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Ogrenim Hedefleri ve Sunum AKisi

ICSD-3-TR (2023) siniflandirmasinda 7
CRSWD'yi tanimak

G Sirkadiyen ritmin molekuler temellerini
Ozetlemek

ASWPD, ISWRD, N24SWD klinik tiplerini
tanmak

e DSWPD ergen klinik fenotipini ve tani
kriterlerini tanimak

Isik, melatonin ve kronoterapiye

Ozel popiilasyonlarda (OSB, SMS, korlik, 6
dayali tedavi ilkelerini uygulamak

Angelman) yaklasimi degerlendirmek

Kaynak: AASM ICSD-3-TR 2023 siniflandirmasi - AASM 2024 CRSWD CPG (Draft)
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Neden CRSWD? Pediatrik Perspektif

%20-30 03.3-4.6
Cocuk/ergen popilasyonunda Ergen / genc eriskin COVID doneminde ergen
genel uyku problemi prevalansi DSWPD prevalansi uyku profili daha da bozuldu
(Meltzer 2014) (Nesbitt 2018)

e Akademik basarisizlik, okul devamsizligi, depresyon ve madde kullanimui ile iliskilendirilmistir.
e Ergende DSWPD en sik bozukluk; nérogelisimsel poptlasyonlarda ISWRD yaygin.
e Post-COVID uyku o6runtistinde ergen uyku baslangici daha da gec saatlere kaydi.

Kaynak: Meltzer LJ. JCSM 2014;10(4):421-426 - Nesbitt AD. Auton Neurosci 2018;218:38-46 - Kiss O. Health Psychol 2023
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SIRKADIYEN RITM: BEYNIMIZDEKRI SAAT VE ISIK SENKRONIZASYONU
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Kaynak: Hastings MH et al. Nat Rev Neurosci 2018;19:453—469 - Golombek DA, Rosenstein RE. Physiol Rev 2010,;90:1063-1102
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Molekiiler Saat: TTFL

e Transkripsiyon—Translasyon Geri Besleme Dongilisii Transkripsiyon—Translasyon Geri Besleme Déngiisii (TTFL)

(TTFL) ,
e Pozitif kol: CLOCK:BMAL1 -> E-box - Per1/2/3, Cry1/2 |
transkripsiyonu i

e Negatif kol: PER:CRY kompleksi ¢cekirdege doner -
CLOCK:BMALZY’i baskilar

e Periyot ayari: CK16/¢ fosforilasyonu - PER
degradasyonu !
e ikinci déngii: REV-ERBa/B <> RORa/B - BMAL1 |
transkripsiyonu i

e Bir tam dongii = 24 saat (endojen periyot); mutasyonlar
klinik fenotiple iliskili

(+) pozitif kol Cekirdek !

CLOCK : BMAL1

E-box = Per1/2/3, Cry1/2 transkripsiyonu

PER : CRY

(-) negatif kol

CK16/€ = PER fosforilasyonu = degradasyon (periyot

ayari)

P e e e e e e e e e e T T T

akt

N o e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e PTG

_____________________________________________________

Kaynak: Takahashi JS. Nat Rev Genet 2017;18:164—179 - Hastings MH et al. Nat Rev Neurosci 2018,;19:453—469
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Saat Genleri Ailesi ve Periferik Osilatorler

Gen Uriin / Rol
CLOCK, BMAL1 (ARNTL)  Pozitif kol transkripsiyon faktorleri
Karaciger
PER1, PER2, PER3 Negatif kol; PER2 FASPS ile iliskili
CRY1, CRY2 Negatif kol; CRY1 DSPD ile iliskili Kalp Bagirsak
NR1D1/2 (REV-ERBa/B) BMAL1 transkripsiyonu baskilar
RORA, RORB BMALZ1'i aktive eder
CSNK1D (CK16), CSNK1E . . ..
(CK1e) ( ) PER fosforilasyonu — periyot ayari Bobrek Kas

Bagisikhik

Periferik saatler SCN tarafindan asilir, yemek ve aktivite ile kayabilir.

Kaynak: Takahashi JS. Nat Rev Genet 2017;18:164—179 - Hastings MH et al. Nat Rev Neurosci 2018
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Iki-Siirec Modeli: Homeostatik ve Sirkadiyen Etkilesim

e Proses S (homeostatik): uyanikken biriken uyku

baSk|S|; uykuda aza I Ir ® Proses S — Homeostatik e Proses C — Sirkadiyen
UYKU

e Proses C (sirkadiyen): SCN kaynakli uyaniklik sinyali;
aksam saatlerinde zirve

e iki siirec zit fazlidir — C giin sonunda S’yi seet’ %o, ¢
dengeleyerek uyanikhgi korur .o° ®e o

e Uyku acilir: gece yarisi S yuksek, C diserken uykuya oo .
gecis kolaylasir .0 ..

e Sabah uyanmada S dismus, C yukselmekte —
uyanikhk sardtralGr

e Borbély 2016 yeniden degerlendirme: siiregler
bagimsiz degil — karsilikl modiile eder 08:00 14:00 20:00 02:00 08:00

Uyku baskisi / uyaniklik egilimi

e Ergen DSWPD’sinde her iki stirec de gecikir; bu
mOde“n kl|n|k ka F§I|I§Idll‘ I Klinik yansima: DSWPD’de S+C birlikte gecikir — sadece i1sik veya sadece melatonin

yeterli olmayabilir.
Kaynak: Borbély AA. Hum Neurobiol 1982;1:195-204 - Borbély AA et al. J Sleep Res 2016,;25:131-143
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Sirkadiyen Sistem Ontogenezi: Fetiisten Ergenlige

e Prenatal: maternal melatonin ve glikokortikoidler fetal SCN’yi

asilar DLMO saati (gecikme ->)

