
degisimi, hem ndrobiyolojik empati mekanizmalarini hem de derin iligkisel sezgiyi harekete gecirerek, bireyin
bagkalarinin perspekifini igsellestirmesine ve kendi deneyimlerini dontstirmesine olanak tanir (Bilik, 2019)

Aynalama Teknigi

Psikodramada aynalama (mirroring), bireyin kendi davraniglarini, jestlerini, beden dilini ve genel durugunu digaridan
bir gézlemci gibi gdrmesine imkan taniyan temel tekniklerden biridir. Genellikle bir yardimer ego tarafindan sahnelenen
bu yontem, protagonistin kendi deneyiminden bir adim uzaklagarak kendisini daha nesnel bicimde degerlendirmesine
olanak tanir (Bilik, 2019).

Aynalamanin temel iglevi, kisinin kendine dair dissal algiyl gérmesini ve kendisiyle yiiziesmesini saglamaktir. Bu sireg,
daha Once fark edilmemis ya da bastinimig duygu ve bilgilerin agiga ¢cikmasina yardimci olur. Boylece birey, hem
duygusal hem de bilissel diizeyde icgdrli kazanir, igsel uyum sagdlar ve benlik btiinligind yeniden insa etme firsati
bulur (Kellermann, 1994; Bilik, 2019).

Aynalama empatiyle iligkili Ayna Noron Sistemi'ni de harekete gecirir. Ayna noronlar, birey bir eylemi
gerceklestirdiginde ya da bagkasinin eylemini gozlemlediginde aktiflesen 6zel motor hicrelerdir. Bu sistem,
bagkalarinin  zihinsel durumlarini anlamayi; onlarin motor, duygusal ve biligsel streclerini beyinde yeniden
canlandirmayr miimkiin kilar. Boylelikle gozlemci ile géziemlenen kisi arasinda ortak noral temsiller olusur. Ozellikle
inferior frontal kortekste yodunlasan ayna néronlar, yalnizca motor hareketleri tanimakla kalmaz; duygularin
algilanmasi, degerlendirilmesi ve empatik yanitlarin gelismesinde de kritik rol dstlenir (Vittorio Gallese, 2001; Goldman,
2006)

Esleme

Psikodramada esleme (doubling), protagonistin sahne sirasinda dile getirmekte zorlandigi duygu ve distincelerin, bir
yardime! ego ya da grup Ulyesi tarafindan onun yaninda konumlanarak ifade ediimesi ya da canlandirimasiyla
uygulanan temel tekniklerden biridir. Bu ydntem, protagonistin igsel yasantilarini gérinir kilarken ayni zamanda
terapist ve grup Gyelerinden gelen destek hissini gliclendirir. Boylece kisi kendini daha glvende hisseder, bastinimis
duygularina ulagabilir ve derinlemesine kesifler yapma olanagi bulur (Gegtan, 1976)

Norobiyolojik acgidan esleme, ozellikle dil Gretiminden sorumlu olan Broca alani ve sosyal-duygusal baglantilari
diizenleyen orbitofrontal korteksin — etkinlesmesiyle iligkilendirilir. Broca alaninin  aktivasyonu, —protagonistin
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deneyimlerini sdzel olarak ifade etmesini kolaylastirarak onlara anlam kazandirir. Orbitofrontal korteks ise y(iz ifadeleri
ve duygusal ipuclarini algilama kapasitesiyle, empatik rezonansin gelisimini ve sosyal badlarin gliclenmesini destekler
(Sacks ve Fonseca 2004; Bilik, 2019). Dolayisiyla, esleme yalnizca ifade edilemeyen duygu ve dlstncelerin dile
getirilmesini saglamakla kalmaz; ayni zamanda sosyal destek algisini pekistirir, empati kapasitesini giglendirir ve
bireyin igsel deneyimlerini daha bitlincil bir sekilde islemlemesine katkida bulunur.

Travma Odakli Psikodrama

Travma odakll psikodrama, bireylerin yasadiklari olumsuz deneyimleri yalnizca sozel olarak degil, ayni zamanda
bedensel ve eylem temelli yéntemlerle yeniden ele almalarina imkan taniyan gticli bir terap6tik yaklagimdir. Bu yontem,
travmatik anilarin giivenli bir ortamda sahnelenmesini sadlayarak, kisinin ge¢mis deneyimlerini farkli bir bakis agisiyla
degerlendirmesine ve duygusal yiklerini donistirmesine yardimei olur (Orkibi, 2025). Psikodrama, travma sonrasi
gelisen hilissel, duygusal, duyusal ve davranigsal tepkilerin bittinctl olarak islenmesini hedefler. Norobiyolojik diizeyde
ise, sag ve sol beyin yarimkireleri ile kortikal ve limbik sistem arasindaki etkilesimi giiglendirerek, bilissel ve duygusal
islevlerin yeniden bitlinlesmesine zemin hazirlar (Bilik, 2019). Travmanin sag beyin bolgelerinin asin etkinligi ve sol
beyin islevlerinin baskilanmasiyla ortaya ¢ikan dengesizlik; bedensel donma ya da felg benzeri tepkilere yol acabilir.
Psikodrama bu dengesizligi dlzenlemek amaciyla bireyin gecmis deneyimlerini givenli bir cercevede yeniden
yasamasina olanak tanir ve “tolerans penceresi” iginde kalmasini destekler. Bu stiregte sag beynin duygusal islemleme
kapasitesi devreye girerken, amigdalanin yatismasi ve stres hormonlarinin azalmasi asiri duygusal tagkinligi onler.
Boylece birey, deneyimlerini bilingli olarak igleyebilir ve daha dengeli bir duygu dilzenlemesine ulagabilir (Hug, 2013;
Siegel, 1999

Travma odakli psikodrama, 6zellikle travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB) belirtilerinde -yeniden yasantilama,
kaginma, duygusal uyusma ve asiri uyariimislik gibi- belirgin azalmalar saglayabilen etkili bir yaklasimdir (Giacomucci
ve Marquit, 2020). Sozel anlatimin dtesine gecerek, beden dili ve sembolik eylemler aracilifiyla aci verici anilarin
giivenli sekilde ifade edilmesine olanak tanir (Baker vd., 2018). Ayni zamanda islevsiz davranis kaliplarinin fark edilerek
yering daha uyumlu, yaratici ve spontan tepkilerin gelistirilmesine zemin hazirlar (Bilik, 2019). Ayrica, dil 6ncesi
doneme ait beden hafizasinda sakli travmatik anilarin ortaya ¢ikariimasina yardimel olarak direncleri azaltir. Bu yonilyle
yalnizca bireysel diizeyde iyilesme degil, tamamlanmamig travmatik deneyimlerin ¢dzilmesi araciligiyla kusaklararas
travma aktariminin dnlenmesine de katki saglar. Norobiyolojik acidan bakildifinda ise, bu bitiinsel stre¢ beynin
duygusal ve bilissel merkezleri arasindaki entegrasyonu pekistirerek iyilesme ve dontstimt mamkin kilabilir.

Grup Dinamikleri ve Norobiyolojik Destek

Travma odakli psikodramada grup dinamikleri, yalnizca bireysel terapétik tekniklerin otesine gecerek iyilesme
stirecinde kritik bir rol oynar. Grup ortaminda bireyler, yasanan olumsuz deneyimlerin yalnizca kendilerine 6zgil
olmadi§ini gorerek evrensellik (universality) duygusunu yasar. Bu ortak hissiyat, izolasyon duygusunu azaltir ve grup
Uyeleri arasinda aidiyet hissini pekistirir — bu, terapdtik etkiyi giiclendiren temel bir faktordir (Marmarosh vd.,
2022).Ayrica, grup paylagimi bireylerin (izerlerindeki duygusal yiki “dagitma” ve paylastirma imkani sunar. Bir
psikodrama calismasl, hastanelerdeki hastalar arasinda yapilan grup paylasiminin, kisilerin yalnizlik ve rahatsizlik
hislerini hafifleterek karsilikli destek ortami olugturdugunu gostermistir (Ron, 2022).

Norobiyolojik olarak bu toplu deneyimler, interpersonal neurobiology (IPNB) cercevesinde beyin (zerinde gigli bir
etkide bulunur. Insan beyni sosyal etkilesim yoluyla islevsel feedback déngler olusturur ve bu déngiler sayesinde
sinir sisteminin olgunlagmasi desteklenir. Baglanma iligkisi temelli gliven duygusu, 6z diizenleme kapasitesini ve
duygusal dayanikligi gtclendirir (Siegel, 1999b). Grup terapilerinde bu dinamik, beynin limbik sistem ile prefrontal
korteks arasindaki etkilesimi zenginlestirerek hem duygusal hem hbiligsel islevlerin yeniden entegrasyonuna katki
salayabilir. Ayrica, “helper-therapy principle” (yardimci-terapi ilkesi) cercevesinde, destek veren grup tyeleri de bu
stirecten olumlu etkilenir. Bagkalarina yardim eden bireylerde psikososyal uyumun gelistigi, 6z yeterlilik hissinin
artinidigi ve topluluk igindeki rollerinin gticlendigi gdzlemlenmistir (Riessman, 1965).

Sonug

Psikodramanin nérobilimsel temellerine dair mevcut literattir, ydntemin yalnizca psikolojik degil, ayni zamanda biyolojik
diizeyde de aciklanabilir oldugunu ortaya koyarak alana énemli katkilar sunmaktadir. Ozellikle spontanlik, yaraticilik,
rol degisimi ve empati gibi temel unsurlarin prefrontal korteks, limbik sistem, ayna noronlar ve dil merkezleriyle
iliskilendirilmesi gucli bir bilimsel gerceve saglamaktadir. Bununla birlikte calismalarin cogu kiiglik drneklemlerle
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sinirh, kontrollli aragtirmalar yetersizdir ve laboratuvar ortaminda elde edilen bulgular gergek psikodrama seanslarinin
dinamik dogasini yansitmakta kisith kalmaktadir; ayrica gézlenen etkilerin ne 6iglide psikodramaya 6ézgii, ne 6lciide
grup terapilerinin genel faktérlerine bagl oldugu da belirsizdir. Literatiirde katarsis, tele veya paylasim gibi 6zgin
kavramlarin norobiyolojik agiklamalarina dair sistematik arastirmalarin yoklugu onemli bir bogluk olugturmaktadir.
Gelecek calismalarda daha genis ve heterojen orneklemlerle, Gnkayitl ve randomize kontrollli tasarimlar kullaniimal;
farkli ndrogorinttileme yontemleri, biyobelirteg Glgtimleri ve sosyal norobilim perspektifleri entegre edilerek psikodrama
stireclerinin ¢ok boyutlu olarak incelenmesi hedeflenmelidir. Bu tiir calismalar, psikodramanin Klinik etkinligini
guclendirecegi gibi, beynin isleyisiyle kurdugu 6zgiin baglantilar da daha agik bigcimde ortaya koyacakiir.

Psikodrama, bireylerin gecmis yasantilarini, giincel catismalarini ve gelecede dair beklentilerini dramatik
canlandirmalar yoluyla isleme firsati sunan giiclil bir deneyimsel psikoterapi yaklasimidir. Katarsis, rol degisimi,
aynalama ve esleme gibi teknikler araciligiyla yalnizca duygusal bosalim ve i¢gorli saglamakla kalmaz; yaraticiligi,
spontanhigi ve sosyal baglantilari yeniden yapilandirarak bireysel doniistimi de destekler. Norobiyolojik diizeyde,
amigdala ve limbik sistemin duygusal uyanimalarinin prefrontal korteks tarafindan dlizenlenmesi, ayna néron
sisteminin empatik rezonansi ve dil merkezlerinin (Broca ve Wernicke) etkinligi, travmatik deneyimlerin parcall
izlenimlerden batlncl bir anlatiya dontismesine zemin hazirlar. Bu gok katmanli sinirsel entegrasyon, psikodramanin
yalnizca psikolojik degil biyolojik diizeyde de iyilestirici etkiler yaratti§ini gostermektedir. Travma odakli uygulamalarda
ise psikodrama, bireylere givenli bir sahne ortaminda gegmis deneyimlerini yeniden ele alma ve anlamlandirma firsati
sunarak, tolerans penceresi iginde kalmayi ve travmatik anilarin déndsttirtiimesini saglar. Grup dinamikleri, paylasim
ve empati sirecleri bu iyilestirici giicti daha da pekistirir. Bununla birlikte sag—sol beyin dengesi ya da kusaklararas
travma ¢ozillmesi gibi aciklamalarin heniiz deneysel olarak glcli bicimde kanitlanmadigi gérilmektedir (Orkibi,
2025).Dolayisiyla, psikodramanin Klinik etkinligini ve norobiyolojik mekanizmalarini netlestirmek igin daha biyik
orneklemlerle, dnkayitli ve kontrollii calismalara ihtiyag duyulmaktadir. Genel olarak degerlendirildiginde, psikodrama
yalnizca bir terapi teknigi degil; insanin yaraticigini, spontanhigini ve iliskisel kapasitesini yeniden yapilandiran bittinsel
bir iyilesme alani olarak modern psikoterapiler iginde énemli bir yer edinmektedir.
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Abstract

Guanfacine extended-release (XR) has emerged as an important non-stimulant therapeutic option for the management
of attention-deficit/hyperactivity disorder (ADHD) in children and adolescents, particularly in cases characterized by
inattention, impulsivity, and sleep-related difficulties. Evidence from randomized controlled trials as well as long-term
observational studies consistently demonstrates clinically meaningful improvements with guanfacine XR, both when used
as monotherapy and in combination with stimulant medications. Through its selective a2A-adrenergic receptor agonism,
guanfacine XR modulates prefrontal cortical networks, thereby enhancing executive functioning and supporting
behavioral regulation. Although sedation is frequently reported during the early stages of treatment, this effect generally
subsides with continued use, and several studies suggest potential benefits for sleep continuity. Importantly, clinical
investigations indicate that guanfacine XR provides effective symptom control without impairing cognitive performance,
with additional advantages observed in some cases when used adjunctively with stimulants. In Turkey, guanfacine XR is
available under the trade names Arislow® and Guago®. Despite international guideline recommendations highlighting
its role as a non-stimulant treatment alternative, evidence from local clinical practice remains scarce. Ongoing research
is needed to further elucidate its long-term efficacy and safety profile in diverse populations. Additionally, increased
awareness and training among healthcare providers in Turkey could enhance its utilization in clinical settings.
Keywords: Guanfacine XR, ADHD, children, adolescents, pharmacotherapy

Oz

Guanfacin uzatilmig salim (XR), cocuk ve ergenlerde dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugunun (DEHB) tedavisinde
giderek daha fazla dnem kazanan stimilan disi bir farmakoterapi segenegi olarak 6ne gikmaktadir. Randomize kontrollil
arastirmalar ve uzun sireli gézlemsel calismalar, ilacin hem tek bagina kullaniminda hem de psikostimulan tedavilere
eklenmesi halinde belirgin klinik iyilesmeler sagladigini ortaya koymaktadir. Secici a2A-adrenerjik reseptor agonizmasi
yoluyla prefrontal korteksteki sinir aglarini diizenleyerek yiritiici islevieri ve davranigsal kontroli destekledigi
dustnilmektedir. Tedavinin erken déneminde sedasyon sik gozlenmekle birlikte, genellikle zaman iginde azalma egilimi
gosterir ve bazi olgularda uyku sirekliligi izerinde ek yararlar bildirilmigtir. Ayrica, bilissel performans izerinde belirgin
olumsuz bir etkisinin bulunmadi§l ve semptom kontroliini bozmadigi gdsterilmistir. Tirkiye'de Arislow® ve Guago®
ticari isimleriyle ruhsatli olarak bulunan Guanfacin XR, uluslararasi kilavuzlarda stimilan digi tedavi secenekleri arasinda
yer almakla birlikte, yerel Klinik veriler halen sinirlidir. Gesitli popilasyonlarda uzun vadeli etkinligi ve givenlik profilini
daha ayrintili olarak aydinlatmak icin devam eden arastirmalara ihtiyac vardir. Ayrica, TUrkiye'deki saglik hizmetleri
saglayicilar arasinda farkindaligin artirimasi ve egitimlerin yayginlastirimasi, klinik ortamlarda kullanimini artiracaktir.
Anahtar kelimeler: Guanfacin XR, dikkat eksiklii ve hiperaktivite bozuklugu, cocuk, ergen, farmakoterapi
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Introduction

Attention-deficit/nyperactivity disorder (ADHD) is a neurodevelopmental condition that begins in childhood and
frequently persists into adulthood, characterized by inattention, hyperactivity, and impulsivity (Rugino 2018). Globally,
the prevalence of ADHD among school-aged children is estimated to be approximately 5—7% (Faraone and Glatt 2010;
Rugino 2018). The disorder adversely affects multiple domains, including academic achievement, social relationships,
and family functioning, leading to substantial reductions in overall quality of life (Arnsten 2009). The etiopathogenesis
of ADHD is multifactorial, involving the interaction of genetic predisposition, neurobiological mechanisms, and
environmental influences (Amsten, 2009). Dysfunction in the regulatory role of the prefrontal cortex has been
particularly implicated in symptom manifestation, which explains why many therapeutic interventions aim to restore
neurotransmitter balance in this region (Newcorn et al., 2013). Pharmacotherapy constitutes a cornerstone in the
treatment of ADHD. Stimulant medications, such as methylphenidate and amphetamine derivatives, remain the most
commonly preferred first-line therapies (Wolraich et al., 2019).

However, a subset of patients fails to respond adequately, experiences intolerable side effects, or presents with
comorbid conditions, thereby requiring alternative pharmacological approaches (U.S. Food and Drug Administration,
2013; Wolraich et al., 2019). Within this context, guanfacine extended-release (XR), a non-stimulant agent, has
emerged as both an alternative and adjunctive treatment option to stimulants, particularly in children and adolescents
(Biederman et al., 2008; Sallee et al., 2009; Martin et al., 2014). Guanfacine XR received FDA approval in 2009 and
has since been widely introduced into clinical practice across many countries (U.S. Food and Drug Administration,
2013). Recent clinical studies have provided robust evidence regarding its efficacy, safety profile, and long-term
outcomes, with particular emphasis on its effects on impulsivity, sleep regulation, and comorbid behavioral problems
(Faraone et al., 2013; Elbe, 2014; Yu et al., 2023).

Pharmacological Properties

Guanfacine exerts its effects by selectively binding to a2A-adrenergic receptors within the central nervous system.
Through this mechanism, it plays a “noise-reducing” role in synaptic transmission of the prefrontal cortex, thereby
enhancing the efficiency of signals that regulate attention and executive functioning (Wolraich et al., 2019). As a result,
improvements can be observed in domains such as behavioral control, planning, and impulse regulation. The
extended-release (XR) formulation reaches peak plasma concentrations approximately five hours following oral
administration, with an elimination half-life averaging 17—18 hours (Martin et al., 2014). Owing to this prolonged half-
life, once-daily dosing is sufficient, which improves treatment adherence in children and adolescents. Guanfacine is
primarily metabolized in the liver via the CYP3A4 enzyme. Consequently, concomitant use with strong CYP3A4
inhibitors (e.g., ketoconazole) or inducers (e.g., rifampin) may alter plasma concentrations, requiring appropriate dose
adjustments (U.S. Food and Drug Administration, 2013).

Dosing and Titration

In clinical practice, guanfacine XR is generally initiated at 1 mg/day in a single dose. Depending on clinical response
and tolerability, the dose can be increased by up to 1 mg at weekly intervals. In children and adolescents, the
recommended dosage range is 1-4 mg/day, with a maximum daily dose of 4 mg (U.S. Food and Drug Administration,
2013; Wolraich et al., 2019). Abrupt discontinuation should be avoided due to the risk of rebound hypertension;
therefore, tapering in 3—7 day intervals is recommended when discontinuing treatment (U.S. Food and Drug
Administration, 2013).

Adverse Effect Profile

The most frequently reported side effects of guanfacine XR include sedation, dizziness, hypotension, and dry mouth
(Biederman et al., 2008; Sallee and McGough, 2009; Cruz, 2010). Sedative effects tend to be most prominent during
the early weeks of therapy but are often tolerated over time (Faraone and Glatt, 2010). Because guanfacine does not
directly influence dopaminergic pathways, the risk of dependence or abuse potential is considered minimal (U.S. Food
and Drug Administration, 2013).
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Efficacy

The efficacy of guanfacine XR has been demonstrated in multiple randomized controlled trials. In an 8-week double-
blind, placebo-controlled trial, Biederman et al. (2008) reported a significant reduction in ADHD-RS-IV total scores,
with clinical improvements that were statistically superior to placebo. Similarly, a large multicenter study by Sallee et
al. (2009) confirmed that all examined doses of guanfacine XR were effective in achieving symptom control. In this
study, significant ADHD-RS reductions and improvements in the Clinical Global Impressions—Improvement Scale (CGI-
) were reported. Beyond its role as monotherapy, guanfacine XR has also shown benefit when combined with stimulant
medications. Wilens et al. (2012) found that adjunctive administration with long-acting stimulants enhanced symptom
control, particularly during morning and evening hours. In line with this, Young et al. (2014) demonstrated that
guanfacine XR not only improved ADHD symptoms but also contributed to reductions in oppositional defiant behaviors
(ODD), leading to observable improvements across different times of the day. Long-term data provide additional
support for sustained efficacy. In an open-label study extending over 12 to 24 months, Sallee et al. (2009) reported
that symptom improvements were maintained and the overall safety profile remained favorable throughout extended
treatment. Similarly, multicenter longitudinal trials conducted in Europe confirmed that guanfacine XR continued to be
effective and well-tolerated during prolonged use (Huss et al., 2018). Recent systematic reviews and meta-analyses
reinforce these findings. A comprehensive review by Yu et al. (2023) concluded that guanfacine XR significantly
reduces ADHD symptoms while maintaining a generally positive safety profile, underscoring its clinical utility as a non-
stimulant treatment option. The key clinical findings regarding the efficacy, safety, and cognitive outcomes of
guanfacine XR in children and adolescents are summarized in Table 1.

Table 1. Summary of clinical findings on guanfacine XR

Study (Year) N (Age) Design Duration | Key Outcomes
Biederman et al. 2008 | 345 (6-17) RCT, GXR vs placebo 8 weeks | Significant reduction in
ADHD-RS scores
Sallee et al. 2009 324 (6-17) RCT 8 weeks | ADHD-RS reduction; CGI-I
improvement
Young et al. 2014 333 (6-12) RCT (morning vs evening | 8 weeks | Sustained efficacy;
comparison) reduction in ODD
symptoms
Huss et al. 2018 1018 (6-17) Long-term, open-label 1-2 Sustained efficacy and
years safety
Wilens et al. 2012 461 (6-17) Combination RCT 8 weeks | GXR + stimulant superior
Kollins et al. 2011 182 (6-17) Cognitive/psychomotor — No impairment in cognitive
assessments performance
Yu et al. 2023 18 studies, >2500 Systematic review & — Strong evidence for
children/adolescents meta-analysis efficacy and predictable
safety

Safety and Tolerability

Guanfacine XR is generally regarded as a well-tolerated treatment option in children and adolescents. The most
frequently reported adverse effects include somnolence, sedation, dizziness, hypotension, dry mouth, and fatigue
(Biederman et al., 2008; Sallee et al., 2009; Cruz, 2010). These events are usually mild to moderate in severity and
can often be managed with careful dose titration during treatment. In a long-term open-label study, Sallee et al. (2009)
observed that most adverse events were not clinically serious and rarely required treatment discontinuation. Consistent
findings were reported in a large European multicenter trial, where safety and tolerability were sustained throughout
1-2 years of follow-up (Huss et al., 2018). Sedative effects tend to be most pronounced during the initial weeks of
therapy but diminish over time as patients adapt to the medication (Faraone and Glatt, 2010). Some observational
data suggest that guanfacine XR may facilitate sleep initiation and improve sleep quality (Rugino 2018). However,
polysomnography-based studies have yielded mixed findings regarding its impact on total sleep duration, highlighting
ongoing uncertainty in this area (Faraone and Glatt, 2010). With respect to cognitive functioning, Kollins et al. (2011)
reported that guanfacine XR did not significantly impair psychomotor performance or attentional processes.
Cardiovascular effects are generally limited to mild bradycardia or hypotension, which are manageable through
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titration. Importantly, abrupt discontinuation can increase the risk of rebound hypertension, underscoring the need for
gradual tapering when treatment is withdrawn (U.S. Food and Drug Administration 2013).

Use in Turkey and Available Preparations

In Turkey, guanfacine XR has been approved and marketed under the trade names Arislow® (Recordati llag) and
Guago® (VEM llag) (Turkish Medicines and Medical Devices Agency, 2013a; 2013b). Both formulations are extended-
release tablets indicated for the treatment of ADHD in children and adolescents aged 6—17 years. In clinical practice,
guanfacine XR is considered an important alternative particularly for patients who do not respond adequately to
stimulants, cannot tolerate their side effects, or have contraindications to stimulant use (Arnsten, 2009; NICE, 2018).
While international clinical trials provide strong evidence for its efficacy as both monotherapy and adjunctive therapy,
no prospective or retrospective clinical studies have yet been conducted in Turkey. The current body of knowledge
within the country remains largely limited to prescribing information and clinical experience from practitioners (Turkish
Medicines and Medical Devices Agency, 2013a; 2013hb). Nevertheless, international guidelines consistently
recommend guanfacine XR as a robust non-stimulant treatment option for ADHD (NICE, 2018; Wolraich et al., 2019).
Therefore, large-scale multicenter and prospective studies are needed to strengthen the evidence base regarding the
use of guanfacine XR in Turkish pediatric populations and to better inform clinical practice.

Conclusion

Guanfacine XR has emerged as a particularly valuable option for children and adolescents with ADHD who either do
not respond adequately to stimulant treatment or are unable to tolerate these agents due to adverse effects (Arnsten,
2009; Wolraich et al., 2019). Evidence from randomized controlled trials consistently demonstrates that guanfacine
XR produces significant improvements in core symptoms such as inattention, impulsivity, and behavioral difficulties
that are often more pronounced in the evening hours (Biederman et al., 2008; Sallee et al., 2009; Wilens et al., 2012;
Young et al., 2014). The pharmacological mechanism of action, mediated through a2A-adrenergic receptor agonism,
allows guanfacine XR to enhance prefrontal cortical regulation, thereby supporting executive functions (Newcorn et
al., 2013). This modulation contributes to measurable functional improvements, not only in academic performance
but also in broader daily life activities. Sedation remains one of the most frequently reported adverse events,
particularly in the early stages of treatment. However, clinical experience suggests that tolerance often develops over
time, enabling most patients to continue therapy (Faraone and Glatt, 2010). Although some observational studies
indicate improvements in sleep initiation and quality, polysomnographic research has produced inconsistent findings
regarding overall sleep duration (Faraone and Glatt, 2010; Rugino, 2018). Long-term data, while limited, indicate that
guanfacine XR maintains both efficacy and tolerability for periods of up to one to two years (Sallee et al., 2009; Huss
et al., 2018). Despite these encouraging results, there is currently no locally generated clinical evidence from Turkey.
Consequently, multicenter prospective studies in Turkish pediatric populations are essential to clarify the drug’s
effectiveness and safety profile in real-world practice (Turkish Medicines and Medical Devices Agency, 2013a; 2013h).

Guanfacine XR represents a valuable pharmacological option for the treatment of ADHD in children and adolescents,
with its efficacy and safety supported by multiple clinical investigations (Biederman et al., 2008; Sallee et al., 2009;
Elbe, 2014). Randomized controlled trials have consistently demonstrated significant symptomatic improvement when
guanfacine XR is used either as monotherapy (Biederman et al., 2008; Sallee et al., 2009) or in combination with
psychostimulants (Wilens et al., 2012; Young et al., 2014). Sedation-related side effects are most prominent during
the initial weeks of treatment but generally diminish to a tolerable level over time (Faraone and Glatt ,2010). In some
cases, this sedative property may confer clinical advantages, such as improved evening behavior regulation and better
sleep quality. Nevertheless, polysomnography-based studies have yielded conflicting results regarding total sleep
duration (Faraone and Glatt, 2010; Rugino, 2018). Findings from medium- to long-term investigations indicate that
guanfacine XR preserves its therapeutic efficacy for up to one to two years while maintaining a favorable safety profile
(Sallee et al., 2009; Huss et al., 2018). Furthermore, longitudinal data suggest no adverse impact on pediatric growth
parameters, including height, weight, and body mass index, offering an additional clinical advantage. In Turkey,
guanfacine XR is available under the trade names Arislow® and Guago®, providing clinicians with a practical
alternative or adjunctive option to stimulant medications (Turkish Medicines and Medical Devices Agency, 2013a;
2013b). However, large-scale multicenter prospective trials conducted in the Turkish context are warranted to
strengthen the evidence base and further establish the role of guanfacine XR in national clinical practice.
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Abstract

One of the important concepts in human life is emations. In addition to positive emotions such as joy, hope, optimism
and enthusiasm, negative emotions such as fear, sadness, pain and disappointment are a part of human life. It is quite
natural to experience positive or negative emotions. What is important is how healthy the reactions given in emotional
situations are. Emotions are harmless when experienced appropriately, on time and in a measured manner. In such
cases, emotions are regulated in a healthy way. However, when emotions cannot be dealt with in a healthy way, certain
problems arise in the individual. Studies have shown that difficulties in regulating emotions play important roles in the
etiology of mental disorders. While some individuals overcome the emotions they experience with the skills they have,
others experience these difficulties more severely because they lack these skills. Emotion regulation difficulties lead the
person to irrational ways to overcome the current situation. One of these ways is addiction. The addicted person wants
to escape from negative emotions by using substances or exhibiting a behavior. However, addiction can never be a
method of regulating emotions. On the contrary, it causes the individual to experience significant losses. It is very
important to provide individuals with emotion regulation skills from an early age in order to strengthen their mental health,
increase their psychological resilience, support their psychological well-being and protect them from addiction. Studies
have shown that difficulties in emotion regulation lead to addictions and that individuals who receive emotion regulation
skills training cope better with addictions. The purpose of this article is to raise awareness about the importance of
emotion regulation skills in the fight against addiction and to contribute to protective and preventive mental health
Services.

Keywords: Emotion regulation, emotion regulation skills, emotion regulation difficulty, addiction

Oz

Insanoglunun yasaminda 6nemli kavramlardan biri duygulardir. Seving, umut, iyimserlik ve cogku gibi olumlu duygularin
yani sira korku, tiziintd, aci ve hayal kinkligr gibi olumsuz duygular, insan yasaminin bir pargasidir. Olumlu duygularin
veya olumsuz duygularin yasanmasi gayet dogaldir. Onemli olan duygusal durumlarda verilen tepkilerin ne kadar saglikli
oldugudur. Duygular yerinde, zamaninda ve 6l¢Cll bir bigimde yasandigi zaman zararsizdir. Béyle durumlarda duygular
saglikli bir bicimde diizenlenmis olur. Ancak duygularla saglikli bir bicimde bas edilemediginde, bireyde birtakim
problemler ortaya gikar. Yapilan ¢alismalar, duygu diizenlemede yasanan glcliiklerin ruhsal bozukluklarin etiyolojilerinde
onemli roller oynadigini ortaya koymaktadir. Bazi bireyler yasadiklari duygular karsisinda, sahip olduklari becerilerle bu
durumun Gstesinden gelirken, bazilar bu becerilerden yoksun olduklarindan dolayi bu zorluklari daha agir yasarlar. Duygu
diizenleme giiclikleri kisiyi meveut durumun altindan kalkmak icin irrasyonel yollara sevk eder. Bu yollardan biri de
bagimhlktir. Bagimh kisi, madde kullanarak veya bir davranig sergileyerek olumsuz duygudan kagmak ister. Ancak,
bagimhlik asla bir duygu diizenleme yontemi olamaz. Bunun aksine bireyin 6nemli kayiplar yasamasina yol agar. Bireylerin
ruh sadliklarini gliclendirmek, psikolojik saglamliklarini artirmak, psikolojik iyi olmalarini desteklemek ve bagimliliktan
korumak icin erken yaslardan itibaren duygu diizenleme becerileri kazandirmak oldukca énemlidir. Yapilan ¢alismalar,
duygu diizenleme gicliiklerinin bagimhiliklara yol actigini ve duygu diizenleme beceri egitimi alan bireylerin bagimliliklarla
daha iyi bas ettigini ortaya koymustur. Bu makalenin amaci, bagimlilikla miicadelede duygu diizenleme becerilerinin
onemi konusunda farkindalik olusturmak ve koruyucu ve énleyici ruh saghgi hizmetlerine katkida bulunmaktir,
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Giris

Insanoglunun yasamini anlamlandiran, hayata bakis acisini sekillendiren ve belki de diger canlilardan ayiran en énemi
kavramlardan biri duygulardir. Duygular, ayni olaylari yasayan insanlarin bu durum kargisinda farkli tepkiler vermesine
yol agan bir zincirin de parcasidir. insani benzersiz kilan ve hayatini giizellestiren bu hisler bazi durumlarda olumsuz
sonuglara da yol agacak bir stirecin anahtar rolinti oynayabilmektedir. Kimi bireyler sahip olduklar duygu diizenleme
becerileri ile yasamda karsilastiklar! zorluklarla etkili bir bicimde mUcadele ederken bazilar bu becerilerden yoksun
oldugu icin bu zorluklari daha agir yasarlar. Yasanilan bir giiglik bir travma veya siradan bir olayda bile uygun
reaksiyonlarin verilememesi kiside duygu dizenleme glicliiGi adi verilen birtakim belirtilerin dogmasina yol acar.
Kendimizin, arkadaglarimizin veya cevremizdeki insanlarin yasadiklarn olaylara karsl verdikleri duygusal tepkileri
gozlemledigimizde, bu sireclerin fenomenolojik bir yontinin bulundugunu ve ayrica ortaya konan duygusal tepkilerin
birbirinden oldukca farkli oldugunu gorehiliriz (Blackledge ve Hayes, 2001).

