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1. OZET

Sizofreni psikiyatrik bozukluklar i¢inde ¢esitli 6zelliklerinden dolayi ilgi ¢ceken
ve en ¢ok calisilan psikiyatrik bozukluktur. Sizofrenili hastalarda sug isleme ve
saldirgan davraniglar iizerinde baz1 biyokimyasal parametre diizeylerinin etkili
oldugu disilintilmektedir. Bu c¢alismada su¢ islemis ve islememis sizofrenili
hastalarda bazi biyokimyasal parametrelerin serum diizeylerindeki fakliliklar

karsilastirilarak sug iizerindeki etkilerinin degerlendirilmesi amag¢lanmustir.

Calisma siiresince Elazig Ruh ve Sinir Hastaliklar1 Hastanesinde tedavi goren,
DSM-IV tam dlgiitlerine gore sizofreni tanist almis en az bir sug kaydi olan 50 erkek
sizofrenili hasta ile herhangi bir su¢ kaydi olmayan 50 erkek sizofrenili hasta
arastirmaya almmuistir. Hastalara sosyodemografik bilgi formu uygulanmistir. Kan
ornekleri, ¢caligma kriterlerine uyan hasta ve kontrol gruplarindan uygun zaman ve
aclik tokluk durumlar1 gozetilip sabah 08.00—-11.00 saatleri arasinda alinarak serum
total kolesterol, trigliserid, HDL, LDL, VLDL kolesterol, total ve serbest testosteron,
Ostradiol, sex hormonu baglayict globulin, ¢inko, bakir ve ghrelin diizeylerine

bakilmustir.

Sug isleyen sizofrenili hastalarin serum trigliserit, VLDL, LDL kolesterol, total
ve serbest testosteron, bakir ve ghrelin diizeyleri, su¢ islememis sizofrenili hasta
grubuna gore daha yiiksek bulundu. Serum total kolesterol, HDL kolesterol,
Ostradiol, sex hormonu baglayici globulin ve ¢inko diizeyleri ise su¢ islemis olan

sizofrenili hastalarda daha diisiik olarak tespit edildi.

Bulgularimiz sizofrenili hastalarda suca yatkinlik konusunda bazi1 biyokimyasal
parametrelerin  diizeylerinin  6nemli oldugunu gosterdi. Sug¢ islemede bu
parametrelerin etkinliginin giivenilir bir sekilde kullanilabilmesi i¢in daha ileri
calismalara ihtiya¢ vardir. Ozellikle kolesterol, testosteron, dstradiol, sex hormonu
baglayic1 globulin, ¢inko, bakir ve ghrelin agisindan ileride faydali sonuglar elde
edilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Sizofreni, kolesterol, testosteron, ghrelin, suc.



2. SUMMARY

In psychiatric disorders because of its various characteristics, schizophrenia is
interesting and the most studied psychiatric disorder. It is supposed that some
biochemical parameter levels are effective on aggressive behaviours and committing
crime in schizoprenic patients. In this study we aimed to evaulate the differences of
serum levels of some biochemical parameters in criminal noncriminal schizophrenic

patients as comparative on the effects of crime.

This study included 50 noncriminal schizophrenic patients and 50 criminal
patient who had at least one crime record and taken schizophrenia diagnosis
according to DSM-IV in Elaz1ig Psychiatry and Neuropathies Hospital.
Sociodemographic knowledge form is applied to the patients. At the right time by
taking into consideration of hunger and being full situation blood samples were taken
from patients who were appropriate to the study criterias and control groups at the
morning 08.00-11.00 a.m. On these blood samples serum total cholesterol,
triglycerid, HDL, LDL, VLDL cholesterol, total and free testosterone, estradiol, sex

hormone binding globulin, zinc, copper and ghrelin levels had been studied.

It is found that serum triglycerid, VLDL, LDL cholesterol, total and free
testosterone, copper and ghrelin levels of schizophrenic patients are higher than
noncriminal patients. However, it is fixed that serum total cholesterol, HDL
cholesterol, estradiol, sex hormone binding globulin and zinc levels are lower in

criminal schizophrenic patients.

Our findings showed that the levels of some biochemical parameters are
important in terms of crime inclination on schizophrenic patients. For using activity
of this parameters as reliable, it is needed further studies. Especially, in terms of
cholesterol, testosterone, estradiol, sex hormone binding globulin, zinc, copper and

ghrelin we think that useful results will be taken in the future.

Keywords: Schizophrenia, cholesterol, testosterone, ghrelin, crime.



3.GIRIS
3.1.Sizofreni
3.1.1.Tamm

Sizofreni, uzun yillardir bilinen, toplum iginde ve akil hastanelerinde ¢ok sik
karsilagilan siiregen bir hastaliktir (1). Kisinin alisilagelmis algilama ve yorumlama
bicimlerine yabancilasarak, kendine 6zgii bir ige-kapanim diinyasina ¢ekildigi ruhsal

bir bozukluktur (2).

Sizofreni bir beyin hastalig1 olup kronik hastaliklar gibi alevlenme ve yatigma
donemleri gosterir. Tedavi edilebilir bir hastalik olmakla beraber zaman zaman
alevlenme donemleri olabilir, hastalarin 6nemli bir kisminda hastalik tamamen
ortadan kalkmayabilir. Bu durum da kisinin ¢alismasini, ¢evresindekilerle iletisim

kurmasini, bagimsiz bir yasam siirmesini ¢ok gii¢lestirir (3).

Sizofreni, bir¢ok davramig ve diisiince bozukluguna neden olan; beynin
yapisinda, fizyoloji ve kimyasinda onemli degisikliklerin oldugu c¢ok sistemli
psikiyatrik bozukluklardan biridir. Erken yaglarda baslayarak hayat boyu siirebilen
bir hastaliktir. Sizofreninin tan1 koydurucu (patognomonik) bir belirtisi
bulunmamaktadir. Eslik eden 06zgiil biyokimyasal, noro-radyolojik, fizyolojik ve
psikolojik test olmadigindan bu tani hala bir dislama tanisi olarak kalmaktadir.
Sizofreniyi bir klinik antite olmaktan ¢ok etyolojisi bilinmeyen, benzer belirtiler

verebilen bir grup hastalik olarak ele alma egilimi vardir (4).
3.1.2.Tarihge

Sizofreni tarihgesi Isa’dan sonra I-II. Yiizyillara uzanmaktadir. Bu donemlerde

sizofrenik yikimdan ve hezeyanlardan bahsedilmistir (1).

“‘Dementia Praecox’’ kavramini ilk kullanan, Belgikali psikiyatrist Morel dir.



Hecker 1871 yilinda; hebefreniyi, Kahlbaum 1874°de; katatoniyi tanimlamislar, daha
sonra Emil Kraepelin 1896’da bu iki klinik tabloya paranoid ve basit tipleri de
ekleyerek bunlarin muhtemelen metabolik kokenli bir hastaligin farkli goriintimleri
oldugunu ileri siirerek hepsini ‘‘dementia praecox’’ bashgi altinda birlestirmistir.
Kraepelin’in bir bagka 6nemli katkisi, giiniimiiziin sizofreni kavrami i¢inde énemli
bir yer tutan pozitif-negatif belirti ayriminin kavramsal g¢ergevesini hazirlamig

olmasidir.

Klinik goriiniimlerin tesine gecerek, soz konusu bozukluga eslik eden zihinsel
siiregleri tanimlayan ilk arastirmaciysa Eugen Bleuler’dir. Bleuler, 1911°de
yayimladigr ‘‘Dementia Praecox ve Sizofreniler Grubu’® adli kitabinda, bu
bozuklugun mutlaka yikimla sonlanmasinin gerekmedigine dikkat ¢cekerek, dementia
praccox yerine, zihin yarilmasi anlamina gelen ‘‘schizo-phrenia’’ teriminin
kullanilmasini 6nermis ve sizofreninin dort temel belirtisi oldugunu ileri stirmiistiir

(2). Bleuler bunlara “‘4 A Belirtisi’’ adin1 vermistir. Bunlar:

1. Assosissasyon Bozuklugu (Diisilince akisi bozukluklarr)

[\9)

. Affekt Bozuklugu (Duygulanim bozukluklar)

(98]

. Autism (Otizm)

4. Ambivalans’dir (4).

Bleuler, sizofreni kavrami iginde, assosiyasyon bozukluguna ozel bir yer
vermis, bunun patognomonik bir belirti oldugunu, tiim hastalarda ve hastaligin her

doneminde bulundugunu ileri stirmiistiir.

Tartismanin diger kutbunda, Kurt Schneider’in “‘birinci sira belirtileri’” yer
almaktadir. Schneider, isitme varsanilari, kendi diisiincelerinin yiiksek sesle

sOylendigini igitme, dig gii¢ler tarafindan bedenin etkilenmesi, diisiince ¢calinmasi ve



diisiince sokulmasi gibi sanr1 ve varsanilardan olusan bir grup belirtiyi, ‘birinci sira

belirtiler’ olarak adlandirmis ve sizofreni tanisinda bunlara 6ncelik vermistir.

1960’larin sonlarinda, Schneider’in ‘‘birinci sira belirtileri’> Avrupa’da daha
cok benimsenirken, Amerikalilar Bleuler’in sizofreni tamimina gbre tam
koyuyorlardi. Ancak, bir taraftan Bleuler’in cagrisim c¢oziikliigii konusundaki
savlarinin  yapilan ¢aligmalarla  dogrulanmamasi, Ote yandan Amerikan
Psikiyatrisinde betimleyici diizeyle sinirli bir tani siniflamasinin benimsenmeye
baslamasi, Schneider’in sanr1 ve varsanilardan olugan oOlgiitlerinin Amerikalilar

tarafindan da 6n plana ¢ikarilmasina yol agti.

1980°1i yillarla birlikte iki 6nemli gelisme oldu. Bunlardan ilki Psikiyatrik
Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitabi (DSM-III)’in yaymlanmast ve
Amerikan Psikiyatri Birligi’nin  sizofreni tanisi konusunda, Andreasen’in
makalelerinde anlatim bulan yeni yaklasimi benimsemesiydi. Amerikan
Psikiyatrisi’nde Kreapelinci yaklasim 6n plana ¢ikti. Tkinci énemli gelisme, Ingiliz
psikiyatrist Timothy Crow’un pozitif ve negatif belirtilerden olusan iki farkl
sizofreni alt tipi oldugunu ileri sliren makalesinin yayimlanmasiydi. Gergi
pozitif-negatif belirti ayrim1 Kraepelin’den beri biliniyordu; bir nérolog olan Jackson
bu kavrami gecen ylizyilin sonunda ortaya atmis ve 1974 yilinda Strauss
sizofrenideki negatif ve pozitif belirti ayrimina yeniden dikkat ¢ekmisti. Noroleptik
kullanimiyla sanri, varsani gibi pozitif belirtileri yatisan hastalarin toplum iginde
belirli bir rolii lstlenmeleri ve bazi insan iliskilerine girmeleri gerekiyordu.
Dolayisiyla, yasamlarinin biiyiik boliimiinii akil hastanelerinde kapatilmis olarak
geciren hastalar i¢in 6nemli bir sorun olusturmayan negatif belirtiler, bu donemde
baslica sorunlardan birisi haline gelmisti. Ayrica, gelisen beyin goriintiileme

teknolojisiyle soz konusu belirtilere eslik eden yapisal ve islevsel beyin



anormalliklerinin kolayca arastirilir hale gelmesi de bu ilgide rol oynuyordu.

Sonug olarak, DSM-III ile tan1 Olgiitleri disina itilen Bleulerci kavramlar daha
ayrintili tanimlamalarla arastirma Olgeklerine doniiserek klinik degerlendirme
siirecine geri dondiiler. 1994 yilinda yayimlanan DSM-IV tani Olgiitleri arasinda

negatif belirtilere de yer verilerek bu doniisiim resmilesti (2).