Pubertal faz
gecikmesi

e 0-3 ay: sirkadiyen ritim silik; 3—6 ay: gece-glinduiz farki oturur
e ~1 yas: melatonin sekresyonu eriskin desenine yakinlagir

e Puberte: fizyolojik faz gecikmesi (Carskadon 1993; Crowley
2018)

e Carskadon M/E anketi: aksamcilik puberte evreleriyle artar;
DLMO ile dogrulandi

e 18-22 yas sonrasinda faz kronik olarak normallesmeye baslar

Crowley 2018 - Ergen faz gecikmesini 4 etken aciklar:
@ Endojen periyot t =24.2 sa (cocuktan uzun)

@ Homeostatik uyku baskisi birikimi yavaslar

@ Aksam isigina duyarhlik puberteyle azalir Yas >
@ Uyku ihtiyaci ¥9.25 sa — degismez

Kaynak: Rivkees SA. Pediatrics 2007 - Carskadon MA. Sleep 1993 - Crowley SJ et al. J Biol Rhythms 2018
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ICSD-3-TR (2023): Genel Tan1 Cercevesi

Uyku-uyaniklik zamanlamasinin Uyumsuzluktan kaynaklanan Okul, aile, akran iliskileri veya
istenen/dayatilan zamandan uykusuzluk, asir gindiz akademik performansta klinik
farki sturekli veya tekrar eden uykululugu veya her ikisi duzeyde sikinti veya kayip

tarzda — tipik olarak 23 ay

‘ Kronik / Tekrarlayan Uyumsuzluk

“Istenen zamanlama”yi belirleyen genellikle okul ve aile takvimidir.
Cocugun kronotipi ile cevresel dayatma arasindaki fark bozuklugun siddetini tayin eder.

Kaynak: AASM ICSD-3-TR 2023 - AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Auger RR et al. J Clin Sleep Med 2015;11:1199-1236
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ICSD-3-TR’de 7 Sirkadiyen Ritm Uyku-Uyaniklik Bozuklugu

Bozukluk Faz / Zamanlama Pediatrik Onem  Anahtar Popiilasyon
DSWPD — Gecikmis Uyku-Uyanikhk Faz B. Uyku baslangici/kalkma geg Ergenler

ASWPD — Erken Uyku-Uyaniklik Faz B. Uyku/kalkma erken Disuk Yetiskin, FASPS aileleri
ISWRD — Diizensiz Uyku-Uyaniklik R. 24 sa icinde 23 donem E:;Zﬁilﬁmsel’ 058,
N24SWD — Non-24 Sa Uyku-Uyaniklik B. Periyot >24 sa, her gun kayar Orta Tam korler, SMS
Jet-Lag Bozuklugu Zaman dilimi degisimi Dusuk Uluslararasi seyahat
Vardiyali Calisma Bozuklugu Calisma saatleri ihmal edilebilir Cocukta nadir

Diger / Tanimlanmamis CRSWD — Orta Karmasik fenotipler

Pediatrik pratikte en sik karsilasilan iki bozukluk: DSWPD (ergen) ve ISWRD (norogelisimsel).

Kaynak: AASM ICSD-3-TR 2023 (7 CRSWD alt tipi) - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023;48:101091
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DSWPD: Tanim ve Epidemiyoloji

TANIM

Gecikmis Uyku-Uyanikhk Faz Bozuklugu (DSWPD): uyku baslangici ve uyanmanin, istenen/gereken zamandan
genellikle >2 saat ge¢ olmasi — serbest glin 6runtisinde uyku siresi ve kalitesi normal kalir.

Eriskin genel poptlasyon
(Nesbitt 2018)

DSWPD “tembellik” degildir; nérobiyolojik temelli bir sirkadiyen bozukluktur.

Norveg ergen verisi
(Nesbitt 2018)

004.6

isvec genc eriskin (16—26)
(Nesbitt 2018)

Ergende kiz %3.7 / erkek %2.7

(Nesbitt 2018)

Kaynak: Futenma K et al. Front Psychiatry 2023 - Nesbitt AD. Auton Neurosci 2018;218:38—-46 - Barnes CE. JAAPA 2025
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DSWPD Ergen Patogenezi: “Perfect Storm” Modeli

Biyolojik

Pubertal faz gecikmesi

Psikososyal

Sosyal jetlag / ézerklik 1 - Biyolojik

Pubertal faz gecikmesi — Carskadon 1993: pubertal
evrelerle aksamcilik artar. Crowley 2018: ~1-2 saat
dogal kayma.

2 - Psikososyal

Sosyal jetlag; hafta sonu — hafta ici uyku zamanlamasi
farki; ev ici otonomi artisi; akademik baski; erken okul
saatleri.

Aksam ekran maruziyeti — kisa dalga mavi isik
melatonini baskilar; icerikler aktivasyonu arttirir, uyku

ertelenir.
Aksam ekran / mavi isik

Okul kapanmalari sosyal jetlag’i azaltsa da uyku baslangici daha da gec saatlere kaydi ®

Kaynak: Crowley SJ. J Biol Rhythms 2018 - Carskadon MA. Sleep 1993 - Perrar 2023 - Kiss 2023 - Witt 2023
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DSWPD Patofizyolojisi: Molekiiler Genetik