Kabul ve kararlilik terapisine gére normal bilissel stirecler, hos olmayan duygu deneyimlerini carpitir. Bireyler bu hos
olmayan duygulardan kaginmak veya duygular hafifletmek amaciyla sorunlu davranislar sergilerler. Kaginmaci
davranisg kaliplari, bireylerin dogru hedeflere hareket etmesini engeller ve kisiyi zararll durumlara sokar. Kabul ve
kararlilik terapisi, biligleri degistirmek veya duygularin seviyelerini azaltmak icin cabalamak yerine kisinin sorunlu
duygulari dogrudan deneyimlemesi gerektigini iddia etmektedir (Blackledge ve Hayes, 2001). Kisi bir giglikle
karsilastiginda, mevcut durumun altindan duygusal olarak kalkamadiginda, disaridan psikopatolojik veya irrasyonel
olarak tanimlanan birtakim hatali yollara bagvurur. Olumsuz duygudan kagmak igin obsesif kompulsif bozukluklardaki
notrlestirme mekanizmasina benzer bir bicimde, yasadigi olumsuz duygunun etkilerinden kurtulabilmek igin birtakim
islevsiz ve uygunsuz tepkiler gosterir. Bu tepkilerden biri de ne yazik ki bagimliliktir. Bagimli birey, bir maddeyi
kullanarak veya bir davranigi sergileyerek yasadigi olumsuz duygudan kagmaya caligir. Madde bagimlisi bireylerle
yapilan ¢alismalarda, maddeyi neden kullandiklari soruldugunda “Dertlerimden uzaklasiyorum” gibi cevaplarin alinmasi
bunun en 6nemli delillerinden biridir. Bagimli bireylerin bu iddiasi dogru degildir. Bagimhlik bir duygu dizenleme
becerisi degil aksine bireyin duygusal dengesizligini daha da artiran ayrica birgok 6nemli kayba yol agan bir felakettir.
Bagimlilik, toksikolojik zararlari, tiim organlari harap eden etkileri ve psikososyal kayiplari olan yikici bir stirectir. Ancak
bu kadar agir faturalari olmasina ragmen ne yazik ki duygu diizenleme giicliigii yasayan bireylerin siklikla bagvurduklari
bir yol gibi gdriinmektedir. Bu anlamda bireylerin hem ruh sagliklarini gticlendirmek, psikolojik saglamliklarini artirmak,
psikolojik iyi olmalarini desteklemek ve nihayetinde bagimliliktan korumak icin atilacak ilk adimlardan biri bireylere
erken yaglardan itibaren duygu diizenleme becerileri kazandirmaktir. Bu makalenin amaci bagimliligin etiyolojilerinden
biri olan duygu diizenleme konusunda farkindalik olusturmak ve bagimlilikta koruyucu ve onleyici ruh saghg
hizmetlerinde duygu diizenleme ile ilgili calismalari tesvik etmektir.

Duygu Dizenleme

Kisinin duygularini veya duygusal ifadelerini etkiledigi herhangi bir siire¢ ya da eylemdir (McRae ve Gross, 2020).
Saglikli bir duygu dizenlemesi, bireyin duygusal bir durumu olumlu bir bigimde degistirme yetenegidir (Thompson,
1994). Duygu dlzenleme, olaylara asir duygusal tepkiler gosteren veya duygularyla baga ¢ikmada sorun yasayanlar
icin dgrenilmesi gereken dnemli terapdtik becerilerden biridir (Moskow vd., 2022). Gross (2002)’un siire¢ modeline
gore duygular, farkli stratejilerin kullanildiji bes asamada diizenlenir. Bu asamalar duygusal tepki hentiz olusmadan
onceki slreclerde yer alan; durum secimi, durum degisikligi, dikkat dagitimi ve bilissel degisim ve duygusal tepki
olustuktan sonraki sirecleri kapsayan tepki modtlasyonudur. Durum seciminde, belirli bir duygusal durumdan
kaginma veya ona yaklasma sz konusudur. Durum degisikliginde, bir durum icindeki fiziksel yonler degistirilerek olayin
duygusal etkisi de diizenlenir. Dikkat dagitimi ve bilissel degisimde, olayin ¢agrisimi kisiyi daha az rahatsiz eden bagka
bir durumla degistirilir. Tepki modilasyonunda duygusal tepki egilimleri, dikkati uyaranlarin duygusal igeriginden
uzaklastirilarak modiile edilir (Ochsner ve Gross, 2005; Van Brockstaele vd., 2020, akt: Tonnaer vd., 2023).

Duygu Duzenleme Becerileri

Bireyin duygular hakkinda farkindalik ve netlik i¢inde olarak, yasadigi duygusal sikintilari kabul etmesi ve durumsal
talepleri karsilamasi ve kisisel hedeflerine ulasmak igin dirtiisel davraniglarini kontrol etme yetenegidir (Gratz ve
Roemer, 2004 ). Duygu diizenleme becerileri su sekilde tanimlanabilir; duygular bilingli olarak isleme/duygularin
farkinda olma, duygulari tanimlama ve etiketleme, duyguyla ilgili bedensel duyumlarr dogru yorumlama, duygularin
istemlerini anlama, duygusal olarak sikintill durumlarda kendine destek olma, daha iyi hissetmek igin olumsuz duygular
aktif olarak degistirme, duygulari kabul etme, olumsuz duygulara karsi dayanikli ve hoggortilii olma ve 6nemli hedeflere
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ulagmak igin duygusal olarak sikintili durumlarla ylzlesme (Berking vd., 2008; 485-486). Duygularin farkinda olma
onemli bir yasam becerisidir. Kisi farkinda olmadi§i bir durumla bas edemez. Bu nedenle erken gocukluk
donemlerinden itibaren bireylere duygularini fark etme ve duygularini ifade etme egitimleri verilmelidir. Duygular
tanimlama, bireyin hislerinin ne oldugunu fark edebilmesidir. Bunun ¢éziimi duygusal okuyrazarliktan gegmektedir.
Duyguyla ilgili bedensel duyumlar fark edebilme dnemli bir gictir. Kisi yasadij olaylarda ortaya ¢ikan duygularin
bedeninde yarattigi somatik belirtileri dogru bir bicimde yorumlarsa bu durum duygulanni saglkl bir bigimde
diizenlemesine yardimei olur. Duygularin sizden ne istedigini anladiginizda onlardan kaginmak yerine, onlarin kendini
ifade etmesine izin vermis olursunuz. Duygusal olarak sikinti yasan durumlarda kendini destekleme ve Ozsefkat
gosterme kisinin kendini sakinlestirme becerisidir. Kisi bu becerilerle kendini yatistirmig olur boylelikle yasanan
durumla orantisiz duygusal tepkiler gostermemis olur (Fassbinder vd., 2016). Olumsuz duygular olumlu olanlarla
degistirmek kisinin yasanan olumsuz durumun etkilerini hafifletebilmesi icin oldukga gerekli bir beceridir. Duygular
kabul etme, kisiyi mutlu kilacak 6nemli bir yetenektir. Olumsuz duygudan kagmadan, onu da hayatin bir parcasi gormek
kisiyi duygulardan uzaklasmak icin patolojik davranislar sergilemekten korur. Yine bu duruma benzer bir bigimde
olumsuz duygulara karsi dayanikli ve hosgorili olmak bireyin psikolojik saglamhigini artirir. Son olarak kisinin duygusal
olarak sikintili durumlarla ytizlesmesi onun kagma davraniglarini engeller. Bilissel esnekligini artirir, mikemmeliyetgi
tutumunu yumusatir ve kendine karsl daha da merhametli oimasini saglayarak kisinin duygularini saglikli bir bigimde
diizenlemesine yardimcr olur. Duygu diizenleme becerileri konusunda en yaygin Kullanilan terapi ekoll, diyalektik
davranigcl terapidir. Diyalektik davranisci terapi, duygu dilzenleme becerileri eksikliklerinin kékenini biyolojik, 6grenme
gecmisi ve biyopsikososyal model etkilesimiyle aciklar. Kurama gore duygu diizenleme becerileri eksiklikleri, kendine
zarar verme, asirn yeme, alkol kGtilye kullanimi, dissosiyasyon veya dartiisel davraniglar gibi semptomlara yol acar.
Kisinin bu tutumlarinin nedeni olarak ise yogun duygularla baga ¢cikmada kullanilan yetersiz veya yanlis stratejiler olarak
aciklar. Bu yiizden, diyalektik davraniggl terapinin birincil hedefi bireylere yogun duygularini tolere etmeleri ve
diizenleme becerisini kazandirmaktir (Fassbinder vd., 2016).

Duygu Diizenleme Gliglugu

Duygular, gevremize uyum saglamamiz igin gerekli olan gticlti ve gérin(r hislerdir. Bu hisler, hos veya nahos i¢ veya
dis uyaranlara bir tepki olarak belirir ve uyariciyr akilci bir bicimde analiz edip onunla basa g¢ikmadan dnce tepki
vermemizi saglar. Kisi, duygu diizenlemede glicliik yasadiginda, hos veya nahos uyaranlara uygun bir duygusal tepki
olusturamaz. Boyle anlarda kiside, heyecan, ruh hali dengesizligi ve duygusal asiri tepki gibi reaksiyonlar gézlemlenir
(Paulus vd., 2021). Saglikli duygu diizenlemesi dort yetenegin bilesiminden olusmaktadir. Bu dért yetenekten herhangi
birinin veya tamaminin olmamasi durumunda, duygu diizenleme glgligu ortaya cikar. Bu yetenekler; duygularin
farkinda olma, duygularn kabul etme, olumsuz duygularla karsilagildiginda yilmadan hedefe ilerleme ve bireysel
hedefleri ve durumsal talepleri yerine getirmek amaciyla duygu diizenleme stratejilerini esnek bir sekilde uygulama
becerisidir. (Gratz ve Roemer, 2004). Duygu diizensizliji i sekilde tezahiir eder. Bunlardan birincisi kisinin yasadig
bir giicliik karsisinda ortaya cikan olumsuz duygularini diizenlemek icin herhangi bir girisimde bulunmamasidir. ikincisi,
kisinin bir stratejiyi kullanma girisimi olmasina ragmen bu stratejiyi basaril bir sekilde uygulayamamasidir. Uglinctisii
ise kisinin var olan duruma uygun olmayan bir stratejiyi kullanmasidir (Wolff vd., 2019). Duygu diizenlemede guclik,
istenmeyen duygusal durumlari diizenleme yeteneginin bozulmasidir. Duygusal diizensizlik; kisilik bozukluklari, bipolar
bozukluk tip-Il, Kisilerarasi travma, anksiyete bozukluklar ve travma sonrasi stres bozuklugu gibi bozukluklarin
nedenleri arasindadir. Duygusal diizensizlik, cocukluktaki erken kisilerarasi travmalardan kaynakli olabilir (Dadomo vd.,
2016). Duygu dlzenleme glcliiginin temel nedeni duygu diizenleme becerilerinin eksikligi olarak goriilmesine
ragmen duygu diizenleme glicliginin neden olustugu ve sirdrdildigi konusu oldukga 6nemlidir. Sahada galisan
Klinisyenler bireylere duygu diizenleme becerileri egitimi verirken, problemin neden sirdirildigi konusundaki
acmazlar bilmeleri halinde tedavi slreci daha da basarl olacaktir. Duygu dizenleme glcliigini besleyen ve
strdiriilmesinde rol oynayan iki temel mekanizma bulunmaktadir. Bunlardan birincisi, tekrarlayan olumsuz
disiincelerdir. Bu durumda bireyde yasadigi olaylarla ilgili genel bir endise hali séz konusudur. Kisi yasadigi olaylardaki
olumsuz duygu ve diistincelerin nedenleri ve sonuclariyla ilgili devamli bir bicimde diistindiigtinde ruminasyon olusur.
Bu stirecte olayin ¢oziimii degil, neden ve nasil olustugu (izerinde durulur. Bu durum duygu diizenleme gigliginin
stirdiiriimesine yardim eder. Ikinci mekanizma iglevsel olmayan meta bilissel inanclarla uyumsuz basa ¢ikma
stratejilerini kullanimidir. Bu stirecte bireyin zihninde yer alan irrasyonel inanglar, hatall tutumlara yol acarak, duygularin
dizenlenememesine yol acar (Mansueto vd., 2022).

Bagimhilik

Bagimlilik, insan yasaminda oldukca dnemli olumsuz sonuclara ragmen maddeyi alma veya davranigi sergilemede
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arama ve kullanma zorlantisi, alimi sinirlamada kontrol kaybi ve erisim engellendiginde disfori, anksiyete ve sinirlilik
gibi olumsuz bir duygusal durumun ortaya ¢ikmaslyla karakterizedir (Barata vd., 2019). Bagimlilik, biyolojik, psikolojik
ve sosyal agidan istenmeyen durumlara sebep olan kronik ve tekrarlayan bir beyin hastaligidir. Maddelerin yikici etkileri
basta beyin, kalp, karaciger, akciger ve bébrekler olmak Uzere tim bedende adir ve geri donillemez sonuglara yol
acar. Bagimli bireylerin ortalama yasam stiresi azdir. Bagimli bireyler yeti yitimleri ve islevsellikte azalmalar yasar. isini,
ailesini, sevdiklerini ve hobilerini yitirir. Eski zevk aldigi normal etkinliklerden haz alamaz. Bu stiregte belirli bir maddeye
veya aktiviteye bagimii olma durumu s6z konusudur. Bagimlilik beynin ddiilleri algilamaktan sorumiu olan dopaminerjik
sistemiyle ilgilidir (Fluyau, Hashmi ve Charlton, 2024). Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Istatistiksel El Kitabi'nin son
stirim0 olan DSM-5'te bagimlilik tani kriterleri su sekilde ifade edilmigtir: “Istendiginden daha biiy(ik 6lgiide veya uzun
streli kullanim, maddeyi birakmak veya kontrol altinda tutmak igin istek veya sonug vermeyen cabalar, maddeyi elde
etmek, kullanmak veya etkilerinden kurtulmak igin gerekli etkinliklere gok zaman ayirma, madde kullanimi igin gok
biyik bir istek duyma veya kendini zorlanmis hissetme, tekrar eden kullanim sonucu sorumluluklarini yerine
getirememe (iste, okulda, evde), olumsuz etkilerine ragmen kullanima devam etme (Toplumsal ve kisiler arasi sorunlar),
kullanimdan dolay! giinltik etkinliklerin birakilmasi veya azaltiimasi (Is, edlence vb.), tehlikeli olabilecek durumlarda
dahi kullanmaya devam etme, olumsuz bedensel veya ruhsal etkilerinin bilinmesine ragmen kullanmayi sirdirme,
maddeye tolerans geligmis olmasi, yoksunluk belirtileri” (APA, 2013).

Duygu Duzenleme ve Bagimlilik

Kisi, duygularini etkili bir sekilde diizenlediginde psikopatolojilere karsi daha dayanikli olur. Madde bagimliigi olan
bireyler, daha yiiksek diizeyde olumsuz duygusallija sahiptirler. Madde bagimlisi olmayan bireylerle karsilastiridiginda
bagimh bireylerin duygu diizenlemesinde bozulmalar oldugu ortaya konmustur (Stellern vd., 2023). Tarih boyunca
insanlar bilinclerini degistirmek icin ve bilhassa da olumsuz duygulariyla bas etmek, yasadiklari kaybin acisini,
hiiziinlerinin acisini ve kizginliklarinin atesini azaltmak igin ne yazik ki uyusturucu kullanmislardir (Garland, 2021).
Duygu diizenleme becerileri olan bireyler yasadiklar bir giiclik karsisinda iglevsel, rasyonel ve zararsiz yontemler
kullanirlar. Ancak duygu diizenleme becerileri yetersiz olan bireylerin zorluklar karsisinda kullanabilecekleri islevsel
yollar az oldugu icin kolaylikla maniplle edilebilecekleri irrasyonel yontemlerle bu zorluklarin tstesinden gelmeye
caligirlar. Bagimli birey, zararl bir maddeyi kullanarak biling durumunu degistirmeyi ve bu yolla sorunlarini ortadan
kaldirabilecegini ve bu durumun yaratti§i acly! hafifletebilecedini iddia eder. Ayni durum davranigsal bagimliliklar igin
de gecerlidir. Bagimli birey, saatlerce sosyal medya platformlarinda gezinerek, sanal aligveris sitelerinde zaman
gecirerek, asir yemek yiyerek, kumar oynayarak ve internette oyunlar oynayarak duygularini diizenlemeye caligir.
Ancak bu yontemler islevsiz, irrasyonel ve zararlidir.

Duygu Diizenleme ve Bagimlilik iligkisiyle ilgili Calismalar

Azizi ve arkadaglarinin (2010) calismasinda opioid bagimliligi tanisi almig 39 hastada Diyalektik Davranigcl Terapi (DDT)
ve Biligsel Davraniscl Terapiye (BDT) dayal duygu diizenleme egitimi grup terapisinin, bagimlilarda duygu diizenleme
ve sikinti toleransi becerilerinin gelistiriimesi ve niksetmenin énlenmesindeki etkinligi arastinimigtir. Sonuglar, hem
duygu dizenleme egitiminin hem de bilissel davraniscl terapinin, sikinti toleransini artirmada, duygu dlizenlemeyi
gelistirmede ve uyusturucu bagimliigini azaltmada, genel sagligin iyilesmesinde, sosyal islevselligin artmasinda,
somatik semptomlarin, anksiyetenin, sosyal islev bozuklugunun ve depresyonun azaltimasinda naltreksondan daha
etkili oldugunu ortaya koymustur. Hormes ve arkadaslarinin (2014) 253 lisans égrencisiyle yirittigi calismasinda
duygu diizenleme ve madde kullanimi incelenmistir. Sonuglar, zayif duygu diizenleme becerilerinin hem madde hem
de madde digi bagimliiga karsi duyarliigr artirdigi saptanmigtir. Dvorak ve arkadaslarinin (2014) calismasinda 1758
Universite Ogrencisinde duygu dlizenleme zorluklari ile sorunlu alkol kullanimi arasindaki iliskiler incelenmistir.
Sonuglar, duygu dizenleme zorluklarinin sorunlu alkol kullanimiyla 6nemli 6lgtide iligkili oldugunu ortaya koymustur.

Nikmanesh ve arkadaslarinin (2014) calismasinda bagimlilik potansiyeli ile duygu diizenlemenin farkli boyutlari
arasindaki iligkiyi arastinimigtir. Sonuglar, bagimlilik potansiyeli ile duygu diizenlemenin tim boyutlan (Farkindalik
eksikligi harig) arasinda pozitif ve anlamli bir iligki oldugunu ortaya koymustur. Regresyon analizi bulgulan duygu
diizenlemenin bagimliliktaki varyansin %16"sini dngérdiglini ortaya koymustur. Choopan ve arkadaslarinin (2016) 30
uyusturucu bagimlisi bireyle yirGttigu calismasinda duygu dizenleme egitiminin madde bagimhsi kisilerde istek
inanglarinin azaltiimasi tizerindeki etkisi arastinimigtir. Sonuglar, duygu diizenleme egitiminin madde bagimlisi kisilerde
istek inanclarinin azaltiimasinda etkili oldugunu ortaya koymustur. Parolin ve arkadaslarinin (2017) calismasinda 18-
24 yas araligindaki uyusturucu bagimhisi 41 geng yetiskin duygusal islevsellik agisindan madde kullanim bozuklugu
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olmayan 27 gen¢ yetigkinle Kkarsilastinimistir. Sonuglar, gen¢ yetiskinlerde uyusturucu bagimliiginin - duygu
diizenlemedeki zorluklarla karakterize oldugunu ortaya koymustur.

Cashwell ve arkadaglarinin (2017) calismasinda 337 universite 6grencisinden olusan bir drneklemde cinsel bagimliligi
olan 6grenciler ile olmayan 6grenciler arasindaki duygu diizenlemesinin gesitli yonlerindeki farkliliklar incelenmistir.
Sonuglar, cinsel bagimliigr olan égrenciler olmayan Ggrencilerden duygu dizenlemesinin duygusal tepkileri kabul
etmeme, olumsuz etkiye yanit olarak hedef odakll davraniglarda sinirli katiim ve asgari duygu diizenleme stratejileri
bakimindan aynisti§ini ortaya koymustur. Estévez ve arkadaglarinin (2017) calismasinda 13-21 yas araligindaki 472
ergen ve yeni yetiskinlerde duygu dizenleme ve bagimliiklar arasindaki iliski incelenmistir. Sonuclar, duygu
diizenlemesinin tim bagimlilik davraniglarnini 6ngordiguni ortaya koymustur. Carlson ve arkadaslarnin (2018)
calismasinda yeme bozuklugu olan kadinlarda (n=220) intihar digi kendine zarar verme, duygu diizenleme ve yeme
bagimhlg arasindaki iliski saglikli kontrollerle (n=121) karsilagtinimistir. Sonuglar duygu diizenleme, intihar disi
kendine zarar verme ve yeme bagimlilg arasinda muhtemelen kismen duygu diizenleme eksiklikleriyle aciklanan ortak
bir etiyoloji oldugunu ortaya koymustur.

Shahbazirad ve Azizi (2018)'nin calismasinda 60 kiz 6grencide madde bagimliidinin 6nlenmesi ve tedavisinde duygu
dizenlemesi  degerlendirilmistir. Sonuglar, duygu diizenleme stratejilerinin - 6gretilmesinin - uyum  stratejilerini
iyilestirmede ve uyumsuz duygu diizenleme stratejilerini azaltmada etkili oldugunu ortaya koymustur. Marchica ve
arkadaslarinin (2019) calismasinda duygu diizenleme ile davranigsal bagimliliklar arasindaki iliskiye dair literatiirdeki
20 galisma incelenmistir. Sonuglar, ¢alismalarin %90'inin diisilk duygu diizenlemenin daha fazla video oyunu oynama
veya kumar bozuklugu semptomatolojisi raporlariyla iliskili oldugunu ortaya koymustur.

Amendola ve arkadaslarinin (2019) calismasinda 11 ila 18 yaslari arasindaki 280 ergende sorunlu yeni teknoloji
kullanimi ve duygu diizenleme arasindaki iliski incelenmistir. Sonuglar duygu diizensizligi ile problemli internet, video
oyunu, cep telefonu kullanimi arasinda anlamii bir iligki oldugunu ortaya koymustur. Ottonello ve arkadaslarinin (2019)
calismasinda alkol bagimlilarinda duygu dizenlemedeki zorluklarin erken yoksunluk donemindeki meta-bilissel
inanglarla nasll iligkili olabilecedi, hangi faktorlerin aserme ve nilksetme riskiyle iliskili oldugu incelenmistir. 65 hastayla
ylrGtilen calismanin sonuglari, erken nilksetme yagayanlarda ve aseren hastalarda “Duygusal netlik"te daha fazla
zorluk oldugu ortaya konmustur.

Fu ve arkadaglarinin (2020) 720 ergenle ylrittigi calismada duygu diizenleme gicligtinin ergenlerdeki sorunlu akilli
telefon kullanimiyla iligkili olup olmadigi incelenmistir. Sonuglar, duygu diizenleme giicligiinin sorunlu akilli telefon
kullanimiyla pozitif iliskili oldugunu ortaya koymustur. Pettorruso ve arkadaslarinin (2020) calismasinda geng
yetiskinlerden olusan bir drneklemde kisilik 6zelliklerinin ve duygu diizensizliginin sorunlu internet kullanimi igin
potansiyel kirlganlik faktérleri olarak rold arastinimstir. Sonuglar, sorunlu internet kullaniminin olumsuz etkilerden
kagmayl amagclayan bir davranig oldugunu desteklemistir. Cavicchioli ve arkadaslarinin (2020) caligmasinda, alkol
kullanim bozuklugu olan 186 hastada Diyalektik Davraniscl Terapi beceri egitiminin etkinligi arastinimistir. Sonuglar
duygu diizenlemesindeki degisikliklerin, bagimlilik davraniglarindaki iyilesmeler (izerinde Gnemli etkiler gdsterdigini
ortaya koymustur.

Horwood ve Anglim (2021)'in 692 Universite 6grencisiyle yirittigi ¢alismasinda duygu diizenleme giglikleri ile
problemli akilli telefon kullanimi arasindaki iliski incelenmistir. Galismanin sonuglari, duygu diizenleme gugliiklerinin
sorunlu akilli telefon kullanimini yordadigini ortaya koymustur. Naeim ve arkadaglarinin (2021) ¢calismasinda 520 erkek
universite 6grencisinde bagimlilik egiliminde dirtisellik ve bilissel duygu diizenlemesinin rolli arastinimistir. Sonuglar,
dartlsellik ile bagimlilik edilimi arasinda ve bilissel duygu diizenlemesi ile bagimhilik egilimi arasinda pozitif korelasyon
oldugunu ve motor dirtlisellik, bilissel dirtlisellik, plan yapmama, kendini suclama, kabullenme, tekrarlayan diistinme
ve perspektife koymanin bagimlilik egilimini anlamh diizeyde yordadigini ortaya koymustur. Gioia ve arkadaslarnin
(2021) calismasinda, sorunlu internet kullaniminin duygu diizenleme eksikliklerini telafi etmek icin bir basa ¢ikma
stratejisi olabilecegi ortaya konmustur.

Weiss ve arkadaslarinin (2022) meta-analiz ¢alismasinda duygu diizenleme ve madde kullanimi arasindaki iligkinin
blylkligindeki degiskenlik degerlendirilmistir. 18 yasindan biyik 156.025 katilimeidan elde edilen veriler sonucu
duygu diizenleme ve madde kullanimi énemli Olgtide iligkili bulunmugtur. Yapilan galigmalarin bulgular, madde
bagimhhg davranislarinin travmatik deneyimler, duygu diizensizligi ve psikopatolojik semptomlarla iligkili oldugunu
ortaya koymustur. Bagimli birey, kisilerarasi travmalarinin yarattigi olumsuz duygularla, bagimlilik davraniglaryla bas
etmeye calistigi icin duygu diizensizligi ortaya cikabilir. italya’da genel niifustan 1446 kisiyle yapilan calismanin
bulgulari, psikopatolojik semptomlarin, duygu diizensizliginin ve duygusal olarak travmatik deneyimlerin bagimlilik
davranigi aginin aktivasyonunda 6nemli bir rol oynadigini ortaya koymustur. Dolayisiyla kisilere saglikli duygu
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diizenleme stratejilerinin dgretilmesi, madde bagimliigr davraniglarinin dnlenmesi icin bir ¢6zim olabilir (Sideli vd.,
2023).

Shahzadi ve arkadaglarinin (2023) galismasinda, madde kullanim bozuklugu olan 100 ergen hastada duygu diizenleme
ile bagimhilik siddeti arasindaki iliski aragtinimistir. Galismada, ergen hastalarda genel duygu diizenleme ile uyusturucu
bagimhhg siddeti arasinda zayif bir pozitif korelasyon bulunmustur. Stellern ve arkadaslarinin (2023) calismasinda,
madde bagimlisi olan 1936 ve olmayan 1567 kiginin duygu diizenleme gligligu agisindan karsilagtinimasini igeren
aragtirmalarin meta-analizi yapilmistir. Sonugclar, madde bagimlisi olan bireylerin kontrollere gore duygu diizenleme
gucligi puanlarinin énemli dlciide daha yilksek oldugunu ortaya koymustur. Madde bagimlilarinda, duygu
diizenlemenin her alaninda gérulen eksiklikler 6zellikle, stratejiler ve diirtii alt 6lgeklerinde daha belirgin bulunmustur.

Dineen ve Dinc (2024)'in calismasinda duygu dizensizligi, baglanma stili ve diirtiisel kisilik dzelliginin ask bagimliligi
ile iliskisi incelenmistir. Sonuglar, negatif aciliyet, kaygil baglanma ve duygu dizensizliginin ask bagimliligini anlami
bir sekilde yordadi§ini ortaya koymustur. Topino ve arkadaglarinin (2024) 285 kisiyle ylrittigi calismada, baglanma
kaliplari ile kompulsif cevrimici aligveris arasindaki iliskide, duygu diizensizliginin araci rolli arastinimistir. Sonuglar,
guvenli/korkulu baglanma kaliplari ile kompulsif cevrimici alisveris arasindaki iliskide duygu dizensizliginin araci
oldugunu ortaya koymustur.

Gonzalez-Roz ve arkadaslarinin (2024) calismasinda, toplam 189 calismanin meta-analiziyle duygusal diizensizlik ve
bagimhlik davraniglari arasindaki iliski incelenmistir. Sonuglar, duygusal diizensizlik ve bagimlilik davraniglarinin énemli
Blctide iliskili oldugunu ortaya koymustur. Ozellikle, esrar, oyun, kumar, alkol ve tiitin bagimliligi icin daha biiyiik etki
boyutlar saptanmigtir. Chrétien ve arkadaslarinin (2025) calismasinda, bagimlilik bozukluklari tedavilerinde duygu
dizenlemeyle ilgili 38 galisma incelenmistir. Sonuglar, calismalarin %63.2'sinin baskin olarak duygu diizenlemeye
dayal psikolojik bir tedaviye sahip oldugunu, %81.6'sinin Gglinct dalga bilissel davraniggl miidahaleler oldugunu
ortaya koymustur.

ligili literatiir incelendiginde duygu diizensizliginin bagimliigin bir yordayicisi oldugu saptanmigtir (Hormes vd., 2014;
Dvorak vd., 2014; Nikmanesh vd., 2014: Parolin vd., 2017; Cashwell vd., 2017; Estévez vd., 2017; Carlson vd.,
2018; Marchica vd., 2019; Amendola vd., 2019; Ottonello vd., 2019; Fu vd., 2020; Pettorruso vd., 2020; Horwood
ve Anglim, 2021; Naeim vd., 2021; Gioia vd., 2021; Weiss vd., 2022; Sideli vd., 2023; Shahzadi vd., 2023; Stellern
vd., 2023; Dineen ve Dinc, 2024; Topino vd., 2024; Gonzalez-Roz vd., 2024). Bagimli bireylere saglanan duygu
diizenleme becerileri egitimlerinin bagimliigr azaltmada etkili oldugu ortaya konmustur (Azizi vd., 2010; Choopan vd.,
2016; Shahbazirad ve Azizi, 2018; Cavicchioli vd., 2020; Chrétien vd., 2025). Ancak literattirde iki degisken arasindaki
iliskiyi arastiran oldukca fazla sayida arastirma olmasina ragmen, midahaleleri igeren egitim, psikoegitim, grup
rehberligi ve grup psikoterapisi calismalar oldukca nadirdir. Yapilan calismalar doygunluga ulasmis ve duygu
dizensizliginin bagimliigin énemli bir yordayicisi oldugu konusunda hemfikir olunmustur. Bu asamadan sonra bagimli
olgulara duygu diizenleme becerileri kazandirmaya dontik midahale calismalari yapiimasi gerekmektedir.

Sonug

Duygular insan yasaminin vazgegilmezlerinden biridir. Onlar olmadan monoton bir yasam siirebilirdik. Bizler igin dnemli
bir hazine olan bu kavram bazi durumlarda yasamimizi kétllestiren birtakim streclerin ana aktorii olmaya da oldukga
yatkindir. Olumlu ve olumsuz duygularin saglkli bir bicimde yasanmasi ve durumlara uygun duygusal tepkilerin
verilmesi oldukca 6nemlidir. insan yasaminda olumlu birtakim gelismelerin olmasinin yani sira bazi durumlarda
canimizi sikan, bizleri (izen ve zorluklar yasamamiza yol agan birtakim olaylar da yasamamiz muhtemeldir. Boyle
durumlarla nasil micadele edebiliriz, bu tip anlarda olumsuz duygularimizi nasil yonetebiliriz sorularinin cevabi duygu
diizenleme becerilerinin dgrenilmesinde yanitlanmaktadir. Duygu diizensizligi birgok ruhsal bozuklugun kokenlerinde
yer aliyor. Bagimliliklar da bunlardan biridir. Ancak duygu diizensizligi yasayan her olguda bagimlilik goriiimeyebilir.
Buna ragmen duygu dizensizligi bagimlihigin 6nemli yordayicilarindan biridir. Bu makalede 6grendiklerimiz,
bagimhliklarla micadele stirecinde oniimizii iki projeksiyon sunmaktadir. Bunlardan birincisi, erken gocukluk
yillarindan itibaren duygu diizenleme becerilerinin edinilmesi icin birtakim c¢alismalarin yapilmasidir. Bu asamada iki
aktor bulunmaktadir. Bunlardan ilki aile ikincisi ise egitim kurumlaridir. Burada ailelere 6nemli gorevler dismektedir.
Duygularin ifade edilmesine izin verilen ortamlarda yetisen bireylerin duygu diizenleme becerileri agisindan daha
avantajll olabilecekleri unutulmamalidir. Egitim kurumlarinda yapilacak calismalarda, okul psikolojik danisma ve
rehberlik mifredatlarina ve sinif i¢i rehberlik calismalarina duygu diizenleme becerileri bilesenleri mutlaka eklenmelidir.
Bu caligmalarda duygusal farkindalik, duygulanin ifade edilmesi ve duygusal okuryazarlik gibi konularin iglenmesi
gerekmektedir. Ikincisi ise mevcut bagimli olgularin terapi ve rehabilitasyon stirecinde bu becerilerin etkili bir bicimde
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Ogretilmesidir. Bagiml bireylere, duygu diizensizligi yasadiklarinda, mevcut zorlukla bas edebilmek igin alternatif
sadlikli yollarin égretilmesi dnemlidir. Béylelikle bagimli bireyler, zararl maddeleri ve aliskanliklari bir ¢oziim yolu olarak
gormeyip rasyonel ve islevsel ¢oziimlerle glgliiklerin Gstesinden gelmeye calisacaklardir.
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Psikedelik Destekli Terapiler: Bir Gozden Gegirme
Psychedelic-Assisted Therapies: A Review
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Abstract

Following decades of prohibition and scientific neglect, psychedelics are re-emerging as
potential harbingers of a paradigm shift in modern psychiatry. This comprehensive review
examines the historical roots of psychedelic-assisted psychotherapy (PAP), the pharmacological
profiles of key molecules (Psilocybin, LSD, MDMA, Ketamine, DMT, Ibogaine, Mescaline), their
standardized therapeutic protocols, clinical efficacy, and safety profiles. Despite belonging to
diverse chemical classes, it is shown that most of these substances converge on common
neurobiological pathways, such as inhibition of the Default Mode Network (DMN) and promotion
of neuroplasticity, creating a "window of opportunity" for cognitive flexibility and therapeutic
change. Clinical evidence indicates significant promise for MDMA in treating Post-Traumatic
Stress Disorder (PTSD), psilocybin and ketamine for Treatment-Resistant Depression (TRD),
and ibogaine for opioid use disorder. Therapeutic success is critically dependent on
administering these potent molecules within a structured psychotherapeutic protocol
(preparation, session, integration). While safety profiles differ significantly depending on the
molecule (e.g., the cardiotoxicity of ibogaine, the abuse potential of ketamine), methodological
limitations (e.g., challenges in blinding) and socio-political hurdles remain important challenges
for the field. In conclusion, psychedelic-assisted psychotherapy holds the potential to
revolutionize modern psychiatry by offering short-term, transformative interventions as an
alternative to chronic symptom management. However, the safe and effective realization of this
potential depends on further rigorous scientific research, standardized training, and thoughtful
regulation.