3.1.3.Epidemiyoloji

3.1.3.1. Sikhk

Sizofreni tami Olgiitleri zaman igerisinde degismesine ragmen, sizofreni
goriilme siklig1 (prevalansi) %0,5-1,5 arasinda degisiklik gostermekte, ortalama %1
olarak kabul edilmektedir (5). Sizofreni insidansi ise yilda 100.000 kiside 15-20

olarak verilmektedir. Yasam boyu hastalanma riski ise ortalama %0,9 civarindadir
(6).
3.1.3.2. Baslangi¢c Yas1

Giliniimiize kadar sizofrenik bozukluklar i¢in verilen olagan risk yaslar1 15-
45’tir  (7-10). Ancak baz1i c¢aligmalarda, oOzellikle hastalanma riskinin
hesaplanmasinda en ¢ok belirlenen yas aralig1 15-55’tir (9). Giiniimiizde tan1 igin yas
aralig1 bir Olciit olarak kabul edilmemektedir. Sizofrenik bozukluklar 45 yasindan
biiyliklerde de baslayabildigi icin, yas konusundaki goriisler daha esnek duruma

gelmistir (7,9, 11).

Bleuler ve Kraepelin, daha sonra diger arastirmacilar tarafindan da desteklenen
bir bulgu olarak sizofrenik bozukluklarin erkeklerde kadinlardan daha erken
basladigin1 belirtmislerdir (8, 12, 13). Baslangi¢ yas1 erkeklerde daha ¢ok 15-25,
kadinlarda daha ¢ok 25-35 yaslar1 arasindadir (7, 8, 14). Otuzlu yaslarin ortalarina

kadar erkek/kadin orani erkek lehine fazla iken, 6zelikle kirk yasindan sonra bu oran



kadinlar lehine iki kat olarak artmaktadir (15).

3.1.3.3. Cinsiyet

Sizofreninin erkeklerde % 1,02 kadinlarda ise % 1,5 oraninda goriildigi

bildirilmektedir (16).

3.1.3.4. Medeni Durum

Sizofreni hastalarinda hi¢ evlenmemis olma durumunun sik oldugu, bosanmis
ve ayrt yasama oraninin ise artmis oldugu bildirilmektedir. Bekar sizofreni
hastalarinin premorbid islevinin daha bozuk oldugu, psikozun daha erken yasta
basladig1 ve hastaligin daha kotii bir seyrinin oldugu gorilmiistiir (15). Hastaneye ilk

yatis kayitlarina gore bekar sizofreniklerin orani evlilerden daha yiiksektir (10).

3.1.3.5. Sosyoekonomik Diizey

Sizofreni prevalanst sosyoekonomik diizeyi yiiksek olanlarda % 0,5 ve diisiik
olanlarda ise % 2,5 olarak bildirilmektedir (6). Sosyoekonomik diizey (SED)
basliginda aylik gelir, egitim diizeyi, meslek, yasanan yer ve toplumsal ¢evre gibi
ozellikler yer alir. Sizofrenik bozukluklarin her SED’de goriildigli ve saptandigi
bilinmektedir. Calismalarin tiimiine yakini sizofrenik bozukluklarin diisiik SED’deki
diger diizeydekilerden daha yiiksek oranda bulundugunu gostermektedir (7, 17, 18,

19).

3.1.3.6. Dogum Mevsimi

Bazi ¢aligmalarda ge¢ kis yada bahar aylarinda doganlarda daha fazla sizofreni
hastalig1 % 5-8 oraninda goriiliirken (20) bazi arastirmalara gore de yaz sonu ve

sonbahar aylarinda doganlarda azalma goriildiigii bildirilmektedir (20, 21).



3.1.4. Etiyoloji
3.1.4.1. Psikanalitik Goriis

Psikanalitik kurama gore, sizofrenide ruhsal ya da organik nedenlerle libido
gelismesi narsistik bir diizeyde saplanir kalir. Yasamin sonraki donemlerinde, degisik
stresler ile ego bu ilkel diizeye geriler (regression) ve libido, nesnelerden geri
cekilerek benligin kendisine yatirilir (ikincil narsisizm). Cinsel enerjinin dinamik
belirtisi libido normal gelismede ilk ¢ocukluk donemlerinde ¢ocugun kendisinde,
kendi benliginde ve bedeninde tutulmaktadir. Buna birincil narsisizm denir. Cocuk
biiylidiik¢ce ve ¢evreyle iligkileri arttik¢a libido giderek ¢evredeki nesnelere yatirilir
ve boylece gercek nesne iligkileri gelisir. Cevredeki nesnelere yatirilan ilgi, baglilik
ve sevgiye nesne libidosu adi verilir. Fakat her zaman i¢in bir miktar birincil
narsisizm durumu da kalir. Yani kisi kendisini de sever. Ancak bu, nesne iligkilerinin
gelismesine engel degildir. Sizofrenide ise nesne libidosu geri bedene, benlige ¢ekilir
ve boylece kisinin dis diinya ile iliskileri azalir. Hasta ileri derecede narsisistik
duruma girer. Sanki gene kiiciik bir ¢ocuk gibi olur. Nesne-libidosunun, bir baska
deyimle, disardaki nesnelere yatirilmis ilgilerin ve yatirnmin geri bedene ¢evrilmesi
(ikincil narsisizm) durumu sizofrenik hastalarin kendi bedenleri ile asir1
ugrasmalarinda (hipokondriazis) ve otizm gibi belirtilerde goriiniir. Bu gerileme
durumu ¢ocukluktan bagslayarak temel giiven duygusunun saglanamamasi, siirekli
diis kirikliklar1 ve kisiler-arasi iliskilerin bozuklugu yiiziinden olabilir. Genellikle
psikanalistler de sizofrenide dogustan yapisal bir yatkinligin, bir ego zayifliginin ve
birincil narsisistik durumu kolayca geriyebilme egiliminin oldugunu kabul ederler.
Boyle bir zeminde ¢evre iliskilerinde kiigiik biiyiik incinmeler, bu gerileme egilimini
karsilarlar. Buna gore ige kapanim ve baska belirtiler bir ¢esit savunma ve uyum

bicimidir (22).



3.1.4.2. Bilissel Goriis

Arieti, sizofrenideki gerilemenin biligsel izdlistimiinii arastirmis ve sizofreniye
giren kisinin, zihinsel gelisimin erken asamalarina 6zgii bir diisiince bicimi olan
paleolojik diisiinceye geriledigini ileri silirmiistiir. Diislerde c¢ocuklarin ve ilkel
topluluklarin zihinsel isleyisinde 6n planda olan bu diisiince bic¢imi, sizofrenide
yeniden etkinlesmekte ve egemen duruma gelmektedir. Paleolojik diisiincenin temel
ozellikleri, asir1 6zdeslestirme, amacli nedensellik, zaman ve uzam kavramlarinin

degismesi ve kavramlastirma giiciiniin azalmasidir (2).
3.1.4.3. Psikososyal Faktorler

Ego psikologlar1 obje iliskilerine 6nem vermislerdir. Melanie Klein erken ego
islevlerinde yapisal bir defekt oldugu goriisiindedir. Bu da ¢ocugu anne g¢ocuk
iligkisinde duyarli hale getirir. Kisilik gelisimi de bu sekilde yakindan etkilenir ve

dezorganizasyona duyarlilik olusur.

Bazi teoriler ise; daha ¢ok aile i¢i iliskilere yoOnelmistir. Sizofrenigin aile
icindeki patolojiyi yansittig1 diisiiniilmiistiir. Burada anne babadan biri kars1 cinsten
cocukla yakin iligki i¢ine girer. Esinde bulamadigi doyumu c¢ocukta bulmaya ¢alisir.
Sizofreniklerin ¢ocukluk donemlerinde birgok duygusal ve davranmigsal sorunlar
gosterdikleri ileri siiriilmektedir. Sizofreniklerin  ¢ocukluk ddnemlerindeki
davranigsal sorunlar anksiyete bozukluklari ve duygudurum bozukluklar1 olgularina
gore belirgin olarak yiiksek bulunmaktadir. Ayrica konusma, dil, okuma alanlarinda

sorunlar, okul reddi ve arkadas iliskilerinde bozukluklar sik gozlemlenen sorunlardir

(4).



3.1.4.4. Genetik Faktorler

Sizofreninin genetik yonleriyle ilgili olarak farkli alanlarda ¢ok sayida ¢alisma
yapilmistir. Bu calismalar aile, ikiz, evlatlik caligmalar1 ve genetik belirleyicilerle
ilgilidir. Bu c¢alismalarin sonuglar1 sizofrenik bozukluklara yakalanma riskinin
sizofrenik hastalarin aile iiyelerinde toplumdakinden, tek yumurta ikizlerinde es
hastalanma oraninin ¢ift yumurta ikizlerindekinden, biyolojik annesi ve/veya babasi
sizofrenik olan evlatliklarda daha yiiksek oldugunu gostermistir (23-25). Genetik
calismalarin sonuclari monogenik, poligenik ve genetik heterojeniteyle agiklanmaya
calisilmigtir (26, 27). Bunlardan genetik heterojenite kurami daha ¢ok kabul
gormektedir. Kisa ve basit bir anlatimla, 6zellikle birinci derece yakinlari sizofrenik

olan kisilerde sizofreniye yakalanma riski daha yiiksektir.

3.1.4.5. Beyin Goriintilleme Calismalari

Bilgisayarli beyin tomografisi (BBT) calismalarinin ¢cogunda; hastalarin % 10-
50’sin de lateral ve iiglincii ventrikiillerde biiyiime oldugu, %10-35’inde kortikal
atrofi oldugu gortilmiistiir. Ventrikiiler biiylime ve kortikal atrofinin tan1 kondugu
sirada saptandigi ve ne ilerleyici, nede geriye doniislii oldugu bulunmustur.

Sizofrenide néron kaybi olan baslica alanin temporal lob oldugu goriilmiistiir (28).

Magnetik rezonans gorilintiileme (MRI) ¢alismalart sizofrenik hastalarda
hippokampal/amigdala kompleksinin ve parahippokampal girusun hacminin
azaldigmi  gostermistir.  Ayrica limbik  sistemin  hacmindeki azalmanin
psikopatolojinin derecesi ile dogru orantili oldugunu gosteren baska caligsmalar daha

vardir (28).

Pozitron emisyon tomografisi (PET) calismalarinda genelde glukoz kullanimi

yada serebral kan akimi Olglilmektedir. Sizofrenik hastalarda frontal loblarda

10



hipoaktivite, psikolojik testle stimiilasyonun ardindan belirli bir takim beyin
bolgelerinde aktivasyon bozuklugu ve serebral kortekse oranla bazal ganglionlarda

hiperaktivite oldugu bulunmustur (28).
3.1.4.6. Biyokimyasal Arastirmalar

Sizofrenide beyin biyokimyasini inceleyen c¢alismalar norotransmitterler
tizerinde odaklanmaktir. Arastirilan norotransmitter sistemleri dopamin, serotonin,

glutamat ve gama amino biitirik asittir (GABA).

Dopamin: Dopamin varsayimi, sizofrenide dopamin yolaklariin etkinliginde
bir artis oldugunu ileri siirer. Amfetamin ve kokain gibi dopamin etkinligini artiran
maddelerin normal kigilerde psikoz benzeri bir tabloya yol agmasi (22, 29) ve
postsinaptik dopamin reseptdrlerini bloke eden ndroleptiklerin sizofreni belirtilerini

yatistirmasi, dopamin varsayimini desteklemektedir (2, 22).