CRY1 c.1657+3A>C - molekiiler etki

ekzon 11 | intron | ekzon 12

e Endojen periyot >24.2 saat fenotipi (daha uzun dongi)
intron (yasal alternatif splice)

e Patke 2017 (Cell): CRY1 c.1657+3A>C “gain-of-function” 1

e Eksta edilmis ekzon - uzamis CRY1 proteini -
CLOCK:BMAL1 inhibisyonunu guclendirir

e Allel frekansi £ %0.6; aile ici segregasyon gosterilmistir

Cc.1657+3A>C

- CLOCK:BMALL1 inhibisyonu uzar - periyot uzar

-» Klinik: gecikmis uyku fazi fenotipi

Kaynak: Patke A et al. Cell 2017;169(2):203-215.e13 — Tiirk ortak yazarlar: Ozgelik T, Onat OE (Bilkent Universitesi)
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DSWPD Tani: Klinik Degerlendirme

G Anamnez >3 ay sliren “istenen saatte uyuyamama + sabah kalkmada gliclik”; serbest
glnlerde uyku normal ama geg

e Uyku Giinlligii + Aktigrafi =14 gln, hafta ici + hafta sonu; AASM 2024 Draft: siddetle dnerilir

.o . CCTQ-TR (Dursun 2015, 4—11 yas); MESC-TR (Onder 2013, ergen); MESSi-TR
e Kronotip Olcekleri (Randler 2021); MCTQ

0 DLMO (Altin Standart) Tukirik / plazma melatonin; DSWPD’de 21 saat gecikmis; arastirma merkezi

e Ayirici Tani Kronik insomni, MDD, madde kullanimi, kot uyku hijyeni, anksiyete

Kaynak: AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Auger RR et al. J Clin Sleep Med 2015;11:1199-1236 - Dursun OB 2015 - Bozkurt A 2023 - AASM 2023 Advisory
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DSWPD Tani Kriterleri (A-F): ICSD-3-TR 2023

Kriter (ICSD-3-TR 2023)

@ Uyku baslangici ve uyanmanin istenen/zorunlu zamana gore kronik veya tekrarlayan gecikme paterni.

G istenen/zorunlu zamanda uykuya dalmada ve o saatte uyandirildiginda uyanmada kronik yetersizlik.

G Semptomlar en az uc¢ aydir sirmektedir.

Q Serbest uyku programinda yasa uygun uyku stresi ve kalitesi; faz gecikmis kalir.

G >7 gun (tercihen 14 giin) uyku glinlGgl + aktigrafi ile nesnel belgeleme — ICSD-3-TR’de aktigrafi artik ‘gerekli’

G Baska bir aktif uyku bozuklugu, tibbi/norolojik/ruhsal hastalik, ilac veya madde kullanimi ile daha iyi aciklanamaz.

A—F kriterlerinin tumu karsilanmalidir. ICSD-3-TR 2023’ln 6ne ¢ikan degisikligi: aktigrafi artik
CRSWD tanisinda (jet-lag disi) “mimkin oldugunda gerekli” kapsamindadir.

Kaynak: AASM ICSD-3-TR 2023 - AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Auger RR et al. J Clin Sleep Med 2015;11:1199-1236
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DSWPD Tedavisi: Basamakl Algoritma

LA 2 Sabit kalkma saati (hafta sonu dahil) - Aksam ekran kisitlamasi - Ogleden sonra
Davranissal Temel kafein yok

Sabah parlak 1stk 2000—-2500 lux, 30—60 dk - Aksam 1sig1 kisitlamasi - Melatonin

Zeitgeber Miidahalesi  0.3-5 mg, yatistan 4-5 saat 6nce

BASAMAK 3

Sleepio Teens, ROBIN, SHUT-I - Cleary 2025 MA: uyku latansi g=0.72; insomni

Dijital BDT siddeti g=1.40

Kaynak: Auger RR et al. J Clin Sleep Med 2015;11:1199-1236 (AASM CPG) - AASM 2024 Draft - Cleary MA et al. 2025 (MA)
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Dijital BDT

Tipki klasik terapide oldugu gibi dijital araclarla (algoritmalar, videolar, interaktif glinliikler) sunar:
Uyku Kisitlama Terapisi: Yatakta gecirilen slireyi, gercek uyku stresiyle esitler, uyku verimliligini artirir.

Uyaran Kontrolii: Yatagin sadece uyku ile iliskilendirilmesini saglar; yatakta telefonla oynamak veya TV
izlemek gibi aliskanliklari kirar.

Bilissel Yeniden Yapilandirma: "Bu gece uyuyamazsam yarin mahvolurum" gibi uykusuzlugu besleyen
kaygili dlistnceleri donusturdar.

Uyku Hijyeni Egitimi: |sik maruziyeti, kafein ve oda sicakligi gibi cevresel faktorlerin dizenlenmesi.

Kaynak: Auger RR et al. J Clin Sleep Med 2015;11:1199-1236 (AASM CPG) - AASM 2024 Draft - Cleary MA et al. 2025 (MA)
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DSWPD Komorbiditeleri ve Okul Baslangi¢ Saati

e Psikiyatrik: Major depresif bozukluk (OR = 3), Yip T et al. Pediatrics 2022

anksiyete, intihar diistincesi, madde kullanimi 28 calisma - 1.774.509 katilimci
e Akademik: Devamsizlik, not disusu, dikkat problemi,

sinif ici uykululuk Okul baslangig¢ saatinin (SST) 08:30 sonrasi olmasi
e Metabolik: Obezite, artmis kaza riski e Daha uzun uyku siresi

e Daha az negatif duygulanim
e Glinduz uykululuk azalmasi

e Gelisimsel: Uzun donemli uyku borcu sosyal-duygusal
islevlere yansir

App tabanli BDT, insomnisi olan ergenlerde yeni major depresif bozukluk gelisimini nlemede aktif
kontrol mudahalesine tstiin bulundu — sirkadiyen duzenleme + psikiyatrik 6nleme ic ice.

