DEHB'DA TR
HAYVAN

GIRIS

Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu
(DEHB), ¢ocukluk ¢aginda bulgu veren, kisinin
gelisimsel diizeyiyle uyumlu olmayan, toplum,
okul veya isle ilgili alanlar1 olumsuz etkileyen

dikkatsizlik, agir1 hareketlilik ve diirtiisellikle ka-
rakterize bir norogelisimsel bozukluktur (1).

DEHB ¢ocukluk ¢aginda sik goriilen psiki-
yatrik bozukluklarindan biri olup, diinya gene-
lindeki prevalansi %8-12 arasinda bildirilmistir
(2, 3, 4). Ulkemizde yapilan bir ¢alismada ise
DEHB prevalansi %13,8 olarak bildirilmistir (5).
DEHB olan ¢ocuklarin yetiskinlik doneminde
yaklasik %30 ila 50’sinin bozukluk belirtilerini
gostermeye devam edebilecegi belirtilmistir (6).
DEHB ilerleyen yillarda kiside kaygi, depresyon,
uyusturucu bagimliligy, suga karigma, okul basa-
ris1zlig1, sosyal ret ve zayif dzgiiven gibi birgok
olumsuz sonuglarla sonlanabilir (7, 8). Bu ne-
denle bu bozuklugun, hasta ve hastanin aile tiye-
leri i¢in 6nemli bir yiike neden olabilecek ciddi
akademik, finansal ve sosyal etkileri vardir (9).

DEHB belirtileri genellikle farmakolojik te-
davi ile tedavi edilir. DEHB icin en sik kullanilan
ve onaylanan ilaglar metilfenidat, amfetamin ve
atomoksetindir. Alternatif olarak ise Guanfasin,
bupropion ve klonidin gibi ilaglar kullanilmak-
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tadir (10). Metilfenidat DEHB tedavisi goren
hastalarin yaklasik %70’inde en ¢ok recete edi-
len stimiilan ilagtir (11). Amfetamin ayrica go-
cuklarda DEHB semptomlarinin tedavisinde et-
kili oldugu kanitlanmuis bir psikostimiilan ilagtir
(12) Ayrica, bu ilaglarin serotonerjik sistemi et-
kiledigine dair kanitlar vardir (13-14). Atomok-
setin farmakolojik olarak bir norepinefrin geri
alim inhibitorii olarak siniflandirilan stimiilan
olmayan bir ilagtir. Psikostimiilanlara benzer
sekilde, atomoksetin beyindeki hiicre dis1 nore-
pinefrin ve dopamin diizeylerini de arttirir (15).
DEHB ilaglarinin beyin monoamin diizeylerini
artirarak etki gostermesi, monoaminerjik norot-
ransmisyondaki bozukluklarin DEHB patofiz-
yolojisinde rol oynadigini agik¢a gostermektedir
(9). Bu bilgilere ragmen, DEHB’nin kesin nedeni
bilinmemektedir. DEHB i¢in hala bilinen her-
hangi bir objektif biyobelirte¢ saptanmamuigtir.
Tan1 agirlikli olarak Davranigsal ve Ruhsal Bo-
zukluklarin Tanisal ve Istatistiksel El Kitabina
(DSM) dayanmaktadir (1).

Metilfenidat ve amfetamin, dopamin ve no-
repinefrin tagiyicilarinin etkisini antagonize
ederek, hiicre dig1 dopamin ve norepinefrin di-
zeylerini arttirarak ¢alisir.

Hayvan modelleri tam olarak insan psiki-
yatrik hastaliklarin1 yansitmasa da hastaliklar
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Kisaltmalar

DEHB Dikkat Eksikligi ve
Hiperaktivite Bozuklugu

DSM Davranissal ve Ruhsal
Bozukluklarin Tanisal ve
[statistiksel El Kitabina

DA Dopamin

DAT Dopamine Transporter

DAT-1 Dopamin Transporter -1

NE Norepinefrin

DBH Dopamin beta hidroksilaz
enziml

MPH Metilfenidat

AMPH Amfetamin

5-HTT Seratonin transporter enzimi

SNAP-25 25 kDa'lik sinaptozomal iligkili
protein

WW-25 Sinaptozomal- iligkili protein
-25 KDA

SHR Spontan hipertansif sican

PFK Prefrontal korteks

NHE Yiiksek Uyarilabilen Napoli
sigani

DAT-KO DAT knock out faresi

5-CSRT 5 Se¢im seri reaksiyon siiresi

NKI1R Norokinininl reseptorii

Tacrl Tasikinin 1reseptorii

6-OHDA 6-hidroksidopamin

WKY Wistar-Kyoto susu

SNARE Coziniir N-Etilmaleimide
duyarl: faktor baglanma protein
reseptoru

LTP Long-Term-Potentiation

LTD Long-Term-Depression

NKI1R-KO- Norokinininl reseptorii

faresi (NK1R) veya Tacrl
(tasikininlreseptorii) geninin
fonksiyonel ablasyonu olan
fareler.

TACRI- Tasikinin reseptor 1 geni

Geni

TRPPV Mutant insan tiroid hormonu
reseptorii beta geni

TRBPV-KI  TRPPV knockin faresi
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T3 Triiyodotironin
T4 Tiroksin
RTH Direngli tiroid hormonu

Anahtar Kelimeler: DEHB, Hayvan Model-
leri, Transgenetik, Genetik modeller, Hiperakti-
vite, Impulsivite, Dikkat, Psikostimiilanlar, Me-
tilfenidat, Atomoksetin
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