Dopaminerjik ndroanatomi ii¢ ndronal sistemden olugmaktadir. Bunlar: Ventral
tegmentumdan limbik sisteme ve korteks ile septohipokampal alana uzanan
mezolimbik-mezokortikal sistem, substantia nigradan striatuma uzanan nigrostriatal
sistem ve hipotalamustan hipofize uzanan tuberoinfundibuler sistem seklindedir.
Noroleptikler antipsikotik etkilerini mezolimbik-mezokortikal sistemdeki dopamin
reseptorleri lizerinden gostermektedir. Nigrostriatal sistemdeki dopamin reseptor
blokaj1 ekstrapiramidal yan etkilerden ve tuberoinfundibuler sistemdeki dopamin
reseptor blokaji prolaktin salinnmindaki artistan kaynaklanan hormonal yan

etkilerden sorumlu tutulmaktadir (2).

Sizofrenideki psikotik belirtilerin ve ndroleptik kullanimi ile olusan etki ve yan
etkilerin dopamin varsayimi ile agiklanmasi olanaklhidir. Ancak, s6z konusu

varsayimin aciklamakta yetersiz kaldigi durumlara vardir. Dopamin reseptor
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blokajinin saatler i¢inde olustugu bilinmektedir. Buna karsin, antipsikotik etkinin
ortaya c¢ikmasi giinler ya da haftalar almaktadir. Bu gecikme, ‘‘depolarizasyon

inaktivasyonu’’ kavramiyla ac¢iklanmaya calisilmistir (2, 8, 29).

Noroleptiklerin; sanri, varsani ve pozitif yapisal diisiince bozuklugu gibi pozitif
belirtileri yatistirirken, ilgi ve istek azalmasi, duygulanimda kiintlesme ve toplumsal
cekilme gibi negatif belirtileri ayni diizeyde etkilememesi, hatta kimi zaman negatif
belirtilerin siddetlenmesine yol agmasi, dopamin varsayiminin s6z konusu celigkiyi
de aciklayacak sekilde yeniden kurgulanmasini zorunlu kilmaktadir. Bazi
aragtirmacilar, sizofrenide, prefrontal ve diger kortikal alanlarda dopamin
etkinliginin azaldigin1 ve bu durumun negatif belirtilerden sorumlu oldugunu, buna
karsin, subkortikal ve limbik bolgelerdeki etkinlik artisinin pozitif belirtilere yol
actigini ileri siirmektedir (22). Prefrontal korteksin subkortikal ve limbik
bolgelerdeki dopamin iletimini baskiladigini ve prefrontal dopamin etkinligindeki bir
azalmanin bu boélgelerde bir etkinlik artisina yol agtigini kabul eden yaklasim soz
konusu c¢eligkiyi agmak iizere ileri siiriilmiistiir. Boylece, pozitif ve negatif belirtiler
ayn1 model i¢inde aciklanabilmektedir (2). Yeni bir bulgu olarak sizofreniklerde D2
den baska D4 de de artma tespit edilmis olup farkli alttiplerde farkli reseptdrlerin

rolii olabilecegi savunulmustur (4).

Norepinefrin: Norepinefrin sisteminin, tek basma degilse de, diger
ndrotransmitter sistemleriyle birlikte sizofrenide rol oynadigi diistiniilmektedir
(4, 8, 22). Beyin omurilik stvivi (BOS), norepinefrin diizeyi 6zellikle paranoid
belirtilerin baskin oldugu hastalarda yiiksektir (2, 22). Ancak, norepinefrin
diizeyindeki anormallik sizofreniye 6zgii olmayip, duygudurum bozukluklarinda da

goriilmektedir (2).

Serotonin: Son yillarda klozapin ile saglanan basari, serotoninin sizofrenideki
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roliine dikkat ¢ekmektedir (7, 8, 22). Yapilan ¢aligmalar, klozapinin serotoninerjik
etkinligi baskiladigin1 ve 5-HT2 reseptorlerini bloke ettigini gostermektedir.
Klozapinin, klasik antipsikotiklere gore, D2 reseptorlerine baglanma orani daha
diisiik, serotonin reseptorlerine baglanma orani ise daha yiiksektir. Bu durum,
sizofrenide, serotonin ve dopamin sistemleri arasindaki etkilesimde bir bozukluk
oldugu diisiincesine yol agmaktadir. BOS HVA/SHIAA (5-hidroksi indol asetik asit)
orant diisiik bulunan hastalarin klozapine daha iyi yanit vermeleri s6z konusu
diistinceyi desteklemektedir (2). Ayrica serotonin reseptdr yogunlugu frontal

kortekste sizofreniklerde kontrollere gore daha diisiik bulunmustur (4).

Glutamat: Bir glutamat reseptorii olan N-metil-D-aspartatt (NMDA) bloke
ederek etki gosteren fensiklidinin sizofreninin pozitif ve negatif belirtilerini birarada
iceren bir klinik tabloya yol agmasi, glutamat sisteminin sizofrenideki roliine dikkat
cekmektedir (2, 8, 29). Ayrica, akut fensiklidin entoksikasyonu, saglikli kisilerde
tipki sizofrenidekine benzer bir hipofrontaliteye yol agmakta ve frontal kortikal
metabolizmay1 diistirmektedir. Fensiklidin ile boyle farkli bir tablonun ortaya
¢ikmasi, dopaminden bagimsiz bir sizofreni alt tipi olabilecegini diistindliirmektedir
(2).

GABA: Benzodiazepinlerin antipsikotik ilaglara eklenmesinin sagaltim
etkinligini artirdigin1  gosteren calismalar, GABA reseptorlerinin de sizofreni
belirtilerinin olusumunda rolii oldugunu diisiindlirmektedir. Nitekim sizofrenide,
prefrontal ve singulat kortekste GABA-erjik ndron yitimi saptanmistir (4). Bir bagka
calismadaysa, noOron yitimi saptanmamig, ancak prefrontal bolgede, GABA
sentezinden sorumlu bir enzim olan glutamik asit dekarboksilaza ait mRNA

diizeyinde azalma oldugu bildirilmistir (2).
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3.1.5. Klinik Goriiniim
3.1.5.1. Belirti ve Bulgular

Dil ve iletisim bozukluklari: Ses tonu genellikle tekdiizedir ve duygulanimini
belli etmez (22). Diislinceler amagsizdir, konugmalar1 bir yone yonelmez. Hasta
birbiri ile ilgili baglantili diisiince akimimi siirdiiremez. Diisiinceler bir alandan
digerine ¢ok ¢abuk degisir ve iletisim ileri derecede bozulur. Buna “cagrisimlarda
¢oOziilme” denir. Cevresel veya tegetsel konusma olabilir. Konusma igerigi fakirlesir.
Cagrisimlar1 yavaglamig olabilir ve siireklilik bozulmustur. Bu siireksizlik kendini
blok, perseverasyon ve tegetsellik seklinde gosterir. Ekolali izlenebilir. Soézciikler
miiphem, ileri derecede soyut veya ileri derecede somuttur. Yineleyici ve
basmakaliptir. Konusmasi fakirdir. S6zciik uydurma izlenir. Birgok bilinen sozciik
cok degisik anlamlarda kullanilabilir. Kelime salatasi olasidir. Anlamsiz sozciikler

ardarda siralanabilir. Mutizm ve verbijerasyon izlenebilir (4).

Diisiince bozukluklari: Sizofreni hastalarinin genelde kendilerine 0zel,
anlagilmasi glic mantik kurallarina dayali bir diislince bigimleri vardir. Bu genellikle
zaman, yer, nedensellik ve karsitlik ilkelerini tanimayan mantik 6ncesi bir diigiince

bicimidir. Diisiincelerinde birbirleriyle ¢elisen kavramlar birlikte olabilir (28).

Diislince yayilmasi, diisiincelerinin baskalarinca duyulabilmesi, kafasina
diisiinceler sokulmasi, diisince ¢ekilmesi, davraniglarin dis giliglerden etkilenmesi
gibi sanrilar sizofrenide siktir. Bunlara etkilenme sanrilari da denilmektedir. Bazen
olgular olagan dis1 giicleri oldugunu, giinesin dogmasi, diinyanin dénmesi vb. gibi
dogal olaylar etkileyip degistirdiklerini ileri siirebilirler. Tamamen bizar nedenlere
bagli olarak hayatinin tehlikede oldugunu ileri siirebilir, bireysel Onemlerini

abartabilirler.
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Referans fikirleri de sizofrenide siktir. Hasta kendisi ile ilgisi bulunmayan olay-
lara 6zel anlamlar yiikleyebilir. Gazeteler, radyo, TV vb. sanki 6zel olarak hastay1
ima ediyor gibidirler. Yayin araglarindan 6zel mesajlar aldiklarina inanabilirler.
Eriyerek baska objelerle birlesme diisiinceleri veya beden biitiinliigiiniin bozulmas1
diisiinceleri olasidir. Cinsel yonelimlerinden kusku duyabilirler. Sanr1 konular1 daha
cok persekiisyon (gozetlenme, izlenme, komplo kurulmasi), biiyiikliik (6zel giicleri
olma) veya somatik (bedeninin ¢iirlimesi gibi) seklindedir. Kendisine komplo
kurulduguna, haklarinda yanlis dedikodular yayildigina, zarar verilmek istendigine,
diistince ve eylemlerinin etkilendigine inanabilirler. Her gittigi yerde gozetlendigini
ileri siirebilirler. Bunlar bazi 06zel kisiler tarafindan (doktor, yakinlari vb)
yonlendiriliyor olabilirler. Sanrilarina bazi dini gruplar, tarikatlar konu olabilir.

Kiskanglik, biiyiikliik, dinsel icerikli ve somatik sanrilar diger sik izlenen sanrilardir.

Soyut diisiince yetisinde bozulma ve buna bagli olarak genelleme yetisinde
kayip olmaktadir. Bu yeti kaybi olgularda atasozii ve deyimlerin agiklanmasi ile

muayene edilebilir.

Diislince akimindaki bozulmayla birlikte diisiinceyi olusturan sdzciikler,
semboller arasindaki mantiksal zincir kopar. Diislincede zaman zaman durmalar
(blok), bir diisiinceden ilgisi olmayan baska bir diisiinceye kaymalar olur. Hasta,
diistincede anlamdan ¢ok sozciiklerin uyagia kendisini kaptirir (klang cagrisim).
Bazen birka¢ soOzciikten parcalar ya da birkag kavram bir araya getirilerek
(yogunlagtirma) yeni sozciikler, kavramlar tiiretilir (neologisme=sozciik uydurma)

(22).

Kurt Schneider’in sizofreninin birinci sira belirtileri olarak tanimladig1 belirtiler
asagida verilmistir. DSM sistemi bu goriislerden yiiksek oranda etkilenmistir. Ancak

belirtilerin diger bozukluklarda izlenebildiginin farkedilmesi ile 6nemi azalmistir:

15



e Disiincelerin ses olarak duyulmasi1 (disiincelerin duyulabilirligi): Hasta
diistincelerinin yankilandigin1 duyar veya diisiincelerini yiiksek sesle

yineleyen sesler duyar.

e Hastanin davraniglarini yorumlayan, tartisan sesler seklinde isitme
varsanilart: Hasta kendi aralarinda konusan veya tartisan sesler duyar. Bu

sesler hastanin eylemleri hakkinda yorumlar yapabilir.

e Somatik varsanilar, somatik edilgenlik: Hasta bedeni iizerinde dis giiclerin

etkin olduguna inanir.

e Diisiince ¢ekilmesi: Hasta diisiincelerinin ¢ekildigini, dis gii¢ler tarafindan

kafasinin i¢inden ¢ekilip alindigini diisiiniir.

e Diislince sokulmasi: Birtakim diislinceler hastanin kafasina dis giicler

tarafindan sokulmaktadir.

e Diisiince yayilmasi: Hasta tiim diisiincelerinin gazeteler, radyo, TV vb.

yayin araglari ile tiim diinyaya yayildigina inanir.

e Duygulandirilma (made feeling): Hasta duygularinin kendisine ait

olmadigina, kendisine empoze edildigine inanir.

e Hareketlerinin kontrol edildiginin veya etkilenildiginin diistintilmesi.

e Sanrisal algi: Hasta ¢evresinde olan bir olay veya objeye idiyosinkratik bir

deger atfeder. Bu alg1 ardindan bir sanriya doniisiir (4).