Tlrkiye baglami: pediatri derneklerinin okul politika énerileri icin temel veri.
Kaynak: Yip T et al. Pediatrics 2022 (meta-analiz) - Futenma 2023 - Chen 2025 PLOS Med

Cocuk Uyku Tibbi Egitimi - CRSWD - Dog. Dr. Aysegiil Danis 17 /43



VAKA 1 — DSWPD Ergen

16 yas erkek - 10. sinif 6grencisi

e Sikayet: Okul glinleri uyku baslangici 03:00-04:00, alarm 07:00 03:30

Uyku baslangici

e Serbest glinler: Uyku baslangici 05:00, uyanma 13:00 (89 saat)

e Sabah asiri uykululuk, ilk 2 ders uyur, not disusl, devamsizlik Alarm
e Aile 6ykisi: Baba “gece kusu” (aile yatkinlig) 07:00
e Tani: 14 giin uyku glinlugii + CCTQ-TR - DSWPD tanisi

Devamsizlik

Tedavi Yiiksek Belirgin J,
Sabah parlak 1sik 06:30, 30 dk

Melatonin 0.5 mg, 20:30
BDT(haftada 2 seans)
Okul ile iletisim

Kaynak: Barnes CE. JAAPA 2025 (DSWPD klinik kalibi) - Auger RR et al. AASM 2015 CPG - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023
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ASWPD: Tanim ve FASPS Genetigi

FASPS — Familial Advanced Sleep Phase Syndrome

e ASWPD: Uyku ve uyanikhigin istenenden belirgin

olarak erken olmasi PER2 S662G mutasyonu:
CK1e fosforilasyon bolgesinde degisim; PER2

proteini daha kararh hale gelir; bir bireyin endojen
e Aile oriintlist: Otozomal dominant gegis, yuksek periyodu kisalir - erken faz.
penetrans

e Yasl eriskinlerde sik; cocuk / ergende nadir

Xu et al. 2005 — CK16 T44A
Casein kinaz 16 mutasyonu; PER fosforilasyonunu
degistirerek periyodu kisaltir — ikinci aile tipi.

e Fenotip: Uyku baslangici ~¥19:00, uyanma ~04:00

e ~4 saat kadar erken faz (bireyler arasi degisken)

Ortak mekanizma: PER fosforilasyonunun degismesi

-> kisalmis endojen periyot

Kaynak: Toh KL et al. Science 2001,;291:1040-1043 - Xu Y et al. Nature 2005,434:640—644 - Jones CR et al. Nat Med 1999;5:1062—-1065
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ASWPD: Pediatrik Klinik ve Tedavi

PEDIATRIK SUNUM TEDAVi — ASWPD

e Aile tipinde cocuk erken uykuya dalar (~19:00) — e Aksam parlak 1gik (19:00-21:00) — faz
“cok uslu cocuk” geciktirir

e Cok erken uyanir (~04:00-05:00) — ailenin biraz e Sabah igigindan kaginma (koyu perde, ge¢
rahatsizligi olur kahvalti)

e Giindiz islevselligi korunur; uyku siiresi yas icin e Aksam sosyal etkilesim artirma (davranigsal)
yeterli e Melatonin ASWPD’de endike DEGILDIR —

e Aile oykusu genellikle belirgin (multipl jenerasyon) endojen melatonin zaten erken baglamis

Kaynak: Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023,;48:101091 - AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Auger RR et al. AASM 2015 CPG
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ISWRD: Diuizensiz Uyku-Uyaniklik Ritmi

TANIM

24 saat icinde >3 uyku atagi, toplam siire yas icin normal ama belirgin bir ana uyku donemi yok.
Fragmante, daginik uyku oruintisu; sirkadiyen amplitid disuk.

Otizm Spektrum -
O/O 50_80 Bozuklugu Aglr ?Jg:;r:;n Sendromu Slk Rett Sendromu (MECP2)

-
.
Vs
\\§

Ters smith-Magenis Send. Yaygin Agir epilepsi / Genel] Kompleks nérogelisimsel

ensefalopatiler tablolar

r

J . J/

Pediatri pratiginde ISWRD en sik noérogelisimsel bozukluk zemininde goriiliir.
Kaynak: Albertini MJ et al. Brain Sci 2025 - Auger RR et al. AASM 2015 CPG - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023
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ISWRD Tedavi Yaklasimi ;"’ienyto

in
— melotron eleose (oDt
q prot®

Zeitgeber Gii¢clendirme (6ncelikli) Melatonin — ASD/ISWRD

e Sabah parlak stk 30—60 dk (2000—2500 lux) e PedPRM / Slenyto (prolonged-release): EMA
onayh (2018)

e Gringras 2017 RCT: Uyku latansi =37 dk; toplam

e Gunduz fiziksel aktivite — acik havada

e Sabit 6glin saatleri (metabolik saatler) siire +57 dk
e Aksam los 1sik; uyku-uyaniklik ritteli e Malow 2021 2-yil acik etiket: Biylime/puberte
etkisi yok

e Hastane ortaminda guriltii/isik kontroli

(yogun bakim) e Baslangic 2 mg, gerekirse 5 mg

e Paditz 2025 SR: Hizli vs uzun salinim tartismasi
gincel (Gringras/Ipsiroglu 2025)

\. J - J

Zeitgeber olmadan melatonin tek basina yetersiz — “biyolojik egitim” éne ¢ikar.