Keywords: Psychedelic-assisted psychotherapy, psilocybin, MDMA, ketamine, treatment-
resistant depression

Oz

Psikedelikler, yarim asir suren yasaklamalarin ve bilimsel yok sayilmanin ardindan, modern
psikiyatride potansiyel bir paradigma kaymasinin habercisi olarak yeniden ortaya ¢ikmaktadir.
Bu derleme, psikedelik destekli psikoterapinin (PDP) tarihsel kdkenlerini, sosyopolitik engellerini
ve gunuimizdeki bilimsel rénesansini bitincll bir bakis agisiyla ele almaktadir. Calisma
kapsaminda, temel molekiillerin (Psilosibin, LSD, MDMA, Ketamin, DMT, Ibogain, Meskalin)
farmakolojik profilleri, standardize edilmis terapi protokolleri, klinik etkinlikleri ve glivenlik profilleri
karsilastirmali olarak incelenmektedir. Farkli kimyasal siniflara ait olmalarina ragmen, bu
maddelerin gogunun Varsayilan Mod Agi (DMN) inhibisyonu ve néroplastisiteyi tesvik etme gibi
ortak norobiyolojik yollar Gzerinden biligssel esneklik ve terapétik degisim igin bir "firsat penceresi”
yarattigr gosterilmektedir. Klinik kanitlar; MDMA'nin Travma Sonrasi Stres Bozuklugu (TSSB),
psilosibin ve ketaminin tedaviye direngli depresyon (TDD), ibogainin ise opioid bagimlihgi
tedavisinde umut verici oldugunu ortaya koymaktadir. Terap6tik basari, bu gic¢li molekullerin
yapilandiriimis bir psikoterapi protokoll (hazirlik, seans, entegrasyon) iginde uygulanmasina siki
sikiya baghdir. Molekiile gore ciddi farkliliklar gésteren guvenlik profilleri, metodolojik sinirliliklar
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(kérleme zorlugu) ve sosyopolitik engeller alanin éntindeki énemli zorluklardir. Sonug olarak,
psikedelik destekli psikoterapi, kronik semptom yénetimi yerine kisa slreli ve dénustirici
midahaleler sunarak modern psikiyatride devrim yaratma potansiyeli tagsimaktadir; ancak bu
potansiyelin glvenle hayata geciriimesi, daha fazla bilimsel arastirmaya, standartlastiriimis
egitime ve dikkatli regllasyonlara baghdir.

Anahtar kelimeler: Psikedelik destekli psikoterapi, psilosibin, MDMA, ketamin, tedaviye direngli
depresyon

Giris

Psikedelikler; bilis, emosyon ve algida gegici degisimlere sebep olan psikoaktif
bilesiklerdir. Ozelliklerinden 6tiirii kiltiirel ve tibbi anlamda insani dénistiirme
potansiyeli ile dikkat ¢cekmistir (Nichols & Walter, 2021). 20. yuzyilin ortalarindan
itibaren zenginlesen etnografik, kultirel ve edebi kaynaklar sayesinde bilimsel merak
artirmig; ancak donemin siyasi ve sosyal ortamindan etkilenip geri planda
tutulmuslardir (Hall, 2022; Rucker vd., 2018; Rucker & Seth, 2021). Bu bdlim,
psikedeliklerin tarihsel surecini, erken Klinik uygulamalardan bagslayip modern
psikoterapétik calismalara kadar uzanan donlUsUminU inceleyecektir. Meskalin,
Psilosibin, LSD, MDMA, DMT, ibogain ve Ketamin gibi maddelerin (klasik psikedelikler,
empatogenler ve dissosiyatifler dahil) psikiyatrideki tedavilerdeki rollerini inceleyerek,
bu maddelerin tarihsel sure¢ icindeki durumlarini ve gunumuizdeki rénesansini
inceleyecegiz (dos Santos vd., 2021; Sandison, 2016).

Psikedeliklerin erken kesfi ve kullanimlari etnografik kayitlarda sik¢a dile getirilse de
psikiyatride ilk kullanimlar 20.yuzyilin ilk yarisinda LSD (liserjik asit dietilamid)'nin
kesfiyle baslamistir. Albert Hofmann tarafindan 1943’te sentezlenen LSD, kisa slrede
psikiyatristlerin dikkatini ¢ekti ve biling Uzerindeki etkileri nedeniyle psikoterapi
seanslarinda hastalarin duygusal ve biligsel sureglerini degerlendirmek igin kullanildi
(Nichols & Walter, 2021). LSD o6zellikle psikanalitik terapide ilk kesfedildigi yillarda
bastiriimis anilarin ortaya c¢ikarilmasi ve katarsis saglamak icin kullaniimistir
(Sandison, 2016).

Ayni tarihlerde psilosibin (sihirli mantarlarin aktif bileseni) ve meskalin (peyote
digmeleri) gibi diger psikedelikler de psikiyatrik arastirmalarda kullaniimistir. Bu
donem icinde Timothy Leary ve ekibi Harvard Psilosibin Projesi kapsaminda psilosibini
ruhsal deneyimler ve psikoterapi baglaminda arastirmistir (Rucker vd., 2018b). Bu
erken donemde dusuUk doz psikedeliklerin uzun suren terapi seanslarinda kullanimi ile
karakterize olan Psikolitik terapi, ylksek dozlarda kisa ve yogun etkiler olusturmayi
hedefleyen Psikedelik terapi yaklasimlari ortaya ¢ikti (Nichols & Walter, 2021). Yapilan
calismalar depresyon, anksiyete bozuklugu ve alkol bagimhligi gibi hastaliklarda
olumlu sonuglar vermis olsa da daha sonraki donemlerde metodolojik sorunlar,
sinirlamalar ve standardizasyon yetersizlikleri nedeniyle sik sik elestiri aldi (Rucker
vd., 2016).

Psikedeliklerin yogun sekilde kullanildigr bu altin ¢agr 1960-1970’li yillarin siyasi,
sosyal ve bilimsel ortamindan dolayr dramatik sekilde sona erdi (Hall, 2022).
Psikedeliklerin Gnemli savunucularindan olan Timothy Leary’nin "Turn on, tune in, drop
out" (Acil, ayarini bul, birak) slogani gengler arasinda psikedeliklerin yayin sekilde
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kullanilmasina, bir eglence araci olarak gorulmesine sebep oldu. Bunun yaninda
etnografik kaynaklarda ritiele hakim bir saman liderliginde yapilan kullanimlar,
psikedelik maddelerin populerlesmesinin ardindan kontrolsuz kullanima bagl kullanan
kisilerin “Bad Trip” denen yogun anksiyete, korku, paranoya, hallsinasyonlari igeren
olumsuz deneyimleri sik sik yasamasina, bazi kisilerde kalici psikolojik travmalara ve
psikotik belirtilerin gorulmesine neden oldu. Bu gibi nedenlerden dolayi psikedelikler
uzerindeki olumsuz algi guglendi. Bu tur vakalar medyada sansasyonel haberler olarak
sunulunca psikedelik maddelere olan korkuyu daha da koérlkledi. Bu gelismelerin
sonunda toplumsal negatif algi nedeniyle Leary’nin Harward’daki ¢galismalari psikedelik
ayin olarak gorulmeye baslandi ve bu negatif ortamda Leary’nin Universitedeki isine de
son verildi (Lee & Shlain, 1985). 60l yillarin basinda ABD’nin iginde bulundugu
durumda psikedelikler sadece bir edlence araci degil, mevcut duzene bir bagkaldiri,
Vietnam Savasina bir tepki sembolu olarak gorulmeye baslanmigti. Hukimetler bu
maddeleri kullanan gencligi, toplumsal normlari ve otoriteyi tehdit eden bir olusum
olarak gormeye basladi, bu durumun bir halk saghgi sorunu olmaktan daha ¢ok bir
asayis sorunu olarak gorilmesine neden oldu (Stevens, 1987). Bu durumlar toplumsal
baskiy1 da beraberinde getirmigtir ve bu baskilar nedeniyle 1966 yilinda LSD yasadisi
ilan edildi. Bu stirecin zirvesi Kapsamli Uyusturucu Suistimalini Onleme ve Kontrol
Yasasi (Controlled Substances Act) oldu. Bu yasa ile LSD, meskalin ve psilosibin gibi
klasik psikedelikler "ylUksek suistimal potansiyeli olan ve kabul edilmig tibbi kullanimi
bulunmayan" en kisitlayici liste 1’e alindi ve yapilacak ¢alismalar imkansiz hale geldi
(Belouin & Henningfield, 2018). Kisitlamalar Avrupa’da ve diger bolgelerde de benzer
sekilde yayildi (Hall, 2022) .Mucidi Albert Hofmann’in "LSD: My Problem Child" isimli
otobiyografisinde vurguladigi gibi kesfi, karsi kultir tarafindan kucaklanmasi
sonucunda “Problem c¢ocuga” donusmus olan psikedeliklerin bu olumsuz mirasi
psikedeliklerin bilimsel ve terapodtik potansiyelinin yeniden kesfedilmesinin 6ndnde
yillarca dnemli bir engel olarak kalmistir (Hofmann, 1980).

Bazi arastirmacilar bu donemlerde halk ve arastirmacilar arasinda psikedeliklere olan
ilginin azaldigini ve bu durumun ginumuz populer psikofarmakolojisinin gelismesine
yarar sagladigini vurgular (Hall, 2022). Bazi arastirmacilar MDMA gibi maddeleri
travma sonrasi stres bozuklugu ve c¢ift terapisi gibi alanlarda gizli sekilde kullanmaya
devam etti ancak bu galigmalar belgelendiriimedi (Nutt vd., 2020a). 1990’1 yillarin sonu
2000’lerin basinda Psikedelik ronesansi yasanmaya bagslandi ve bu alandaki
calismalar yeniden artig gosterdi. Bu degisimin metodolojideki degisiklikler,
norobilimdeki kegifler ve mevcut tedavilerin hastaliklar tzerindeki etkinliginin yetersiz
kalmasiyla tetiklendigi diistintlebilir (Nutt vd., 2020a). Ozellikle psilosibin ve MDMA
uzerine yapilan bu ¢calismalarin bu yeniden canlanmayi hizlandirdigi klinik galigmalara
ilham verdigi dusunulebilir. Bu akima paralel olarak, bir anestezik olan ketaminin de
tedaviye direncli depresyon uzerindeki hizli etkilerinin kesfedilmesi, psikiyatride yeni
ve hizli etki eden tedavi arayislarini daha da guglendirmistir. Johns Hopkins
Universitesi ve Imperial College London gibi biiyiik merkezler psilosibinin depresyon,
anksiyete gibi hastaliklar Gzerine etkilerini arastiran c¢alismalar baglatti (Belouin &
Henningfield, 2018). Psilosibinin terminal dénem kanser hastalarinin varolussal
anksiyete ve depresif belirtilerine umut verici sonuglar rapor edildi (Rucker vd., 2016).
2010’lu yillarda yapilan klinik ¢alismalar psilosibinin tedaviye yanitin dusuk oldugu
direncli hasta grubunda hizli ve kalici etkiler sagladidi bildirilmistir (dos Santos vd.,
2021). Bununla birlikte, MDMAnNIn Travma Sonrasi Stres Bozuklugu (TSSB)
tedavisinde kullanma calismalari dikkat ¢ekti. Faz 2 ve Faz 3 c¢alismalari yapilan
MDMA destekli TSSB psikoterapisinin olgularin yaklasik %70 oraninda iyilesmesini
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sagladigini gosterdi (Nutt vd., 2020b). Bu Rdénesans yalnizca klinik uygulamalarda
sinirli kalmadi ve psikedeliklerin norobiyolojik mekanizmalari da yogdun sekilde
arastiriimaya baslandi. Default Netwok Mode (DMN) Gzerine etkileri ile psikoterapiye
sinerjik etkileri, kisinin zihinsel durumu(set) ve terapétik ortamin Gnemini(setting)
vurguladi (Appiani & Caroff, 2024; Sarris vd., 2022).

Psikedeliklerin simdi ve gelecek perspektifinde depresyon, TSSB, bagimhlik ve
anksiyete gibi durumlarin tedavisinde devrim niteliginde bir paradigma degisimi
yaratabilecegi one surulmektedir (Sarris vd., 2022). 2017 yilinda FDA'nin MDMA'yI
TSSB igin ¢igir agici bir tedavi olarak siniflandirmasi ve psilosibinin de benzer sekilde
degerlendiriimesi bu tedaviler i¢cin umut verici gelismeler olarak kayitlara gegmistir.
(Multidisciplinary Association for Psychedelic Studies, 2017).

Son otuz yil icinde psikedeliklerin yeniden kullaniimasi hususunda bir¢ok olumlu
gelisme yasanmis olsa da klinik kullanimin dnundeki kati regulasyonlar, uzun vadeli
etkileri ile ilgili veri yetersizlikleri, etik tartismalar gibi konular ile karsi kargiyadir.
Bilimsel merak, toplumsal direng ve yeniden kesif psikedeliklerin tarihsel yolcugunu
tarif etmektedir. Gecmisten baslayan metodolojik sinirlamalarda gunumiaz titiz
calismalarina uzayan yolculuk psikedeliklerin potansiyelini gozler onune sermektedir
(Appiani & Caroff, 2024). Psikoterapiyle entegrasyonlari, 6zellikle set ve settingin
dikkate alindigi kontrolli ortamlarda, psikedeliklerin gelecegini sekillendirecektir (Nutt
vd., 2020a).

Bu makalede psikedeliklerin tarih igindeki evrimsel surecini anlamak icin temel
cerceve sunarken, ilerleyen boliumler hem LSD psilosibin gibi klasik psikedeliklerin,
hem de MDMA ve ketamin gibi kendilerine 6zgu farkli mekanizmalara sahip diger guclu
psikoaktif maddelerin molekuler yapilarini, etki mekanizmalarini, psikedelik destekli
psikoterapi seanslarini ve vyapisini, klinik uygulamalarini ile bu uygulamalarin
kisitlihklarini ve yan etkilerini detaylica ele alacaktir.

Psikedelik Destekli Psikoterapinin (PDP) Genel Protokolii

PDP, yapilandiriimis bir protokolle uygulanir ve hazirlik, psikedelik seans ve
entegrasyon asamalarindan olusur. Bu protokoller her molekul igin gesitli merkezlerde
standardize edilmis olsa da molekule 6zgu; standardizasyon merkezi ya da merkezleri,
dozlari ve seans sayilari Tablo-1’de ilgili satir ve sttunda gosterilmistir (Johnson vd.,
2019).

Hazirlk asamasinin amaci hasta-terapist arasindaki guven iligkisini ingsa etmek,
beklentileri anlamak ve yonetmek ile olasi riskleri degerlendirmektir. Bu seanslar
suresince hasta psikedelik deneyimin dogasi, yapisi, olasi duygusal ve fizyolojik
etkileri hakkinda detaylh sekilde bilgilendirilir. Terapist hastanin dykiasunu degerlendirir
ve kontrendikasyon varsa seanslar uygulanmaz. Hazirllk asamasi seanslarinda
molekulin gesidine ve etkisine gore degisen c¢esitli terapi yontemleri ile hasta duygusal
olarak seanslara hazirlanir ve hastaya “bad trip’ gibi seans iginde meydana gelebilecek
“zorlayici deneyimler” ile nasil basa cikabilecegi konusunda stratejiler ogretilir
(Johnson vd., 2019).

Psikedelik seans Oncesi kardiyolojik durum ve olasi ila¢ etkilesimleri kontrol edilir.
Seanslarin amaci etken maddenin farmakolojik etkilerini psikoterapoétik ¢erceve ile
birlestirmektir. Molekule gore degismekle birlikte biri lider, biri yardimci olmak Uzere
egditilmis iki terapist seansta bulunur ve molekulin gereksinimine uygun sekilde genel
tibbi durumu yonetebilecek bir saglik gérevlisi de ayrica bulunabilir. Terapistler seansa
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minimal muddahalede bulunurlar, anksiyete ve korku durumlarinda hastaya destek
saglarlar. Seans sessiz, log bir odada, rahat bir yatakta, kontrolli psikedelik dozlari
uygulanir. Hasta bu sirada goz maskesi takar, klasik, enstrumantal veya kulttrel olarak
notr olan rehber bir mizik dinler. Psikedelik molekulln etkileri ve etki streleri molekulin
tirine, uygulama yodntemine, doza ve Kkisisel hassasiyete bagh olarak farklilik
gosterebilir. Mistik deneyim birincil terapotik sonug olarak kabul edilir ve deneyimin
icerigi molekulden molekule degisiklik gosterir (Griffiths vd., 2016). Seans sirasinda
uygulanan psikedelik molekllin tirine goére yan tesir takibi yapilir ve gerekli tibbi
mudahale aracglari uygulama odasinda hazir bulundurulur.

Entegrasyon asamasinda seanslarin amaci psikedelik deneyimin duygusal, bilissel ve
davranigsal etkilerini anlamlandirmak ve uzun vadeli iyilik haline katkida bulunmaktir.
Seanslarin slreci icinde hasta terapistiyle deneyiminin icerigini tartisir. Bilissel
davranisgi terapi (BDT), Kabul ve Kararlilik Terapisi (ACT), psikoanalitik terapiler ve
mindfullnes temelli psikoterapi teknikleriyle deneyimin anlami entegre edilir.
Entegrasyon slreci haftalar veya aylarca devam edebilir, bazi protokoller 6-12 ay takip

igerir (Carhart-Harris vd., 2018).

Tablo 1. PDP modelleri:

karsilagtiriimasi

Farkli molekiiller igin hazirhk, seans ve entegrasyon siireglerinin

Kriter Psilosibin LSD MDMA Ketamin DMT Ibogain
Molekiil (Ayahuasca)
Standardi | Johns Imperial MAPS Yale Uni., Daha az Resmi
zasyon / Hopkins, College (Multidiscipl | Johns standardize; | standardizas
Oncii Imperial London, inary Hopkins. Brezilya ve yon zayif.
Merkezler | College MAPS; Association FDA onayi ispanya'daki | GITA (Global
London, isvicre for (esketamin) | arastirma Ibogaine
COMPASS (Basel Psychedelic | Janssen'e gruplari. IV Therapy
Pathways Universitesi) | Studies) aittir. KDP DMT igin Alliance)
tarafindan modelleri Strassman'in | glivenlik
standardize cesitlidir. caligmalari. kilavuzlari.
edilmistir. Meksika,
Brezilya'daki
ozel klinikler.
Protokol Mistik Analitik Travmatik Dissosiyatif Yogun Bagimhhk
Odak deneyime ve | i¢gori ve anilarin (ayrisma) vizyoner dongusini
varolussal bilissel givenli deneyimine | deneyime ve | kirmaya ve
icgoriye esneklige islenmesine | hazirhk. diyet yogun tibbi
hazirlik. hazirlik. ve duygusal kisitlamalari | gozetime
acikliga na hazirlik. hazirlik.
hazirhk.
_ | Seans 1-3seans (2- | 1-3 seans (2- | 1-3 seans (2- | 1-4 seans (2- | 1-3 seans (2- | 2-4 seans (4-
Z Sayisi/Str | 6 saat) 6 saat) 6 saat) 8 saat) 6 saat) 8 saat)
3 |e
é Onemli Standart Standart Standart+ Standart + Standart + Standart +
% Kontrendi | (Psikoz, Kontrolsiiz Aktif madde | MAOI QT uzamasi,
< kasyon Bipolar, hipertansiyo | kotiye etkilesimleri | Karaciger
Ciddi n kullanimi, yetmezligi
Kardiyovask Karaciger
tler yetmezligi
hastaliklar)
Zorunlu Standart Standart Standart Standart Tiramin Zorunlu EKG
Tibbi diyeti (QT arahgi)
Tarama zorunlulugu | ve karaciger
testleri
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Tipik Doz 10-30 mg 50-200 ug 75-125mg + | 0.5-1 mg/kg | 0.5-1 mg/kg | 10-20 mg/kg
(oral) (oral) ek doz (IV) veya DMT (oral)
esdegeri esdegeri
__| Seans lyada2 lyada2 2vyada3 6-12 (Kir lyada2 Genellikle 1
2 | Sayis halinde)
<§t Seans 4-8 saat 8-12 saat 6-8 saat 1-2 saat 4-6 saat 24-48 saat
& | Siresi
2 | Ortam Sessiz, log Sessiz, los Sessiz, log Tibbi klinik Genellikle Tibbi
é (Setting) oda, yatak, oda, yatak, oda, ortami, los rittelistik gbzetim
~ gbz maskesi | g6z maskesi | yatak/koltuk | oda, ortam, odasl, yatak
g , 86z yatak/koltuk | yatak/minde
y maskesi r
‘D | Rehber Klasik, Klasik, Klasik, Klasik, Genellikle Genellikle
Muzik enstriimanta | enstriimanta | enstrimanta | enstrimanta | geleneksel sessizlik
|, n6tr |, notr |, n6tr | veya sarkilar veya
hastanin (icaros) minimal
secimi mizik
Tipik Doz 2 terapist 2 terapist, 2 terapist, 1-2 1-2 2+ (saghk
(lider/yardi minimal daha aktif ve | klinisyen/ter | terapist/reh | uzmani
_ mci), miidahale destekleyici | apist, ber, dabhil),
2 minimal destekleyici | destekleyici | yogun tibbi
<§t midahale gozetim
& | Seans Kan basinci, Kan basinci, | Kan basinci, Kan basinci, | Kan basinci, | Zorunlu ve
2 | Sayis nabiz takibi nabiz takibi nabiz, viicut | nabiz, nabiz takibi stirekli EKG
=5 sicaklig oksijen monitérizasy
; takibi satiirasyonu onu
g takibi
Y | Seans Benzodiazep | Benzodiazep | Benzodiazep | Anti- Benzodiazep | Defibrilator,
Q Sdresi inler inler inler, Beta- hipertansifle | inler Anti-aritmik
blokerler r, ilaglar
Benzodiazep
inler
Ortam 2-5seans (4- | 2-5seans (4- | 3-8 seans (6- | Her seans 2-5 seans (4- | 3-8 seans (6-
(Setting) 10 saat) 10 saat) 16 saat) sonrasl 10 saat) 16 saat)
(genellikle 3-
8 seans)
& | Odak ve Mistik Biligsel Travmatik Noéroplastik | Vizyoner Nuksiin
<§’: Hedefler deneyimin icgorilerin anilarin pencereden | deneyimleri | énlenmesi,
g, anlamlandiri | davranisa yeniden faydalanarak | n sembolik motivasyonu
<ZE Imasi, dokilmesi. yapilandiril yeni anlamlarinin | n
Qo varolussal masi, 6z- ahskanliklar. | ¢6ziimlenme | surdiirilmes
2 kabul. sefkat. si. i.
§ Kullanilan | BDT, ACT, BDT, ACT, BDT, igsel BDT, ACT, IFS | BDT, ACT, BDT, ACT,
E | Teknikler Psikanalitik Psikanalitik Aile Mindfulness | Motivasyone
w Sistemleri | Gorlisme
(IFS),
Somatik
Deneyimlem
e
Psilosibin

Psilosibin (C12H17N204P), Psilocybe mantarlarindan elde edilen bir triptamin
alkaloididir. Vlcutta metabolizmasi de-fosforilasyon yoluyla gergeklesir ve aktif
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metaboliti psilosine (C12H16N20) donusur. Psilosin, 5-HT2A reseptorlerine yuksek
afinitede baglanir (Ki: ~25 nM), kortikal piramidal néronlarda glutamat salinimini tetikler
ve varsayllan mod agini (DNM) inhibe eder. BDNF artisi yoluyla sinaptik yeniden
yapilanmayi tesvik ederek noéroplastisiteyi destekler. Oral alindiginda yari émru
yaklasik 2-3 saattir; etkileri 4-6 saat surer (Dinis-Oliveira, 2017). Psilosibin, rehberli
seanslarinda 10-30mg (0,2-0,4mg/kg) gibi belirlenmis kontrolli dozlarda uygulanir.
Birlik hissi, zaman-mekéan algisinda degisiklik gibi mistik deneyimler ile duygusal,
bilissel farkindalik artisi ile de i¢gorl artisi gibi kazanimlari hedefler. Bu deneyimler 5-
HT2A reseptor aktivasyonu ile DMN inhibisyonuna ve noéroplastisiteyi destekleyen
BDNF artigiyla iligkilidir (Inserra vd., 2021). DMN inhibisyonu sayesinde depresyon ve
anksiyete belirtilerinde azalma saglanir; BDNF artisi ise sinaptik yeniden yapilanmayi
uyarir (Ly vd., 2018).

Psilosibinin Cesitli Psikiyatrik Bozukluklardaki Klinik Etkileri

Psilosibin, baglica tedaviye direngli depresyon (TDD), terminal hastalikla iligkili
anksiyete, alkol ve tutun bagimlihginin tedavisi baslica endikasyonlari olup; bunun
yaninda obsesif-kompulsif bozukluk (OKB) ve kumelenme tipi bas agrilari gibi
hastaliklarda yeni tedavi arayiglari igin 6n galismalari umut vadetmektedir. (Griffiths
vd., 2016; Olivier & Olivier, 2024).

Depresyon tedavisinde psilosibin kullanimi ¢igir agici bir potansiyeli barindirdigi
dugunulen dnemli bir midahale olarak gorulmektedir. Buglne kadar bunu gostermek
icin yapilmis 9 randomize kontrolli ¢alismayi (RCT) bir araya getiren ve toplam 602
katiimciyla yapilan bir meta analiz galismasinda temel bulgu olarak psilosibinin major
depresif bozukluk (MDB) belirtilerini kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli ve
orta dlzeyde Ustinlik gdstermesidir. (Genel etki buyukligu, Hedges' g = 0.69)
(Borgogna vd., 2025). Bu meta-analiz ¢alismasinin etkinligi karsilastirildigi kontrol
grubuna gore degdiskenlik gostermektedir. Psilosibin en gugli terapotik etkileri,
bekleme listesi gibi hastaligi olup tedavi almayan kontrol grubuyla kargilastirildiginda
en guclu bir etkiyi (g=3.08) gostermistir (Davis vd., 2021) Buna karsilik, standart
antidepresan olan essitalopram ile karsilastirildidi bir ¢alismada istatiksel olarak
anlamli fark gérulmemigtir. (Carhart-Harrisvd., 2021) Dozaj ile etkinligi kargilastiran bir
calismadaysa psilosibinin 25mg’lik (g=0.40) dozunun, 10mg’lik doza (g=0.12) gore
daha yuksek tedavi yaniti gosterdigi bildirilmistir. Ayrica yapilan baska bir meta-analiz
¢alismasinda psilosibin etkinligini etkileyen faktorleri de bildirmigtir. Baska bir hastaliga
bagli gelisen depresif belirtilerde, daha dnce psikedelik deneyimi olan ve daha yasli
kisilerde 6z bildirim formlarina gore etkinliginin daha yuksek oldugu bildirilmistir
(Metaxa & Clarke, 2024). Bunun yaninda meta analiz ¢galismalari kiguk orneklem
sayisina sahip calismalarin ¢ok daha yuksek pozitif etkiler gdstermeye egilimli
oldugunu bildirmektedir ve bu durum yanlilik riskini vurgulamaktadir. (Borgogna vd.,
2025).

Psilosibin destekli psikoterapi, alkol ve sigara bagimlihginda davranis degisikligini
tesvik etmede guclu bir potansiyel gostermektedir. Yapilan randomize kontrollu bir
calismada (n=95) psilosibin destekli psikoterapi seanslari sonrasinda, plaseboya gore
agir icme gunlerini anlamh bigimde %43 oraninda azalttigini ve bu etkisinin 8 ay
boyunca korundugunu bildirmistir. Bu ¢alisma daha once yapilmig olan psilosibinin
alkol tuketimini %50 oraninda azalttigini bildiren pilot ¢alismanin (n=10) verilerini
dogrulamistir (Bogenschutz vd., 2015, 2022).
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Sigara birakma tedavisinde psilosibin destekli psikoterapinin  etkinliginin
degerlendirildigi bir calismada (n=15), psilosibin destekli psikoterapinin %80 gibi
yuksek bir oranda sigarayi biraktirma basarisini gosterdigini bildirmistir. Bu ¢alismada
12 aylik takip sonrasinda sigara birakma orani %67 (15 katilimcinin 10’u), 30 aylk
takip sonucunda da birakma oraninin hala %60 (15 katilimcinin 9'u) olmasi psilosibinin
etkilerinin kalicihgr hakkinda énemli isaretler vermektedir. Bunun yaninda g¢alismaya
katilan katilimcilarin tedavi bagarini mistik deneyimin yogunlugu ile iligskilendirmesi,
psilosibinin farmakolojik etkilerinin yaninda olusturdugu psikolojik ve varolussal
deneyimin de tedavideki 6nemini vurgulamasi agisindan onemlidir (Garcia-Romeu vd.,
2014; Johnson vd., 2017).

Kanser gibi yasami tehdit eden hastaliklarla micadele eden bireylerde psilosibin,
anksiyete ve depresyon semptomlarini hafifletmede etkili bulunmustur, bu alandaki
RCT bir araya getiren sistematik derleme ve meta-analiz ile de bu veri dogrulanmistir.
Dusuk yanhlik riskine sahip toplam 156 vakanin dahil edildigi dért RCT nin analiz
edildigi bu calismada, psilosibinin depresyon ve anksiyete belirtilerinde istatistiki
anlaml bir iyilesmeyi sagladigi ve uzun sureli takiplerinde de bu etkinin strdigu tespit
edilmigtir (Schipper vd., 2024). Bireysel bir galismada kanser hastalariyla yapilan bir
calismada (n=51), tek doz psilosibin destekli psikoterapinin anksiyete ve depresyon
semptomlarinda % 60-80 oraninda azalma sagladigini gostermigtir. Calisma MDB ya
da TDD calismalarindan farkli olarak, psilosibinin yalnizca semptom azalmasini
saglamadigi, katilimcilarin varolugsal sikintilarini da hafiflettigi ve yasam kalitelerini
arttigini bildirmesidir (Agin-Liebes vd., 2020).

Travma Sonrasi Stres Bozuklugu (TSSB) hastalarinin dahil edildigi 10 vakayi
barindiran bir calismada AIDS hastalarinda Psilosibin destekli psikoterapi seanslarinin
ardindan TSSB semptomlarinda yaklagsik %50 oraninda azalma oldugu, duygusal
kacinma, depresyon ve anksiyete iligkili belirtilerde iyilesme sagladigini gostermistir.
Yapilan takiplerde etkilerin 3 ay sonra da devam ettigi tespit edilmistir. Bu ¢calismada
orneklemin kluguk olmasi, plasebo kontroli olmamasi gibi eksiklikler bulunsa da
psilosibinin travma odakli tedavilerdeki vadettigi potansiyeli ortaya koymasi agisindan
onemlidir (Anderson vd., 2020).

Obsesif Kompulsif Bozukluk (OKB) Gzerine yapilan sinirli sayida galisma mevcut olup;
yapilan bir ¢alisma psilosibinin OKB semptomlarina 4-24 saat gegici sure azalttigini
bildirmistir. Bu calismanin bir diger énemli bulgusu ise psilosibinin neden oldugu
halusinojenik etkilerin pratikte kullanimi sinirlandirabilecedine dair yorumudur. Bu
durum terapotik doz ile yan etkiler arasinda dengeyi yakalamanin gugluklerini
vurgulamaktadir (Moreno vd., 2006).

Kame tipi bas agrilarinda tedaviye yanitsiz olgularda son segenek olarak denenmigtir.
Yapilan galismalarda psilosibinin atak sikhgini azalttigini, bazi vakalarda ilk seansta
olmasa da ilerleyen uygulamalarda ataklari azalttigini, ayrica farkli bir calismada
suresini ve sikligini azalttigi bildirilmistir (Andersson vd., 2017; Henderson vd., 2025;
Rucker vd., 2024; Sewell vd., 2006).