Alg1  Bozukluklari:  Sizofrenik  hastalarda  biliylik  siklikla  isitme
halliisinasyonlariyla karsilasilir. Hastalar bir veya birden fazla ses duyabilirler.
Bunlar tehdit edici, agik sagik, suclayan yada hakaret eden sesler olabilir. Gorme

halliisinasyonlar1 daha az sikliktadir. Hastaneye yeni yatirilmis sizofrenik hastalarin
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yaklasik % 75’inde halllisinasyonlar vardir. Halliisinasyonlar1 olan hastalarin
yaklasik % 90°1nda isitme halliisinasyonlar1 vardir. Isitme halliisinasyonlar1 daha ¢cok
aile, din, cinsellik ile ilgili konular, suglamalar ve godzdagi vermeler, komut
vermelerle ilgilidir. Schneider’e gore hastanin yaptiklari lizerine yorum yapan yada
bunlar tartisan sesler. Iki yada daha fazla ses, iiciincii kisi olarak hastay1 konusmakta
ve tartigmaktadir; hastanin yaptiklar1 ve ¢evresinde olup bitenler konusunda yorum
yapmaktadir. Hastanin kendi diisiincelerinin yiiksek sesle sdylendigini igitmesidir.
Sizofrenik hastalar duyduklar1 bu seslere karsi iizlintii, kizginlik duyabilirler yada

bunlara kars1 higbir duygusal tepki gostermeyebilirler (28).

Gorsel varsanilar daha seyrek olup belli belirsiz sekiller, 6lii goriintiileri, baska
insanlarla birlesip ayrilma, cinsiyet degistirme, dis goriinlimiinde degisme, siddet
veya igkence sahneleri olabilir. Yanilsamalar sizofrenide izlenmesi olasi diger algi

bozuklugudur (4).

Duygulanim Bozukluklari: Sizofrenide klasik olarak bir duygu azalmasindan
ve kintliigiinden s6z edilir. Olaylara duygusal tepkisi az ya da yoktur,
vurdumduymaz, aldirmaz gibi goriinebilirler. Ancak tiim bu belirtiler hastalarin
timden duygusuz olduklarini, ac1 ¢cekmediklerini gostermez (22). Hastanin duygulari
niteliksel veya niceliksel olarak degisebilir. Duygusal tepkilerin yerinde olusu
prognoz agisindan olumlu bir gostergedir. Hastalar duygularmi ifade etmeseler,

uygunsuz ifade etseler bile yogun ve anlamli duygulari olabilir (4).

Sizofrenide duygulanim siklikla uygunsuz ileri derecede labil veya
diizlesmistir. Bazen olgular duygularinin normal yogunlugunu kaybettigini,
duygularin1 kaybettiklerini sOyleyebilirler. Hastalar emosyonel olarak yanitsiz,
sicakliktan yoksun olup empati yapilmasi ile ilgili gili¢liikleri vardir. Diger bir

anlatimla duygusal ifadeler ya yoktur veya ses tonu monoton, yliz hareketsizdir.
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Genel olarak bir anhedoni hali vardir. Zevk verici duygular yasanamaz. Duygusal
tepkiler genellikle uygun olmayan kosullarda ortaya ¢ikar. Diizlesmis duygulanimin
daha agir bicimleri olan monoton ve kiint duygulanim da sik olarak izlenir. Bu
tepkilerin ilaca bagli yan etkiler olabilecegi de akilda tutulmalidir. Bunlar disinda
kendilerini asir1 iyi hissetme, omnipotans, diinya ile birlesme seklinde dini igerikli
diistinceler, ruhun biitiinliigiiniin bozulmas1 bedeninin veya kisiliginin parcalanacagi
korkusu, dehset duygulari, asir1 ambivalans sik olarak izlenen diger
duygulanimlardir. Izolasyon da sik olarak izlenir. Bu sekilde olgular korkung, dehset

verici konulart anlatirken olaylar1 yasamiyor izlenimini verebilirler (4).

Davramis Bozukluklari: Agir durgunluk, ilgisizlikten, asir1 kamg¢ilanma,
tagkinlik durumuna dek degisik derecelerde olabilir. Motor davranig bozuklugu
cevreye karsi hareketlerin ileri derecede azalmasi bigiminde olabilir. Boyle bir
durumda tiim motor eylemler hemen tamamen durabilir. Buna katatonik stupor denir.
Katatoniklerde bedene veya ekstremitelere bir sekil verildiginde olgu bunu uzun siire
korur. Buna “balmumu katilig1” denmektedir. Bunlar bagimsiz bir belirti olabilecegi
gibi igitsel varsanilara bagli olarak da ortaya ¢ikabilir. Diirtii kontroliiniin
bozulmasina bagli olarak bazen de ileri derecede saldirganlik olabilir. Sosyal
duyarlilik azalir. Sigara isteme, amagsiz olarak c¢evredeki esyalarla oynama, adam
oldiirme vb. olabilir. Amaca yonelik eylemlerin yapilmasi ile ilgili sorunlar ve
girisim kayb1 vardir. Amaca yonelik eylemler azalir veya bizar nitelige biirtinebilir.
Is performansi ve diger rollerde ileri derecede bozulma olur. Bu ilgi ve diirtii
eksikligi, bir isi tamamlayamama seklinde kendini gdsterir. Kendine bakimla ilgili
ciddi bozukluklar olur. Ekopraksi olabilir. Basmakalip davramis siktir. Olgular
stirekli volta atabilir, ayn1 ifadeleri uzun siire tekrarlayabilirler. Negativizm kendini

iligki kurma giigliigii seklinde gosterir (4).
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Bilissel Bozukluklar: Akut donemde yonelim genellikle bozulmamustir. Bu tiir
bir bozuklugun varlig1 organik beyin bozuklugunun arastirilmasini gerektirir. Bellek
de genellikle normal bulunur. Bazen hastanin dikkatini toparlama bozuklugu nedeni
ile bozuk bulunabilir (2, 4). Sizofrenide izlenen bazi bilissel bozukluklarin psikotik

belirtilerden bagimsiz oldugu diistiniilmektedir (4).
Sizofrenide pozitif ve negatif belirtiler

a) Pozitif belirtiler:

e Varsanilar (isitme, dokunma, koku, gdérme varsanilari, yorumlayici

sesler, aralarinda konusan sesler vb.).

e Sannlar (kotilik goérme, kiskanglik, sucluluk, biyiklik, dinsel,
somatik, alinma, kontrol edilme, diisiince okunmasi, diisiince

yayimlanmasi, diisiince sokulmasi, diisiince ¢ekilmesi, vb.).

e Pozitif yapisal diisiince bozuklugu (klang ¢agrisim, diisiincenin raydan
cikmasi, tegetsellik, enkoherans, mantikdisililik, cevresel konusma,

basingli konusma, vb.).

e Tuhaf davranis.

e Uygunsuz duygulanim.

b) Negatif belirtiler:

e Duygulanimda diizlesme ya da kiintlik (degismeyen yliz ifadesi,
spontan hareketlerde azalma, jest disavurumunun yoklugu, zayif goz

iligkisi, duygulanimda yanitsizlik, sesteki esnekligin yoklugu, vb.).

e Aloji (konusma yoksullugu, blokaj, konusma igeriginin yoksullugu,

vb.).
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o Istemsizlik-Apati (iist bas dzeni ve temizlikte yetersizlik, fizik enerjinin

azalmasi, is ya da okulda sebatsizlik, vb.).

¢ Anhedoni-Asosyallik (eglenceye yonelik ilgi ve etkinliklerde azalma,
cinsel etkinlikte azalma, yakinlik ve dostluk kurma yeteneginde azalma,

arkadas ve akranlarla iliskilerde yetersizlik, vb.).
¢ Dikkat bozuklugu (sosyal dikkatsizlik, testlerde dikkatsizlik, vb.) (30).
3.1.5.2. Tam Olgiitleri ve Simflandirma
DSM-IV’e gore sizofreni tam olciitleri

a) Karakteristik semptomlar: Bir aylik bir donem boyunca (basariyla tedavi
edilmigse daha kisa bir siire), bu zamanin 6nemli bir kesiminde asagidakilerden

ikisinin (ya da daha fazlasinin) bulunmas:

e Hezeyanlar

Halliisinasyonlar

e Dezorganize konusma (sik sik konu dis1 sapmalar gosterme)

Agir derecede dezorganize ya da katatonik davranis

Negatif semptomlar, yani affektif donukluk (tekdiizelik), aloji

(konusamazlik) ya da avolisyon

Not: Hezeyanlar bizar ise ya da halliisinasyonlarin kisinin davranis ya da
diistinceleri lizerine siirekli yorum yapmakta olan seslerden ya da iki ya da daha
fazla sesin birbiriyle/birbirleriyle konugmasindan olusuyorsa A Tani

ol¢iitlinden sadece bir semptomun bulunmasi yeterlidir.

b) Sosyal/mesleki islev bozuklugu: Hastalik siiresinin énemli bir boliimiinde

kisinin mesleki islevselligi kisiler arasi iligkileri yada 6z bakiminda, hastaligin
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baslangicina gore belirgin koétiilesme goriilmelidir.

¢) Siire: Bu bozuklugun belirtileri en az 6 ay siireyle siirmelidir. Bu 6 aylik
siirede, en az bir ay siireyle (basariyla tedavi edilmigse daha kisa bir siire) A Tam
Olciitiinii belirtileri olmalidir. Bu siire igcinde A olgiitli belirtileri bulunmadigi
zamanlarda prodromal ya da rezidiiel donemler goriilmelidir. Bu bozuklugun
belirtileri, prodromal ya da rezidiiel donemlerde, sadece negatif semptomlarla ya da
A tan Olciitiinde siralanan iki ya da daha fazla semptomun daha hafif bi¢imleriyle

(0rn. garip inanislar, olagandisi algisal deneyimler) kendilerini gosterebilir.

d) Sizoaffektif bozuklugun ve duygudurum bozuklugunun dislanmasi:
Sizoaffektif Bozukluk ve Psikotik Ozellikler Gosteren Duygudurum Bozuklugu

dislanmalidir.

e¢) Madde kullamminin/genel tibbi durumun dislanmasi: Bozukluk bir
maddenin (6rn. kotiiye kullanilabilen bir ilag) dogrudan fizyolojik etkilerine ya da

genel tibbi bir duruma bagli olarak ortaya ¢ikmamis olmalidir.

f) Yaygin Gelisimsel Bozuklukla olan iliskisi: Otistik Bozukluk ya da diger
bir Yaygin Gelisimsel Bozukluk &ykiisii ve en az bir ay siireyle (basariyla tedavi
edilmigse daha kisa bir siire) belirgin hezeyan ve halliisinasyonlar da varsa sizofreni

ek tanisi konabilir (1).
Sizofreni Alt tipleri
DSM-IV’te ise sizofreni 5 alt gruba ayrilir:
1. Paranoid tip
Asagidaki tan1 Olglitlerinin karsilandigi sizofreni tipi:

¢ Bir ya da birden fazla hezeyan ya da sik isitsel halliisinasyon olmasi.
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e Sunlardan hicbirinin bulunmamasi: Dezorganize konusma, dezorganize

ya da katatonik davranis, s1g ya da uygunsuz affekt.