Kaynak: Gringras P et al. 2017 (PedPRM RCT) - Malow BA 2021 (2-yil giivenlik) - Paditz 2025 SR - Witt 2023
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VAKA 2 — ISWRD - Angelman Sendromu

e 3 AY SONRA
8 yas ki1z - Angelman Sendromu

e Sikayet: Anne “gece 4-5 kez uyaniyor, 2 saatlik kisa uyku

Ana uyku blogu

2 sa
donemleri”
e Gunduz 2-3 sekerleme, toplam 24 saatlik uyku ~11 saat Giindiiz sekerleme
e Aktigrafi: Belirgin ana uyku donemi yok, daginik értinttii - ISWRD 2-3
e Komorbidite: ilacla kontrol altinda epilepsi
e Aile tiikenmisligi belirgin — ebeveyn uykusu da fragmente Anne uykusu
Cok kisa Belirgin P

Sabah 30 dk i1sik
Gundlz bahge aktivitesi

Aksam los 151k
PedPRM 2 mg (21:00)
Uyku ritaeli

Aile icin klinik hedef: uyku siiresi degil,

konsolidasyon.

Kaynak: Gringras P et al. ] Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2017 (PedPRM RCT) - Albertini MJ et al. Brain Sci 2025 - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023
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N24SWD: Non-24 Saat ve Kor Cocuklar

TANIM
Endojen periyodun 24 saatten uzun (siklikla ~24.5 sa) olmasi. Her glin biraz daha gec¢ uyku, 2—3 haftada bir
semptomlar degisir — uyku blogu saat etrafinda doner.

Gorenler

Siklikla DSWPD ile karisir.
Tani: 22 hafta aktigrafi + uyku ginlGgu

Tedavi: Sabah parlak isik + aksam melatonin.

Gormeyen c¢ocukta diizensiz “uyku gecikmeleri” varsa N24SWD mutlaka diistintilmelidir.

Kaynak: Auger RR et al. J Clin Sleep Med 2015;11:1199-1236 (AASM CPG) - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023 - AASM 2024 CRSWD Draft CPG
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Smith-Magenis Sendromu (SMS): Ters Sirkadiyen

e Genetik: 17p11.2 delesyonu - RAI1
haploinsuffisiensi 24-saatlik Melatonin Ritmi

e RAI1, CLOCK geninin 1. intron’una baglanir - CLOCK e Normal: gece yiiksek e SMS: giindiiz yiiksek (ters)
ekspresyonu azalir

e Molekduler saat bozulur, sirkadiyen ampliftud duser . . IRTAAMAAT ..
e Klinik fenotip: Agir uyku bozuklugu + %95’inde
sirkadiyen patoloji

e Gunduz uykululuk + gece uyaniklik + erken sabah
uyanma

e Karakteristik yuz, zihinsel engel, davranissal sorunlar
“ 4 06:00 12:00 18:00 24:00 06:00

Akrofaz glindiiz = Giindiiz uykululuk

Gece melatonin yok = Uyaniklik.

Kaynak: Polymeropoulos CM et al. Genet Med 2021;23:2426—2432 - Potocki L et al. Am J Med Genet 2000,86:428—433 - De Leersnyder H et al. J Pediatr 2001;139:111-116
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VAKA 3 — SMS - Tasimelteon Tedavisi

Melatonin reseptor agonisti

VAKA 3 3 AY SONRA

12 yaskiz-17p11.2 delesyonu (SMS)

Uyku baslangici

e Aile sikayeti: “glindliz uykuda, gece evde dolasiyor, 04:00’ta 01:00

kahkaha”
e Uyku gunltgu: Baslangi¢c 01:00, uyanma 05:00; giindiz 3 saat uyku Uyanma
e 24-sa tukuruk melatonin: Akrofaz 14:00 (tersine) 05:00

e Onceki denemeler: standart 1sik + melatonin - yetersiz

e Baglanan: Tasimelteon 20 mg (21:00) — HETLIOZ LQ, FDA 2020 Gunduz uykululuk
pediatrik SMS Agir Hafif

DDSQ50 ve DDTST50 primer sonlanimlarinda plasebo Ustiinde; 290 Aile stres 6lcegi anlamli diss

(PRO).

gln acik etiket stirekli etkin.

Kaynak: Polymeropoulos CM et al. Genet Med 2021;23:2426—-2432 (pediatrik SMS RCT)
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.

e >2 zaman dilimi degisen seyahat sonrasi

e Her dilim icin ~1 glin iyilesme; doguya seyahat
daha zor

e Pediatri: Aile tatili baglaminda sik

e Tedavi: Kademeli adaptasyon, varis bolgesi glin
15181, disik doz melatonin

J

.

Jet-Lag Bozuklugu ve Vardiyal1 Calisma (Kisa Gecis)

Jet-Lag Bozuklugu Vardiyali Calisma Bozuklugu

e Pediatride dogrudan ihmal edilebilir (18 yas alti
yasal kisitlama)

e Ancak ailede vardiyali ebeveyn - dolayl
sirkadiyen etki

e Cocukta: Gece 15tk maruziyeti, dlizensiz ebeveyn-

cocuk etkilesimi

e Aile danismanliginda sorulmali, midahale
tasarlanmali

Kaynak: Auger RR et al. J Clin Sleep Med 2015;11:1199-1236 (AASM CPG) - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023;48:101091
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Uyku Gunlugu ve Aktigrafi