Psilosibin Uzerine yapilan klinik galismalar umut verici sonuglar sunsa da bu bulgularin
mevcut arastirma alaninin  6nemli kisitlihiklari ¢ergevesinde degerlendiriimesi
gerekmektedir. Hem depresyon Uzerine yapilan kapsamli meta-analizler hem de diger
endikasyonlar igin ydrutilen birincil galismalar, bu kisithiliklar tutarh bir gekilde
vurgulamaktadir. Psilosibin literatird kanit duzeyleri homojen olmayan galismalar
barindirmaktadir. Depresyon Uzerine yapilan meta-analiz c¢alismalarinda ortak
vurgular “yuksek yanlihk riski” ve psikedeliklerin etkilerinden dolayr “korleme’nin
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yapillamamasi uzerinde yogunlagsmaktadir. Calismalara katilan hastalarin %70-85'nin
hangi grupta olduklarini tahmin edebilmeleri sonugclarin etkilenmesine neden
olabilecek “beklenti etkisi” olusturmaktadir. Calismalara katilan kisi ¢esitliliginin sinirli
olmasi da bir diger kisithlik iginde gosterilebilir ve bu durum sonuglarin genellenmesini
guclestirir. Metodolojik olarak farkhliklar ve zorluklar da bir diger kisithliktir.
Calismalarda ila¢ tedavisi sonrasi uygulanan psikolojik destegin turl ile ilgili bir
mutabakat yoktur. Ayrica psilosibin uygulanmasinin ardindan gelisen yan tesir
raporlama kalitesinin dlsuk veya ¢ok disuk olmasi da ayri bir kisitlilik olarak kabul
edilebili. Son olarak etki buayutkligu ile finansal ¢ikar ¢atismalari da meta-analiz
calismalarinin igaret ettigi 6nemli bir kisithlik olmustur. Bu noktada kuguk orneklem
gruplarinda etkilerin daha buyuk olmaya meyilli olmasi psilosibinin etkinligi konusunda
soru isaretlerini de beraberinde getirmistir. incelenen galismalarin neredeyse hepsinde
calismalarin sonucunu etkileyebilecek finansal ¢catismalar belgelenmistir (Borgogna
vd., 2025).

Psilosibinin umut vadeden etkilerinin yaninda var olan kisithliklari psilosibinin
etkinligine dair soru isaretleri olustursa da calismalari gecgersiz oldugunu gostermez.
Bu veriler caligmalara ihtiyatli yaklasilmasi gerektigini, psilosibin alaninda ilerleme
saglanmasi icin metodolojik olarak temelleri daha gugll, finansal olarak bagimsiz
calismalar yapilmasi gerektigini vurgular.

Lizergik asit dietilamid (LSD)

LSD (C20H25N30-Lizergik asit dietilamid): Yari sentetik bir triptamin olup tetrasiklik
ergolin yapisi iceren ergot alkaloidi turevidir. Tetrasiklik ergolin yapisi yuksek
lipofilitesini kazandirir. 5-HT2A reseptdrlerine ylksek affinite gosterir. (Ki: ~0.004 uM),
Gqg/11yolagdini uyararak glutamat salinimini uyarir, 5-HT1A, 5-HT2c dopamin D2 ve
adrenerjik reseptorlerle iligkisi analitik etkilerini guglendirir ve kortikal piramidal
néronlarda glutamat salinimini artirir, DMN inhibisyonunu saglar ve BDNF salinimini
artirarak néroplastisiteyi destekler. Oral biyoyararlanimi %80’dir. Yari dmriu 5-7 saattir;
etkiler 8-12 saat surer (Holze vd., 2020; Inserra vd., 2021; Passie vd., 2008). LSD,
rehberli seanslarinda kontrolli dozlarda (50-200 ug) uygulanir. Uygulama mistik
deneyimler, zaman-mekan algisinda degisiklikler, derin icgdri ve duygusal farkindalik
artis1 kazanimlarini hedefler. Bu deneyimler 5-HT2A reseptor aktivasyonu ile DMN
inhibisyonuna ve noroplastisiteyi destekleyen BDNF artigiyla iligkilidir.

LSD’nin Cesitli Psikiyatrik Bozukluklardaki Klinik Etkileri

LSD, tedaviye direncgli depresyon (TDD), anksiyete bozukluklari, bagimlilik,
kimelenme tipi bas agrilar, Alzheimer hastaligi, obsesif-kompulsif bozukluk (OKB) ve
travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB) gibi genis bir endikasyon yelpazesinde umut
vadeden sonuglar sunmaktadir. LSD’nin TDD uzerindeki etkilerini inceleyen modern
bir pilot randomize kontrolli ¢alismada (n=61), 100 ug LSD uygulamasinin plaseboya
kiyasla anlamh ve hizli antidepresan etkiler sagladigi bildirilmistir (Ley vd., 2023).
Plasebo kontrollu 16 denegin katildig1 saglikli grup Uzerinde yapilan bir galigmada,
LSD’nin saglikli bireylerde de ruhsal durumu pozitif yonde etkiledigi, depresif
semptomlari azalttigi bildiriimistir (Holze vd., 2020). Baska bir calismadaysa LSD’nin
DMN inhibisyonu aracihdiyla ruminatif disinceleri azalttigi néroplastisiteyi artirdigini
vurgulamigtir. Bu bireysel calismalarin yaninda yapilan meta-analiz ¢caligmalar da
LSD’nin TDD hastalarindaki depresif semptomlarda ihmli bir azalma sagladigini ve
saglikli génulltlerin dahil edildigi meta analiz galismasinda depresif belirtileri azalttigini
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bildirmistir (Li vd., 2022; Rucker vd., 2022). Meta-analizler LSD’nin etkinligini
destekleyen veriler sunsa da uzun vadeli etkilerin arastiriimasi igin kontrollt ¢alismalar
yapilmasi gerekmektedir.

Anksiyete bozuklugu ve terminal hastaliklari olan kigiler Uzerinde yapilan ¢alismalarda
anksiyete ve varolugsal anksiyeteyi azaltmakta etkin oldugu bildirilmistir. Schmid ve
arkadaslar (2021) kanser hastalari Gzerinde yaptigi bir calismada (n=12) 200 ug LSD
destekli psikoterapinin anksiyete ve depresif belirtileri %60-80 oraninda azalma
sagladigini ve yagsam kalitelerini yukselttigini bildirmigtir. Omidian ve arkadaslari (2025)
LSD’nin (100-150 pg) terminal hastalarda hayata dair anlami guglendirdigini ve
anksiyete semptomlarinda %50’ye varan oranda azalma sagladigini bildirmistir. (n=18)
Ko ve digerleri (2023) yaptiklari meta-analiz ¢alismasinda LSD ve diger psikedeliklerin
terminal hastalarda anksiyete semptomlarini azalttigini ve yasam kalitesini artirdigini
vurgulamigtir.

Fuentes ve digerleri (2020) LSD’nin alkol bagimliigindaki abstinans oranlarini
artirdigini, Oram ve arkadasglari (2022) ise kime tipi bas agrilarinda atak sikhgini
azalttigini bildirmistir. Klinik gruplarda LSD’ye 6zgu ¢calismalarin az olmasi, diger klasik
psikedeliklerin etkilerinin LSD lehine de yorumlanabilecegi duslinllse de LSD’ye 6zgu
veri, daha fazla RCT ya ihtiya¢ duyulmaktadir. Depresyon, terminal hastalikla iligkili
anksiyete ve alkol bagimliginda LSD destekli terapi lehine bulgular olmasina karsin;
TSSB ve OKB gibi psikiyatrik hastaliklarda tarihsel anekdotlarla iliskilendirilmis gtincel
klinik galismalara dayanan veriler yeterince elde edilememigtir.

LSD Gzerine yapilan klinik galismalar, umut verici sonuglar sunmasina ragmen énemli
kisitlamalara sahiptir. Kérleme zorluklari, katihmcilarin %80-90’inin tedavi grubunu
tahmin edebilmesi nedeniyle beklenti etkisi yaratmaktadir (Holze vd., 2022). Kiguk
orneklem buayuklUkleri (genellikle n<50), metodolojik heterojenlik ve finansal ¢ikar
catismalari, sonuglarin genellenmesini zorlagtirmaktadir. Meta-analizler, protokol
standardizasyonu ve yan etki raporlamasinda tutarllik eksikliklerini vurgulamaktadir
(Butler vd., 2022; Ko vd., 2023. LSD’ye 6zgu ¢alismalarin sinirli olmasi ve heterojen
protokoller, sonuglarin kesinligini kisittamaktadir. LSD’nin mistik deneyimler yoluyla
varolugsal kabulu artirdigina dair kanitlar guglu olsa da; daha fazla RCT gereklidir.

N,N-Dimetiltriptamin (DMT)

DMT (C12H16N2- Dimetiltriptamin), dogal olarak bazi bitkilerde (6r. Psychotria viridis)
ve hayvanlarda bulunan indol ¢gekirdegi igeren, bu sayede serotonin benzeri bir yapisi
olan basit bir triptamin alkaloididir ve gugclu psikedelik etkileriyle bilinir (Strassman,
1996). 5-HT2A reseptorlerine yuksek afinite ile baglanir (Ki: ~0.2 yM), glutamat
salinimini saglar ve DNM’yi module eder, ego ¢ozulmesi, mistik deneyimler, gorsel
halusinasyonlar gibi psikedelik deneyimlerin olugsmasini saglar. Ayrica 5-HT1A, 5-
HT2C ve sigma-1 reseptorleriyle etkilesime girer. DMT iligkili vizyoner deneyimleri
sigma-1 reseptorleriyle etkilesiminin sagladigi dusunulmektedir. BDNF salinimi ile
noroplastisiteyi destekler (Timmermann vd., 2019) Karacigerde monoamin oksidaz
(MAO) enzimleri tarafindan hizla metabolize edilir, Ayahuasca gibi geleneksel bitkisel
karigimlarin aktif bilesenidir ve (Ayahuasca formunda harmalin gibi MAO inhibitorleriyle
birlikte) oral yolla alinir, intravendz (V) veya inhale (buhar) yollarla da uygulanabilir.
Yari 6mru intravenoz yolla alindiginda 10-15 dakikadir; Ayahuasca ile oral alindiginda
etkiler 4-6 saat suUrer (Strassman, 1996). DMT destekli psikoterapi, Ozellikle
Ayahuasca formunda yapilir. Terapétik dozlarda (Ayahuasca igin 0.5-1 mg/kg DMT
esdegeri; inhale/lV igin 20-60 mg), derin i¢cgoéru, duygusal isleme ve varolugsal anlam
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hedeflenir. Ancak, DMT uUzerine modern Klinik ¢alismalar sinirhidir ve genellikle
psilosibin veya LSD’ye kiyasla daha az standardize edilmistir (Palhano-Fontes vd.,
2019).

DMT’nin Cesitli Psikiyatrik Bozukluklardaki Klinik Etkileri

DMT, dzellikle en yaygin kullanim formu olan ayahuasca igerisinde, geleneksel ve
modern baglamlarda psikiyatrik bozukluklarin tedavisinde aragtirimigtir. Ancak,
modern klinik galismalar psilosibin ve MDMA'ya kiyasla daha az kapsamlidir ve 6nemli
metodolojik  kisittamalar icerir.  DMT’nin (ayahuasca formunda) depresyon
tedavisindeki etkileri, klicik 6lgekli calismalarda umut verici bulunmustur. Bir RCT'de
(n=29), tek doz ayahuasca (1 mg/kg DMT esdegeri) uygulamasi sonrasi MADRS skoru
ile dlgulen depresyon semptomlarinda plaseboya kiyasla %64 azalma saglamis ve bu
etki 7 gun sirmastir (Palhano-Fontes vd., 2019). Depresyon Utzerindeki olumlu etkileri
umut verici olsa da buyuk olgekli RCT'ler eksik olup, mevcut veriler kuguk
orneklemlerle sinirhidir.

Ayahuasca, alkol ve madde bagimliligi tedavisinde geleneksel ve modern baglamlarda
kullaniimigtir. Kanada'da yapilan bir gézlemsel ¢alismada (n=12), ayahuasca destekli
terapinin, alkol ve kokain bagdimhligi olan kisilerde abstinans oranlarini artirdigi
bildirilmistir. (Thomas vd., 2013) DMT’nin DMN inhibisyonu ve mistik deneyimlerle
iligkili etkileri, bagimhlik tedavisinde potansiyel tagsisa da daha fazla RCT’ye ihtiyag
vardir (Johnson vd., 2019).

DMT, terminal hastalikla iligkili anksiyete, OKB ve TSSB gibi diger psikiyatrik
hastaliklarda olumlu sonuglar alinabilecegine dair yorumlar yapilmisg olsa da RCT
yoktur. Bugune dek bu konularda elde edilen olumlu veriler, cogunlukla anekdotal
raporlar, tarihsel kullanim &rnekleriyle sinirhdir ve modern Kklinik arastirmalarla
dogrulanmayi beklemektedir.

DMT destekli psikoterapi, 6zellikle ayahuasca formunda, depresyon ve bagimlilik
tedavisinde umut verici sonuglar sunmaktadir, ancak modern klinik calismalar sinirhdir
ve metodolojik kisittamalar icerir. DMT'nin yogun ve kisa sureli etkileri, terapotik
uygulamalarda hem avantaj hem de zorluk yaratir. Guvenlik profili, kontrolli ortamlarda
yonetilebilir, ancak ayahuasca’nin degisken bilesimi ve diyet kisitlamalari klinik
uygulamayi karmasiklastirir. Daha buyuk Olgekli, metodolojik olarak saglam ve
bagimsiz finansmanl ¢alismalara ihtiyag vardir.

Meskalin

Meskalin  (C11H17NQO3-3,4,5-trimetoksifeniletilamin), Bir feniletilamin turevi olan
meskalin, peyote (Lophophora williamsii), San Pedro (Echinopsis pachanoi) ve
Peruvian Torch kaktlsu (Echinopsis peruviana) kaktislerinden elde edilir. Kimyasal
yapisi diger psikedeliklere nazaran daha basittir (Vamvakopoulou vd., 2023). 5-HT2A
reseptorlerine (Ki: ~6-10 nM) yuksek segcicilikle baglanir, ayrica diger klasik
psikedeliklerden farkli olarak 5-HT1A ve 5-HT2C reseptodrleriyle anlamli bir etkilesimi
yoktur. Meskalin, 5-HT2A reseptorlerini bir agonist olarak dogrudan uyararak, Gqg/11
sinyal yollarini aktive eder, kortikal piramidal néronlarda glutamat salinimini artirir,
varsayilan mod agdi1 (DMN) inhibisyonunu saglar, ayrica BDNF gibi faktorlerin salinimi
yoluyla néroplastisiteyi destekler (Holze vd., 2024). DNM inhibisyonu ego ¢6zilmesi,
birlik hissi, zaman-mekan algisinda degisiklik gibi etkiler olusturur ve psikedelik
deneyimi temelini olusturur, kisinin referansli disince kaliplarindan uzaklasiimasini
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saglar (Gattuso vd., 2023). Oral biyoyararlanimi yaklagik %50-60tir, Plazma yari émri
yaklasik 6-8 saattir; oral yolla alindiginda etkiler 8-12 saat surer (Halberstadt & Geyer,
2018; Holze vd., 2024). Meskalin, rehberli seanslarinda kontrolli dozlarda (200-400
mg, ~2.8-5.7 mg/kg) uygulanir. Derin i¢cgéru, duygusal isleme ve mistik deneyimler elde
etmek icin kullanilir. Bu deneyimler 5-HT2A reseptor aktivasyonu ile olusgan DMN
inhibisyonu ve noroplastisiteyi destekleyen BDNF artigiyla iligkilidir. Ancak, meskalin
Uzerine modern klinik protokoller sinirlidir ve genellikle psilosibin veya LSD
protokollerine benzer sekilde tasarlanir (Johnson vd., 2019).

Meskalinin Cesitli Psikiyatrik Bozukluklardaki Klinik Etkileri

Meskalin, 20. yuzyihn baslarinda psikiyatrik arastirmalarda kullaniimig, ancak
1970’lerdeki yasaklamalar nedeniyle klinik galigmalar buyuk olgude durmustur.
(Nichols & Nichols, 2025) Meskalin, tarihsel olarak yerli kulturlerde manevi ve samanik
ritlellerde kullaniimig, ancak modern klinik ¢galismalarda diger psikedeliklere gore daha
uzun etki suresi, daha yuksek dozaj gereksinimi ve daha sik gorilen yan etkiler gibi
pratik ve farmakolojik zorluklarinin olmasi, psikedelik ronesansi sirasinda psilosibin ve
LSD gibi molekullerin daha populer olmasi gibi nedenlerden dolayi meskalin Gzerine
yapilan klinik calismalar daha azdir ve olan galigmalardaki verilerin cogu anekdotik ve
tarinseldir (Holze vd., 2024; Ley vd., 2023). MAPS ve Imperial College London gibi
merkezlerde meskalin Uzerine ¢alismalar erken asamadadir (Nutt & Carhart-Harris,
2021).

Meskalin’in psikiyatrik hastaliklar Gzerine etkilerini aragtiran RCT yoktur. Tarihsel bir
pilot calismada (n=12), peyote kaynakli meskalin, alkol bagimliliginda remisyon
oranlarini artirmig, ancak bu g¢alismanin plasebo kontrolli olmamasi ve metodolojik
olarak sinirl olmasi sonuglarinin yeni calismalarla teyide muhta¢ oldugunu isaret
etmektedir (Albaugh & Anderson, 1974) Depresyon, terminal hastalikla iliskili
anksiyete, TSSB ve OKB gibi psikiyatrik hastaliklarda tarihsel anekdotlarla
iligkilendiriimis bu hastaliklara olumlu sonuglar alinabilecegine dair yorumlar
yapilabilmigtir (Inserra vd., 2021; Krediet vd., 2020; Yaden vd., 2022).

Meskalin Gzerine yapilan Klinik ¢alismalar, psilosibin ve MDMAya kiyasla ¢ok daha
sinirhdir. Calismalarda yuksek yanhlik riski, korlemenin zorlugu ve kuguk 6rneklem
blayuklUkleri, sonuglarin genellenmesini zorlastirmaktadir. Ayrica, meskalinin dogal
kaynaklardan (peyote, San Pedro) elde edilmesi, doz standardizasyonunu zorlastirir
ve klinik uygulamada ek engeller yaratir (Borgogna vd., 2025).

Meskalin destekli psikoterapi, depresyon, terminal hastalikla iligkili anksiyete ve
bagimlilik gibi alanlarda teorik olarak potansiyel tasisa da modern klinik ¢alismalar son
derece sinirlidir. Tarihsel veriler ve yerli kultirlerdeki kullanimi, meskalinin terapotik
etkilerine dair ipuglari sunmaktadir, ancak bu veriler metodolojik olarak zayiftir ve
guncel standartlara uygun degildir. Meskalinin guvenlik profili, kontrolli ortamlarda
yonetilebilir gorinse de doz standardizasyonu ve klinik uygulama zorluklari, yaygin
kullanimini kisittamaktadir. Daha buyuk 6lgekli, metodolojik olarak saglam ve bagimsiz
finansmanli galismalara ihtiyag vardir.

MDMA

MDMA (C11H15NO2- 3,4-Metilendioksimetamfetamin): Metilendioksi grubu ve
amfetamin omurgasi igceren feniletilamin tlrevi sentetik bilesiktir. Bu yapisi ile
monoamin norotransmiterlerle benzegir ve hem stimilan hem de entaktejenik 6zellikler
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go6stermesini saglar. Ozellikle Serotonin (SERT) inhibisyonu ile serotonin salinimini
artirmasi Kklinik etkilerinden sorumlu temel mekanizma olup, dopamin (DAT) ve
norepinefrin (NET) transporterlarini inhibe eder ve monoamin salinimini artirir. DUsUk
afinitede baglandigir 5-HT2A ve TAAR1 reseptorleri ile oksitosin salinimini,
empatogenik etkileri ortaya c¢ikmasini saglar. (Ki: ~1-10 pM) MDMAnIn oral
biyoyararlanimi yaklasik %60-80’dir. Karacigerde CYP2D6 enzimi araciligiyla
metabolize edilir ve baglica metaboliti 3,4-metilendioksi-amfetamindir. (MDA). MDA'da
psikoaktif bir maddedir ve yari dmri MDMA'ya nazaran daha uzundur. Oral alindiginda
yari dmru 7-9 saattir; etkiler 4-6 saat stirer (Mohamed vd., 2011; Sessa vd., 2021; Vizeli
vd., 2022)

Terapotik dozlarda (50-125 mg, ~0.7-1.8 mg/kg) uygulandidinda, duygusal isleme,
korku yanitinin sénmesi ve otobiyografik hafizanin yeniden yapilandirilmasi gibi etkiler
hedeflenir. MDMA destekli psikoterapinin TSSB tedavisinde etkili bir ydontem oldugu
gosterilmigtir ve FDA tarafindan “cigir acan terapi” (breakthrough therapy) statistne
alinmisti. MDMA destekli psikoterapi MAPS (Multidisciplinary Association for
Psychedelic Studies) tarafindan standardize edilmis, hazirlik, psikedelik seans ve
entegrasyon agsamalarindan olusan yapilandiriimig protokolle uygulanir (Feduccia vd.,
2021; Mithoefer vd., 2018; Sessa vd., 2021)

MDMA’nin Cesitli Psikiyatrik Bozukluklardaki Klinik Etkileri

MDMA TSSB tedavisinde detayli arastiriimis ve psikedelikler arasinda bu konuda en
¢ok kanita sahip olan etken maddedir. TSSB’de detayl arastiriimis ve galisiimis olan
MDMA'nin diger psikiyatrik bozukluklar i¢in kullanimina dair veriler kisithdir.

TSSB igin MDMA destekli psikoterapi, etkinligi en fazla belgelenmis psikedelik
tedavidir. MAPS sponsorlugunda 2 farkli RCT (n=90, n=104) yapilmistir ve MDMA
destekli psikoterapinin TSSB semptomlarinda plaseboya goére anlamli azalma
sagladig! bildirilmigtir. Bu galismalarda CAPS-5 degerlendiriimesine gore %67-71
remisyon orani oldugu bildirilmistir. (Mitchell vd., 2021) MDMA, amigdala aktivitesini
azaltarak korku yanitini zayiflatir, prefrontal korteks-amigdala baglantisini
guglendirerek duygusal isleme kapasitesini artirir (Carhart-Harris, 2019) Etkinligin 6-
12 ay sonrasinda dahi devam ettigi, relaps oranlarinin disuk oldugu (%10-15) ayrica
MDMAnin 6zellikle tedaviye direngli kabul edilen TSSB vakalarinda etkili oldugu
bildirilmistir (Mithoefer vd., 2019).

MDMA, terminal hastalikla iligkili anksiyete ve depresyon tedavisinde arastirildigi
kiguk olgekli bir calismada (n=18) 125mg MDMA kullanilarak yapilan MDMA destekli
psikoterapi sonrasinda BDI skorlarinda %40-50 iyilesmeler oldugu ve bu etkilerin de
yaklasik 12 ay devam ettigi bildirilmistir (Wolfson vd., 2020). MDMA'nin dogrudan
depresyon uzerine etkilerine ydnelik ¢alismalar yapilmis olmasa da TSSB ile komorbid
depresyonu olan hastalarda MDMA destekli psikoterapiye sekonder Beck Depresyon
Envanteri ile dl¢llen depresyon skorlarinda %50-60 oraninda iyilesmeler tespit
edilmisti. MDMAnin depresyon Uzerine nasil bir mekanizma ile etki ettigi
bilinmemektedir ve MDMA'nIn depresyon Uzerindeki etkilerini arastirmak i¢cin RCT lere
ihtiyac vardir (Mithoefer vd., 2018). Bagimlilik Gzerine yapilan ¢calismalar sinirl olsa da
kiguk orneklem ve plesebo kontrolli olmayan c¢alismalarda MDMAnin tedavi
motivasyonunu artirabilecegi, relaps oranini dusurebilecegi ©6ne surulmustar.
Caligmalar MDMA'nin sosyal baglanma ve 6z-sefkat Uzerindeki etkilerini g6z 6nunde
bulundurarak bildirseler de daha fazla arastirma gerekmektedir (Sessa vd., 2021).
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MDMA'nin OKB ve diger psikiyatrik hastaliklar Gzerindeki etkilerini arastiran calismalar
henlz yapiimamigtir.

MDMA Uzerine yapilan klinik calismalar, 6zellikle TSSB’de gug¢ll sonuglar sunmasina
ragmen Oonemli kisitlamalara sahiptir. Kérleme zorluklari, katihmcilarin %85-90’inin
tedavi grubunu tahmin edebilmesi nedeniyle beklenti etkisi yaratmaktadir (Mitchell vd.,
2021b). Kugluk érneklem buyukltkleri (genellikle n<100), metodolojik heterojenlik ve
MAPS gibi kuruluslarin finansal c¢ikar catismalari, sonuglarin genellenmesini
zorlastirmaktadir.  Meta-analizler, protokol standardizasyonu ve vyan efki
raporlamasinda tutarlilik eksikliklerini vurgulamaktadir (Ko vd., 2023; Smith vd., 2022).

MDMA destekli psikoterapi, 6zellikle TSSB tedavisinde gugcliu kanitlarla desteklenen
etkili bir yontem olsa da FDA'ya yapilan ilk bagvurusu 2024'te onay alamamistir ve
tedavinin gelecekteki yasal statisu ek galismalara baglidir. Depresyon ve terminal
hastalikla iligkili anksiyete gibi diger alanlarda umut verici ancak sinirli veriler
mevcuttur. Bagimlilik ve OKB gibi diger bozukluklar i¢in daha fazla arastirmaya ihtiyag
vardir. MDMA'nin guvenlik profili, kontrolli ortamlarda uygun hasta segimi ve deneyimli
klinisyen gozetimi ile yonetilebilir. Ancak, metodolojik zorluklar (kérleme, plasebo etkisi)
ve rekreasyonel kullanimla iligkili riskler, klinik uygulamada dikkat gerektirir. Daha
blayuk olgekli ve bagimsiz finansmanli ¢alismalar, MDMA'nin terapétik potansiyelini
daha iyi anlamak igin gereklidir.

Ketamin

Ketamin (C13H16CINO): Disosiyatif anestezik olup, arilsikloheksilamin tlrevi
psikedelik ajandir. Fensiklidin turevi olan kimyasal yapisi NMDA reseptorlerine
baglanmayi kolaylastirir ve non-kompetitif sekilde NMDA reseptorlerini bloke eder (Ki:
~0.5 pM). 5-HT2A serotonin reseptorleri, dopamin D2 reseptdrleri, muskarinik
asetilkolin reseptorleri ve opioid reseptorleriyle (6zellikle p-opioid) zayif etkilesim
gosterir. Glutamat salinimini artirarak kortikal baglantiyi duzenler, varsayilan mod
agini (DMN) inhibe eder. AMPA ve mTOR yolunu uyarir, mTOR yolunu aktive ederek
BDNF artigi ile noroplastisiteyi uyarir sinaptogenezi saglar, hizli antidepresan etki
olusturur (Krystal vd., 2021). Ketaminin farmakokinetik 6zellikleri uygulama yoluna
gbre degisir, intraven6z (IV) biyoyararlanim %100, intranazal (IN) %45-50,
intramuskuler (IM) %93, oral %20-25, sublingual %30’dur; yari émrl 2-3 saattir ve
etkileri IV/IN yolla 30-60 dakika, oral/sublingual yolla 1-2 saat surer (Mion & Villevieille,
2013; Zanos vd., 2020). Ketamin, R-ketamin ve S-ketamin seklinde rasemik karisim
ya da S-ketamin formunda uygulanabilir. S-Ketamin intranazal form 2019 yilinda FDA
tarafindan TDD igin onay almistir.

Tablo 2. Psikedelik ve disosiyatif maddeler: karsilastirmali etki, risk ve giivenlik profilleri

Psilosibin LSD Meskalin MDMA Ketamin DMT ibogain
(Ayahuasca)

Mistik, Analitik, Gorsel agirhkh, Empati, Dissosiyatif Yogun, hizli Oneirojenik
= g. icgori bilissel ve duyusal olarak duygusal (beden/zihin (inhale) veya | (rlya
= g odakh, algisal olarak zengin ve yavas aciklik, gliven ayrismasi), uzun benzeri),
E 2 duygusal karma.§|k gelisen deneyim. v? b'aglantl gerceklik (Ayahuasca), }JZL{n siren
= ve ruhsal deneyimler. hissi algisinda vizyoner ve icgdzlem,
g __3 deneyimler (Entaktojenik). | degisim, 6fori. ruhsal otobiyografi
‘0 o deneyimler. | k hafizanin

canlanmasi.
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~ Gegici Disiince Gegici anksiyete. Gegici Kafa karisikligl, Ezici Yogun korku,
E‘ anksiyete, dongiileri, (Modern klinik veri anksiyete, korku, "K-hole" olabilen travmatik
_g N kafa anksiyete, sinirhdir). duygusal sirasinda kontrol | anksiyete ve | anilarin
im" é karisikhg, paranoya, yogunluk/taski | kaybi hissi. korku, yeniden
_:>’~ -:-:’ zorlayici zorlayici nhk. "ruhsal kriz" | yasanmasi,
2 deneyim deneyim. potansiyeli. panik
L; ("bad ataklar.
e trip").
'z Genellikle Fiziksel Belirgin mide Cene sikma Dissosiyasyon Ayahuasca Ciddi
i iyi tolere uyariima, bulantisi ve kusma (bruksizm), ("bedenden ile belirgin kardiyotoksi
%‘. edilir; bas vazokonstriksi | (digerlerine gére belirgin kopma"), kusma ("la site riski (QT
E agrisi, mide | yon (damar daha sik). terleme, bulanti, bas purga"), kan | uzamasi,
& bulantisi. blzismesi). hipertermi dénmesi. basincinda aritmi).
] riski. hizli arts. Ataksi
=< (koordinasyo
s n
=
I bozuklugu),
g bulanty,
‘© kusma.
= Sikhkla Belirgin bir Belirgin bir subakut | "Come-down" / | Genellikle hizli Genellikle Uzun siren
= "afterglow" | subakut sendromu "Ertesi glin toparlanma, hizli yorgunluk ve
u (seans sendromu tanimlanmamaigstir. sendromu" belirgin subakut | toparlanma, | ige
% TE‘; sonrasil tanimlanmami (yorgunluk, etki yok. ayahuasca doniiklik.
S 9 olumlu ruh | stir. diisik mod, sonrasl Opioid
2 S hali, duygusal ruhsal yoksunluk
E ,:" parlama) hassasiyet). denge. ve arzu
§ etkisi. (craving)
'E belirtilerind
S e azalma.
© Cok Distik. | HPPD riski Cok Dusuk. Norotoksisite Mesane Cok Duslik. Kardiyak
g (nadiren de tartismasi toksisitesi (sistit) risklere bagli
£ olsa en ¢ok (yuksek doz ve | ve bilissel ani 6luim
E iliskilendirilen sik sorunlar (kronik, vakalar
% maddedir). rekreasyonel yuksek doz (nadir,
if kullanimda). kullanimda). genellikle
£ tarama
5 eksikliginde)
2 . Hayvan
2 ¢alismalarin
3 da
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g e
potansiyeli.
SSRI'lar SSRI'lar (etkiyi | MAO inhibitérleri. SSRI/MAOI Belirgin degil. MAOI'li QT araligini
2 (etkiyi azaltabilir). (Olimcul Ayahuasca'n | uzatan Tim
-E o azaltabilir). Serotonin In tiraminli ilaglar (cok
E g‘ Sendromu yiyeceklerle | tehlikeli!).
i 2 Riskil). etkilesimi CYP2D6
E é (Hipertansif | enzimini
x Kriz Riski!). etkileyen
ilaclar.
§ Evrensel Evrensel Evrensel Kontrolsiiz Kontrolsiz SSRI/SNRI Her tirli
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Ketaminin Cesitli Psikiyatrik Bozukluklardaki Klinik Etkileri

Ketamin, Ozellikle tedaviye direncli depresyon (TDD), intihar distncesi, anksiyete
bozukluklari, travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB), bagimlilik, obsesif-kompulsif
bozukluk (OKB) ve kiime tipi bas agrilari gibi hastaliklarda kapsamli bir sekilde
incelenmigtir. Yapilan klinik galismalar ve meta-analizler, ketaminin hizli antidepresan
etkilerini, néroplastisite Uzerindeki etkilerini ve genis terapdtik potansiyelini sistematik
olarak degerlendirmigtir.

Ketamin TDD tedavisinde ¢igir agan bir tedavi olarak kabul edilmektedir. 24 RCT’nin
dahil edildigi 1477 vakay! kapsayan bir meta analiz ¢alismasinda, subanestezik IV
ketamin (0.5 mg/kg) MADRS skoru ile dlgllen depresyon semptomlarinda %50-70
azalma saglamis bunun yaninda etkilerin ilk 24 saat igcinde basladigi bildirilmistir
(Kamal vd., 2023) intranazal esketamin, 704 vakay! kapsayan Faz 3 calismalarinda
antidepresanlarla kombine kullanildidinda %43-54 remisyon oranlarini yakaladigi
bildirilmistir (Popova vd., 2019). Etkilerin 1-2 hafta sirdugu ve bu etkinin tekrarlayan
dozlarla uzatilabildigi bildirilse de uzun sureli etkinlik ve relaps oranlari Uzerine daha
fazla ¢alisma gereklidir.