2. Dezorganize tip

Asagidaki tani dlgiitlerinin karsilandig1 sizofrent tipi:

Asagidakilerden hepsi belirgindir:

e Dezorganize konusma

e Dezorganize davranig

e S1g ya da uygunsuz affekt (duygulanim)

3. Katatonik tip

Klinik goriiniimiin asagidaki olgiitlerden en az ikisi tarafindan baskin olarak

olusturuldugu sizofreni tipi:

e Katalepsi (bal mumu esnekligi de dahil olmak {izere) yada stuporla

izlenen motor hareketsizlik

e Asir1t motor aktivite (dis etkiyle uyarilmayan ve daha ¢ok amagsiz olan

motor aktivite artisi)

e Asir1 negativizm (tim komutlara kars1 kayitsiz bi¢imde direng gosterme
ya da onu hareket ettirmeye yonelik tiim girisimlere karsin, kisideki kati

postiiriin korunmasi) ya da konugsmama (mutizm) durumu

e Postiir alma (istemli olarak uygunsuz yada garip postiir, stereotipik
hareketler belirgin manyerizm yada grimas) ile goriilen, istemli

hareketlerde acayiplikler

e Ekoli ya da ekopraksi
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4. Farkhlasmamuis tip

e Tani Olgiitiiniin karsilandigi semptomlarin oldugu sizofreni tipi, ancak
bu tam1 Olgiitleri paranoid, dezorganize ya da katatonik tip tani

oOl¢iitlerini karsilamamaktadir.
5. Rezidiiel tip
Asagidaki tani dlgiitlerinin karsilandig1 sizofrent tipi:

e Belirgin hezeyanlar, halliisinasyonlar, dezorganize konusma ve ileri

derecede dezorganize ya da katatonik davranigin olmamasi.

e Negatif semptomlarin ya da A tani dlglitiinde siralanan iki yada daha
fazla semptomun daha hafif bigiminin (6rn. Acayip inanislar, olagan

dis1 alg1 deneyimleri) bulunmasi ile stiregenlik gdstermektedir (1).
3.1.6. Klinik Seyir

Sizofreninin ilk psikotik epizodunun baglangi¢ yasi ortalama olarak erkekler
icin 20’li yaslarin ilk yillariyla ortalar arasi, kadinlar icinse 20°li yaslarin sonlaridir.
Baslangici birden ya da yavas yavas olabilir, ancak bu bireylerin ¢cogu ¢esitli belirti
ve bulgularin (toplumdan uzaklasma, okula ya da ise karst ilgi kaybi, kendine
bakimin azalmasi v.s.) yavas yavag artmasiyla kendini gdsteren bir tiir prodromal
evre gosterir. Aile iiyeleri bu davranislari yorumlamakta giiclik c¢ekebilirler ve
kisinin “bir ge¢is evresinde” oldugunu diisiiniirler. Ancak sonunda bazi aktif evre
semptomlarinin ortaya ¢ikmasi sizofreni gibi bir bozuklugun oldugunu gosterir.
Yavas baglayan sizofreni genellikle ergenlik caginda ortaya ¢ikar, sinsi sinsi giderek
ilerler. Bu kisiler hastalik 6ncesi donemde genellikse sessiz ve edilgen; bir ¢ocuk
olarak az arkadasi olan, hayallere dalmay1 seven, ice doniik; bir ergen ya da erigkin

olarak icine kapanik; toplumdan uzak yasayan, acayip ve alisilagelmisin disinda
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davranislar gosteren kisiler olarak bilinirler. Sizoid ergenlerin karsi cinse ilgileri
zayif olur. Hastalifin prodromal déneminin siiresi degiskendir, birka¢ haftadan
birka¢ aya kadar siirebilir; bir yi1ldan daha uzunda siirdiigii olur. Anksiyete, korku,
kuruntu, illiizyonlar, acayip ve saskinlik dogurucu yasantilar, garip diisiinceler ve
uyku bozukluklar olabilir. Sizofreni genelde alevlenmeler ve remisyonlarla giden bir
hastaliktir. Zamanla pozitif semptomlar giderek azalir, negatif semptomlar giderek

artar.

Sizofrenide gidis ve sonlanimla ilgili olarak yapilan ¢ogu c¢aligma hastaligin
gidiginin degisken olabilecegini, bazi kisilerin alevlenmeler ve yatigmalar gosterirken
diger bazilarinin kronik hasta olarak kaldigini gdstermektedir. Bu bozuklukta tam
remisyon (hastalik oncesi islevsellik diizeyine donme) pek goriilmez. Siire¢ i¢inde
hastalarin bir kisminin oldukca sabit bir gidisi varken diger bazilarinin agir
yetersizliklerle giden ilerleyici bir kotlilesme gosterdigi goriiliir. Hastaligin erken
doneminde, onceleri prodromal ozellikler olarak goriinen negatif semptomlar daha
belirgin olabilir. Ardindan pozitif semptomlar ortaya ¢ikar. Pozitif semptomlar
tedaviye Ozellikle iyi yamit verdigi icin giderek azalir, ancak pozitif semptom
epizodlar1 arasinda negatif semptomlar siirer. Bazi kisilerde, hastaligin gidisi
sirasinda negatif semptomlarin giderek daha one ¢iktigina iliskin goriisler vardir.
Yapilan cesitli calismalarda prognozun daha iyi olacagin1 gdsteren etkenler
belirlenmistir. Bunlar hastalik 6ncesi uyumun iyi olmasi, hastaligin akut baslamasi,
daha ileri yaslarda baglamasi, kadin olma, tetikleyici faktoriin olmasi, eslik eden bir
duygudurum bozuklugunun olmasi, aktif evre semptomlarmin kisa siirmesi,
epizodlar arasindaki islevsellik diizeyinin iyi olmasi, rezidiiel semptomlarin az
olmasi, yapisal beyin anormalliklerinin olmamasi, norolojik iglevselligin normal

olmasi, ailede duygudurum bozuklugu Oykiisliniin olmasi ve ailede sizofreni
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Oykiisiiniin bulunmamasidir (28).
3.1.7. Eslik Eden Ozellikler ve Bozukluklar

Sizofren hasta uygunsuz bir duygulanim sergileyebilir (uygun bir uyaran
olmadan giiliimseme, giilme ya da aptalca bir yiiz ifadesi takinma gibi). Bu belirti
dezorganize tipin tanimlayicit 6zelliklerinden biridir. Anhedoni sik goriiliir ve ilgi
kayb1 ya da zevk alamama ile kendisini gosterir. Disforik duygudurum, depresyon,
anksiyete ya da ofke bi¢iminde goriilebilir (30). Uyku oOriintiisiinde bozukluklar
olabilir. Kisi yemege kars1 ilgisini yitirebilir ya da sanrisal inaniginin bir sonucu
olarak yemegi reddedebilir. Siklikla psikomotor aktivite bozukluklari vardir.
Diistinceleri yogunlastirmada giigliik siklikla bulunur ve bu da, dikkatini odaklama
sorunlarint1 ya da i¢ uyaranlariyla asir1 ugrasmaya bagli dikkat daginikligim
yansitiyor olabilir. Temel entellektiiel islevlerin sizofrenide bozulmadig: diisiiniiliirse
de biligsel islev bozuklugunun kimi belirtileri siklikla bulunur. Kisi konfii ya da
yonelim bozuklugu gosteriyor olabilir, aktif semptomlarin alevlenmesi doneminde ya
da c¢ok agir negatif semptomlar oldugunda bellek bozuklugu goriilebilir. Siklikla
icgdrii yoksunlugu vardir ve bu, sonlanimin kétii olacaginin 6ngoriilmesini saglayan
en iyi gostergelerden biridir. Depersonalizasyon, derealizasyon ve somatik kaygilar
ortaya c¢ikabilir ve bazen bunlar sanrisal bir yogunluga ulasabilir. Bazen motor
bozukluklar (grimas, postiir alma) da bulunur. Sizofrenisi olan kisilerin yasam
stireleri cesitli nedenlerden 6tiiri toplumun diger bireylerinin ortalamasindan daha
kisadir. Intihar &nemli bir etkendir, ciinkii sizofreniklerin yaklasik %10’u intihar
girisiminde bulunur. Intihar olasihgini artiran etkenler; erkek olma, paranoid tip gibi

etkenlerdir (2).
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3.1.8. Ayirici Tani

Psikotik belirtilerin yaygin olarak bir¢ok fonksiyonel ve organik beyin
bozuklugunda goriilmesi nedeniyle, sizofreni tanisi koyarken, diger bozukluklarin
dislanmas1 6nem tasimaktadir. Bu nedenle, dikkatli bir hastalik 6ykiisii alinmas1 ve
fizik hastalik ya da maddenin neden oldugu psikotik bozuklugun dislanmasi i¢in fizik
muayene ve laboratuar incelemelerinin yapilmasit gereklidir. Ayrica hastalik
belirtilerinin zaman i¢inde degiskenlik gosterebilecegi goz dniinde bulundurulmali ve
kisinin egitim diizeyi, entellektiiel yetileri ve ait oldugu kiiltiiriin 6zellikleri
degerlendirilmelidir. Uygulamada tan1 karmasasina en ¢ok yol agan durumlar i¢inde
akut mani, psikotik depresyon, sanrisal bozukluklar, sizotipal kisilik bozuklugu ve

madde kotiiye kullanimi sayilabilir (2, 22).

3.2. Biyokimyasal Parametreler

3.2.1. Kolesterol

3.2.1.1.Yapis1 ve Ozellikleri

Kolesteroliin yapisi, karbonlari sirayla numaralanmis olan dort adet A, B, C ve
D birlesik halka ve D halkasina tutunmus sekiz liyeli dallanmis hidrokarbon
zincirinden  olugmaktadir.  Kolesterol hidrofobiktir.  Kolesterol hidrofobik
ozelliginden dolayi, ya bir lipoprotein partikiiliiniin bir bileseni olarak proteinle
birlikte ya da safradaki fosfolipit ve safra tuzlarn tarafindan ¢6ziinmiis halde taginir
31).

3.2.1.2. Sentezi

Kolesteroldeki tiim karbonlar asetatdan saglanir. Indirgenmis nikotinamid

adenin diniikleotid fosfat (NADPH) indirgeyici ekivalanlar1 saglar. Once iki tane
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asetil CoA molekiilii asetoasetil CoA olusturmak i¢in kondanse olurlar. Sonra {i¢iincii
bir asetil CoA yapiya eklenerek Hidroksi Metil Glutaril (HMG) CoA olusur. Daha
sonta HMG CoA rediiktaz tarafindan endoplazmik retikulumda katalizlenir ve
mevalonik asit olusur. Indirgeyici olarak iki molekiil NADPH kullanilir ve CoA
saliverilir. Mevalonik asit, 5-pirofosfomevalonata dontistiiriiliir.
S-pirofosfomevalonat’in  dekarboksilasyonu ile izopentinil pirofosfat olusur.
Reaksiyon igin ATP gereklidir. Izopentinil pirofosfat (IPP) 3,3-dimetilalilpirofosfata
(DPP) izomerize edilir. IPP ve DPP, geranil pirofosfat (GPP) olusturmak {iizere
kondanse olurlar. ikinci bir IPP molekiili GPP ile kondanse olarak farnesil
pirofosfat1 (FPP) olusturur. iki molekiil 15-karbonlu farnesil pirofosfat birleserek 30
karbonlu skualen olusur. Skualen, molekiiler oksijen ve NADPH kullanan bir dizi
reaksiyonlar sonucu lanosterole doniistiiriiliir. Lanosterolde ¢ok basamakli bir islem
sonucu kolesterole doniisiir (31).