Uyku Giinligu Aktigrafi

e CRSWD tanisinin temel araci

e Minimum 14 giin — hafta i¢i + hafta sonu
ayrimi sart

e Uyku baslangici, uyanma, sekerleme, ilag,
aktivite

e Ebeveyn tamamlamasinda guvenilirlik artar
(pediatrik)

e Sik aktigrafinin tamamlayicisi — tek basina
yeterli degil

J

g

e Hareket sensori - Uyku-uyaniklik ¢cikarimi

e Pediatrik dogrulanmis; noninvaziv; ev ortami

e AASM 2024 Draft: CRSWD tanisinda siddetle
onerilir

e > 7 glin, ideal 14 glin; kayit kaybi nadir degil

e Turkiye: Ticari cihaz sinirli - Giyilebilir
tuketici cihazlar 6n tarama

Tani iigliisii: Uyku giinliigi + Aktigrafi + DLMO

Kaynak: AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Auger RR et al. AASM 2015 CPG - Morgenthaler Tl et al. Sleep 2007;30:519—-529 (AASM Practice Parameters)
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AKktigrafi Oriintiileri: 4 CRSWD Tipinin Gorsel Ayrimi

o
o
o
(&)
=
N

18

N

4

DSWPD

|
e Aktigram: 14 giin, her satir bir giin, x-ekseni Ui G, Gy G S —
saat 00—-24 Her giin ayni R
e Siyah blok = uyku; beyaz = uyaniklik
e DSWPD: Tiim giinler ayni ge¢-saatte AL — —
kavdiril Uyku erken, uyanma erken pus "
ayairimig Her gtin ayni — —
e ASWPD: Tum glinler ayni erken-saatte
kaydiriimis ISWRD - == = = = =m
o o .. I I | [ [ I
e ISWRD: Ana uyku blogu yok — 3+ daginik Gun boyu fragmente B I B
dénem Ana uyku blogu yok "Em mm O m m ——
— — — .
e N24SWD: Her glin ~1 saat kayar — diyagonal N24SWD -

bant
Uyku her giin ~1 saat kayar

Periyot >24 sa

Aktigrafi = CRSWD alt-tip ayriminda tek bakista tani araci.

Kaynak: Morgenthaler Tl et al. Sleep 2007,30:519-529 - AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023
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DLMO ve Tiirkce Validasyonlu Kronotip Olcekleri

DLMO
Dim Light Melatonin Onset 5 5015 - Eurasian | Med
I CCTQ-TR 4flrslu;a§ (;ocukI:rraSlan )
e Pediatrik tercih: Tuklrik 6rneklemesi (noninvaziv)
e Los 151k (<30 lux) altinda 2 saat ara ile I MESC-TR éndej & Besoluk 2013 -
ergenier
e Melatoninin 3—4 pg/mL esigi asmasi = DLMO
: e .. i Randler / Onder 2021 -
e Arastirma merkezi; rutin klinikte sinirl erisim I MESSi-TR ma:mii;{]esz/geningness/stabmte
e Altin standart kronobiyolojik biyobelirte¢
Uluslararasi - Turkce kismi kullanim
I MCTQ - serbest giin odakl

Bozkurt 2023 derlemesi: 27 sirkadiyen 6lgekten 9°u
cocuk/ergen icin uygun.

Kaynak: Dursun OB et al. Eurasian J Med 2015 - Onder & Besoluk 2013 - Randler/Onder 2021 - Bozkurt A et al. 2023
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e Obstriktif uyku apne sendromu siphesi
e Parasomni / hareket bozuklugu ayrimi
e Narkolepsi ayirici tanisi (MSLT ile)

e Tedaviye yanitsiz, atipik vakalar

.

Polisomnografi (PSG): CRSWD’de Rolu Sinirli

CRSWD tanisi icin PSG ZORUNLU DEGILDIR.

PSG, eslik eden uyku bozuklugu stiphesi varliginda veya tedavi yanitsizliginda distnular.

PSG Endikasyonlari (eslik edebilir) CRSWD’de Olasi PSG Bulgulari (arastirma)

e Uyku latansi uzun (uyaniklik fazinda kayit)

e Toplam uyku suresi kisa (zamanlama bagimli)

e REM latansi degisken

e Konfor ve glvenlik: pediatrik PSG ortami
dizenlenmeli

Kaynak: AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023,48:101091
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Isik Terapisi: Pediatrik Pratik

Mekanizma ve Faz Yanit Egrisi (PRC) Pediatrik Dozaj ve Guivenlik
ipRGC - SCN —> PER/CRY transkripsiyon kaymasi e Giic: 2000-10.000 lux; mesafe 30-60 cm

e Sire: 30-60 dakika, sabah (DSWPD) veya aksam

Sabah 15181 = Faz ilerletir
(ASWPD)

e GOz aclk, lamba goz hizasinda bakis alani icinde

e Mavi gok similasyonu - melanopsin aktivasyonu

e Glvenlik: Fotosensitif ilag, retinopati, bipolar éykide
dikkat !!!

e Tiirkiye pratik: 10.000 lux lambalar eczane/online
erisilebilir

- e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

DLMO

Kaynak: Auger RR et al. AASM 2015 CPG - AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Khalsa SBS et al. J Physiol 2003,549:945-952 (insan PRC)
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Melatonin: Doz-Zaman Iliskisi ve Pediatrik Aralik

e iki ayri etki: Faz ilerletici (kronobiyotik) vs hipnotik Melatonin Faz Yanit Egrisi (PRC) — Uygulama Zamanlamasi
e Kronobiyotik pencere: DLMO’dan 4-5 sa once dustik doz Faz ilerletir (+)

(0.3-0.5 mg) “0.,. .,.00

[ J [ J

e Hipnotik pencere: Yatistan 30-60 dk 6nce yiksek doz '.. ..°

(3—10 mg) . 0.. ..0
e Pediatride baslangi¢ 0.5-1 mg; tipik Gst 3—5 mg kaymasi o 3

(sa) ° °

e Uzatilmis salinim (PedPRM): Uyku sirdirme, OSB/SMS ‘.

ruhsatli ‘.

| | | | |

-6 sa DLMO -3 sa DLMO DLMO +3 sa +6 sa
ptimal ilerletme imal geciktirme

Pediatrik kural: DSWPD’de diisiik doz - erken saat - OSB/SMS’de uzatilmis salinim standart yatis saatinde.