Ketaminin hizli etkinligi akut bir psikiyatrik acil olan intihar dustncesi Uzerine hizl etkili
bir tedavi olarak onaylanmistir. Grunebaum ve digerleri (2018) yaptiklari 80 vakayi
kapsayan bir RCT'de IV ketamin (0.5 mg/kg) uygulamasinin ardindan ilk 4 saat igcinde
intihar dislincesi skorlarinin %50-60 azaldi§ini gdsterilmistir. intranazal esketamin’nin
226 vaka ile yapilan Faz 3 galismalarinda esketaminin uygulamasinin ardindan ilk 24
saat icinde MDB’ye bagli intihar distincesinde anlamli gerileme saglamistir (Canuso
vd., 2020). Etkiler, 1-4 hafta strebilir ve psikoterapiyle desteklenmelidir.

Ketamin, TSSB’de umut verici sonuglar gostermigtir. Bir RCT'de (n=41), IV ketamin
(0.5 mg/kg) CAPS-5 skoru ile degerlendirilen TSSB semptomlarinda plaseboya gore
%30-40 azalma saglamis ve etkinin 1-2 hafta strdigu bildirilmigtir (Feder vd., 2014).
Ketaminin amigdala aktivitesini azaltmasi ve korku yanitini sdnumlemesi, terapotik
etkisinin temelini olusturur, ancak TSSB igin MDMA destekli psikoterapi ketamine
oranla daha fazla arastirilmistir (Krediet vd., 2020). Ketamin, yaygin anksiyete
bozuklugu (YAB) ve sosyal anksiyete bozuklugunda (SAB) etkili bulunmustur. Glue ve
arkadaslarinin (2020) yaptigd1 12 vakayi kapsayan bir pilot ¢alismada, IV ketamin (0.5
mg/kg) YAB ve SAB semptomlarinda %50 azalma sagladigini ve bu etkinin 7 gln
surdugunu bildirmigtir.

Ketamin, alkol, opioid ve kokain bagimhligi tedavisinde arastiriimistir. Alkol bagimlilari
Uzeninde yapilan 96 vakanin dahil edildigi Bir RCT’ de ketamin destekli psikoterapinin
(0.5 mg/kg IV) abstinans oranlarini anlamli duzeyde artirdigi ve relaps riskini azalttigi
bildirilmistir. 6 aylik takipler sonunda ketamin grubunun %86 oraninda ayik kaldigi,
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plesebo grubundaysa bu oranin %76’da kaldidi bildirilmistir (Kaar & Morgan, 2022).
Baska bir calismada (n=96), ketamin opioid bagimliliginda yoksunluk semptomlarini
hafiflettigi bildirilse de uzun vadeli etkiler sinirli oldugu bildirilmistir (Krupitsky vd.,
2007). Ketaminin motivasyonu artirma ve odul sistemini moduile etme etkileri,
bagimlilik tedavisinde potansiyel sunar.

Ketamin, OKB’de hizli etkili bir tedavi olarak arastiriimistir. OKB hastalari Gzerinde
yapilan 15 vakay! kapsayan Bir RCT'de, IV ketaminin (0.5 mg/kg) Y-BOCS skoru ile
Olculen OKB semptomlarinda %35-50 azalma sagladidi bildirilmistir ancak etki
suresinin 1-3 gunle sinirh kaldigi tekrarlayan dozlarla bu etki stresinin uzatilabilecegi
bildirilmis olsa da bu etkiyi gosteren galigmalara ihtiya¢ vardir (Rodriguez vd., 2013).
Ketamin c¢alismalarinda koérleme zorlugu (%70-80 katilimci tedavi grubunu tahmin
edebilir), plasebo etkisi ve kisa sureli etkiler (1-2 hafta) Gnemli sinirlamalardir. Finansal
cikar catismalari, Ozellikle esketamin c¢alismalarinda, sonuglarin yorumlanmasini
etkileyebilir (Kamal vd., 2023). Cesitli hasta populasyonlarinin eksikligi ve uzun vadeli
guvenlik verilerinin sinirhligi, genellemeyi zorlastirir.

Ketamin, ozellikle TDD ve akut intihar dusuncesi tedavisinde FDA onayli bir tedavi
secenegidir ve TSSB, anksiyete bozukluklari, bagimliik ve OKB’de umut verici
sonugclar sunmaktadir. Hizli etkisi (saatler icinde) ve geleneksel antidepresanlara yanit
vermeyen hastalarda etkinligi, ketamini psikiyatride benzersiz kilar. Klinik ¢alismalar
ve meta-analizler, ketaminin NMDA antagonizmi, glutamat salinimi, DMN inhibisyonu
ve noroplastisite Uzerindeki etkilerini vurgulayarak antidepresan ve anti-intihar etkilerini
desteklemektedir. Ancak, kdrleme zorluklari, uzun vadeli glivenlik endiseleri (mesane
toksisitesi, bagimllik potansiyeli), manik gecis riski ve esketaminin yuksek maliyeti,
klinik kullanimi sinirlayabilir. Daha buylk olgekli, plasebo kontrollt, uzun vadeli takip
iceren ve bagimsiz finanse edilen RCT’lere ihtiya¢ vardir. Guvenlik profili, kontrolll
ortamlarda yoOnetilebilir goriinse de deneyimli klinisyen gézetimi, dogru hasta secimi ve
standart protokoller sarttir.

Ibogain

Ibogain (C20H26N20), Tabernanthe iboga bitkisinden elde edilen, trisiklik yapili indol
alkaloididir ve gugcliu psikedelik 6zelliklere sahip bir molekildir. Coklu reseptoér
etkilesimi kurabilmesini trisiklik yapisi saglar. Baglica etki mekanizmasi NMDA
reseptorlerine baglanmasi (Ki: ~1-2 uM), sigma-2 reseptorlerini aktive etmesi ve
serotonin (5-HT2A) ile dopamin sistemleri Uzerinde dolayl etkiler gdstermesidir.
Karacigerde CYP2D6 enzimi araciliiyla metabolize edilir ve baslica metaboliti
noribogaindir, bu da uzun sureli etkilere katkida bulunur. Noribogain aktif metabolit olup
NMDA, «/u(mi) -opioid, 5-HT2A ve sigma reseptorleriyle etkilesir, serotonin
tasiyicilarini inhibe eder ve BDNF, GDNF salinimini artirarak dopaminerjik néronlarda
noroplastisiteyi destekler. DMN inhibisyonu saglar, ego ¢6zilmesi, derin i¢gord,
otobiyografik hafiza yeniden islenmesi gibi psikedelik deneyimleri Uretir. Oral
alindiginda yari dmru 7-10 saat olsa da basta noribogain olmak tGzere aktif metabolitleri
sayesinde, psikoaktif etkileri 24-48 saat surebilir (Brown & Alper, 2018; Mash, 2018).
24 ila 48 saat gibi ¢cok uzun bir sire devam edebilir.

Ibogain destekli tedavi, yapilandirilmig bir protokolle uygulanir. Oral yolla (3-30 mg/kg)
uygulanir ve etkileri 1-3 saat icinde baslar, iki fazli bir deneyim sunar: vizyoner faz
(canli géruntiler, riya benzeri hallsinasyonlar, otobiyografik anilar) ve ice doénuk faz

ey

(negatif dusuncelerin zihinsel “temizligi”’, derin introspeksiyon). Etkiler 24-48 saat
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surebilir ve fiziksel-zihinsel yorgunluk, ataksi, bulanti ve kusma sik goérulir. Tedavide
“beyni sifirlama” etkisiyle 6ne gikan Ibogain, dopamin 6dul yollarini kesintiye ugratip
bagimlihk doéngusunu kirarak o6zellikle opioid bagimhhgr tedavisinde umut verici
sonuglar gostermigtir. Bu etki kalici bir degisiklik saglamaz, hastalarin uzun vadeli
takiplerinde %50 relaps orani yuksekligi dikkat cekmigtir. Ciddi kardiyovaskuler riskler
nedeniyle klinik kullanimi sinirlidir. ibogain tizerine modern klinik galismalar sinirlidir
ve genellikle gozlemsel veya kuguk olgeklidir, gunkd guvenlik endiseleri ve yasal
kisittamalar arastirmalari engellemektedir (Brown & Alper, 2018).

Ibogainin Cesitli Psikiyatrik Bozukluklardaki Klinik Etkileri

Ibogain, 6zellikle opioid bagimliligi tedavisinde arastirilmistir, ancak depresyon, TSSB
ve diger bozukluklar i¢in veriler sinirlidir. Modern klinik ¢alismalar, glvenlik endigeleri
ve yasal kisitlamalar nedeniyle azdrr.

Ibogain, opioid bagimliidi (eroin, oksikodon) tedavisinde en ¢ok arastirilan alandir.
Gozlemsel c¢alismalarda (n=191), ibogain (10-20 mg/kg) opioid yoksunluk
semptomlarini %70-90 oraninda azalttigi ve abstinans oranlarini 6-12 ay boyunca
%50-70 artirdid1 bildirilmigtir (Alper vd., 2012; Brown & Alper, 2018). Kuguk dlgekli bir
calismada (n=14), ibogain tedavisi sonrasi opioid kullaniminda %75 azalma
gOzlenmistir (Mash, 2018, 2018). Ibogainin NMDA antagonizmi ve GDNF artisi, 6dul
sistemini sifirlayarak bagimliik déngtsiniu kirmada etkili olabilir. Ancak, ¢alismalar
plasebo kontrolli degildir, orneklem buyuklukleri kuguktir ve kardiyovaskuler
komplikasyonlar (QT uzamasi, aritmi) ciddi bir risk olugturur.

Ibogainin depresyon, TSSB, Anksiyete ve OKB gibi psikiyatrik hastaliklarin
tedavisindeki etkileri tGzerine modern klinik calisma bulunmamaktadir. Gézlemsel
veriler ve anekdot raporlar ibogainin bu hastaliklar Gzerinde olumlu etkilerinin
olabilecegini bildirmis olsa da bu olumlu etkileri gosterebilmek igin ¢alismalara ihtiyag
vardir.

Ibogain c¢aligmalarinda plasebo kontroll eksikligi, kiuguk orneklem buyukltkleri,
gOzlemsel tasarim ve kardiyovaskuler riskler nedeniyle yuksek yanhlik riski
bulunmaktadir. Guvenlik profili, EKG takibi gibi siki monitérizasyon protokolleriyle
yonetilebilse de ve 18-MC gibi sentetik analoglar daha guvenli alternatifler sunsa da,
ibogainin terapotik potansiyelini guvenli bir sekilde anlamak i¢in daha buyuk Olgekli,
metodolojik olarak saglam ve badimsiz finanse edilen galismalara acilen ihtiyag
duyulmaktadir. Bunun yaninda korleme neredeyse imkansizdir (%80-90 katilimci
tedavi grubunu tahmin edebilir). Yasal kisitlamalar ve finansman eksikligi, buyUk olcekili
RCT’lerin yapilmasini engeller (Borgogna vd., 2025).

Tablo 3. Psikedelik ve disosiyatif maddelerin karsilastirmali terapétik profilleri

Kriter Psilosibin | LSD MDMA Ketamin DMT Ibogain Meskalin
(Ayahuasca)

En Guglu Tedaviye | Anksiyete | Travma Tedaviye Depresyon Opioid Veri cok
~ Kanit Direngli Bozuklukla | Sonrasi Stres | Direngli (ktgtik olgcekli | Bagimhhgi sinirh
Z Diizeyi Depresyo | ri, TDD Bozuklugu Depresyon calismalar) (g6zlemsel (tarihsel
E n (TDD), | (arastirmal | (TSSB) (TDD), Akut ¢alismalar) olarak alkol
x~ Terminal | ar intihar bagimlihg)
% Hastalik | psilosibind Dislncesi
~ Anksiyete | en daha

si az)
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Diger Bagimlilik | Bagimhlik, | Sosyal TSSB, OKB, Bagimlilik Diger Depresyon,
Potansiyel (Alkol, Kime Tipi | Anksiyete, Anksiyete bagimhilklar Anksiyete
Endikasyon Tutin), Bas Agrisi Terminal Bozukluklart,
lar OKB, Hastalik Bagimhhk
Kime Tipi Anksiyetesi,
Bag Agrisi Bagimhhk
Yaygin Akut | Bas agrisi, | Bas agrisi, | Cene sikma, Dissosiyasyon, | Yogun bulanti | Cok yogun Belirgin
_ Yan Etkiler bulanty, bulanti, terleme, bas donmesi, ve kusma bulanti/kusm | bulanti ve
= gegici uykusuzluk | bulanty, bulant, ("purge"), a, ataksi kusma, bas
e anksiyete/ | , anksiyete | "ertesigln tansiyon artisl anksiyete (denge agrisi
; korku sendromu" bozuklugu)
% é Karakteristi | Psikolojik | Psikolojik Hipertermi, Suistimal Ve MAOI ile Oliimciil Psikolojik
< 5 k veya (zorlayici | (psilosibin | Kardiyak Bagimhhk ilac/Gida Kardiyak (klasik
:8 o Ciddi deneyiml | den daha Stres, Potansiyeli, Etkilesimi Riskler (QT psikedeliklere
g ; Riskler er, uzun Potansiyel Urolojik (Hipertansif uzamasl, ani benzer)
i 2 nadiren sirebilir), Norotoksisite | Toksisite Kriz) olam riski)
~ HPPD) nadiren (SISTIT)
i HPPD
g Bagimlilik Dusuk / | Dusuk / Klinik Orta-Yiksek Dusuk / Yok Dusuk / Yok Dusuk / Yok
Potansiyeli Yok Yok ortamda
diisuk
Avantajli Tek Gugla Travma Cok hizh (IV/Inhale) Opioid Genellikle
Yonleri seansta bilissel islemek icin antidepresan Cok kisa siire, | yoksunlugun | daha "nazik"
kahcr etki | icgoriu ideal: ve anti-intihar kontroli u kesmede ve
potansiyel | potansiyeli | Korkuyu etki (saatler kolay. benzersiz "topraklanmi
i. Mistik | . Tek azaltan essiz | icinde). Kisa (Ayahuasca) etki. Tek s" bir
deneyim | seansta empatogenik | seans siiresi Duygusal ve seansta uzun | deneyim
yoluyla kalici etki. | etki. Glgla klinige uyumu bedensel sureli anti- olarak
derin terapotik bag | kolaylastirir. "arinma" craving tanimlanir.
~ anlam ve kurmayi Yasal erisimi potansiyeli. (aserme Uzun
‘g perspektif kolaylastirir. (off-label) daha karsiti) etki. ritlelistik
<Zt degisimi. kolaydir. kullanim
~ gecmisi.
) Dezavantajl | Uzun Cok uzun Klasik "mistik | Etkinin kisa (Ayahuasca) Olamcil Modern
3 1 Yonleri / seans seans deneyim" sirmesi (1-2 Tehlikeli diyet | Kardiyak klinik veri
L Zorluklar suresi suresi potansiyeli hafta), veilag Riskler en eksikligi.
(lojistik (klinik daha az. tekrarlayan kisitlamalari. | buyik engel. | Yogun
zorluk). olarak "Ertesi gin seanslara Yogun fiziksel | Cok uzun ve bulanti/kusm
Psikolojik | yorucu). sendromu". bagimlilik. rahatsizlik fiziksel olarak | a. Doz
olarak Psikolojik Kardiyovaskil | Bagimlilik riski (kusma). asiri yorucu standardizasy
zorlayici olarak er sistem en yiksek Standardizasy | seans. Yogun | onu zor
olma zorlayici lizerindeki olanlardan biri. | on eksikligi. tibbi gozetim | (dogal
potansiyel | olma yuk. Uzun vadede zorunlulugu. kaynakh).
i potansiyeli mesane hasari. Uzun seans
suresi.

Psikedelik ve Disosiyatif Maddelerin Genel Glivenlik Profili ve Risk
Yonetimi

Genel bir tibbi yaklasim olarak en temel ilkelerden biri risklerin en aza indirilmesi ve
guvenligin yuksek duzeylere cikariimasidir. Bu temel ilkeler psikedelik destekli
psikoterapi Uzerine yapilan modern ¢alismalarin da en temel ilkelerinden biri olmustur.

Kontrolli klinik ortamlarda uygulandigi

ve hasta secimi
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olundugunda psikedeliklerin genel olarak yénetilebilir bir glivenlik profiline sahip oldugu
kabul edilse de; bu gorus risklerin olmadigi anlamina gelmez (Johnson vd., 2008).

Akut Yan Etkiler ve Yonetimi

Klasik psikedelikler (LSD, psilosibin, meskalin) sirasinda goérilen temel riskler
genellikle psikolojiktir. Psikedeliklere ait en bilinen psikolojik risk "Zorlayici deneyim"
veya "bad trip" olarak adlandirilan gegici anksiyete, korku ve paranoya hallerini igeren
tablodur (Carbonaro vd., 2016) Buna karsin, ketamin gibi dissosiyatifler, bedenden
kopma ve gergeklik algisinda derin degisimler gibi farkl tirde zorlayici deneyimlere yol
acabilir (Zarate vd., 2006). ibogain'in en énemli akut riski ise psikolojik olmayip,
olimcul olabilen kardiyak etkileridir (Alper vd., 2012). Tim bu maddeler, kan basinci
ve nabizda gegici artiglara neden olabilir. Yapilandirilmis psikoterapi protokolinin
tamami, bu farkli tirdeki riskleri ydonetmek ve hastanin givenligini saglamak Uzere
tasarlanmistir.

Subakut ve Uzun Donemli Riskler

Klasik psikedelikler ve MDMA'nin bagimhlik potansiyelinin ¢ok dusuk oldugu kabul
edilir (Nutt vd., 2010). Bu durum, orta ila yuksek bagimlilik potansiyeli tasiyan ve
kronik, kontrolstiiz kullanimda mesane toksisitesi (sistit) gibi ciddi fiziksel riskler
barindiran ketamin ile belirgin bir zithik olusturur (Morgan vd., 2010). Klasik
haltsinojenlerle iligkili nadir riskler arasinda HPPD (HalUsinojen Kalici Algi Bozuklugu)
vardir ve bunun yaninda yatkinhigi olan bireylerde psikotik bir atagi tetikleme
potansiyeli bulunur (Halpern & Pope, 2003). Bu riskler, modern klinik ¢alismalarin en
kati dislama kriterlerinin temelini olustururlar.

Evrensel ve Spesifik Kontrendikasyonlar

Yukarida belirtilen riskler nedeniyle, incelenen tim maddeler igin ortak olan bazi
evrensel kontrendikasyonlar vardir. Kigisel veya birinci derece akrabalarinda psikotik
bozukluk dykusu veya bipolar | bozukluk tanisi olan bireyler ¢calismalara kesinlikle dahil
edilmezler (Johnson vd., 2008). Bununla birlikte, her molekdl sinifi, hayati 6nem
tasiyan spesifik kontrendikasyonlari da beraberinde getirir. Bunlar arasinda MDMA'nin
serotonerjik ilaglarla, Ayahuasca'nin tiraminle veya ibogain'in kalbi etkileyen diger
ilaclarla olan potansiyel olarak tehlikeli etkilesimleri sayilabilir (Alper vd., 2012; dos
Santos vd., 2016). Bu genel ilkeler tam maddeler igin bir gergeve sunmakla birlikte, her
bir molekilin kendine 6zgl yan etki ve risk profili bulunmaktadir. Tablo 2 bu énemli
farkhliklar detayli olarak karsilagtirmaktadir.

Tartisma

Bu derlemede incelenen psikedelik ve disosiyatif maddelerin yolcugu umut, korku ve
yeniden kesfi anlatmaktadir. 1950'lerde psikoterapi i¢in guglu birer "katalizor" olarak
goérilen bu molekuller, 1970'lerde karsi-kultirle 6zdeslesmelerinin ardindan hizla
seytanlastiriimis ve bilimsel arastirmanin digina itilmigtir. Bu yasaklama donemi
sadece toplumsal bir panik ile iligskilendirilemez; ayni zamanda, Foucault'nun 'biyo-
iktidar' olarak tanimladigi, devletin bedeni ve bilinci denetleme arzusunun bir
yansimasi olarak da okunabilir. Devlet bedeni ve sagligi yonetme gucunu kullanarak
sadece bireysel ve keyfi kullanimlari degil, ayni zamanda kabul edilmis tip yontemleri
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disindaki biling ve sifa bulma hallerini de yasa digi ve tibbi olmayan seklinde
etiketlemistir. Bu durum ginimuz ilag alimini esas alan, kronik sekilde semptom Ureten
ve yoneten psikofarmakoloji temelli psikiyatri modelini, kisa sureli ve donustirici
potansiyeli deneyimsel modellere karsi on yillarca imtiyazli olmasini saglamistir.
GUnumuzin "Psikedelik Rénesansi" bu imtiyazli durumu sona erdirerek, modern
bilimin gincel ve titiz yontemleriyle molekdllerin sifa veren potansiyellerini yeniden
arastirmakta ve bir donum noktasinin egiginde olabilecegimizi dusundurmektedir.

Bu ronesansin temelinde, incelenen maddelerin molekuler yapilari farkh olsa dabhi
paylastiklari ortak norobiyolojik etki mekanizmalari yatmaktadir. Bunlarin
mekanizmalarin basinda DMN inhibisyonu gelir. Depresyon, anksiyete ve bagimllik
gibi bircok psikiyatrik bozukluk, beynin bu 6z-referansli diglince aginin asiri aktif ve
kati hale gelmesiyle karakterizedir. Psikedelikler DMN'i gegici olarak "susturarak" bu
kati zihinsel kaliplari ve ruminatif donguleri kirar, "ego ¢6zulmesine" yol acgar ve
hastanin benligine ve dunyaya dair yerlesik algilarinin disina ¢ikmasina olanak tanir.
Bu zihinsel "sifiranma" anini kalici kilan ise néroplastisite mekanizmasidir. incelenen
maddelerin neredeyse tamami, BDNF veya mTOR gibi yollar Uzerinden sinaptik
baglantilarin olusumunu tesvik eder. Bu durum hastada psikedelik deneyimi takip
eden ve beynin yeni seyler 6grenmeye ve dedisime daha agik oldugu bir "firsat
penceresi" yaratir. Bu kritik pencere, PDP’nin entegrasyon basamagiyla birebir értusur.
ilag zihnin ulagilmasi zor kilitlerini agan bir anahtar, entegrasyon terapisi ise bu firsat
penceresinde yeni ve daha saglikl sinirsel yollar insa eden surectir.

Psikedelikler tek bir "sihirli degnek" degildir. Tablo 3’teki veriler, her molekulun kendine
0zgu etki mekanizmasi ve yarattigi 6znel deneyimden kaynaklanan farkli terapotik
avantajlari isaret eder. Bu nedenle, gelecegin psikedelik tibbinda "dogru hastaya dogru
molekul" yaklagimi, tedavinin basarisi igin kritik bir ilke olarak 6ne c¢ikmaktadir. Bu
yaklasim, hastanin spesifik ihtiyacina —ister travmayi guvenle islemek ister akut bir
krizden hizla ¢ikmak, ister varolussal bir anlam bulmak olsun— en uygun nérolojik ve
psikolojik "anahtar" segmeyi hedefler.

1. Ketaminin saatler iginde ortaya ¢ikan hizli antidepresan ve anti-intihar etkisi;
onu, kriz anlari igin benzersiz bir ara¢ yapar. Ancak etkisinin kisa ve bagimlilik
potansiyelinin yuksek olmasi da géz onune alinmalidir.

2. MDMA korku merkezini susturup, hastanin duygusal olarak aktif olmasini
saglayarak TSSB hastalarinin travmatik anilarina guvenle yaklasabilmesi igin
guvenilir bir anahtardir.

3. Psilosibin ve LSD, derin mistik deneyimler yaratma potansiyeli ile hastalarin
depresif belirtilerinden uzaklagmasini ve anlamsizlik gibi varolussal krizlerin
aslimasini saglayan guglu bir arag haline gelir.

4. ibogain, opioid yoksunluk semptomlarini giicli sekilde kesebilmesiyle diger
psikedelik ajanlardan ayrilir. Bunun yaninda ciddi kardiyotoksitite gibi hayati
riskler olusturmasi nedeniyle kullanimi ¢ok fazla kosula bagldir ve
kisitlanmistir, bu nedenle yan tesirlerin daha az oldugu 18-MC gibi daha guvenli
sentetik analoglarin gelistiriimesi Uzerinde galismalar yogunlagsmaktadir.

GUnumuzde paradigma degisimini vadeden bu umut verici tabloya ragmen, PDP alani
buyuk engellerle kargi karsiyadir. Tum ¢alismalarin metodolojik kisitliliklari iginde yer
alan korleme zorluklari ve beklenti etkisi sonuclarin yorumlanmasinda temkinli olmay:
gerektirir. Bunun yaninda ibogain'in potansiyel olarak éliimciil kardiyo toksisitesi,
Ketamin'in suistimal edilme potansiyeli ve MDMA'nin tartismali norotoksisitesi, bu
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tedavilerin neden ancak siki tibbi denetim altinda uygulanabilecegini gosteren en
onemli kirmizi bayraklardir. Bu bilimsel ve klinik zorluklara ek olarak, toplumsal
kaliplasmis dlusUnceler ve arastirmalarin oninu tikayan 1970’li yillarin siyasi ve
toplumsal yapisini yansitan kati yasal duzenlemeler de asilmasi gereken Onemli
engellerdir.

Sonug

Psikedelik destekli psikoterapi, psikiyatride semptom yonetiminden kalici iyilesmeye
dogru bir paradigma kaymasi vaat etmektedir. Ancak tum veriler bir arada
degerlendirildiginde, bu maddelerin 'sihirli birer ila¢' olmadigi net bir sekilde
gorulmektedir. Aksine, terapotik potansiyelleri ancak ve ancak dogru hasta segimi,
yapilandiriimis psikoterapotik protokoller ve deneyimli klinisyenlerin yakin gozetimi gibi
kati kosullar altinda glvenle ortaya cikarilabilecek guclu araglardir. Gelecekte, daha
blayuk, daha c¢esitli populasyonlari igeren ve bagimsiz kurumlarca finanse edilen uzun
sureli RCT'lere ihtiyag¢ vardir. Farkli molekullerin ayni endikasyon igin karsilastirildigi
(6rn. Depresyon igin Psilosibin vs. Ketamin) ¢alismalar, "dogru hastaya dogru molekul"
ilkesini daha bilimsel bir zemine oturtacaktir. Ayrica, 18-MC gibi daha guvenli sentetik
analoglarin gelistiriimesi, Ibogain gibi riskli ama etkili molekullerin potansiyelini daha
genis kitlelere ulagtirabilir. Bu potansiyelin tam olarak gerceklesmesi, sadece bilimsel
engelleri agsmakla kalmayip, ayni zamanda bu tedavilerin toplumsal kabull, yasal
duzenlemelerin esnetilmesi, terapist egitimlerinin yayginlasmasi ve yuksek maliyet gibi
pratik  sorunlarin  ¢ozumunu de  gerektirecektir.  1970'lerde  biyo-iktidar
mekanizmalariyla kapatilan bu kapi, bugun bilimin anahtariyla yeniden aralanmaktadir;
ancak o kapidan tam olarak gegebilmek hem bilimsel titizlik hem de toplumsal bilgelik
gerektirecektir
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Psikofarmakolojide ilac Tatili Uygulamalari

Drug Holiday Practices in Psychopharmacology
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Abstract

In psychopharmacology, “drug holiday” refers to the complete discontinuation or planned reduction of a pharmacological
treatment for a predetermined and limited period. The duration may vary from several days to several months, depending
on the clinical goal and the patient’s condition, and should always be implemented under medical supervision. The
primary aims of this approach include alleviating treatment-related adverse effects and preventing the development of
tolerance during long-term use, thereby restoring the drug’s therapeutic efficacy. In chronic and prolonged treatment
settings, providing the patient with a temporary “drug-free” period may be preferred to reduce side effects and improve
overall quality of life. Current clinical guidelines recommend continuing treatment for a certain period after remission is
achieved in psychiatric disorders and emphasize that irregular medication use is a significant risk factor for recurrence
and relapse. Therefore, the implementation of a drug holiday should be individualized for each patient, planned
collaboratively by the clinician and the patient, and carefully evaluated with regard to the benefit-risk balance, the
patient’s clinical history, relapse risk, and response to treatment.

Keywords: Drug holiday, selective serotonin reuptake inhibitor, antipsychotic, psychostimulant, mood stabilizer

Oz

Psikofarmakolojide ilag tatili, hastanin stirdiirmekte oldugu farmakolojik tedavinin, belirli ve énceden planlanmig bir siire
icin tamamen kesilmesi veya dozunun azaltimasi seklinde tanimlanir. Bu siire, klinik amaca ve hastanin durumuna bagl
olarak birkag glinden birkac aya kadar degisebilir ve mutlaka hekim gézetiminde uygulanmalidir. Uygulamanin baglica
amagclar arasinda, tedaviye bagl yan etkilerin hafifletimesi ve uzun sreli kullanimlarda ortaya cikabilen tolerans
gelisiminin ontine gegilerek ilacin terapétik etkinliginin yeniden artinimasi yer alir. Ozellikle kronik ve siiregen tedavi
gerektiren durumlarda, hastaya gegici bir “ilagsiz” dénem saglamak, yan etkilerden arinma ve yasam kalitesinde iyilesme
acisindan tercih edilebilmektedir. Mevcut Klinik kilavuzlar, psikiyatrik bozukluklarda remisyon saglandiktan sonra
tedavinin belirli bir stire daha strdirilmesini énermekte; diizensiz ilag¢ kullaniminin niiks ve relaps riskini artirdigina dikkat
cekmektedir. Bu nedenle, ilag tatili uygulamasi her hasta igin bireysel olarak, Kklinisyen ve hasta ig hirligi icinde
planlanmali; karar sirecinde yarar-zarar dengesi, hastaligin oykisi, relaps riski ve tedaviye yanit gibi faktorler
degerlendirilmelidir.

Anahtar kelimeler: llag tatili, serotonin geri alim inhibitorii, antipsikotik, psikostimilan, duygudurum diizenleyici
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Giris

Psikofarmakolojide “ilag tatili”, hastanin aldigi tedavinin bilingli ve planli sekilde belirli bir stire boyunca kesilmesi veya
dozunun azaltmasidir. Bu stire birkag gtinden birka¢ aya kadar degisebilir ve hekim gozetiminde, belirli bir amaca
yonelik olarak uygulanir. llag tatili, tedavi ile ortaya gikan yan etkileri azaltmak veya tolerans gelismis ise ilacin yeniden
etkinlik kazanmasini sagjlamak amaciyla yapilabilir. Ozellikle uzun siireli tedavi gerektiren durumlarda, ilaglarin yan
etkilerinden gegici olarak kurtulmak ya da hastanin ilagsiz bir dénem gecirerek yasam kalitesini artirmak istegi ilag
tatili kavramini giindeme getirmigtir (Ibrahim & Donyai, 2015).

Birgok kilavuz, psikiyatrik hastaliklarda remisyon saglandiktan sonra tedavinin belirli bir stire daha devam etmesini
Onermekte, diizensiz ilag kullaniminin nilks ve relapslar agisindan 6nemli bir risk faktor oldugunu belirtmektedir
(American Psychiatric Association, 2010). Dolayisiyla, ilag tatili uygulamasi her hasta icin 0zel olarak doktor ve hasta
esliginde planlanmas, fayda-risk dengesine dikkat edilmesi gereken bir stratejidir.

Bu makalede cesitli psikotrop ilag gruplarinda ilag tatilinin uygulama amag ve streleri, klinik bulgulari, riskler ve
dezavantajlari gézden gegirilmistir.

Antidepresanlarda ilac Tatili

Uygulanma Amaci ve Siresi

Antidepresan kullanan erigkin hastalarda ilag tatili en ¢ok antidepresanlarin cinsel yan etkilerini yénetmek amaciyla
kullanilmaktadir. Ozellikle secici serotonin geri alim inhibitdrleri (SSRI) tedavisi alan hastalarda, cinsel islev bozuklugu
yaygin bir yan etki olup tedavi uyumunu bozabilecek faktorlerden birisidir. Bu yan etki icin “hafta sonu tatili” gibi
uygulamalar dnerilmistir (Rothschild vd., 1995).

Son yillarda yapilan randomize kontrollli calismalar, antidepresan kullanan hastalarda kisa sireli ilag tatillerinin belirli
yararlar sadlayabilecegini gostermistir. Ozellikle SSRI kullanan ve tedavi ile cinsel yan etki yasayan hastalarda, hafta
sonu ilag tatilleri cinsel islevde belirgin iyilesmeler saglamistir.

Klinik Bulgular

Bu konudaki dikkat ceken calismalarin ilki, Rothschild ve arkadaglarinin (1995) yirittigl kiicik olcekli bir Klinik
calismadir. SSRIkullanan 30 hasta ile yapilan bu 4 haftalik calismada, hastalara her hafta persembe sabah son dozunu
aldiktan sonra pazar 6¢lene dek kullandiklari ilaci birakmalar sdylenmistir. Sonug olarak sertralin ve paroksetin
kullanan hastalarin yaklasik yarisinda ilag tatili dénemlerinde cinsel islevlerinde belirgin iyilesme bildirilirken, fluoksetin
kullanan hastalarda ise belirgin bir fayda saptanmamistir. Fluoksetinde fayda gérilmemesi, ilacin uzun yari dmriine
sahip olmasiyla agiklanmigtir. Bu ¢alisma, hafta sonu ilag birakmanin kisa vadede depresif semptomlarda belirgin bir
alevienmeye yol agmadi§ini da géstermistir; yalnizca 2 hastada hafif dlizeyde depresyon skoru artisi gozlenmis, genel
olarak Hamilton depresyon puanlarinda gruplar arasinda anlamli fark saptanmamistir.