3.2.1.3. Biyolojik Etkileri

Viicutta kolesterol en c¢ok karacigerde kolik asit sentezi igin kullanilir.
Kolesteroliin % 80’1 kolik asite g¢evrilmektedir. Kolesterol safra tuzlarinin
olusumunda rol alip yaglarin sindirimini ve absorpsiyonunu hizlandirir. Kiigiik
miktarda kolesterol bobrekiistii bezinde adrenokortikal hormonlarin, ovaryumlarda
progesteron ve Ostrojen, testislerde testosteron yapiminda kullanilir. Hiicre membrani
ve hiicre i¢i organellerin membranlarinda biiylik miktarda fosfolipit ve kolesterol
bulunmaktadir (32).

3.2.2. Cok Diisiik Yogunluklu Lipoproteinler (VLDL)

VLDL’ler karacigerde Tretilir. Biiylk ¢ogunlukla triasilgliserolden
olusmaktadirlar. Fonksiyonlart triasilgliserolii karacigerden periferik dokulara

tagimaktir. Plazmada VLDL, LDL’ye dontistiirtiliir (31).
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3.2.3. Diisiik Yogunluklu Lipoproteinler (LDL)

VLDL’den olusan LDL; daha az triasilgliserol icerir ama kolesterol ve
kolesterol esterleri icerikleri yiiksektir. LDL’nin asil gorevi; periferik dokulara
kolesterol saglamaktir(31).

3.2.4. Yiiksek Yogunluklu Lipoproteinler (HDL)

HDL karacigerde sentezlenir. Ekzositozla kana saliverilir. HDL’ler;
apo C-II'nin dolasimdaki deposudurlar. Ekstrahepatik dokulardan serbest kolesterolii
uzaklagtirirlar  ve esterlestirirler, kolesterol esterlerini VLDL ve LDL’ye
yerdegistirme reaksiyonuyla transfer ederler. Kolesterol esterlerini karacigere
tasirlar. HDL karacigerde yikilir ve kolesterol saliir(31).

3.2.5. Trigliseridler

Triasilgliserol yag dokusunda hiicrelerin sitozoliinde susuz bir sekilde
depolanir. Bu yag vuciit yakit gereksinimi duydugunda kullanilmaya hazir bir sekilde
depo yag1 olarak islev goriir. Triasilgliseroliin yapisinda birinci karbona bagl yag
asiti genellikle doymus, ikinci karbona bagli olan genellikle doymamis ve ti¢lincii
karbona bagli olan da doymus ya da doymamis olabilmektedir. Buda gosteriyorki bir
gliserol molekiiliine bagl yag asitleri genellikle ayni tiirden degildir. Doymamis yag
asitlerinin bulunmas lipitin ergime derecesini azaltmaktadir (31).

3.2.6. Testosteron

Testosteron, testislerde leydig hiicreleri tarafindan salgilanir. Testosteronun
sentezinde On maddesi asetattan sentez edilen kolesteroldur. Kolesteroliin yan
zincirinin enzimatik yolla pargalanmasi sonucu pregnenolona ve ondanda
17-Hidroksi pregnenolon olusur. Daha sonra progesteron ve progesterondanda
androstenedion meydana gelir. Androstenedion da testosteronun 6n maddesidir.

Eriskin erkeklerde testislerden giinde ortalama 7mg kadar testosteron salgilanir.
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Testosteron plazmada proteine bagli olarak tasimir. Karacigerde glukuronik asitle
birleserek konjuge sekle ¢evrilir. Testosteron bobreklerden daha ¢ogu glukuronik asit
ile konjuge sekilde ve ¢cok az bir miktarda da serbest halde atilir.

Testosteron, luteinlestiren hormonu (LH) inhibe eder. Ufak dozlarda folikiilii
stimiile eden hormonu (FSH) stimiile eder, biiylik dozlarda ise inhibe eder.
Ostrojenlerin bazi dokular iizerine olan etkilerini ndtralize eder. Penis, skrotum,
vesikula seminalis ve prostatin gelisimini saglar. Yiiz ve viicut killarinin biiytimesini
arttirir. Dokularda protein sentezini ¢ogaltir (anabolik yan etki). Erkekte libidoyu
arttirtr. Dokularda kan akimimi ve vaskiilarizasyonu arttirict etki gosterir. Bobrek
tubulilerine etki ederek su ve tuz reabsorpsiyonunu arttirir. Potasyum itrahini
cogaltir. Adrenokortikotropik hormon (ACTH) salgilanmasini inhibe eder (33).

Testosteron salgilandiktan sonra tiimii tasiyict proteinlere baglanir. Biyolojik
olarak aktif olan serbest testosterondur.

3.2.7. Ostradiol

Mitokondriyal enzimler araciligiyla pregnenolon progesterona doniisiir.
Progesterondan, 17-Hidroksi progesteron ve daha sonrada androstenodion ve
testosteron sentezi olmaktadir. Androjenik steroidlerden Ostrojenlerin sentezi,
19-karbon hidroksilasyonu ve A-halkasi aromatizasyonu ile olmaktadir. Bu sekilde
ovaryumlardan Ostradiol-17 beta ve Ostron sentez edilir. Ostradiolun &strojenik
aktivitesi, ostrondan yaklasik olarak alti kat daha fazladir. Ostrojenler dolasimda
plazma proteinlerine 6zellikle albumine adsorbe olmus sekilde taginirlar.

Ostradiol; yiiksek dozda hipofizden FSH salgilanmasini inhibe eder. Kiigiik
dozlarda LH salgilanmasini stimiile, yiiksek dozlarda ise inhibe eder. Uterusta
endometrium proliferasyonunu arttirir. Uterus kasini kalinlagtirir. Memeleri gelistirir.

Androjenlerin dokular iizerine olan bazi etkilerini ndtralize eder. Osteoblastlar
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stimiile ederek kemiklerin gelisimini,  matriksini ve kemiklerde kalsiyum
depolanmasini arttirir. Kandaki fosfor diizeyini yiikseltir (33).
3.2.8. Seks Hormonu Baglayici Globulin

Seks hormonu baglayici globulin (SHBG), karacigerde yapilir. Testosterona
sik1 bir sekilde baglanir ve tasir (34). Seks hormonu baglayici globulin yapimini
Ostrojen uyarir. Bundan dolay1 kadinlarda iki kat fazladir. Hipertroidizm ve bazi
karaciger hastaliklar1 yapimini arttirir. SHBG ve albiimin yaklagik olarak %97 ile
%99 arasinda testosteron baglar (35).

3.2.9. Cinko ve Bakir

Cinko, bagisiklik sisteminde anahtar rol oynar. Akyuvar ve antikor olusumunda
etkisi vardir. Bagisiklik sisteminin diizenli ¢aligabilmesi i¢in viicutta ¢inkoya ihtiyag
vardir. Cinko eksikligi bizi enfeksiyon hastaliklarina karsi savunmasiz birakir.
Ayrica tat ve koku duyularmi da zayiflatir. Kirmizi et, karaciger yumurta, deniz
tiriinleri, fasulye, bezelye ve findik bol miktarda ¢inko igerir. Enfeksiyonlara karsi
zayif olma ¢inko azligmin en Onemli belirtisidir. Ayrica ¢ocuklarda &grenme
yeteneginin sinirlt olmasi, bliylimedeki aksakliklar, sa¢ dokiilmesi, kisirlik, soguk
eller ve ayaklar, koklama ve tat alma duygusunun sinirli olmasi, tirnaklarda beyaz
lekeler de ¢inko azliginin diger belirtileridir. (36)

Bakir insanlar ve hayvanlar igin gerekli bir elementtir. Viicutta bakir Cu'"
(cuprous) ve Cu”" (cupric) formlarinda degiskenlik gosterirken, viicuttaki bakirin
biyik c¢ogunlugu Cu’" formundadir. Bakirin oksidasyon ve rediiksiyon
tepkimelerinde kolaylikla elektron alip vermesi nedeniyle son derece Onemli bir
element olmasinin yani sira serbest radikallerin uzaklastirilmasinda da rol
oynamaktadir. Bakira bagimli sitokrom C oksidaz enzimi hiicresel enerji iiretiminde

onemli bir rol almaktadir. Lisil oksidaz enzimi kan tastyicilart ve kalpteki bag
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dokular1 arasinda biitiinliik saglanmasina yardimci olur ve kemik olusumunda rol
oynar. Bakir demir metabolizmasinda da etkilidir. Beyin ve sinir sisteminin normal
fonksiyonlar1 i¢in gerekli reaksiyonlar bakira bagli enzimler (kiiproenzimler)
tarafindan katalizlenmektedir. Miyelin kilifi fosfolipidlerden olusmustur ve miyelin
sentezi sitokrom C oksidaz enzimi aktivitesine baglidir. Bakir igceren seruloplazmin
proteini kan serumunda antioksidan olarak gorev alir. Hiicresel bakir, 6zel genlerin
yazilimin artirarak veya engelleyerek protein sentezini etkileyebilir. Bakir engok
organ etlerinde, kabuklu deniz iirlinlerinde, findik, tohumlarda ve biitiin tahil
tirtinlerinde bulunmaktadir. Bakir eksikliginde en sik anemi goriiliir. Bu anemi bakir
takviyesi alinarak tedavi edilebilmektedir. Bakir eksikligi ayni zamanda ndtrofil
(notropeni) olarak bilinen beyaz kan hiicrelerinde azalmaya yol agmaktadir. Bu
durumda viicudun hastaliklara kars1 direncinin diismesine neden olmaktadir. Bakir
alimi eksik olan erken dogan bebeklerde ve kiiciik ¢ocuklarda osteoporoz ve kemik
gelisiminde bazi anormallikler riski bulunmaktadir. Akut bakir zehirlenmesinin
baslica belirtileri karin agrisi, bulanti, kusma ve ishal gibi belirtilerdir. Daha ciddi
akut bakir zehirlenmeleri ciddi karaciger hastaliklarina, bobrek rahatsizliklarina,
kusmaya ve 6liime dahi neden olabilmektedir (37).

3.2.10. Ghrelin

Ghrelin, biliyime hormonu salinimi ve enerji homeostazinda onemli bir
diizenleyicidir. Ghrelin, bir peptit hormon olup gastrointestinal sistem tarafindan
tiretilip santral etki ile yeme davranisi ve viicut agirligi diizenlenmesinde rol alir (38).
Ghrelin midenin oksintik mukozasinda yer alan endokrin fonksiyonlara sahip X/A
hiicreleri tarafindan iiretilmekte ve 28 aminoasit i¢ermektedir (39,40). Daha az
miktarda bagirsak, bobrek, hipofiz bezi, plasenta ve hipotalamus tarafindan da

tiretilip dolagima verilmektedir (41). Enerji homeostazisi iizerine etkileri, liretim
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yerinden bagimsiz olup santral sinir sisteminde hipotalamus diizeyinde olmaktadir

38).

3.3. Su¢ ve Suca iten Nedenler

Su¢g, sahsin yasadigr toplumdaki mevcut hukuk diizenini bozan, toplumun
ahlaki kurallarini ihlal eden ve kamunun menfaatine karsi olan davranislari igeren bir
kavramdir. Sugun islenmesinde ¢esitli faktdrler rol oynamaktadir.