Kaynak: Bruni O et al. Eur J Paediatr Neurol 2015;19:122—-133 - Owens JA et al. (IPSA) Sleep Med 2025 - Burgess HJ et al. J Biol Rhythms 2010,25:208—-216 (PRC melatonin)
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Melatonin: Pediatrik Kullanim ve Turkiye Durumu

Farmakoloji
e Hizli salinim: 30-60 dk pik - DSWPD faz ilerletici (0.3—0.5 e Gringras 2017 RCT (ASD): uyku latansi -39,6 dk; Malow
mg, yatistan 4-5 sa dnce) 2021 2-yil glivenlik

e Uzatilmis salinim (PedPRM/Slenyto): Uyku strdiirme, Paditz 2025 SR + Gringras/lpsiroglu 2025 tartismasi (hizli vs
ASD/ISWRD uzun salinim)

AASM 2023 Advisory: ABD pediatrik asiri doz 8.000 (2012)

e Baslangic 0.5-1 mg, tipik aralik 1-5 mg (Bruni 2015 Avrupa

konsensusu) — 52.000 (2021)
Rishi 2023 JCSM: ABD OTC icerik sapmasi -%83 ila +%478

TURKIYE — TITCK Diizenleme Kronolojisi

®e @ % ———__—
07.07.2022 2022/7193 09.06.2023 02.09.2025

Tarim Bak. Kisitli Danistay 10.D Listeden ¢ikarildi TITCK yazisl:
Listeye eklendi ylrutmeyi durdurdu beseri tibbi Grin

Kaynak: Owens JA et al. (IPSA) Sleep Med 2025 - Bruni O et al. Eur J Paediatr Neurol 2015;19:122—-133 - AASM 2023 Health Advisory - Rishi MA et al. J Clin Sleep Med 2023 -
TITCK 02.09.2025 (E-24931227-520.99-572252)
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Pediatrik Uyku Hijyeni: 13 Maddelik Aile Uygulamasi

Yataga yalnizca uykulu iken git; 20 dk icinde uyuyamazsan

c Her glin ayni saatte yatma/kalkma; hafta sonu farki <1 saat kalk

e Yatak odasi sadece uyku icin — ekran, ders, yemek yok Odada saat gortilmemeli — uykuya calisma kaygis!

artmasin
e Oda karanlik, sessiz, serin (1820 °C) @ Yatmadan 6nce rahatlatici rutin (kitap, thk dus)
0 Ekran kullanimi yatmadan 21 saat 6nce kesilir @ Okul baslama saati mimkinse 08:30 sonrasina ¢ekilsin
9 Kafein / agir yemek / yogun egzersiz yatistan >3 sa once @ Kronik sikayetli ergende ruhsal degerlendirme
G Sabah 30-60 dk dogal guin 15181 maruziyeti @ Ebeveyn model olur — ev ici ortak uyku kilttri kurulur

a Gunduz sekerlemesi >6 yas icin <30 dk

Kaynak: Mindell JA et al. Sleep Med Rev 2006;10:291-307 - AAP School Start Times Policy 2014 - Wheaton AG et al. MMWR 2015 - Auger RR et al. AASM 2015 CPG
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Davranissal Tedavi, Kronoterapi ve Dijital BDT

Uyku Hijyeni (AASM/AAP pediatrik Dijital BDT (ergen)

Oneriler)

e Sabit kalkma saati — hafta sonu dahil e Cleary 2025 MA: uyku latansi g=0.72
e Yatak odasi sadece uyku icin e Cleary 2025 MA: insomni siddeti

e Ekran yok (yatak oncesi 60 dk) y=LAL

e Ogleden sonra kafein yok . Ei\;\\l/aunkg 2025 (29 RCT, 9475): orta-

e Aktivite ve yemek 6ne cekilmeli

e Terapist-hibrit model daha etkin
e Chen 2025: MDD gelisimini dnler

Tiirkiye: Yerellestirilmis dijital BDT-I uygulamasi sinirli — arastirma onceligi.

Kaynak: Mindell JA et al. Sleep Med Rev 2006;10:291-307 (davranissal) - Cleary MA et al. 2025 SR/MA - Hwang H et al. 2025 - Chen IH et al. PLOS Med 2025
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Otizm Spektrum Bozuklugu ve Norogelisimsel Tablolar

Gilincel Tartisma

e OSB’de uyku sorunu prevalansi: %$50-80 (Albertini
2025)

e Mekanizmalar: melatonin tiretim/metabolizma Paditz 2025 SR

farklari, saat geni polimorfizmleri (Yenen & Cak 2020) Sistematik derleme — hizli salimm melatonin ASD
uyku latansi etkili

Hizli vs Uzun Salinim Melatonin

e Fenotip: Uyku baslangici gecikmesi, parcali uyku,

erken uyanma, ISWRD Gringras 2025 Comment
’ PedPRM uzun salinim tercih edilmelidir — uyku
e Angelman, Rett, Fragile X — karisik DSWPD + ISWRD C e "
sardirme kritik
tablolar
e Komorbid epilepsi: uyku-nébet cift yonlu etki Ipsiroglu 2025 Reply
Uzun salinim igin yeterli pediatrik RCT var; dlisiik doz
yeterli

Pratik: davranissal zemin + diisiik dozdan titrasyon —

formiilasyon hasta uyumuna gore secilir.
_ J

Kaynak: Yenen AS, Cak HT. Tiirk Psikiyatri Derg 2020 - Albertini MJ. Brain Sci 2025 - Paditz 2025 - Gringras 2025 - Ipsiroglu 2025
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ADHD, Korliik ve Epilepsi: Uykunun Ozel Zeminleri