Alipour-Kivi ve arkadaglar (2024) calismalarinda, sadece SSRI kullanan ve ilaca badli cinsel islev bozuklugu gelisen
63 erkek hastayi incelemigtir. Bu randomize kontrollii ¢calismada bir grup hasta 8 hafta boyunca her hafta sonu ilag
tatili yaparken, kontrol grubu ilaglanini almaya devam etmistir. Galisma sonunda ilac tatili yapan grupta ereksiyon,
gjakulasyon ve cinsel tatmin alanlarinda belirgin iyilesme saptanmig; cinsel saglik skorlari plaseboya kiyasla anlamii
diizeyde daha yiiksek bulunmustur. Depresyon ve anksiyete dlizeylerinde iki grup arasinda fark izlienmemistir.

Benzer sekilde, Lalegani ve arkadaglari (2023) acik etiketli randomize kontrollli calismasinda, SSRI kullanan ve cinsel
islev bozuklugu yasayan 50 kadin hastada haftada iki giin ilag tatili (Persembe ve Cuma gtinleri) uygulanmis ve 8 hafta
sonunda cinsel istek, uyariima, orgazm, tatmin ve genel cinsel saglik skorlarinda strekli ilag alan kontrol grubuna
kiyasla anlamli iyilesmeler gérilmustir. Ruhsal agidan iki grup arasinda fark bulunmamis, her iki grupta da depresyon
skorlarinda hafif iyilesme gdzlenmistir. Bu calismalar, uygun hastalarda kisa streli antidepresan tatillerinin cinsel
yasam kalitesini artirabilecegini ve kisa vadede depresyon niikstine yol agmayabilecedini gdstermektedir. Nemeth ve
arkadaglari (1996) yaptiklar olgu sunumunda fluvoksaminin yol acti§i anorgazminin haftada bir-iki kez ilacin dozu
azaltilarak bagarili sekilde tedavi edildigi rapor edilmistir.

Genel uygulama, haftada bir kez iki giinlik kesinti seklindedir. Higgnis ve arkadaslarinin (2010) yaptigi calismada
bahsedilen protokol, hastanin her hafta ardisik iki giin boyunca SSRI dozunu atlamasidir. Rothschild ve arkadaglarinin
(1995) calismasinda persembe sabahi son doz alindiktan sonra cuma ve cumartesi hic ila¢ alinmamig, pazar gini
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6len yeniden baglanmistir. iki gtinliik aranin yeterli olmasl, cogu SSRI ilacin yari émriiniin yaklasik bir giin civarinda
olmasiyla ilgilidir; boylece 48 saat icinde ilacin kandaki seviyesi belirgin bigimde azalir.

Gincel duruma bakildiginda, yeni arastirmalarin sonuglari olumlu olsa da henlz biyik rehberlerde kendine yer
bulmamistir. NICE (National Institute for Health and Care Excellence) ve APA (American Psychiatric Association)
rehberleri gibi kilavuzlarda ilag tatili resmi bir 6neri olarak gegmemektedir.

Riskler ve Dezavantajlar

Antidepresanlarda ilag tatili uygulamasinin potansiyel riskleri icin de dikkatli olunmalidir. Ozellikle kisa yari émiirlii SSRI
ve SNRI'ler (Serotonin-norepinefrin geri alim inhibitor) birkag giin alinmadiginda bag agrisi, bas donmesi, sersemlik,
grip benzeri belirtiler, huzursuzluk, uykusuzluk, bulanti, gibi yoksunluk semptomlarina yol acabilir. ilag tatillerinde bu
tir belirtiler bazi hastalarda gérilebilmektedir ve rahatsizlik verici olabilmektedir. Lorenz ve arkadaslarinin (2016)
yaptigi calismada, hafta sonu ilag kesintilerinin kisa etkili antidepresanlarda yoksunluk belirtileri tetikleyebilecegi ve bu
nedenle genellikle 6nerilmedigi vurgulanmustir. Psikiyatri kilavuzlari, antidepresan tedavilerinde remisyon saglandiktan
sonra ilacin en az 6-12 ay devam edilmesini, yiksek ntks riski tagiyan olgularda ise 2 yila veya gerektiginde daha
uzun sireye uzatilmasini 6nermektedir.

Alipour-Kivi ve arkadaglarinin (2024) ¢alismalarinda, ilag tatili grubundaki hastalarin bir kismi bas agrisi (%?24), hafif
bulanti (%16) ve huzursuzluk (%24) bildirmistir; oysa kontrol grubunda ek bir yan etki bildiriimemistir. Bu belirtiler
biylik olasilikla ilacin kisa siireli kesilmesine bagl hafif yoksunluk semptomlaridir. Galismay yiirtitenler bu yan etkileri
onemli bir advers etki olarak dederlendirmemis, cogu hastada tolere edilebilir diizeyde oldugunu belirtmislerdir.
Ozellikle birden fazla depresif atakgegirmis hastalarda idame antidepresan tedavisini sirdirmek, yeni bir epizodu
onlemek adina dnemlidir. Bu nedenle, plansiz veya gereginden erken yapilan ilag kesintileri depresyonun tekrarlama
riskini artirir. Kovich ve arkadaglar (2023) tarafindan yapilan meta-analizlerde, antidepresani birakan hastalarda bir yil
icinde depresyon niiks oraninin, ilaca devam edenlere gore belirgin sekilde yiiksek oldugunu ortaya koymustur.

Ingiltere’de birinci basamakta yiiriitilen genis capli bir calismada Lewis ve arkadaslarinin (2021) bir yilda depresyonun
yineleme orani ilaca devam eden grupta %39 iken, antidepresani kademeli olarak birakan grupta %56 olarak
bulunmustur. Bu galigmada ilact kesen grupta depresyonun tekrarlama riskinin, tedaviye devam edenlere kiyasla
yaklasik iki kat daha yliksek oldugu saptanmigtir. Dolayisiyla, remisyona yeni ulasmis ya da kismi iyilesme géstermis
depresyon hastalarinda, koruyucu tedaviyi kesmek uygun degildir. Kisa tatiller bile bazi hassas hastalarda
semptomlarin geri dénmesine yol acabilir. Antidepresanlarin etkisi genellikle birden kesilince hemen degil, haftalar
icinde azaldigindan, birkac glinlilk tatillerde depresyon belirtilerinin gérilme riski dlistiktir ancak birkag hafta veya ay
stiren kesintilerde niks riski belirgin sekilde yikselir.

Higgnis ve arkadasalrinin (2010) yapti§i calismada, ilag tatili stratejisinin hastanin cinsel yasamini planlamaya
zorlamasi nedeniyle de dezavantajli olabileceqi dikkat cekmektedir. Belirli giinlerde ilaci almamak, cinsel aktivitenin bu
ginlere denk getirilmesini gerektirebilir. Bu da spontan iliskiyi azaltarak performans kaygisini artirabilir ve psikolojik
olarak olumsuz etkileyebilir. Ayrica ¢zellikle yiksek doz ilag kullanimi gerektiren obsesif kompulsif bozukluk gibi
tanilarda veya haftanin her gini cinsel aktivitesi olabilecek hastalarda bu stratgjinin uygulanmasi zor olabilecegi
vurgulanmigtir.

Antipsikotiklerde ila¢ Tatili

Uygulanma Amaci ve Siiresi

Bipolar bozuklukta yasam boyu farmakoterapi genellikle standart yaklasim olarak kabul edilir. Tarihsel olarak
1980’lerde, tardif diskineziyi Onlemek igin ilag arasi verme yaklasimi giindeme gelmistir. Bazi eski arastirmalar, yillarca
ylksek doz néroleptik kullanan hastalarda birkag haftalik ilag kesintilerinin tardif diskinezi riskini azaltabilecegini
dusiinmislerdir. Bu strateji pratikte genellikle basarili olmamis, ilag kesildiginde hastalarin psikotik belirtileri artis
gostererek hastaneye yatis gerektirecek diizeyde kotllesmistir. GlinimUzde tardif diskinezi yonetimi, ilag tatilinden gok
doz azaltma, ilaci degistirme veya yeni ¢ikan VMAT-2 inhibitorii (Vezikller Monoamin Taglyicisi-2) gibi hedefe yonelik
tedavilerle yapiimaktadir.

Bir diger tartismaya acik konu; ilk atak psikoz yasayan hastalarda tedavi ile remisyon saglandiktan sonrasi tedavinin
devami konusudur. Bazi hastalar, dzellikle uzun stre tam remisyonda kaldiklarinda tedaviyi birakmak isteyebilirler. Bu
durumda, hekimler kademeli bir sekilde antipsikotigi azaltip kesmeyi ve sik kontrollerle hastayi izlemeyi deneyebilir.
Bu aslinda bir tedaviyi sonlandirma denemesi olup bagarili olursa ilag tatili kalici hale gelebilir, bagarisiz olursa ilag
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yeniden baglanir. Bu uygulamanin siresi genellikle ilag dozu kademeli azaltilarak birkac ay icinde tam kesmeye gitmek
ve sonrasinda en az bir-iki yil gozlem yapmak seklindedir.

Klinik Bulgular ve Riskler

Antipsikotik ila¢ tatilinde en biytk risk, psikotik belirtilerin yeniden ortaya ¢ikmasi, yani hastaligin niksetmesidir.
Sizofreni ve benzeri psikotik bozukluklarda, antipsikotik tedavi kesildiginde niiks oranlarinin son derece yiiksek oldugu
cok sayida calisma ile gosterilmistir. Wunderink ve arkadaslar (2013) tarafindan yapilan metaanalizde, antipsikotik
tedaviyi birakan olgularda 12 ay icinde hastaligin tekrarlama riskinin, tedaviye devam eden hastalara kiyasla 2-3 kat
fazla oldugunu ortaya koymaktadir.

Kishi ve arkadaglari (2019) tarafindan yapilan metaanalizde, idame antipsikotik kullaniminin her zaman ilaci kesme
stratejisine (istlin oldugu; 6zellikle 6, 9 ve 12. aylarda plaseboya kiyasla relaps riskini yari yariya azalttigi saptanmistir.
Sizofrenide, birden fazla atak gecirmis hastalarda uluslararasi kilavuzlar uzun stireli idame tedavi 6nermektedir. NICE
rehberine gore, ilk psikotik epizoddan sonra en az 1-2 yil antipsikotik tedaviye devam edilmeli, niiks durumunda tedavi
stiresi cok daha uzun tutulmaldir. Wunderink ve arkadaslar (2014) yaptigi calismada, antipsikotik tedavisini 18 ayin
ardindan kesen 60 hasta ile ilag kullanan 129 hastanin iglevsellik, bilissel durum gibi kriterlerle degerlendirilmis,
tedavisi kesilenler arasinda relaps orani belirgin sekilde yiksek saptanmistir.

Zipursky ve arkadaslar (2014) calismasinda, ilk atak psikoz hastalarinda remisyon saglandiktan sonra ilag kesilirse bir
yil icinde %75’inde niiks, iki yilin sonunda neredeyse tiim hastalarda sikayetlerin niiksettigi gortimistlr. Tedaviyi
stirdiiren hastalarda bir yilin sonunda relaps %3 oraninda saptanmistir. Gitlin ve arkadaslari (2001), uzun siire depo
antipsikotik kullanan 53 sizofreni tanili hastayr gozlemledikleri calismada, depo enjeksiyonlarin durdurulmasi sonrasi
ilk 1 yil iginde hastalarin %78’inin, 2 yilin sonunda %96’sinin, 3 yil iginde ise %98'inin relaps yasadigini rapor
etmislerdir.

Sampson ve arkadaslar 2013 yilinda yaptigi Cochrane incelemesinde; aralikli tedavinin tedavinin, stirekli antipsikotik
tedaviye gore relapsi dnlemede daha az etkili oldugunu gostermistir. Tardiv diskinezi lizerindeki etkisi belirsizdir; digik
kanit glicti nedeniyle karar vermede yeterli degildir. Ozellikle yiiksek doz antipsikotik alan bir hastada, ilacin aniden
kesilmesi durumunda birkag giin icinde siddetli uykusuzluk, ajitasyon ve psikoz gelisebilir. Stipersensitivite psikozu
denilen bu durum, ilacin kesilmesiyle olusan yogun dopaminerjik aktivite sonucu ortaya ¢iktig distinilen, daha dnceki
ataklara gore daha siddetli seyreden psikotik tablolardir. Bu durumda hastanin yeniden tedaviye yanit vermesi de
zorlagabilir. Leucht ve arkadaslar (2012) yapilan metaanalizde, antipsikotiklerin aniden kesildigi calismalarda
hastalarin %64 tntn relaps gecirdidi, ilaclar kademeli azaltilan ¢alismalarda relaps oranlarinin daha diistk oldugu
raporlanmistir. Psikotik bozukluklarda intihar riski her zaman 8nemli bir konudur. lag tatili veya birakma sonrasi relaps
yasayan hastalarda dezorganize davranislar, umutsuzluk ve depresyon geligebilir; bu da intihar riskini artinr. Herings
ve Erkens (2003) olanzapin veya risperidon kullanan ve tedavilerine =30 gln ara veren hastalarin ilaglarini diizenli
alanlara kiyasla 4 kat daha fazla intihar girisiminde bulundugu saptanmistir. Ward ve arkadaslar (2006) tarafindan
yapilan retrospektif calismada atipik antipsikotiklerde diizenli ilag kullanimi ile hastane yatis oranlarinin ve intihar
oranlarinin azaldiji ve ilag uyumu azaldikga bu oranlarin arttii saptanmistir.

Psikotik bozukluklarda idame tedavinin devami kritik éneme sahiptir. Antipsikotiklerin kesilmesiyle relaps riskinin
belirgin sekilde arttigi birgok ¢alismada gosterilmistir. Buna bagl olarak hastaneye yatislar, intihar riskinde artis gibi
olumsuz sonuglar ortaya cikabilir (Ward vd., 2006). Bazi hastalarda yan etkileri azaltmak icin kisa stireli aralar verme
girisimleri de olabilir ancak psikotik bozukluklarda ilacr birkag giin kesmek genellikle anlamli bir yan etki gerilemesi
saflamaz, buna karsilik psikotik atak icin risk faktoridir (Moncrieff vd., 2023). Bu nedenle rutin pratikte
antipsikotiklerde kisa sireli tatiller 6nerilmemektedir.

Duygudurum Duizenleyicilerde ilag Tatili

Uygulanma Amaci ve Siiresi

Duygudurum diizenleyicilerde ilag tatilleri genellikle tolerans azaltma veya yan etki yonetimi gibi sebeplerle tartigiimistir.
Bipolar bozuklukta ilag uyumu kronik bir sorundur. Calismalarda, ortalama hastalar ilaclarini %80-85 oraninda alirken
bile glinlik doz diizenliliginde bozukluklar izlenmektedir. Hastalarin %35,8'inde en az bir kez (i¢ veya daha fazla giin
stiren ilac tatili goriimdistiir. ilac tatili yapanlar arasinda tam zamanli ¢alisan hastalarin daha fazla oldugu, bazilarinin
tedaviye gerek duymadiklarni diisiindtindtikleri raporlanmustir (Pilhatsch vd., 2018).
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Klinik Bulgular ve Riskler

Bipolar bozuklukta yasam boyu farmakoterapi genellikle standart yaklagim olarak kabul edilir. Qureshi ve Young (2021)
calismalarinda 5 yil boyunca remisyonda kalmis bipolar hastalarda tedavi kesildikten sonra 10 ay icinde yeni atak
gecirme oraninin %87'ye kadar ylikseldigi bildirimistir. Yine ayni ¢alismada hastalarin tedaviye uyumlari diistik
bulunmus; hastalari yarisinin zaman iginde tedaviyi kendi kendine biraktigi saptanmistir.

Suppes ve arkadaglarinin (1991) calismalarinda lityumu aniden kesen bipolar hastalarin yarisindan fazlasinin 10 hafta
icinde atak gecirdigini, manik ataklarin depresif ataklardan cok daha hizli ortaya ¢ikma egiliminde oldugunu
gOstermigtir. Bir diger énemli risk, lityumun yeniden baslandiktan eski etkinligini gostermeyebilmesidir. Lityum direng
gelisimi olarak adlandinlan bu durumda, hasta lityumla tam yanit almis olsa bile ilaci tekrar basladiginda yeterli
koruyuculuk diizeyi elde edilemeyebilir. Kupka ve arkadaslar (2024) calismalarinda lityumu birakip yeniden baslayan
hastalarin ortalama %17’sinde ilag 6nceki etki diizeyine ulasamadigi gosterilmistir.

Baldessarini ve arkadaslarinin (1996) ¢alismalarinda, lityumun aniden birakilmasinin kademeli birakmaya gore belirgin
bicimde daha yiksek erken donem niikslere yol agtigi gosterilmistir. Lityumu hizla (1-14 giin icinde) birakanlarda
ortalama nilks stresinin 4 ay oldugunu, buna karsin dozu kademeli (=15-30 giinde) azaltilanlarda niks stiresinin 20
ay gibi cok daha uzun oldugunu ortaya koymustur. Ayni galismada, lityumu hizli birakan hastalarin ilk yil iginde her ay
hastalik gecirme orani %6,5 iken yavas birakanlarda bu oran %?2,3 olarak bulunmustur. Lityumu tedricen azaltan
hastalarin %37’°si ¢ yil boyunca stabil kalabilirken ani birakanlarda sadece %1,8'i d¢ yili niks olmadan
tamamlayabilmistir. Bu veriler, lityum tedavisine ara vermenin niiks riskini belirgin sekilde artirdigini ve 6zellikle ani
kesilmelerden kaginmak gerektigini gostermektedir.

Ozellikle bobrek fonksiyonlarinda bozulma, hipotiroidi, kilo alimi, tremor ve polidipsi-polidiri gibi yan etkiler, hastalarin
ilac tatili istegine neden olabilir. Bazi hekimler, lityum kullanan hastalarda haftada bir giin “lityum tatili” uygulamasini
renal yiki azaltmak amaciyla kullaniimigtir. Noack ve Trautner (1951) calismasi sonucu énerilen bu uygulamada,
hastalar haftada bir gtin lityum almamakta, boylece yan etkilerin azaltimasi hedeflenmektedir. Ancak bu yaklagiminin
gintimtizde etkinligi olmadigi gérilmusttr, rutinde kullaniimamaktadir.

Uluslararasi kilavuzlar tedaviye kesintisiz devam etmeyi genel kural olarak kabul etmektedir. Kilavuzlar ilag tatili
uygulamasini aktif olarak dnermemekle birlikte ilag kesilmek durumundaysa bunu ancak uzun siireli remisyonda,
uygun bir planlama ile ve kademeli olarak yapiimasini énerir.

Psikostimiilanlarda ilag Tatili

Uygulanma Amaci ve Siresi

llag tatilleri, ozellikle DEHB (Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu) tedavisinde kullanilan metilfenidat veya
amfetamin tiirevleri gibi uyarici ilaglar igin tartisiimaktadir. Amag, tedaviye kisa bir ara vererek yan etkileri yonetmektir
ve tolerans gelisiminin Online gegmektir. Bu aranin slresi birkag gin veya daha uzun donemler olabilir.
Psikostimiilanlarda flag tatili kavrami en sik ocuk ve ergen tedavisinde tartisimig olsa da eriskin hastalarda da benzer
bir prensip zaman zaman uygulanmaktadir. Psikostimiilan tedavinin etkinligi genellikle hizli baslar, dogru doz titrasyonu
ile hastalarin ¢ogu ilk birkag haftada belirgin fayda gériir. Bununla birlikte, uzun dénemli tedavi konusunda literatiirde
tartismalar mevcuttur. Peksen ve arkadaglarinin (2015) calismasi yas ilerledikge ve yasam kosullar degistikce tedaviye
devam oranlarinin gocukluktan yetigkinlige azaldigi, erigkin hastalarin bir kisminin ilact kendi kendine biraktigi veya
diizensiz kullandiji gostermistir. Bu durum, eriskinlikte DEHB semptomlarinin siddetinin azalmasi, yan etki toleransinin
diismesi veya tedavi motivasyonunun degismesi gibi cesitli nedenlere bagli olabilir.

Klinik Bulgular ve Riskler

Ibrahim ve Donyai (2015) derlemelerinde 1970’ten 2013’e kadar yayimlanmig 22 galigmay! incelenmig ve DEHB
tedavisi gdren gocuk ve ergenlerin %25-70’inde ailelerin en az bir kez ilag tatili uyguladigi saptamistir. Bu aralarin,
cogunlukla okul tatillerinde yapildi§i ve tedavinin hala gerekip gerekmedigini test etmek, yan etkileri yénetmek amaciyla
oldugu belirtilmistir. Ayni derlemede, uzun siireli aralarin cocuklari bilyiimesi tizerinde olumlu etkileri olabilecegine dair
kanitlar rapor edilmigtir; kisa streli aralarin ise uykusuzluk ve istah kaybi gibi yan etkilerde iyilesme sagladigi
gOsterilmistir.

Uzun sireli psikostimdlan kullanim sonrasinda bazi hastalarda tolerans geligebilir. Handelman ve Sumiya (2022)
yaptiklar literatir taramasinda hastalarin %24,7’sinde haftalar iginde metilfenidat toleransi geligtigini bildirmigtir. llag
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tatili, Handelman ve Sumiya tarafindan toleransin yonetim stratejilerinden biri olarak degerlendirilmistir.
PsikostimUlanlar; uykuya dalma gugltigu, uyku diizensizligi gibi sorunlara yol agabilir. Kinda ve Parastou (2018), ilag
tatili yapilan doénemlerde (6zellikle aksam dozunun atlandiji veya tim hafta sonunun ilagsiz gecirildigi durumlarda)
uyku kalitesinin dizeldigini belirtmislerdir.

Turan ve arkadaglarinin (2021) galismasinda psikostimdlanlarin uzun sireli kullanimiyla iligkili olarak gocuklarda boy
uzamasinda hafif diizeyde (yillk 1-2 cm) yavaglama oldugu bildirilmistir. Bu etkinin mekanizmasi net olmamakla
birlikte, dopamin diizeylerinin artmasiyla biiyime hormonu saliniminin inhibe olmasi ve istahin azalmasina bagl kalori
aliminin dilsmesi gibi faktdrler 8ne siriiimektedir. Ozellikle uzun siireli tatillerin cocuklarin bu bilyime kaybini telafi
etmesine yardimel olabilecegi diistinalmusttir. Nitekim bu ¢alismada, yaz tatili boyunca ilact kesmenin cocuklarda boy
uzamasina olumlu katki sagladigini gostermistir. Klein ve arkadaglari (1988) tek bir yaz tatilinin ardindan boy fark
gozlenmezken iki yaz Ust Uste ilag tatili yapan cocuklarda boy artisi lehine etki saptamstir. Dolayisiyla biyiime
Uzerindeki olumlu etkinin ortaya gikmasi igin tatilin siiresi ve tekrari dnemli olabilir. Waxmonsky ve arkadaslar (2019)
geriye doniik calismalarinda klinik uygulamada ilag tatili yapan ve yapmayan cocuklar arasinda takip sonunda boy artigi
acisindan anlamli bir fark saptamamigtir.

Diizenli ila¢ tedavisi, DEHB tanisi olan ¢ocuklarin akademik performansinda anlamli iyilesmeler saglayabilmektedir.
Lohr ve arkadaglari (2021) farmakolojik tedavi alan 6grencilerin daha yliksek test basarilar elde ettiklerini ve sinif igi
istenmeyen davranislarinin azaldigini ortaya koymustur. Bununla birlikte ilag tatili uygulamasinin okul dénemi icinde
yapiimasi, dikkat stireclerini ve dgrenme performansini olumsuz etkileyebilmektedir. flacin kesildigi cocuklarda sinif ici
dikkat testlerinde belirgin performans diisiisti gozlenmistir. Ote yandan, tatillerin akademik yil disinda, éregin hafta
sonlarinda planlanmasi durumunda bu olumsuz etkinin en aza indigi, pazartesi giinli yapilan degerlendirmelerde, hafta
sonu kisa sireli ilag aralarinin okul basarisi tizerinde anlamli bir farklilik yaratmadigi bildirilmigtir.

Yas gruplarina gore yapilan ¢alismalarda (Lohr vd., 2021), cocukluk déneminde farmakolojik tedavilerde uygulanan
ilag tatillerinin genellikle yalnizca yaz tatili gibi uzun ara dénemlerle sinirli kalmasini Gnermistir. Bunun baglica nedeni,
tedavinin kesilmesini takiben dikkat eksikligi, hiperaktivite ve drtiisellik gibi semptomlarin kisa stirede belirgin sekilde
geri dénmesi ve ¢ocugun bu durumu yonetmekte gliclik yasamasidir. Ergenlik déneminde ise semptomlarin siddeti
bazi olgularda kismen azalabilmekte, ayrica geng bireylerin yillar icerisinde gelistirdikleri basa ¢ikma stratejileri gtinlik
islevsellik izerinde koruyucu bir etki yaratabilmektedir.

Mevcut kilavuzlar, bir yildan uzun stiredir farmakolojik tedavi almakta olan DEHB tanili gocuklarda, uygun klinik kogullar
sadlandiginda hekim ve ailenin ortak karariyla ilag kesme denemesi yapilabilecegini belirtmektedir (Lohr vd., 2021).
Bu karar sirecinde gocugun yasinin, semptom siddetinin, tedaviye bagl yan etkilerin ve ebeveyn tercihleri ile
beklentilerinin dikkate alinmasi gerektigi vurgulanmaktadir (Tagkan vd., 2024).

PsikostimUilanlarda ilag tatilleri, her gocuk igin rutin olarak uygulanmasi gereken standart bir yontem olmadigi gibi
mutlak bigimde kaginilmasi gereken bir yaklasim da degildir. Dogru hasta grubunda, uygun zamanlama ve yakindan
klinik izlem kosullarinda ilag tatili yararli sonuglar dogurabilir. Ancak yetersiz takip ile durumunda, akademik bagarida
disiise veya davranigsal sorunlarda artisa neden olabilir (Kinda ve Parastou 2018). Bu nedenle ilag tatili,
bireysellestirilmis bir tedavi plani olarak degerlendirilmelidir.

Sonug

llac tatili uygulamalart bazi hastalarda yan etkilerin hafifletilmesi ve tedavi gereksiniminin yeniden degerlendirilmesi
acisindan avantajli olabilir. Ancak bu stireglerde tedavi etkinliginde azalma, relaps ve ¢ekilme gibi 6nemli riskler de
vardir. Ozellikle antipsikotik ve duygudurum diizenleyici tedavilerin kesilmesi relaps riskini onemli 6lgtide
ylkseltmektedir (Ostuzzi vd., 2022). Antidepresanlarda ise sinirli sayida calisma, kisa streli tatillerin (6zellikle SSRI
tedavisinde) cinsel yan etkileri iyilestirebilecedini gdstermistir (Alipour-Kivi vd., 2024). Psikostimilan tatilleri, yan etki
kontrolii agisindan faydali olabilir ancak bu siire¢ dikkatle planlanmalidir (Kinda ve Parastou 2018). ilag tatili karari
hastanin klinik durumu, tedavi stiresi ve yan etkiler gdz 6niinde bulundurularak bireysel olarak verilmelidir; genel olarak
genis hasta gruplar yerine belirli ihtiyaclari olan vakalarda disintlmesi uygundur.
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Abstract

Sleep is a fundamental neurobiological process for optimal brain function. In recent years, sleep-wake disorders in
children and adolescents have received increasing attention due to their significant impact on physical health, cognitive
development, and emotional well-being. These disorders, including insomnia, obstructive sleep apnea, restless legs
syndrome, and narcolepsy, present in diverse ways and pose considerable challenges in terms of both diagnosis and
treatment. Despite growing research interest, such conditions remain under-recognized and frequently overlooked in
pediatric populations. The etiology is multifactorial, often involving behavioral, environmental, developmental, and
neurobiological factors. Sleep disturbances in children can lead to impaired academic performance, mood dysregulation,
hyperactivity, and family stress. Diagnosis requires a thorough clinical evaluation, including sleep history, parental
reports, and, when necessary, actigraphy or polysomnography. Management is typically multidisciplinary, pharmacologic
therapy is reserved for moderate to severe cases, when non-pharmacological approaches are insufficient or in the
presence of specific underlying conditions. This review provides a comprehensive overview of the pathophysiology,
prevalence, classification, diagnostic challenges, and treatment strategies associated with sleep-wake disorders in
children and adolescents. The aim is to enhance early recognition, clarify distinctions between normal variations,
problematic behaviors, and diagnosable disorders, and highlight the potential long-term consequences of untreated sleep
disturbances.

Keywords: Sleep disorders, insomnia, child, adolescent

Oz

Uyku, optimal beyin fonksiyonu igin gerekli olan temel bir nérobiyolojik strectir. Son yillarda ¢ocuklarda ve ergenlerde
uyku-uyaniklik bozukluklari, fiziksel saglik, biligsel gelisim ve duygusal refah (izerindeki 6nemli etkileri nedeniyle giderek
daha fazla ilgi gérmeye baglamigtir. Uykusuzluk, obstriktif uyku apnesi, huzursuz bacak sendromu ve narkolepsiyi de
iceren bu bozukluklar farkli gekillerde ortaya ¢lkmakta ve hem tani hem de tedavi agisindan Gnemli zorluklar
yaratmaktadir. Artan aragtirma ilgisine ragmen, bu tlir durumlar pediatrik popilasyonda yeterince taninmamakta ve
siklikla gozden kacinimaktadir. Etiyoloji multifaktoriyeldir ve genellikle davranigsal, gevresel, gelisimsel ve norobiyolojik
faktorleri igerir. Gocuklarda uyku bozukluklar, akademik performansta bozulmaya, duygudurum dizensizligine,
hiperaktiviteye ve aile stresine yol acabilir. Tani, uyku Oykisi, ebeveyn raporlari ve gerektiginde aktigrafi veya
polisomnografi iceren kapsamli bir klinik degerlendirme gerektirir. Tedavi genellikle gok disiplinlidir, farmakolojik tedavi,
farmakolojik olmayan yaklagimlarin yetersiz kaldigi veya belirli altta yatan durumlarin varliginda, orta ila siddetli vakalar
icin sakli tutulmaktadir. Bu derleme, gocuk ve ergenlerde uyku-uyaniklik bozukluklari ile iliskili patofizyoloji, prevalans,
siniflandirma, tanisal zorluklar ve tedavi stratejileri hakkinda kapsamli bir genel bakis sunmaktadir. Amag, erken taniy
gelistirmek, normal varyasyonlar, problemli davraniglar ve teshis edilebilir bozukluklar arasindaki ayrimlar netlestirmek
ve tedavi edilmeyen uyku bozukluklarinin potansiyel uzun vadeli sonuglarini vurgulamaktir.
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Introduction

Sleep is essential for our survival and well-being, and it’s crucial for the developing brain during early childhood. Sleep-
related disorders in children can significantly impact children's physical, emotional, and cognitive development and
constitute a major source of parental concern (Goel et al., 2009; Cohen et al., 2024). Recent research has emphasized
the complexity of these disorders, with a range of etiological factors, including genetic, environmental, and socio-
behavioral influences. Sleep disturbances in youth can have profound effects on attention, mood regulation, learning,
and social functioning (Goel et al., 2009; Beebe, 2011; Carter et al., 2014).

This review provides a comprehensive overview of the pathophysiology, prevalence, classification, diagnostic
challenges, and treatment strategies associated with sleep-wake disorders in children and adolescents. The aim is to
enhance early recognition, clarify distinctions between normal variations, problematic behaviors, and diagnosable
disorders, and highlight the potential long-term consequences of untreated sleep disturbances.

Sleep Cycle

The biological rhythm of sleep and waking is regulated through both circadian and homeostatic processes (Goel et al.,
2009; Lokhandwala & Spencer, 2022). Sleep is characterized by an intrinsic rhythmic organization known as sleep
architecture, which comprises cyclical transitions between rapid eye movement (REM) and non-rapid eye movement
(NREM) sleep (Yasugaki et al., 2025). Arousal and sleep (REM and NREM) are active and complex neurophysiologic
processes, involving both neural pathway activation and suppression. These physiologic processes change over the
life course, especially in the first 5 years (Bathory & Tomopoulos, 2017; Holst & Landolt, 2018; Hobson et al., 2021;
Lokhandwala & Spencer, 2022).

REM sleep is closely associated with dreaming, as it is marked by an activated electroencephalogram (EEG) pattern
resembling wakefulness (Yasugaki et al., 2025). This stage is also characterized by a loss of muscle tone and periodic
rapid eye movements, along with irregular fluctuations in heart rate, respiratory rate, and depth (Peever & Fuller,
2017). Except for the eye and respiratory muscles, most skeletal muscles experience atonia. Despite this muscle
paralysis, the brain remains highly active, and significant information processing occurs during this stage. A typical
REM period lasts approximately 10-60 minutes, although its duration may vary depending on age and the presence
of certain disorders (Colten & Altevogt, 2006). For example, REM sleep constitutes about 50% of total sleep time in
infants, compared to 20-25% in adults (Kotagal, 2017; Vestergaard et al., 2024). In psychiatric disorders such as
depression or psychosis, REM latency is often markedly shortened (Yasugaki et al., 2025).

In contrast, NREM sleep corresponds to traditional conceptions of sleep as a state of diminished physiological and
psychological activity. It accounts for approximately 75—80% of total sleep time (Yasugaki et al., 2025) and is divided
into three stages: N1, N2, and N3. Stages N1 and N2 are considered light sleep. N1 represents the transition from
wakefulness to sleep and comprises about 5% of total sleep time, while N2, characterized by distinct EEG waveforms
such as sleep spindles and K-complexes, accounts for approximately 50%. N3, or slow-wave sleep, is the deepest
stage, comprising about 20% of total sleep time. During this phase, individuals are difficult to awaken, and
physiological parameters such as heart rate, respiratory rate, and metabolic activity are significantly reduced. This
stage is essential for physical and mental restoration (Colten & Altevogt, 2006; Lokhandwala & Spencer, 2022).