3.3.1. Biyolojik Sebepler

Insanlar1 suc islemeye iten ve yonlendiren bircok biyolojik faktdr drnekleri
mevcuttur. Isve¢’te yapilan ¢alismada 15 yasindan kiigiik sug isleyen ¢ocuklarda
MAO aktivitesinin diigiik bulunmasi (42) ve baska calismalarda erigkin suglularda
serum testosteron (43- 46) ve bakir seviyesinin yiiksek (47, 48), serum kolesterol
seviyesinin diisiik bulunmasi (49), fazla Y kromozomu tastyan ¢ocuklarda sug isleme
oraninin yiiksek olmasi biyolojik sebeplere 6rnek olarak gosterilebilir (50).

3.3.2. Psikososyal Sebepler

Suca iten nedenler arasinda en dnemli sebeplerden birisidir. Ozellikle yasamin
ilk 5 yili i¢inde insanlarin kisilikleri ve karakterleri sekillenmektedir. Bu donemde
anneden ayr1 biiyiimenin suglu bir kisilik gelismesinde etkili oldugu ve o6zellikle ilk
yaslardaki anne Oliimiiniin kisiler {izerinde ileride ¢ok daha yikici sonuglar
dogurdugu literatiirlerde bildirilmistir (51-53).

Ailenin ¢ocuk/ergen iizerinde diizensiz, tutarsiz, korkutucu, sert ve
cezalandirici disiplin uygulamasi onlar1 suca iten nedenlerdendir (54).

Psikolojik yaklagimda iki teori One siiriilmektedir. Sosyal 6grenme teorisine
gore, bu tlir davranislarin taklit yoluyla 6grenildigidir. Geligimsel teoriye gore ise

siddeti azaltan etkenler oldugu siirece, goriilme olasiliginin da azaldig1 seklindedir.
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Bu etkenler; ¢ocuk ile onu yetistiren arasindaki sevgi bagi, istismardan ve agir1 sert
diziplinden uzak bir g¢ocukluk dénemi ve esnek bir i¢ kontrolii giliclendiren
deneyimlerin varh@idir. Kiiltiirel nedenlere gore; siddetin toplumda bazi durumlarda
ve belli sahislara kars1 kullaniminin normal gériildiigii ve bu yarginin nesilden nesile
aktarildig1 savunulmaktadir (55).

Glabo yaptig1 calismada, erkek ergen deneklerin % 83’ babalarini, kiz
deneklerin % 52’si annelerinin yasamlarini etkileyen en onemli kisiler oldugunu
ortaya koymustur (56). Ergenlerin ana baba ile iliskilerinin ruh sagliginda da énemli
etkileri olmaktadir (57).

3.3.3. Ekonomik Sebepler

Ulkemizde olan i¢ goclerin sebebinin %87.6 oraninda ekonomik olmasi ve
buna bagli olarak uygun olmayan yerlesim (gecekondulagma) sugluluga zemin
hazirlamaktadir (58). Yapilan g¢aligmalarda sug¢ isleme davraniginda bulunanlarin
ailelerinin %51,6 diger bir ¢calismada %84.7 oraninda diisiik veya ¢ok diisiik gelir
seviyesinde oldugu bildirilmistir (59, 60).

3.3.4. Madde Bagimhihg

Alkol veya uyutucu madde kullanan geng¢ su¢ islemeye daha egilimlidir.
Bagimlilik sebepleri arasinda, kendini degersiz olarak algilama, dayaniksiz ve gii¢siiz
bir kisilik yapisina sahip olma, duygusal bakimdan olgunlagsmamis olmak ve bireyin
icten denetimli olmaktan ¢ok distan denetimli olmasi gibi temelinde aile problemleri
olan sebeplerden ya da ¢ocugun ihmaline bagli olarak kotii arkadas gevresi yer
almaktadir (61, 62).

Sizofrenili hastalarda su¢ isleme ve saldirgan davraniglar iizerinde bazi
biyokimyasal parametre diizeylerinin etkili oldugu goriilmektedir. Bu ¢alismada sug

islemis ve islememis olan sizofrenili hastalarda sug igleme egilimini arttirabilecegi
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diisiiniilen serum total kolesterol, trigliserit, HDL, LDL, VLDL kolesterol, total ve
serbest testosteron, Ostradiol, seks hormonu baglayici globulin, ¢inko, bakir ve
ghrelin diizeyleri 6l¢iildii. Bu sonuglar karsilastirilarak sug {izerindeki etkilerinin

degerlendirilmesi amaglanmistir.
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4. GEREC VE YONTEM
4.1. Hasta Gruplan

Calisma stiresince Elazig Ruh ve Sinir Hastaliklari Hastanesi’nde yatarak
tedavi goren, DSM-IV tani Olgiitlerine gore sizofreni tanis1 almis en az bir su¢ kaydi

olan hastalardan, ¢alisma ol¢iitlerine uyan 50 (elli) erkek hasta arastirmaya alindi.
Hastalar i¢in ¢aligmaya alma kriterleri:
e DSM-IV’e gore sizofreni tanisi konulmug olmasi
¢ 18 yasindan biiyiik olma
e Erkek olma
e Herhangi bir su¢ kaydinin olmasi

Yine caligma Olgiitlerini karsilayan ve hasta gruplariyla yas ve cinsiyet

acisindan eslestirilmis bireylerden kontrol grubu olusturuldu.

Kontrol grubu, Elazig Ruh ve Sinir Hastaliklar1 Hastanesi’nde yatarak tedavi
goren, DSM-IV tan1 Olgiitlerine gore sizofreni tanist almis herhangi bir su¢ kaydi
olmayan hastalardan, c¢alisma Olgiitlerine uyan 50 (elli) saglikli erkek bireylerden

olusturuldu.

4.2. Cahiymada Kullamilan Araclar
A. Sosyodemografik Bilgi Formu

Tim olgularda klinik deneyim ve taranan kaynaklardan elde edilen bilgilere
uygun olarak ve calismanin amagclart goéz Oniinde bulundurularak tarafimizca

hazirlanmis yar1 yapilandirilmis sosyodemografik ve klinik bilgi formu kullanildi. Bu
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formda yas, cinsiyet, medeni durum, 6grenim durumu, aylik diizenli gelir durumu,
hastaneye yatis sayisi, sizofreni alt tipi, hastalik siiresi, hastalik baslangic yasi,
teshisten sonra tedaviye devam durumu, sug isledigi esnada tedavi gérme durumu,
aile Oykist, is durumu, meslek, boy-kilo, sigara-alkol-uyutucu-uyusturucu madde
kullanimi, intihar Oykiisii, isledigi sug¢, onceden su¢ Oykiisii durumu, sizofren atak
sayist, hastanede tedavi gorme siiresi, yasadigi yer, eslik eden bagka ruhsal

rahatsizlik ve kullandigi ilaglar bulunmaktadir.
B. DSM-1V

DSM-IV Eksen I tanilarinin konmas i¢in gelistirilmis yar1 yapilandirilmis bir

klinik goriisme 6l¢egidir. Tiirkce gevirisi Koroglu ve ark. tarafindan yapilmistir (30).

4.3. Biyokimyasal Analizler

Serum total kolesterol, HDL, LDL, VLDL, trigliserit, dstrodiol, seks hormonu
baglayici globiilin, serum ghrelin diizeyleri ve ¢inko-bakir dl¢iimlerinin saptanmasi
icin, ¢aligma kriterlerine uyan hasta ve kontrol gruplarindan kan ornekleri uygun
zaman ve aglik/tokluk durumlar gozetilerek sabah 08.00-11.00 saatleri arasinda
alindi. Serum serbest ve total testosteron 6l¢iimleri i¢in ise ¢alisma kriterlerine uyan
hasta ve kontrol gruplarindan kan 6rnekleri birer hafta ara ile 3 defa sabah 08.00-
11.00 saatleri arasinda alindi. Ug degerin ortalamasi kullamldi. Agir fiziksel
hastalig1, kolesterol diigiirlicii tedavi alma oykiisii, endokrinolojik hastaligi ve asiri

obezitesi olan hastalar bu ¢alismaya alinmada.

Biyokimyasal incelemeler Firat Universitesi Hastanesi Biyokimya ve Klinik
Biyokimya Anabilim Dali Laboratuarlari’nda yapildi. Biyokimyasal analizler i¢in

kan 6rnekleri diiz biyokimya tiiplerine alinarak ve 3000 rpm’de 5 dakika santrifiij
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edilerek serumlar elde edildi. Ependorf tiiplerine aktarilarak -20 °C’de dondurularak
ve ¢alisma giliniine kadar uygun siire bu sicaklikta saklandi. Calismalarin yapildigi
glin ornekler ¢ozdiiriildiikten sonra serum total kolesterol, HDL, LDL, VLDL ve
trigliserit diizeyleri Olympus marka kitler kullanilarak biyokimya otoanalizoriinde
(Olympus AU 2700 otoanalizér, Olympus Corporation, JAPAN) spektrofotometrik
olarak Olgiildii. Serum serbest ve total testosteron, Ostrojen ve seks hormonu
baglayicit globiilin diizeyleri yine immulite marka kitler kullanilarak hormon
otoanalizoriinde kemiliiminesans yontemi (Immulite 2000 quantitative immunoassay
analyzer DPC (Diagnostic Products Corporation), Los Angeles, USA) ile tespit
edildi. Serum ghrelin diizeyleri ghrelin (Human) EIA kiti, ELISA, phoenix
pharmaceuticals, inc, California, USA, kullanilarak (ELX 800 Universal microplate
reader BIO-TEK INSTRUMENTS, INC, USA) 6lgiildii. Yine serum ¢inko ve bakir
Olctimleri atomik absorbsiyon spektrofotometresi (Sihimadzu AA6701F Atomic

absorbtion flame emission spectrophotometer, JAPAN) kullanilarak yapildi.

4.4.Uygulama

Calismaya baslamak icin Firat Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurulu onayi
alindi. Caligmaya alinan tiim bireylerden ve ulasilabilen yakinlarindan, g¢aligmanin
sekli ve amact ayrintili sekilde anlatilarak imzali onay alindi. Calismaya alinan tiim
bireylerle DSM-IV tani Ol¢iitlerine gore tan1 amach psikiyatrik goriisme yapildi ve
sosyodemografik veri formu dolduruldu. Kontrol ve hasta grubundan, sabah 08.00 —

11.00 saatleri arasinda kan ornekleri alinda.
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4.5. Istatistiksel Analiz

Gruplarda elde edilen veriler ortalama+standart sapma olarak verildi. Gruplarda
sosyo demografik Ozellikler agisindan farkliliklarin  degerlendirilmesinde ve
biyokimyasal verilerin degerlendirilmesinde Ki-kare testi, gruplar arasindaki

farklarin degerlendirilmesinde ise Student-t testi kullanildi.
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5. BULGULAR

Sosyodemografik Ozellikler

Calismaya Elazig Ruh ve Sinir Hastaliklar1 Hastanesi’nde yatarak tedavi géren
ve su¢ kaydi olan 50 erkek sizofren hasta alindi. Kontrol grubu ise yine ayni
hastanede yatarak tedavi géren daha dnce hicbir su¢ kaydi olmayan 50 erkek sizofren
hastadan olusturuldu. Hastalarin yas ortalamasi, sug isleyenlerde 36.52+8.48 yil (en
kiiciik 19, en biiyiik 59 yas), kontrol grubunda ise 35.36+7.74 yil (en kiiglik 21, en
biiyiik 58 yas) idi.

Sosyodemografik ozellikler ele alindiginda; bekar, ilkogretim mezunu, diisiik

ekonomik diizeyde olma goze ¢arpmaktaydi (Tablo 1, 2, 3).