ADHD

e Uyku parametrelerinde anlamli
bozulma (Cortese 2009 meta-
analizi)

e Eriskin ADHD hastalarinda
DSWPD %33.3 (Spera 2020)

e Stimulan zamanlamasi 6nemli —
aksam dozu uyku baslangicini
geciktirir

e Melatonin + uyku baslangici 6ne
cekme (Van der Heijden 2007)

Epilepsi

e Uyku kisitlamasi nébet esigini
distrar

e Ensefalopatik cocukta ISWRD
yaygin

e AED secimi: sedatif / uyanikhk
etkilerine dikkat

® EEG + uyku glinligi korelasyonu
klinik degerli

Kaynak: Cortese S et al. ] Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2009 (MA) - Spera V et al. J Atten Disord 2020 - Van der Heijden KB et al. ] Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2007

(RCT) - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023
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Post-COVID Ergen Uykusu: Dogal Deney

DONALD (Almanya)

Perrar 2023 Kiss 2023

Sosyal jetlag azaldi; uyku baslangici ve uyanma Ekran kullanimi ile uyku kalitesi arasinda negatif
gec saatlere kaydi. iliski; kronotip eveningness yonine kaydi.
Wesley 2023 (ABD - Colorado) Pelotas (Brezilya)

Behav Sleep Med 2023 Xavier 2024

Sosyal jetlag ve uyku gecikmesinin psikolojik Uyku siresi artti, sosyal jetlag azaldi; kronotip
semptomlarla iliskisi pandemide guiclendi. kaybi az olan ¢ocuklarda tercih.

Ergen kronotipine duyarli takip plani, okul iletisimi, yerellestirilmis davranissal midahale

Kaynak: Perrar | et al. 2023 (DONALD) - Kiss O et al. Health Psychol 2023 (ABCD) - Wesley 2023 - Xavier JC et al. 2024 (Pelotas)

Cocuk Uyku Tibbi Egitimi - CRSWD - Dog. Dr. Aysegul Danis 39 /43



Pediatrik CRSWD Klinik Algoritmasi

Uyku-uyanikhk sikayeti

(anamnez + aile 6ykiisii)

14 giin uyku gunligii + aktigrafi
(kronotip dlcegi)

!

Oriintii tanima
DSWPD / ASWPD / ISWRD / N24SWD

Zeitgeber + Farmakoterapi
Isik - Melatonin - Davranissal

8-12 haftada yanit degerlendir
(vanit yoksa: DLMO, PSG, ayirici tani)

Alas: Anamnez + glinlik + aktigrafi = alt tip & davranissal zemin + 151k + zamanli
melatonin = yetersizse uzun salinim / kronoterapi / tasimelteon.
Kaynak: AASM 2024 CRSWD Draft CPG - Auger RR et al. AASM 2015 CPG - Witt RM. Semin Pediatr Neurol 2023;48:101091
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ANAHTAR MESAIJLAR

CRSWD ic¢sel saat ile dayatilan zamanlama
arasindaki uyumsuzluktur — davranissal degil
biyolojik.

‘ Tanida uyku ginliGgu + aktigrafi + kronotip dlcegi
zorunlu; DLMO altin standart.

‘ Norogelisimsel populasyonlarda ISWRD yaygin —
zeitgeber gliclendirme 6nceliklidir.

Turkiye 2025: melatonin beseri tibbi Urin —
TITCK ruhsatli eczane satisi, receteli
standardizasyon.

Ergen DSWPD en sik pediatrik CRSWD: pubertal
faz gecikmesi + sosyal jetlag + teknoloji.

‘ Tedavide 151k + melatonin + davranissal ticli;
pediatride disik dozdan baslanir.

‘ SMS icin tasimelteon; Angelman/OSB icin
PedPRM pediatrik onayli seceneklerdir.

' Dijital BDT ergen insomnisinde etkin — Tlirkce
yerellestirme arastirma onceligi.



Secilmis Kaynaklar

American Academy of Sleep Medicine (Auger RR, et al.). Clinical Practice Guideline for the Treatment of Intrinsic CRSWDs. J Clin Sleep Med 2015;11:1199-1236.
American Academy of Sleep Medicine. International Classification of Sleep Disorders, 3rd ed. (ICSD-3-TR). 2023.

American Academy of Sleep Medicine. Treatment of Intrinsic CRSWDs — 2024 Clinical Practice Guideline (Draft).

Witt RM, et al. Current Considerations in the Diagnosis and Treatment of CRSWDs in Children. Semin Pediatr Neurol 2023;48:101091.
Owens JA, et al. (IPSA). Melatonin use in typically developing children: Expert Consensus. Sleep Med 2025.

Patke A, et al. Mutation of the human CRY1 underlies Familial DSPD. Cell 2017;169(2):203—215.e13.

Toh KL, et al. An hPer2 phosphorylation site mutation in FASPS. Science 2001;291:1040-1043.

Polymeropoulos CM, et al. Tasimelteon safely and effectively improves sleep in SMS. Genet Med 2021;23:2426—-2432.

Gringras P, et al. Efficacy and safety of PedPRM in ASD. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2017 + Malow BA, et al. JCSM 2021.

10. Cleary MA, et al. Digital CBT-I for Adolescents — SR & MA. J Sleep Res 2025.

11.Yip T, et al. School Start Times, Sleep and Youth Outcomes — Meta-analysis. Pediatrics 2022;149:e2021054068.

12. TITCK Resmi Yazi, 02.09.2025 (E-24931227-520.99-572252) — Melatonin beseri tibbi iiriin statiis.

RO I A T A

Her slaytin kaynak seridinde ilgili referanslar ayrica belirtilmistir.

Kaynak: Sunumun dayandigi baslica kilavuz, RCT ve meta-analizler
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