Sleep-wake states change dramatically across the lifespan, not only in the amount of sleep but in its ultradian and
circadian timing. The full-term newborn infant may average about 16 hours of sleep per day, of which about 50
percent is REM sleep (Carskadon et al., 2004; Kotagal, 2017) In infants, the duration of individual REM sleep cycles
is relatively shorter than in adults, and their sleep-wake patterns are polyphasic, consisting of multiple brief episodes
of sleep and wakefulness distributed throughout the 24-hour day (Kotagal, 2017). During the first months of life,
sleep-wake cycles gradually change as sleep at night and wakefulness by day become consolidated, although napping
may continue into childhood (Panossian & Avidan, 2009; Galland et al., 2012; Mason et al., 2021). By age 3 or 4, the
percentage of REM sleep falls to adult levels of about 20 to 25 percent and remains in this range for the rest of the
individual's life (Galland et al., 2012; Lokhandwala & Spencer, 2022) Nevertheless, REM latency tends to decrease
and length of the first REM period tends to increase in later life as stages 3 and 4 sleep decline (Gaudreau et al.,
2001). The amount of time spent in delta sleep (stages 3 and 4) each night peaks in early adolescence (George &
Davis, 2013) and gradually falls with age until it nearly disappears at about the age of 60 (Chaput et al., 2020). Young
adults typically spend about 15 to 20 percent of total sleep time in delta sleep (Cohen et al., 2024).
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Prevalence and Impact

Sleep disturbances are alarmingly common in children and adolescents, with studies indicating that approximately
25-40% of children experience some form of sleep problem (Dahl, 1996). In adolescents, the prevalence may be even
higher, particularly with disorders such as insomnia, delayed sleep-wake phase disorder (DSWPD), and obstructive
sleep apnea (OSA). These disturbances can have far-reaching consequences. Inadequate sleep in youth has been
linked to academic underperformance, mood disorders, impaired cognitive function, and an increased risk of
developing chronic conditions such as obesity and hypertension (Goel et al., 2009; Beebe, 2011; de Zambotti et al.,
2018).

In the first year of a child’s life, sleep-related rhythmic movements (Lam N & Veeravigrom M, 2023), nighttime
awakenings are usually seen (Cohen et al., 2024). The most common sleep problems in children aged 1-5 years are
bedtime problems, night waking, sleep-related rhythmic movements, night fears (Cohen et al., 2024), nightmares,
parasomnias (sleep terrors), and OSA (Carter et al., 2014). Between the ages of 6 and 12, parasomnias (sleep terrors,
sleepwalking), bruxism, enuresis, sleep apnea, unhealthy sleep habits, and Restless Legs Syndrome (RLS) are
frequently seen (Galland et al., 2012). Lastly, in adolescents, the incidence of insufficient sleep, insomnia, sleep apnea,
RLS, narcolepsy, and hypersomnolence disorders increases (Moturi & Avis, 2010; Hirshkowitz, 2004).

One of the most common sleep-wake disorders in adolescents is insomnia, characterized by difficulty initiating or
maintaining sleep. This condition usually co-occurs with other psychiatric conditions such as anxiety and depression
(Morin et al., 1994). Likewise, sleep apnea, especially OSA, is a prevalent disorder in children, contributing to daytime
fatigue, behavioral problems, and cognitive impairments (Bitners & Arens, 2020). A particularly challenging issug in
adolescent populations is DSWPD, where a delayed sleep onset and wake time prevent children from maintaining a
healthy daily routine, often exacerbated by the pressures of school schedules (Narala et al., 2024) (Table 1).

Pathophysiology

The pathophysiology of sleep-wake disorders in youth varies depending on the specific condition. Insomnia is often
associated with hyperarousal, where heightened anxiety or stress interferes with the body’s ability to transition into
sleep. In contrast, conditions like sleep apnea are linked to physical obstructions of the upper airway, which disrupt
normal sleep patterns and lead to frequent arousals throughout the night (Marcus, 2001). In DSWPD, the biological
clock appears to be misaligned with the societal clock, and while the underlying mechanisms remain unclear, genetic
predispositions and circadian rhythm disturbances are thought to contribute (Chokroverty, 2010).

The link between sleep disorders and mental health is also well-established. Disrupted sleep can act as both a cause
and a consequence of psychiatric disorders, with one exacerbating the other in a vicious cycle (Wheaton et al., 2016).
Chronic sleep deprivation in adolescents has been shown to increase the risk of developing mood disorders, anxiety,
and even suicidal ideation (Chung et al., 2008; Goel et al., 2009; Beebe, 2011).

Sleep-Wake Disorders

Sleep-wake disorders encompass 10 disorders or disorder groups: insomnia disorder, hypersomnolence disorder,
narcolepsy, breathing-related sleep disorders, circadian rhythm sleep-wake disorders, NREM sleep arousal disorders,
nightmare disorder, REM sleep behavior disorder, RLS, and substance/medication-induced sleep disorder (During &
Kushida, 2019; DSM 5). Individuals with these disorders typically present with sleep-wake complaints of dissatisfaction
regarding the quality, timing, and amount of sleep. Resulting daytime distress and impairment are core features shared
by all of the sleep-wake disorders (Stores, 2003; DSM 5).

Insomnia Disorder

Insomnia is one of the most common pediatric sleep disorders. It is characterized by difficulty falling asleep, staying
asleep, or waking too early, despite having an adequate opportunity to sleep (Cohen et al., 2024). Around 10-40%
children and adolescents experience insomnia. It can cause daytime fatigue, irritability, mood disturbances, and
impaired cognitive function. In children, insomnia is often behaviorally driven, with common causes including poor
sleep hygiene, inconsistent bedtimes, and anxiety. Studies indicate that insomnia may be a precursor to mood
disorders or attention problems in children and adolescents (de Zambotti et al., 2018; Delahoyde et al., 2024).
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It is developmentally appropriate for some degree of transient bedtime resistance or insomnia to occur in children.
The symptoms must occur at least 3 times per week for 3 months and affect the functioning of the child, parents, or
family to be called insomnia disorder (Smith et al., 2023; Cohen et al., 2024). Importantly, evidence indicates that
insomnia tends to be chronic. 88% of adolescents with a history of insomnia continue to experience symptoms.
Therefore, insomnia in children is an important problem to address (de Zambotti et al., 2018; Delahoyde et al., 2024).

Circadian Rhythm Sleep-wake Disorder (CRSWD)

CRSWDs are characterized by a misalignment between the body’s internal biological clock and the external
environment. The most common CRSWD in adolescents is DSWPD (Mantle et al., 2020), which is characterized by
difficulty falling asleep and waking up at socially acceptable times (Carter et al., 2014). It affects 1-16% of adolescents
and is often linked with academic difficulties, social isolation, and an increased risk of mood disorders (Mantle et al.,
2020; Steele et al., 2021).

Sleep Related Breathing Disorders (SRBD)

SRBDs are OSA, Central Sleep Apnea, and Sleep-Related Hypoventilation. Particularly, OSA is prevalent in children,
especially those with obesity, enlarged tonsils/adenoids, or craniofacial abnormalities (Kotagal, 2017). Apnea typically
lasts 10 to 30 seconds (Panossian & Avidan, 2009). Symptoms include loud snoring, gasping, restless sleep, and
frequent awakenings. 1-5% of children suffer from OSA (Carter et al., 2014), and it is accompanied by behavioral
problems, hyperactivity, and daytime sleepiness. Untreated OSA can lead to cardiovascular complications, impaired
growth, and neurocognitive deficits (Marcus, 2001; Goel et al., 2009; Marcus et al., 2012).

Children younger than 5 years more often present with nighttime symptoms, such as observed apneas or labored
breathing, than with behavioral symptoms (i.e., the nighttime symptoms are more noticeable and more often bring the
child to clinical attention). In children older than 5 years, daytime symptoms such as sleepiness and behavioral
problems (e.g., impulsivity and hyperactivity), Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder (ADHD), learning difficulties, and
morning headaches are more often the focus of concern (Trosman & Trosman, 2017).

Hypersomnolence Disorder

Hypersomnolence disorder is less common in children, it is more frequently diagnosed during adolescence. It can
cause excessive daytime sleepiness despite adequate sleep duration, prolonged nocturnal sleep episodes, and
difficulty waking. For differentiated diagnosis, the clinician must exclude narcolepsy, depression, or medication side
effects. Young depressed patients, especially those with bipolar tendencies, often exhibit excessive sleep and have
difficulty getting up in the morning (Parker et al., 2006).

Narcolepsy

Narcolepsy typically begins in adolescence or young adulthood. Misdiagnosis as laziness or behavioral problems for
narcolepsy is quite common (Gupta et al., 2017). Symptoms include recurrent episodes of irrepressible need to sleep,
excessive daytime sleepiness, cataplexy (sudden loss of muscle tone), hypnagogic hallucinations, hypocretin
deficiency, REM sleep abnormalities (e.g., sleep-onset REM), and sleep paralysis (Panossian & Avidan, 2009). The
main symptom is daytime sleepiness (Kotagal, 2017), and it affects academic performance and may cause behavioral
problems. Cataplexy is the most specific symptom of narcolepsy and it is seen in 60-75% of pediatric cases (Kotagal,
2017). Consciousness is preserved, and loss of muscle tone occurs symmetrically in the extremities (Babiker & Prasad,
2015; Quaedackers et al., 2021).

Parasomnia Disorders

Parasomnias include abnormal behaviors that occur during sleep, such as sleepwalking, night terrors, and nightmares
(Kotagal, 2017). These behaviors are more common in younger children and typically resolve with age. While often
benign, parasomnias can cause injury, distress, or family disruption, especially if recurrent. NREM parasomnias are
common and typically outgrown; nightmares may signal anxiety or trauma (Bruni et al., 2021).

Parasomnias include: NREM Sleep Arousal Disorders (e.g., sleepwalking, night terrors), Nightmare Disorder, REM
Sleep Behavior Disorder (rare in children) (DSM-5).
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Sleepwalking

Sleepwalking occurs in 10-30% of children at some point during childhood. It is associated with slow-wave sleep. In
its most extreme form, it consists of ambulating during sleep (somnambulism). However, many types of complex
behaviors arising from slow-wave sleep are typically regarded as sleepwalking. Because it arises from slow-wave
sleep, the patient is difficult to awaken, confused, and amnestic. Sleep talking may also occur (Remulla &
Guilleminault, 2004; Kotagal, 2017; Ekambaram & Maski, 2017; Mainieri et al., 2023).

Night Terrors

Night terrors affect 3-6% of preschool-aged children. Sleep terrors are characterized by a sudden arousal from slow-
wave sleep with a piercing scream or cry and are accompanied by autonomic and behavioral manifestations of intense
fear (Olejniczak et al., 2004).

Sleep terrors occur in 3 percent of children and less than 1 percent of adults. Children have higher percentages of
slow-wave sleep than adults. Furthermore, during childhood, delta EEG activity has greater amplitude and is more
hypersynchronous. Night terrors are not dreamlike, and usually there is no memory of what provoked the fright;
however, fragments of brief, vivid images may be reported. After awakening from a sleep terror, a patient is usually
unresponsive to stimuli, confused, or disoriented (Cohen et al., 2024). Vocalizations are usually incoherent. Fever,
sleep deprivation, and central nervous system depressants may potentiate sleep terror episodes. In children, sleep
terrors are not associated with psychopathology; conversely, adults often have a positive psychiatric history. Severity
ranges from less than once per month to almost nightly occurrence (with injury to patient or others) (Ekambaram &
Maski, 2017; Kotagal, 2017; Leung et al., 2020).

Nightmare Disorder

Nightmares are vivid, intense, and distressing dreams that occur during REM sleep and often provoke significant
anxiety. They frequently awaken children and adolescents, leaving them fearful and in need of reassurance (Cohen et
al., 2024). These dreams are typically complex and tend to become increasingly frightening as they progress, usually
culminating in abrupt awakening. Since nightmares are REM sleep-related and terminate with arousal, the individual
typically retains a clear memory of the dream content. Unlike sleep terrors, nightmares are rarely accompanied by
behaviors such as talking, screaming, sleepwalking, or physical movements (Kotagal, 2017).

Occasional nightmares are reported in approximately 10% to 50% of children aged 3 to 6 years, while about 1% of
adults experience nightmares on a weekly or more frequent basis. Although nightmares may also occur in children
under the age of 3, their limited verbal abilities can hinder accurate reporting and lead to parental misinterpretation of
the experience. A subset of individuals continues to experience nightmares into adolescence and adulthood; however,
the overall prevalence of nightmares generally declines with age (Cohen et al., 2024).

The severity of nightmares can vary widely, ranging from infrequent episodes (less than once per week) with minimal
psychosocial impact to persistent, nightly occurrences that significantly impair daytime functioning and quality of life
(Stefani & Hogl, 2021).

Sleep-Related Movement Disorders (SRMD)

SRMDs include RLS and Periodic Limb Movement Disorder (PLMD). The American Academy of Sleep Medicine has
indicated bruxism as also a sleep-related movement disorder (Sateia, 2014). These disorders can significantly disrupt
sleep and are often associated with other conditions, such as ADHD or iron deficiency (Khatwa & Kothare, 2010; Rémi
etal., 2019; Trosman & Ivanenko, 2021). RLS and PLMD represent two overlapping disorders that often lead to sleep
fragmentation and excessive daytime sleepiness. Recent reports indicate that children with ADHD or with conduct
problems have a higher incidence of RLS and PLMD (Goel et al., 2009).

Restless Legs Syndrome

Approximately 1-2% of children are affected by RLS, with higher rates in adolescents. Symptoms of RLS include an
irresistible urge to move the legs, particularly at rest or during sleep. It is a sensorimotor disorder characterized by an
intense urge and compulsion to move the extremities, often occurring during sleep-wake transitions and not specific
to any particular period of sleep. It is accompanied by, or in response to, uncomfortable, unpleasant sensations in the
extremities. While its etiology is not fully understood, it is thought that iron deficiency may be a contributing factor
(Picchietti & Picchietti, 2008; Kotagal, 2017).
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RLS can result in insomnia, poor sleep quality, and attention problems. It is thought that there is a strong link between
ADHD and RLS, and this link might be related to impairment in the dopaminergic system (Goel et al., 2009; Rémi et
al., 2019; Trosman & Ivanenko, 2021).

Periodic Limb Movement Disorder

PLMD involves repetitive limb movements during sleep and can cause sleep fragmentation (Khatwa & Kothare, 2010).
PLMS are brief jerks during sleep lasting between 0.5 to 5.0 seconds, and are more common in the legs, feet, and
toes than in the arms. Patients are usually unaware of their own PLMS and of the associated arousals disturbing sleep
(Picchietti & Picchietti, 2008).

Bruxism

Bruxism is a repetitive masticatory muscle activity, which is a risk factor for several serious health complications. It is
characterized by clenching, tooth grinding, and/or bracing or thrusting of the mandible with circadian symptoms (such
as facial tightness, head and neck pain, and insomnia) (Castroflorio et al., 2015). Sleep disorders comorbid with
bruxism include OSA, parasomnias, RLS, mandibular myoclonus, and REM disorders (Bulanda et al., 2021; Cohen et
al., 2024).

Sleep-Wake Disorders in Children with Special Needs

Psychological trauma and mental iliness in children can significantly disrupt normal sleep patterns. Managing sleep-
wake disorders is already challenging in the pediatric population; however, these difficulties are often compounded in
children with special needs. In conditions such as autism or ADHD, the diagnosis and treatment of co-occurring sleep
disturbances present additional complexities, placing greater strain on both the child and their caregivers.

Managing sleep-wake disorders in children with special needs requires a comprehensive, individualized approach.
Interventions can be broadly categorized into behavioral, pharmacological, and environmental strategies.

Children with post-traumatic stress disorder may deliberately avoid sleep in an effort to prevent the re-experiencing of
traumatic events through distressing dreams, often triggered by incidents such as accidents, surgeries, abuse, or the
loss of a loved one. Even seemingly less severe stressors, such as witnessing or hearing an unintentional intrusion
into the home, can lead to significant sleep disturbances. Children who have experienced physical or sexual abuse or
neglect frequently exhibit disrupted sleep patterns, including shortened sleep latency, increased nighttime
awakenings, reduced total sleep duration, and diminished REM sleep (Caldwell & Redeker, 2005).

Autism Spectrum Disorder (ASD)

Children with neurodevelopmental disorders frequently report subjective sleep difficulties, most commonly insomnia
and reduced sleep duration (Cohen et al., 2024). Unlike their typically developing peers, these sleep disturbances
often persist over time and show limited improvement with age. Parasomnias, such as sleepwalking, and SRMDs,
including bruxism, appear to be more prevalent in this population. Additionally, there may be an increased incidence
of REM sleep behavior disorder, a rare condition in childhood characterized by the absence of muscle atonia during
REM sleep, which can lead to the physical enactment of dream content (Meltzer & Mindell, 2006). Behavioral
interventions are considered the first-line treatment for sleep disturbances in children with ASD (Blackmer & Feinstein,
2016; Moore et al., 2017; Papadopoulos et al., 2019). These approaches may be supplemented with melatonin
therapy; however, potential side effects and the limited availability of long-term safety data should be carefully
discussed with caregivers (Cohen et al., 2024).

Attention Deficit Hyperactivity Disorder

ADHD involves dysfunction in brain regions such as the dorsolateral and ventrolateral prefrontal cortices and the dorsal
anterior cingulate cortex, areas known to be particularly sensitive to sleep deprivation. Genetic studies have also
highlighted the role of the catecholaminergic system in both ADHD pathophysiology and sleep regulation. Sleep
disturbances are highly prevalent in this population, affecting up to 70% of children with ADHD. Common problems
include behaviorally based insomnia (such as limit-setting disorder), bedtime resistance, delayed sleep onset, dim
light melatonin onset delay, reduced total sleep duration, frequent nighttime awakenings, excessive daytime
sleepiness, SRBDs, and comorbid SRMDs such as RLS and PLMD (Meltzer & Mindell, 2006; Goel et al., 2009;
Sciberras et al., 2011; Slater & Steier, 2012; Langberg et al., 2014).
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Sleep disturbances in children with ADHD may also arise from co-occurring psychiatric conditions or as side effects
of stimulant medications, which can contribute to delayed sleep onset and shorter sleep duration. In a longitudinal
study involving 195 children aged 5 to 13 years with ADHD, sleep problems were observed to be variable over a 12-
month period in 60% of the sample, with most cases being transient; however, a persistent sleep disturbance was
identified in approximately 10% of the children (Ogundele & Yemula, 2022). Notably, conditions such as OSA and RLS
appear to be more common in children with ADHD, and addressing these sleep disorders may help alleviate core
ADHD symptoms, potentially reducing the need for pharmacological treatment with psychostimulants (Dominguez-
Ortega & de Vicente-Colomina, 2006).

Anxiety and Depression

Depression can cause sleep disturbances such as difficulty falling asleep, frequent awakenings, or early morning
awakenings. The development of depression contributes to sleep disturbances and vice versa. Insufficient sleep can
be stressful, and the accumulation of stress leads to the deterioration of mental health and contributes to the
development of psychiatric disorders. Thus, it is likely that depression and sleep are bidirectionally related (Yasugaki
etal., 2025). Among children and adolescents diagnosed with depressive disorders, insomnia symptoms, reported by
more than half of the sample, have been associated with increased severity of specific depressive features, including
fatigue, suicidal ideation, somatic complaints, and impaired concentration (Asarnow & Manber, 2019). Similarly,
among young adults with depressive symptoms, those reporting sleep disturbance had more anxiety symptoms than
those without sleep disturbance. Sleep deprivation has a strong effect on the risk for major depression (Roberts &
Duong, 2014). Hypersomnolence, or sleeping too much, also is @ common complaint in depressed adolescents
(Meltzer & Mindell, 2006).

Children and adolescents with co-occurring mood symptoms and sleep disturbances often exhibit more severe
depressive symptomatology, elevated rates of self-harm and suicidality, and reduced responsiveness to standard
treatments for depression. Even when therapeutic interventions for depressive or bipolar disorders are effective in
alleviating mood symptoms, sleep-related difficulties frequently persist as residual symptoms. If left unaddressed,
these persistent sleep problems may contribute to relapse or recurrence of depressive and/or manic episodes
(Asarnow & Mirchandaney, 2021).

Children with anxiety disorders often experience difficulties with sleep onset latency, which may stem from persistent
anxious thoughts, heightened physiological arousal, or repetitive cognitive and behavioral rituals. Nighttime behavioral
challenges are particularly common in younger children with anxiety, frequently driven by fears such as darkness,
intruders, imaginary creatures, or separation from a caregiver. These fears may manifest in behaviors such as co-
sleeping with parents, bedtime refusal, or resistance to sleeping alone (Crowe & Spiro-Levitt, 2021). Those with panic
disorder may experience sleep problems due to the fear of a panic attack during sleep (Brown & Uhde, 2003; Crowe
& Spiro-Levitt, 2021).

Childhood Bipolar Disorder and Psychosis

Sleep disturbances associated with bipolar disorder may differ across manic, depressive, and euthymic states. In
manic states, the need for sleep is reduced, and so, insomnia is quite common. Both schizophrenia and bipolar
disorder are illnesses with subtle signs, including sleep alterations, that manifest years before the onset of actual
psychiatric symptoms (Ramtekkar & Ivanenko, 2015; Sgndergaard et al., 2021). Schizophrenic and paranoid
individuals may have difficulty sleeping due to symptoms of suspicion and doubt. Interestingly, diagnostic criteria for
bipolar disorder indicate that individuals in manic states often exhibit a markedly reduced need for sleep. Community-
based studies have reported that between 21% and 87.5% of youth with bipolar disorder demonstrate this symptom
(Asarnow & Mirchandaney, 2021). In a sample of 8 to 11-year-olds with early-onset bipolar spectrum disorders, 82%
report having depression-related sleep problems, with initial insomnia being the most pervasive. Hypersomnia is also
particularly salient in youth with bipolar disorder (Harvey et al., 2009; Asarnow & Mirchandaney, 2021).

Children with Visual Impairment

Children with visual impairment may be particularly vulnerable to sleep disturbances due to impaired light perception,
which can disrupt circadian entrainment, the alignment of the endogenous circadian rhythm with external
environmental cues. Disruption in this synchronization process can lead to various sleep-related difficulties. Previous
research has reported a high prevalence of early morning awakenings, prolonged daytime sleep, increased need for
physical contact during sleep, difficulties initiating sleep, and frequent nighttime awakenings among children with
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visual impairment. Moreover, studies examining the severity of visual impairment in relation to sleep outcomes have
demonstrated that children with a complete absence of light perception experience significantly shorter sleep duration
compared to those with residual light sensitivity (Ingram et al., 2022; Wagner, 2022).

Diagnostic Challenges

Diagnosing sleep-wake disorders in children and adolescents is particularly challenging because the presentation of
these disorders often overlaps with other developmental or psychiatric conditions. Behavioral and emotional symptoms
such as irritability, mood swings, and poor academic performance may be misattributed to other causes. Furthermore,
many parents may not recognize the severity of their child’s sleep problems, attributing them to normal developmental
stages or adolescent rebellion (Wheaton et al., 2016).

Polysomnography, a diagnostic test for conditions like sleep apnea, is often underused in pediatric populations due to
concerns about its cost and invasiveness (Avidan & Kaplish, 2010). However, it remains the gold standard for
diagnosing SRBDs. On the other hand, actigraphy, home sleep monitoring devices, and sleep diaries are useful for
detecting sleep disturbances in a less intrusive manner, though they may not always provide a comprehensive picture
of the underlying pathology (Sadeh, 2015).

Treatment Strategies

Treatment for sleep-wake disorders in children and adolescents typically involves a multidisciplinary approach,
incorporating behavioral, pharmacological, and, in some cases, surgical interventions. Cognitive-behavioral therapy
for insomnia (CBT-I) is the first-line treatment for sleep-onset insomnia in children and adolescents. Several studies
have shown CBT-| to be effective in improving sleep onset, sleep duration, and overall sleep quality in this population
(Doghramiji, 2010).

For OSA, the most common intervention is adenotonsillectomy, which has been shown to effectively reduce the
symptoms of OSA in children (Marcus, 2001; Stow et al., 2012). In cases where surgery is not an option or the
condition persists, continuous positive airway pressure therapy is another effective treatment (Marcus et al., 2012).
For DSWPD, behavioral interventions such as chronotherapy, where the sleep-wake cycle is gradually adjusted, can
help realign the circadian rhythm. However, the efficacy of such treatments may be influenced by individual factors,
such as the timing of puberty and genetic predispositions (Chokroverty, 2010). Pharmacological treatments, such as
melatonin, have also been used with some success to help children with DSWPD shift their sleep schedule (Zisapel,
2018).

For comorbid conditions like anxiety or depression, which frequently co-occur with sleep-wake disorders, addressing
the underlying mental health issue is crucial. A combination of psychotherapy and medications, when necessary, may
offer relief from both the sleep disorder and the psychiatric condition (Ramtekkar & Ivanenko, 2015).

Pharmacological treatments include: Antihistamines, central alpha2-adrenergic receptor agonists such as clonidine
and guanfacine, melatonin, benzodiazepines, tricyclic antidepressants, and selective serotonin reuptake inhibitors.
Antihistamines are the most widely prescribed sedatives in the pediatric population, despite the lack of research
evidence to back up their use (Chaudhari et al., 2023). Central alpha2-adrenergic receptor agonists are used for ADHD
treatment. The mechanism of its sedative effect is unclear; however, this side effect could be beneficial for children
and adolescents who have both ADHD and insomnia (Felt et al., 2014; Neuchat et al., 2023).

Benzodiazepines are not recommended for routine management of sleep disorders in children but may have a place
for treatment of transient insomnia, especially if associated with daytime anxiety (Moturi & Avis, 2010; Mainieri et al.,
2023). Tricyclic antidepressants are frequently used in adults with insomnia, but not recommended in children
because of their poor safety profile. Trazodone and mirtazapine have potential use in the pediatric population, but their
wider application requires further studies (Moturi & Avis, 2010; Mainieri et al., 2023). Use of selective serotonin
reuptake inhibitors such as sertraline may be considered for disabling bedtime anxiety (Ramtekkar & lvanenko, 2015).

Melatonin is a first-line treatment for sleep disorders in children with neurodevelopmental disorders (Souders et al.,
2017). Studies show that melatonin can help regulate circadian rhythms and improve sleep onset and quality in
children with ASD, visual impairment, and ADHD (Anand et al., 2017; McDonald & Joseph, 2019). It is also effective
for ameliorating insomnia, SRBDs, central disorders of hypersomnolence, CRSWDs, and parasomnias without physical
dependence (Xie et al., 2017).

82



A Cukurova Ruh Saghgi Dergisi
@ CUR,S'.‘D Cukurova Journal of Mental Health

Sleep hygiene is also important for treating sleep-wake disorders. Encouraging consistent sleep routines, limiting
screen time before bed, and creating a calming sleep environment are key components of sleep management (Bowers
& Moyer, 2017; Baranwal et al., 2023). CBT-I has shown efficacy in treating sleep disturbances in children with ADHD,
anxiety, and ASD. This therapy targets maladaptive sleep behaviors and helps children develop healthier sleep habits
(Kotagal et al., 2024) (Table 2).

Conclusion

Sleep-wake disorders in children and adolescents are complex conditions with a significant impact on multiple aspects
of their development. Early recognition, accurate diagnosis, and appropriate treatment are crucial in mitigating their
negative effects. As research continues to evolve, it is essential that healthcare providers remain vigilant in assessing
sleep patterns and considering sleep disorders as part of the differential diagnosis for a range of pediatric and
adolescent behavioral and emotional issues.

Sleep-wake disorders are highly prevalent and significantly impact the lives of children with disorders such as anxiety,
depression, psychosis, or ASD, ADHD, and other neurodevelopmental disorders. A multidisciplinary approach that
includes behavioral, pharmacological, and environmental strategies is necessary to effectively manage these
disorders. Ultimately, healthy and regular sleep is essential for good development and well-being. Sleep problems can
lead to multiple irreversible problems in the future. By addressing sleep issues, we can improve children's cognitive,
emotional, and social functioning, raise awareness so families can accept their children for who they are and take
precautions against potential future problems, and ultimately enhance the quality of life of these children and their
families.

While significant progress has been made in understanding sleep-wake disorders in youth, there remain considerable
gaps in research, particularly in terms of the long-term consequences of untreated sleep disturbances. More
longitudinal studies are needed to determine the full impact of these disorders on adolescent development, including
academic performance, social relationships, and future health outcomes. Additionally, further research is needed to
explore the genetic and environmental factors that contribute to sleep-wake disorders in youth. Advances in
neuroimaging and genetic research hold promise for identifying biomarkers and developing more personalized
treatment options.

Future research should focus on long-term studies to explore the impacts of untreated sleep disturbances on
developmental outcomes and the efficacy of various treatment modalities over time. Additionally, more research is
needed into the use of technology-based interventions, such as sleep apps and wearable devices, to monitor and
improve sleep in children with neurodevelopmental disorders. Personalized, family-based interventions that consider
the unique needs of both the child and the family could also enhance treatment outcomes (Mindell et al., 2006; Kotagal
etal., 2024).
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Neuroimaging in Psychiatric Disorders
Psikiyatrik Bozukluklarda N6rogortntileme
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Abstract

Advanced neuroimaging methods have greatly expanded our understanding of psychiatric disorders by enabling detailed
evaluation of brain structure, function, and connectivity. This review synthesizes findings from major psychiatric
conditions, including schizophrenia, major depressive disorder, bipolar disorder, obsessive—compulsive disorder (OCD),
anxiety disorders, autism spectrum disorder, and attention-deficit/hyperactivity disorder (ADHD). Across disorders,
structural mahnetic resonance imaging (MRI) consistently reveals cortical and subcortical abnormalities, while diffusion
tensor imaging highlights widespread white-matter dysconnectivity. Functional MRI studies demonstrate disorder-
specific but overlapping alterations in network activity, particularly involving prefrontal, limbic, and default mode systems.
Molecular and spectroscopic imaging add complementary insights into neurotransmitter and metabolic disturbances,
including dopaminergic dysfunction in schizophrenia, glutamatergic abnormalities in mood disorders and OCD,
GABAergic deficits in anxiety, and excitatory—inhibitory imbalance in autism and ADHD. Although no single imaging
marker has sufficient specificity for clinical diagnosis, neuroimaging has substantially advanced mechanistic models of
psychiatric iliness. Longitudinal and multimodal approaches reveal developmental trajectories, illness progression, and
treatment effects, such as lithium-related neurotrophic changes in bipolar disorder or normalization of hyperactive circuits
following cognitive behavioral therapy (CBT) in OCD and anxiety disorders. Neuroimaging has transformed the
conceptualization of psychiatric disorders from region-specific abnormalities to distributed network and molecular
dysfunction. While still largely confined to research, ongoing advances in multimodal integration, large-scale
collaborations, and precision imaging approaches hold promise for earlier detection, individualized intervention, and
improved patient outcomes.

Keywords: Psychiatric diseases, neuroimaging, MRl

Oz

ileri ndrogoriintileme yontemleri, beyin yapisi, islevi ve baglantisalliginin ayrintili degerlendirilmesini saglayarak psikiyatrik
bozukluklar hakkindaki anlayisimizi blyik dlciide genisletmistir. Bu derleme, sizofreni, major depresif bozukluk, bipolar
bozukluk, obsesif-kompulsif bozukluk (OKB), anksiyete bozukluklar, otizm spekirum bozuklugu ve dikkat
eksikligi/hiperaktivite bozuklugu (DEHB) gibi baslica psikiyatrik durumlara iliskin bulgular sentezlemektedir. Bozukluklar
genelinde, yapisal manyetik rezonans gortntileme (MRI) sirekli olarak kortikal ve subkortikal anormallikler ortaya
koyarken, difiizyon tensdr gériintileme yaygin beyaz madde baglanti bozukluklarini vurgular. Fonksiyonel MRI calismalari,
dzellikle prefrontal, limbik ve varsayllan mod sistemlerini iceren ag aktivitelerinde bozukluga 6zgl ancak ortlisen
degisiklikler gosterir. Molekiler ve spektroskopik goriintileme, ndrotransmitter ve metabolik bozukluklar hakkinda
tamamlayici icgoriler sunar; bunlar arasinda sizofrenide dopaminerjik islev bozuklugu, duygu durum bozukluklari ve
OKB'de glutamaterjik anormallikler, anksiyetede GABAerjik eksiklikler ve otizm ile DEHB'de uyarima-inhibitér dengesizlik
yer alir. Tek bir goriintiileme belirteci klinik tani icin yeterli 8zgullige sahip olmasa da, nérogériintileme psikiyatrik
hastaliklarin mekanistik modellerini 6nemli 6lglide ilerletmistir. Boylamsal ve ¢ok modiu yaklagimlar, gelisimsel
yoriingeleri, hastalik ilerlemesini ve tedavi etkilerini ortaya koyar; 6rnegin, bipolar bozuklukta lityumla iligkili norotrofik
degisiklikler veya OKB ve anksiyete bozukluklarinda bilissel davranisgl terapi (BDT) sonrasi hiperaktif devrelerin
normallesmesi gibi. Norogdrintileme, psikiyatrik bozukluklarin kavramsallastirimasini bolgeye 6zgl anormalliklerden
daha genis ag ve molekiler islev bozukluguna donlstirmugtiir. Halen biylk 6lclide arastirmayla sinirli olsa da, ¢ok
modlu entegrasyon, biytk olcekli is birlikleri ve hassas gorintiileme yaklasimlarindaki devam eden ilerlemeler, daha
erken teshis, bireysellestiriimis midahale ve hasta sonuglarinin iyilestirilmesi icin umut vadetmektedir..

Anahtar kelimeler: Ruhsal bozukluk, nérogérintiileme, MRI
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Introduction

Advanced neuroimaging techniques are currently used to examine the reflections of psychiatric disorders on brain
structure and function. Primarily magnetic resonance imaging (MRI), as well as functional MRI (fMRI), diffusion tensor
imaging (DTI), perfusion MRI, and MR spectroscopy have played a significant role in the investigation of psychiatric
diseases. Through these techniques, structural changes (such as brain volumes and cortical thickness), brain activity
(resting-state and task-based activations), and connectivity (white matter tracts and functional networks) can be
analyzed in detail. In this review, the radiological imaging findings of major psychiatric disorders—including
schizophrenia, major depressive disorder, bipolar disorder, obsessive-compulsive disorder (OCD), anxiety disorders,
autism spectrum disorder (ASD), and attention-deficit/hyperactivity disorder (ADHD)—and the clinical contributions of
these methods to diagnosis, treatment, and follow-up will be discussed.

Schizophrenia

Schizophrenia is a severe psychiatric disorder with complex neurobiological underpinnings. Neuroimaging techniques
have been central in identifying brain abnormalities that contribute to its pathophysiology. Although no single imaging
marker is diagnostic, accumulated evidence supports the view of schizophrenia as a disorder of brain structure,
function, and connectivity (Dabiri et al., 2022; Ray et al., 2024).

Structural MRI studies consistently show ventricular enlargement and gray matter volume reduction, particularly in the
prefrontal cortex, temporal lobes, hippocampus, and thalamus (Howes & Kapur, 2009). Cortical thinning and
progressive gray matter loss have been demonstrated in longitudinal studies, indicating accelerated
neurodegeneration compared to normal aging (Sun et al., 2009). Diffusion tensor imaging (DTI) reveals widespread
white matter abnormalities, especially in frontotemporal tracts and the corpus callosum, supporting the dysconnectivity
hypothesis (Kelly et al., 2018). Functional MRI (fMRI) highlights hypoactivation of the dorsolateral prefrontal cortex
during working memory and attention tasks, often described as “hypofrontality” (Barch & Ceaser, 2012). Resting-state
fMRI reveals hyperconnectivity of the default mode network (DMN) and reduced anti-correlation with task-positive
networks, reflecting impaired cognitive control (Sylvester et al., 2012). Positron emission tomography (PET) has
consistently demonstrated reduced frontal glucose metabolism and increased striatal dopamine synthesis capacity,
reinforcing the dopamine hypothesis (Townsend et al., 2023).

Over the last decade, several innovations have reshaped the field:

1. Multimodal imaging (integrating MRI, PET, EEG) provides converging evidence of combined structural and
functional deficits (Sui et al., 2012).

2. PET tracers targeting synaptic density (e.g. SV2A ligands) show reduced binding in frontal and temporal
regions, suggesting synaptic loss independent of medication effects (Onwordi et al., 2020).

3. Machine learning approaches applied to large imaging datasets (e.g. ENIGMA) aim to classify patients and
predict clinical outcomes, though current accuracy limits clinical application (Vieira et al., 2020).

4. Longitudinal studies suggest that early gray matter changes may predict prognosis, highlighting the potential
of neuroimaging biomarkers for early intervention (Sun et al., 2009); (Phillips & Swartz, 2014).

Clinically, imaging is mainly used to exclude organic causes of psychosis rather than diagnose schizophrenia. Group-
level findings lack specificity for individual patients, and results are influenced by heterogeneity and antipsychotic
exposure (Ray et al., 2024; Ho et al., 2011). Nonetheless, neuroimaging has provided invaluable insights into
pathophysiology and is moving toward translational use in early detection, treatment prediction, and personalized
psychiatry (Vieira et al., 2020; Chitty et al., 2013).

As a conclusion, neuroimaging has advanced the understanding of schizophrenia from structural brain alterations to
network-level dysfunction and synaptic changes. While not yet a routine diagnostic tool, ongoing advances in
multimodal and computational imaging hold promise for future clinical integration.

Major Depressive Disorder

Major Depressive Disorder (MDD) is one of the most prevalent psychiatric ilinesses worldwide. Neuroimaging studies
have provided critical insights into its neurobiological basis, revealing abnormalities in brain structure, function, and
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connectivity. Although neuroimaging is not yet used as a diagnostic tool in routine clinical practice, findings have
shaped theoretical models of depression and hold promise for biomarker development (Arnone et al., 2012; Gong &
He, 2015).

Structural MRI studies in MDD consistently report reduced gray matter volume in key mood-regulating regions,
particularly the hippocampus, anterior cingulate cortex (ACC), and prefrontal cortex (Schmaal et al., 2016).
Hippocampal atrophy has been strongly associated with illness duration and recurrence, suggesting a
neuroprogressive course (Frodl et al., 2008). DTI studies reveal white matter microstructural abnormalities, especially
in the uncinate fasciculus and cingulum bundle, pathways connecting limbic and frontal regions (Gong & He, 2015).

Task-based fMRI has demonstrated hypoactivation of the dorsolateral prefrontal cortex during cognitive control tasks
and hyperactivation of the amygdala in response to negative emotional stimuli (Kupfer et al., 2012). Resting-state fMRI
shows disrupted connectivity within the default mode network (DMN) and between the DMN and cognitive control
networks, consistent with excessive rumination and impaired regulation of negative mood (Mulders et al., 2015).

Recent years have brought important innovations:

1. Multimodal approaches combining structural, functional, and molecular imaging provide integrative views of
brain abnormalities (Nugent et al., 2019).

2. PET ligands targeting serotonin and glutamate receptors have clarified neurotransmitter dysfunction beyond
the monoamine hypothesis (Nikolaus et al., 2017).

3. Machine learning models trained on large neuroimaging datasets have shown moderate success in
distinguishing MDD patients from controls and predicting treatment response (Vieira et al., 2020).

4. Longitudinal studies suggest that pre-treatment imaging patterns, such as amygdala hyperreactivity or
prefrontal hypoactivity, may serve as predictors of clinical outcomes (Phillips & Swartz, 2014; Frodl et al.,
2008).

In clinical psychiatry, imaging is mainly used to rule out organic causes of depressive symptoms. Group-level
abnormalities lack sufficient sensitivity and specificity for diagnosis. Findings are also heterogeneous, influenced by
factors such as comorbidity, medication use, and illness chronicity (Gong & He, 2015; Ichikawa et al., 2016).
Nevertheless, imaging has begun to inform treatment selection—for example, identifying patients more likely to benefit
from cognitive-behavioral therapy versus pharmacotherapy based on neural activation.

As a conclusion, neuroimaging research in MDD has highlighted consistent abnormalities in cortico-limbic circuits,
particularly involving the prefrontal cortex, amygdala, and hippocampus. While current applications remain research-
oriented, advances in multimodal imaging and predictive modeling hold potential for personalized treatment strategies
and biomarker discovery in the future.

Bipolar disorder

Bipolar disorder (BD) involves recurrent mood episodes and significant functional impairment. Neuroimaging has
revealed reproducible abnormalities across cortico-limbic circuits governing emotion regulation, cognition, and reward.
Although no single imaging marker is diagnostic, convergent structural, functional, and molecular findings inform
pathophysiological models and point toward emerging biomarkers (Phillips & Swartz, 2014; Mwangi et al., 2016).

Structural MRI consistently implicates fronto-limbic systems. Meta-analyses and large consortia report cortical
thickness and surface area alterations in prefrontal regions (dorsolateral and ventromedial), anterior cingulate cortex
(ACC), and temporal cortices (Hibar et al., 2018). Subcortical volumetric studies (ENIGMA) show case—control
differences in the hippocampus, thalamus, amygdala, and lateral ventricles, with illness stage, age at onset, and
medication exposure moderating the effects (Hibar et al., 2016). Pediatric-onset BD often shows larger amygdala
volumes, whereas adult samples show smaller or normative amygdala volumes—underscoring developmental
heterogeneity (Bora et al., 2010). Diffusion tensor imaging (DTI) reveals widespread white matter microstructural
abnormalities—most robustly in the corpus callosum, uncinate fasciculus, cingulum bundle, and fronto-temporal
association fibers—supporting a dysconnectivity framework (Nortje et al., 2013). Lithium treatment has been
associated with increased gray matter volume in ACC and hippocampus, consistent with neurotrophic effects (Moore
etal., 2000).
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Task-based fMRI commonly demonstrates hyperactivation of the amygdala and ventral striatum to emotional or
reward-related stimuli and hypoactivation of cognitive control regions (dorsolateral PFC/ACC) during inhibitory control
or working memory tasks (Chen et al., 2011). Resting-state fMRI indicates altered connectivity within and between
the default mode, salience, and fronto-parietal control networks, with mood-state dependence (mania vs. depression)
and trait features both reported (Syan et al., 2018). FDG-PET and perfusion studies converge on state-related
metabolic changes: relative prefrontal hypometabolism during depressive episodes and fronto-limbic hypermetabolism
during mania, with partial normalization after effective treatment (Brooks & Vizueta, 2014). Serotonergic and
dopaminergic PET/SPECT studies further support neurotransmitter dysregulation in BD (Nikolaus et al., 2017).

The latest developments on the subject are as follows:

1. Multimodal approaches integrate structural MRI, fMRI, DTI, MRS, and PET/SPECT to map coordinated
abnormalities across molecular, circuit, and systems levels; simultaneous or longitudinal designs improve
causal inference (Nugent et al., 2019).

2. Synaptic and glial targets: MRS studies demonstrate glutamatergic abnormalities (elevated Glx in ACC/medial
PFC in subgroups), while emerging PET tracers interrogate neuroinflammation and synaptic density, though
findings remain preliminary (Chitty et al., 2013).

3. Machine learning models using large multi-site datasets (including ENIGMA-BD) show moderate accuracy
for BD vs. controls and early signals for predicting mood relapses or treatment response; generalizability and
clinical utility remain limited pending harmonized pipelines and prospective validation (Vieira et al., 2020).

4. Treatment effects: longitudinal  imaging  demonstrates  lithium-associated  increases in
prefrontal/hippocampal volume and task fMRI normalization; ECT produces rapid subcortical and medial
temporal changes paralleling symptom improvement in severe episodes (Moore et al., 2000; Abbott et al.,
2014).

In routine practice, structural imaging serves primarily to exclude organic etiologies of new-onset mood episodes.
Group-level abnormalities lack the sensitivity/specificity for diagnosis in individuals. Heterogeneity (age at onset,
polarity predominance, psychosis, comorbidity, rapid cycling), medication exposure (notably lithium and
antipsychotics), and mood-state effects complicate interpretation (Mwangi et al., 2016; Hibar et al., 2018; Hibar et
al., 2016). Nevertheless, imaging is beginning to inform patient stratification in research—e.g., identifying cortico-
limbic signatures associated with suicidality risk or predicting who responds to lithium vs. antidepressants—hinting
at future roles in precision psychiatry (Vieira et al., 2020; Abbott et al., 2014).

As a conclusion, BD neuroimaging converges on disrupted fronto-limbic structure and connectivity with state- and
trait-dependent functional abnormalities. While not yet diagnostic, advances in multimodal imaging, biologically
informed PET/MRS targets, and robust machine-learning frameworks may yield clinically actionable biomarkers for
prognosis and treatment selection in the coming years.

Obsessive—Compulsive Disorder

Obsessive—compulsive disorder (OCD) is characterized by intrusive thoughts and repetitive behaviors and is
increasingly framed as a disorder of cortico—striato—thalamo—cortical (CSTC) circuitry. Neuroimaging has revealed
convergent structural, functional, and molecular abnormalities within orbitofrontal—anterior cingulate—striatal loops
that support models of impaired cognitive control, excessive error signaling, and maladaptive habit formation (Saxena
& Rauch, 2000; Stein et al., 2019).

Structural MRI meta-analyses report gray-matter alterations in orbitofrontal cortex (OFC), anterior cingulate cortex
(ACC), insula, and temporal regions, alongside subcortical differences in caudate, putamen, and thalamus (de Wit et
al., 2014; Rotge et al., 2008). Effect sizes are modest at the individual-subject level but consistent across cohorts.
Diffusion MRI shows white-matter microstructural abnormalities—most robustly in the anterior limb of the internal
capsule, corpus callosum, cingulum bundle, and fronto-temporal association fibers—supporting a dysconnectivity
framework for OCD (Piras et al., 2013). Developmental heterogeneity is notable: pediatric samples can differ from
adults (e.g., amygdala/striatal volumes), emphasizing the impact of age, illness duration, and treatment exposure
(Rotge et al., 2008; Piras et al., 2013).

Task fMRI consistently demonstrates hyperactivation of OFC/ACC and caudate during symptom provocation, error
monitoring, or conflict tasks, with relative hypoactivation in lateral prefrontal control regions (Stern et al., 2011; Briihl
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et al., 2014). Resting-state fMRI meta-analyses reveal altered connectivity within CSTC loops and network-level
dysconnectivity spanning the default mode, salience, and frontoparietal control networks—patterns linked to
rumination, overactive salience tagging, and impaired top-down regulation (Girsel et al., 2018). Molecular imaging
complements these findings: FDG-PET shows hypermetabolism in OFC and caudate at baseline and normalization
with effective treatment (SSRIs or CBT), one of the clearest brain—behavior—treatment links in psychiatry (Baxter et al.,
1992; Schwartz et al., 1996). TH-MRS studies frequently implicate glutamatergic abnormalities in ACC/striatal nodes
in subsets of patients, consistent with glutamate-modulating treatment strategies (Brennan et al., 2013).

The recent developments on the subject are as follows:

1. Multimodal integration: Combined sMRI/fMRI/DTI/MRS and, where available, PET provide convergent
evidence of CSTC dysfunction and its extension to large-scale networks; longitudinal and symptom-
provocation designs strengthen causal inference (Nugent et al., 2019).

2. Circuit-targeted neuromodulation: Imaging has guided deep brain stimulation (DBS) targeting the ventral
capsule/ventral striatum (VC/VS) and related nodes; DBS can restore frontostriatal dynamics in responders
(Figee et al., 2013; Denys et al., 2010). Deep TMS of dorsomedial PFC/ACC also shows randomized-trial
efficacy, paralleling modulation of control—salience circuitry (Carmi et al., 2019).

3. Predictive modeling: Machine-learning studies using multi-site datasets report above-chance classification
of OCD vs. controls and early signals for predicting CBT/SSRI response, though generalizability remains
limited pending harmonized pipelines and prospective validation (Nugent et al., 2019).

In practice, neuroimaging primarily serves to exclude organic etiologies of new-onset compulsive symptoms; no scan
is diagnostic of OCD at the individual level. Group-level effects are small and influenced by comorbidity, symptom
dimensions, medication status, developmental stage, and state (on/off provocation) (Saxena & Rauch, 2000; Stein et
al., 2019; de Wit et al., 2014). Nevertheless, imaging informs mechanism-based care: (i) it supports glutamatergic
targets, (i) provides objective biomarkers of target engagement for CBT/SSRI/DBS/TMS, and (iii) enables circuit-guided
neuromodulation trials (Nugent et al., 2019; Baxter et al., 1992; Schwartz et al., 1996; Figee et al., 2013; Denys et
al., 2010; Carmi et al., 2019).

As a conclusion; across modalities, OCD converges on fronto-striatal-thalamo—cortical dysregulation with broader
network-level alterations. While not yet a clinical diagnostic tool, advances in multimodal imaging, circuit-based
neuromodulation, and robust predictive modeling are moving the field toward precision psychiatry for 0CD—Iinking
symptoms to circuits and treatments in ways that can ultimately improve outcomes (Nugent et al., 2019; Saxena &
Rauch, 2000; Girsel et al., 2018; Figee et al., 2013; Denys et al., 2010; Carmi et al., 2019).

Anxiety Disorders

Anxiety disorders (including generalized anxiety disorder, panic disorder, social anxiety disorder, and specific phobias)
are increasingly conceptualized as disorders of cortico—limbic circuitry. Neuroimaging has identified convergent
abnormalities in amygdala—hippocampal—insula systems and in prefrontal control networks that regulate threat
appraisal, interoception, and emotion regulation. Although no single imaging marker is diagnostic, group-level findings
have clarified core pathophysiology and are beginning to inform biomarkers for prognosis and treatment selection
(Bishop, 2007; Etkin & Wager, 2007).

Structural MRI studies report modest but reliable gray-matter alterations across anxiety disorders, with effects centered
on the anterior cingulate cortex (ACC), insula, and medial/dorsolateral prefrontal cortex (mPFC/dIPFC), and condition-
specific differences in amygdala and hippocampus (Mwangi et al., 2016; Kim & Whalen, 2009). Diffusion MRI
highlights white-matter microstructural differences in tracts linking limbic and prefrontal regions—most notably the
uncinate fasciculus and cingulum bundle—supporting a dysconnectivity framework for anxiety (Hart et al., 2013).
Developmental and clinical heterogeneity (age, illness duration, comorbidity, medication) moderate effect sizes,
underscoring the need for large multi-site samples and harmonized methods (Mwangi et al., 2016; Etkin & Wager,
2007).

Task-based fMRI consistently demonstrates amygdala and insula hyperreactivity to threat-related cues and reduced
recruitment of prefrontal control regions (dIPFC/ventromedial PFC) during regulation or cognitive control, aligning with
models of impaired top-down inhibition of limbic responses (Etkin & Wager, 2007; Kim & Whalen, 2009; Fox &
Shackman, 2019). Resting-state fMRI shows altered connectivity within and between large-scale networks—salience,
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default mode, and frontoparietal control—with increased coupling of limbic nodes to salience/DMN hubs and reduced
integration with control networks (Sylvester et al., 2012; Etkin & Wager, 2007). Human imaging of the bed nucleus of
the stria terminalis (BNST) differentiates sustained anxiety from acute fear and reveals dysregulated extended-
amygdala circuitry in anxious individuals (Kim & Whalen, 2009). Molecular imaging adds neurochemical context:
PET/SPECT studies report reduced GABA-A receptor binding (e.g., with [11C]-flumazenil) and altered 5-HT1A binding,
alongside regional metabolic differences on FDG-PET in limbic and prefrontal cortices (Malizia et al., 1998; Nutt &
Malizia, 2001; Goddard et al., 2001). Proton MRS studies frequently show lower cortical GABA concentrations in
subsets of patients (e.g., panic disorder, GAD), consistent with inhibitory tone deficits (Goddard et al., 2001).

Recent advances in neuroimaging of anxiety disorders: are:

1. Multimodal integration and consortia; Combined sMRI/fMRI/DTI/MRS and meta-analytic/mega-analytic
efforts clarify convergent abnormalities across modalities and diagnoses; network- and connectome-level
models have refined transdiagnostic mechanisms (Mwangi et al., 2016; Etkin & Wager, 2007).

2. Threat learning and BNST-focused paradigms: High-resolution imaging and computational models dissociate
phasic fear (amygdala) from sustained anxiety (BNST), linking individual differences in avoidance and
intolerance of uncertainty to extended-amygdala dynamics (Kim & Whalen, 2009).

3. Biomarkers and prediction: Machine-learning models trained on multi-site imaging have achieved above-
chance classification of anxiety vs. controls and show early promise for predicting CBT or pharmacotherapy
response, though generalizability remains a key limitation pending prospective validation and standardized
pipelines (Sylvester et al., 2012; Etkin & Wager, 2007).

4. Treatment mechanisms and neuromodulation: Longitudinal fMRI demonstrates normalization of
amygdala/insula hyperreactivity after effective CBT or SSRI treatment in social anxiety and panic disorder;
randomized and sham-controlled trials of rTMS targeting prefrontal control hubs (e.g., dIPFC/dmPFC) report
symptom reductions in GAD and SAD, paralleling modulation of control—salience circuitry (Malizia et al.,
1998; Nutt & Malizia, 2001; Goddard et al., 2001).

In routine practice, structural imaging is used primarily to exclude organic etiologies of new-onset anxiety symptoms;
no scan is diagnostic at the individual level. Group effects are small-to-moderate and influenced by symptom
dimensions (e.g., fear vs. distress), state (provoked vs. resting), comorbidity, and medication exposure (Mwangi et al.,
2016; Carmi et al., 2019; Bishop, 2007; Etkin & Wager, 2007; Nutt & Malizia, 2001; Goddard et al., 2001).
Nevertheless, neuroimaging informs mechanism-based care: (i) it supports inhibitory (GABA) and serotonergic targets,
(i) provides objective markers of target engagement for CBT/SSRI/FTMS, and (i) enables circuit-guided
neuromodulation research. Ongoing work toward robust, generalizable predictive signatures and individualized circuit
targets holds promise for precision psychiatry in anxiety disorders (Sylvester et al., 2012; Etkin & Wager, 2007; Malizia
etal., 1998; Nutt & Malizia, 2001; Goddard et al., 2001).

As a conclusion; across modalities, anxiety disorders converge on heightened limbic/salience reactivity and weakened
prefrontal control, with network-level dysconnectivity linking symptoms to circuits for threat processing, interoception,
and regulation. While not yet a clinical diagnostic tool, advances in multimodal imaging, BNST-focused paradigms,
and predictive modeling are moving the field toward actionable biomarkers for prognosis and treatment selection
(Sylvester et al., 2012; Bishop, 2007; Etkin & Wager, 2007; Kim & Whalen, 2009; Malizia et al., 1998; Nutt & Malizia,
2001; Goddard et al., 2001).

Autism Spectrum Disorder

Autism Spectrum Disorder (ASD) is a heterogeneous neurodevelopmental condition characterized by social-
communication differences and restricted, repetitive behaviors. Contemporary models emphasize atypical
development of large-scale brain networks—especially social cognition, salience/interoception, and cognitive
control—and altered excitation—inhibition balance. Neuroimaging has identified convergent structural, functional, and
molecular abnormalities, while also highlighting considerable inter-individual variability. No imaging marker is
diagnostic at the individual level, but group-level findings have informed mechanistic accounts and point toward
emerging biomarkers (Ecker et al., 2015; Ameis & Catani, 2015).

Structural MRI studies report small-to-moderate differences in gray matter and cortical morphology across distributed
regions, including prefrontal, temporal (superior temporal sulcus/temporal pole), insular, and cingulate cortices, as
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well as cerebellum; effects vary with age, sex, 1Q, and symptom profile (Ecker et al., 2015; Ameis & Catani, 2015;
Nomi & Uddin, 2015). Diffusion MRI demonstrates widespread white-matter microstructural differences—maost
consistently within long association pathways (e.g., uncinate fasciculus, cingulum, superior longitudinal fasciculus)
and callosal fibers—supporting a dysconnectivity framework (Nomi & Uddin, 2015). A key developmental observation
is early brain overgrowth in a subset of infants who later develop ASD, driven particularly by accelerated cortical
surface area expansion during the first year of life (Hazlett et al., 2017). Subcortical volumetry findings are mixed;
amygdala differences appear age-dependent (enlarged in some pediatric samples, more variable in adults), consistent
with developmental heterogeneity (Ecker et al., 2015). Overall, large consortia and meta-analyses indicate that case—
control anatomical effects are subtle and moderated by sampling and motion artifacts, underscoring the need for
harmonized, multi-site approaches (Ameis & Catani, 2015).

Task-based fMRI frequently shows reduced activation in social perception networks (e.g., temporo-parietal junction,
posterior superior temporal sulcus, fusiform face area) and atypical amygdala responsivity to socio-emotional cues,
together with altered recruitment of prefrontal control regions during executive or language tasks (Ecker et al., 2015;
Di Martino et al., 2014; Just et al., 2012). Resting-state fMRI highlights atypical functional connectivity: many studies
report reduced long-range fronto-posterior coupling with relative increases in local connectivity, aligning with
underconnectivity accounts (Di Martino et al., 2014). Large open datasets (e.g., ABIDE) reveal reproducible alterations
within the default mode, salience/interoceptive, and sensorimotor networks, but also substantial heterogeneity across
individuals and sites (Just et al., 2012). Beyond BOLD, electrophysiology (EEG/MEG) demonstrates atypical oscillatory
dynamics (e.g., reduced gamma-band synchrony) during sensory and social processing, consistent with impaired
temporal coordination of distributed networks (Ecker et al., 2015).

Magnetic resonance spectroscopy (1H-MRS) and molecular imaging suggest excitation—inhibition imbalance in
subsets of individuals with ASD. Regional MRS studies report altered GABA and glutamate/glutamine (GlIx) levels in
anterior cingulate, medial prefrontal, and sensorimotor cortices, while PET imaging with the GABA-A-specific ligand
[11C]Ro15-4513 indicates reduced GABA-A receptor availability in cortical and limbic regions (Aoki et al., 2018;
Ajram et al., 2017). Although findings vary by age and methodology, convergent evidence supports abnormalities in
inhibitory signaling that may contribute to sensory hyper-/hypo-reactivity and social-cognitive differences (Ecker et al.,
2015; (Aoki et al., 2018; Ajram et al., 2017).

Recent advances in neuroimaging of autism spectrum disorder are:

1. Large-scale consortia and open science: Initiatives such as ABIDE enable harmonized analyses across
thousands of scans, improving reproducibility and quantification of heterogeneity; connectome-level models
clarify transdiagnostic vs. autism-specific effects (Ameis & Catani, 2015; Just et al., 2012).

2. Normative modeling and subtyping: Data-driven approaches move beyond average case—control contrasts
to identify individual-level deviations and neurobiological subtypes that map to symptom dimensions,
developmental stage, and co-occurring conditions (Ameis & Catani, 2015).

3. Developmental and longitudinal designs: Infant-sibling cohorts and serial imaging demonstrate that early
surface-area expansion and network reconfiguration precede behavioral diagnosis, offering avenues for early
risk stratification (Hazlett et al., 2017).

4. Mechanism-to-treatment bridges: Imaging readouts are increasingly used as biomarkers of target
engagement in trials (e.g., modulation of social/attention networks with behavioral interventions;
pharmacologic modulation of E/I balance), and machine-learning models show above-chance prediction of
individual phenotypes and outcomes—though clinical utility awaits prospective validation (Ameis & Catani,
2015; Just et al., 2012; Aoki et al., 2018).

In clinical practice, neuroimaging is used primarily to exclude alternative/organic etiologies (e.g., structural
malformations, lesions) rather than to diagnose ASD. Group-level effects are small, heterogeneous, and sensitive to
confounds (motion, sedation, comorbidity, medication), limiting individual-level inference (Ecker et al., 2015; Ameis &
Catani, 2015). However, neuroimaging has reshaped mechanistic understanding by highlighting social brain network
differences, atypical salience/interoception, sensorimotor contributions, and E/I imbalance, and is poised to aid
psychiatry through individualized profiling, stratified trials, and objective markers of treatment engagement (Ameis &
Catani, 2015; Just et al., 2012; Aoki et al., 2018; Ajram et al., 2017).

As a conclusion; across modalities, ASD converges on distributed network dysconnectivity and imbalanced excitatory-
inhibitory signaling with marked developmental heterogeneity. While not yet a diagnostic tool, advances in large-scale
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datasets, normative modeling, and mechanism-linked biomarkers are accelerating translation toward earlier risk
identification and tailored interventions (Ecker et al., 2015; Ameis & Catani, 2015; Hazlett et al., 2017; Just et al.,
2012; Aoki et al., 2018; Ajram et al., 2017).

Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder

ADHD is a prevalent neurodevelopmental disorder marked by inattention and/or hyperactivity-impulsivity.
Contemporary models emphasize dysfunction across fronto-striato-cerebellar circuits and large-scale networks
(default mode, salience, and frontoparietal control). Neuroimaging has revealed convergent structural, functional, and
molecular differences at the group level, though no marker is diagnostic in individuals (Castellanos & Proal, 2012;
Cortese et al., 2012).

Structural MRI meta-analyses and consortia studies report subtle but reliable anatomical differences in ADHD. The
ENIGMA-ADHD mega-analysis identified small reductions in subcortical volumes (notably nucleus accumbens,
caudate, putamen, and hippocampus) with the largest effects in children and attenuated differences in adults
(Hoogman et al., 2017). Cortical morphology studies show region-specific differences in thickness/surface area within
prefrontal, cingulate, and temporal cortices; developmental work demonstrates a relative delay in cortical
maturation—particularly in prefrontal regions—during childhood (Hoogman et al., 2019; Shaw et al., 2007). Diffusion
MRI indicates widespread white-matter microstructural alterations across callosal fibers and fronto-limbic association
tracts (e.g., uncinate fasciculus, cingulum, superior longitudinal fasciculus), consistent with a dysconnectivity
framework (van Ewijk et al., 2012). Effect sizes are modest and moderated by age, symptom profile, comorbidity, and
medication exposure (Hoogman et al., 2017; van Ewijk et al., 2012).

Task-based fMRI consistently shows reduced recruitment of right inferior frontal gyrus and dorsal anterior cingulate
during inhibitory control and cognitive control tasks, along with altered activation in striatal and cerebellar nodes; these
patterns align with impaired response inhibition and timing (Hart et al., 2013; Rubia et al., 2010). Resting-state fMRI
reveals atypical interactions among large-scale networks—nhyperconnectivity within the default mode network (DMN),
reduced anti-correlation between DMN and task-positive networks, and altered salience-to-control coupling—
supporting accounts of mind-wandering and variable attentional control (Castellanos & Proal, 2012; Fair et al., 2010).
Molecular imaging studies (PET/SPECT) implicate catecholaminergic systems: abnormalities in dopamine
transporter/receptor measures and fronto-striatal glucose metabolism have been reported, consistent with stimulant
mechanisms (Ichikawa et al., 2016; Volkow et al., 2009; Wang et al., 2015). Proton MRS studies suggest alterations
in glutamate/GABA balance in prefrontal-striatal circuits in subsets of patients, though findings are heterogeneous
(Vidor et al., 2022).

Recent advances about ADHD are:

1. Multimodal and consortium science: Large, harmonized datasets (e.g., ENIGMA-ADHD) integrate sMRI,
cortical metrics, diffusion, and functional measures, improving power and developmental modeling
(Hoogman et al., 2017; Shaw et al., 2007).

2. Developmental trajectories and normative modeling: Longitudinal work maps delayed cortical maturation and
evolving network organization; normative-deviation approaches quantify individual differences beyond
average case—control effects (Hoogman et al., 2019; van Ewijk et al., 2012; Volkow et al., 2009).

3. Mechanisms of treatment: Pharmacological fMRI shows partial normalization of fronto-striatal activation and
DMN control after methylphenidate or atomoxetine; connectomic changes correlate with symptom
improvement (Hart et al., 2013; Wang et al., 2015).

4. Predictive modeling: Machine-learning studies achieve above-chance classification and early prediction of
treatment response/clinical course using multivariate imaging features, though generalizability remains
limited pending prospective validation and motion-artifact control (Cortese et al., 2012; Vidor et al., 2022).

In clinical practice, neuroimaging is used mainly to exclude alternative/organic etiologies; no scan is diagnostic for
ADHD. Group-level effects are small and influenced by motion, comorbidity (e.g., learning disorders, anxiety),
developmental stage, and medication status. Heterogeneity—both biological and phenotypic—Ilimits single-modality
biomarkers. Nevertheless, imaging has refined mechanistic models (fronto-striatal and network-level dysconnectivity),
informed treatment mechanisms, and is advancing toward precision psychiatry through multimodal integration and
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normative, developmentally sensitive analyses (Hart et al., 2013; Castellanos & Proal, 2012; Cortese et al., 2012;
Hoogman et al., 2017; Shaw et al., 2007; Volkow et al., 2009; Wang et al., 2015; Vidor et al., 2022).

As a conclusion; across modalities, ADHD converges on fronto-striatal-cerebellar dysfunction and large-scale network
dysregulation with developmental delay in cortical maturation. While not yet clinically diagnostic, advances in
consortium-scale datasets, multimodal modeling, and treatment-mechanism imaging are paving the way for
individualized risk stratification and treatment optimization (Hart et al., 2013; Castellanos & Proal, 2012; Cortese et
al., 2012; Hoogman et al., 2017; Shaw et al., 2007; Volkow et al., 2009; Wang et al., 2015; Vidor et al., 2022).

Conclusion

This review demonstrates that advanced neuroimaging methods—including structural MRI, functional MRI, diffusion
imaging, spectroscopy, and molecular imaging—nhave significantly enriched our understanding of major psychiatric
disorders. Across conditions such as schizophrenia, major depressive disorder, bipolar disorder, obsessive—
compulsive disorder, anxiety disorders, autism spectrum disorder, and attention-deficit/hyperactivity disorder,
convergent findings consistently implicate abnormalities in fronto-limbic, cortico-striatal, and large-scale network
systems. These results support transdiagnostic models emphasizing dysconnectivity, excitatory—inhibitory imbalance,
and impaired top-down regulation as shared neurobiological mechanisms.

From a clinical perspective, neuroimaging has moved far beyond its initial role of excluding organic pathology. Although
still not diagnostic at the individual level, imaging has refined theoretical models, identified potential biomarkers for
disease course and treatment response, and informed the development of novel therapeutic strategies. Examples
include circuit-guided neuromodulation in OCD, predictive modeling of antidepressant response in depression, and
normative developmental mapping in ADHD and autism. Importantly, longitudinal and multimodal approaches highlight
the dynamic nature of psychiatric illnesses, with brain alterations evolving across illness stages and treatment
exposures.

Future research should prioritize harmonization across sites, the use of large-scale consortia, and integration of
multimodal and computational methods. Normative modeling, machine learning, and personalized profiling
approaches are particularly promising to move imaging findings from group-level research into actionable clinical
tools. Moreover, linking neuroimaging readouts to molecular and behavioral data will be essential to build
comprehensive models of disease mechanisms and to guide precision psychiatry.

In conclusion, neuroimaging has transformed psychiatry by uncovering consistent structural, functional, and
neurochemical alterations across a range of disorders. While clinical translation remains incomplete, advances in
large-scale data integration, predictive modeling, and circuit-based interventions are paving the way for earlier
diagnosis, individualized treatment strategies, and improved patient outcomes.
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