Tablo 1.Su¢ islememis ve sug¢ islemis sizofren hastalarda medeni durumunun

dagilimi.
Evli Bekar Bosanms Toplam
Sizofren
n Y%* n %* n %* n Yo**
Sug islememis 16 32.0 28 56.0 6 12.0 50 50.0
Sug islemis 17 34.0 29 58.0 4 8.0 50 50.0
Toplam 33 33.0 57 57.0 10 10.0 100 100.0

X% :0.448 Sd : 2 p>0.05
® . Satir Yiizdesi

" . Siitun Yiizdesi
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Tablo 2.Su¢ islememis ve sug¢ islemis sizofren hastalarda egitim durumunun

dagilimi.
Okur-yazar degil [lkogretim Lise Yiiksek okul Toplam
Sizofren
n %* n %* n %* n % n  Y%**
Sug islememis 12 240 23 460 14 28.0 1 2.0 50 50.0
Sug islemis 9 18.0 30 60.0 11 22.0 - - 50 50.0
Toplam 21 21.0 53 53.0 25 250 1 1.0 100 100.0

® . Satir Yiizdesi

" . Siitun Yiizdesi

Tablo 3.Su¢ islememis ve sug¢ islemis sizofren hastalarda aylik gelir durumunun

dagilimi.
Geliri yok 500 YTL alt1 500-1000YTL Toplam
Sizofren
n %* n %* n %* n  %**
Sug islememis 44 88.0 5 10.0 1 2.0 50 50.0
Sug islemis 40 80.0 10 20.0 - - 50 50.0
Toplam 84 84.0 15 150 1 1.0 100 100.0

® . Satir Yiizdesi

¢+ Siitun Yiizdesi

Sizofren hastalarda hastalik siiresi su¢ isleyenlerde daha kisa 5-10 yil (%44.0)

kadarken, su¢ islememislerde ise hastalik stiresi 10-20 y1l (%44.0) aras1 oldugu tespit

edildi (Tablo 4).
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Tablo 4. Sug islememis ve sug islemis sizofren hastalarda hastalik siiresinin dagilima.

0-5 y1l 5-10yil  10-20 yil  20y1l ve iizeri Toplam

Sizofren

n %* n %* n %* n % n  %**
Sug islememis 4 80 10 200 22 440 14 28.0 50 50.0
Sug islemis 18 360 22 440 8 16.0 2 4.0 50 50.0
Toplam 22 220 32 320 30 300 16 16.0 100 100.0

X? :28.942 Sd : 3 p<0.001

® . Satir Yiizdesi

" . Siitun Yiizdesi

Sug¢ isleyen sizofreni hastalarmin teshis konulduktan sonra tedaviye daha

diizenli devam etikleri goriildii (Tablo 5).

Tablo 5.Sug islememis ve sug islemis sizofren hastalarda teshisten sonra tedaviye

devam durumunun dagilima.

Diizenli Diizensiz Toplam
Sizofren
n %* n %* n Yo**
Sug islememis 31 62.0 19 38.0 50 50.0
Suc islemis 42 84.0 8 16.0 50 50.0
Toplam 73 73.0 27 27.0 100 100.0

X? :6.139Sd : 1 p<0.001

® . Satir Yiizdesi

¢ . Siitun Yiizdesi

Sosyodemografik ozelliklere bakildiginda aile Oykiisiiniin su¢ islemis

sizfrenilerde daha az oranda oldugu goriildii (Tablo 6). Sug¢ islemis ve islememis
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sizofrenili hastalarin herhangi bir iste ¢ogunlukla calismadiklar1 (Tablo 7), nadir
olarak alkol, uyutucu-uyusturucu madde kullandiklar1 ancak siklikla sigara kullanim
Oykisi oldugu ve coklu atak gecirmis olduklar1 (Tablo 8) goriildii. Sug isleyen
sizofreni hastalarinin ¢cogunlugu (%64) sug isledikleri esnada herhangi bir tedavi
gormemekteydi (Tablo 8).

Tablo 6.Su¢ islememis ve sug islemis sizofren hastalarda aile dykiisii durumunun

dagilima.
var yok Toplam
Sizofren
n %* n %* n Yo**
Sug islememis 17 34.0 33 66.0 50 50.0
Suc islemis 13 26.0 37 74.0 50 50.0
Toplam 30 30.0 70 70.0 100 100.0

X% :0.762Sd : 1 p>0.05
® . Satir Yiizdesi

" . Siitun Yiizdesi

Tablo 7.Su¢ islememis ve suc islemis sizofren hastalarda calisma durumunun

dagilima.
Diizensiz Diizenli Emekli- Toplam
Calismyor
Sizofren Calisiyor Calistyor Ogrenci
n %* n %* n %* n % n %%**
Sug islememis 34 68.0 14 280 1 2.0 1 2.0 50 50.0
Sug islemis 34 68.0 16 320 - - - - 50 50.0
Toplam 68  68.0 30 30,0 1 1.0 1 1.0 100 100.0

® . Satir Yiizdesi

" . Siitun Yiizdesi
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Tablo 8.Su¢ islememis ve su¢ islemis sizofren hastalarin sosyodemografik

ozellikleri.
Suc islememis Suc Islemis
Alkol Kullanim
Kullaniyor 5 4
Kullanmyyor 45 46
Uyutucu-Uyusturucu Madde kullanimi
Kullaniyyor 0 1
Kullanmiyor 50 49
Sigara Kullanim
Kullaniyor 44 46
Kullanmyor 6 4
Onceden Su¢ Oykiisii
Var - 15
Yok 50 35

Suc Isledigi Esnada Tedavi Gériiyor mu?

Evet - 18
Haywr - 32
Eslik Eden Baska Ruhsal Rahatsizhik
Var - -
Yok 50 50
Sizofren Atak Sayisi
0-1atak 3 7
1 tizeri atak 47 43
Yasadig1 Yer
Koy 19 13
Ilce 10 15
Sehir Merkezi 21 22
Intihar Oykiisii
Var 11 6
Yok 39 44

Herhangi bir su¢ islememis sizofrenlerde rezidiiel tip sizofreni (%78.0) daha
stk goriiliirken, sug isleyen sizofrenlerde ise daha sik farklilagmamis tip sizofreni

(%62.0) goriilmekteydi (Tablo 9).
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Tablo 9. Sug islememis ve su¢ islemis sizofren hastalarin alt tip dagilima.

Sizofreni Paranoid Katatonik Rezidiiel Dezorganize Farklilasmamis Toplam
Alt Tipi n %* n %* n %* n %* n %* n %**
Sug islememis 7 14.0 - - 39 78,0 4 8.0 - - 50 500
Sug iglemis 13 260 - - 6 120 - - 31 62.0 50 50.0
Toplam 20 20.0 - - 45 450 4 4.0 31 31.0 100 100.0

® . Satir Yiizdesi

" . Siitun Yiizdesi

Hastalarda sizofreninin baslangi¢ yasi ortalamasi, sug isleyenlerde 27.88+7.61
yil, kontrol grubunda ise 24.88 +£7.06 yil olarak tespit edildi.

Su¢ isleyen sizofrenili hastalarda boy ortalamasi 168.64+5.34cm, kilo
ortalamast  68.32+8.86kg olarak, kontrol grubunda ise boy ortalamasi
169.64+5.22¢cm, kilo ortalamasi1 68.36+8.34kg olarak tespit edildi. Arada istatistiksel
olarak anlamli bir fark olmadig1 goriildii.

Sug isleyen sizofren hastalarda isledikleri suglarin basinda %42.0 cinayet ilk
siradaydi. Bunu yaralama (%18.0), kamu malina zarar verme (%14.0), basit miiessir
fiil (%12.0), hirsizlik (%10.0) ve herhangi bir orgiit tiyesi olmak (%4.0) izlemekteydi

(Sekil 1).

44



O Cinayet %42.0

B Yaralama %18.0

O Kamu malina zarar verme %14.0
O Basit miuessir fiil %12.0
B Hirsizlik %10.0

@ Orgiit iiyesi olmak %4.0

Sekil 1. Sug islemis sizofrenili olgularin isledigi suca gore dagilimi.
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Tablo.10.Sug islememis ve su¢ islemis sizofren hasta gruplarinin total kolesterol,

trigliserit,

HDL, VLDL, LDL kolesterol,

total testosteron,

serbest

testosteron, Ostradiol, seks hormon baglayici globulin, ¢inko, bakir ve

ghrelin diizeyleri.

GRUPI

Si;ofreni
(Suc Islememis)
(n=50)

GRUPII

Sizofreni
(Suc Islemis)
(n=50)

Total Kolesterol
(mg/dL)

Trigliserit
(mg/dL)

HDL Kolesterol
(mg/dL)

VLDL Kolesterol
(mg/dL)

LDL Kolesterol
(mg/dL)

Total testosteron
(ng/mL)

Serbest testosteron
(ng/mlL)

Ostradiol
(ng/mL)

Seks hormon
baglayici globulin

Cinko
Bakar

Ghrelin
(pg/mL)

176,14+40,02°

122,34+33,70°

36,98+7,21°

24,44+6,69°

113,20+23,99°

455,10+£105,13°

63,94+25,23"

33,21+9,62°

35,23+16,99°

110,60+17,90°
109,70+22,32°

4,45+2 45°

171,46+30,56"

153,40+38,09"

33,10+6,19*

30,76+7,69"

121,48+26,95°

465,85+164,93"

109,29+30,30°

27,57+10,21°

29,11x12,74°

102,86+21,38"
130,21+19,44*

11,51+£5,45°

a-grup I-11, P>0.05

a-grup I-1I, P<0.001

a-grup I-11, P<0.01

a-grup I-1I, P<0.001

a-grup I-11, P>0.05

a-grup I-1I, P>0.05

a-grup I-11, P<0.001

a-grup I-1I, P<0.01

a-grup I-11, P<0.05

a-grup I-1I, P>0.05
a-grup I-1I, P<0.001

a-grup I-1I, P<0.001




Tablo 10°da goriildiigli tlizere sug¢ islemis sizofrenili hasta grubu ile sug
islememis sizofrenili hasta grubunun serum trigliserit, VLDL kolesterol, LDL
kolesterol, total testosteron, serbest testosteron, bakir ve ghrelin diizeyleri
karsilastirildiginda; sug islemis sizofrenili grupta serum trigliserit, VLDL kolesterol,
LDL kolesterol, total testosteron, serbest testosteron, bakir ve ghrelin diizeyleri, sug
islememis sizofrenili gruptan daha yliksek olarak tespit edildi. Sug islemis sizofrenili
hasta grubu ile su¢ islememis sizofrenili hasta grubu arasinda serum trigliserit
(P<0.001), VLDL kolesterol (P<0.001), serbest testosteron (P<0.001) (sekil 2), bakir
(P<0.001) ve ghrelin (P<0.001) (sekil 3) diizeyleri istatistiksel olarak anlamli
bulundu. LDL kolesterol (P>0.05) ve total testosteron (P>0.05) diizeyleri sug iglemis
sizofrenili hastalarda yiiksek olmasina ragmen aradaki farkin anlamli olmadigi
goriildi.

Sug islemis sizofrenili hasta grubu ile su¢ islememis sizofrenili hasta grubunun
serum total kolesterol, HDL kolesterol, dstradiol, seks hormon baglayic1 globulin ve
cinko diizeyleri karsilastirildiginda; sug¢ islemis sizofrenili grupta serum total
kolesterol, HDL kolesterol, &stradiol, seks hormon baglayici globulin ve ¢inko
diizeyleri, su¢ islememis sizofrenili gruptan daha diisiik olarak tespit edildi. Sug
islemis sizofrenili hasta grubu ile su¢ islememis sizofrenili hasta grubu arasinda
serum HDL kolesterol (P<0.01), oOstradiol (P<0.01) ve seks hormon baglayici
globulin (P<0.05) diizeyleri istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlendi. Serum
kolesterol (P>0.05) ve ¢inko (P>0.05) diizeyleri sug islemis sizofrenili hastalarda

diisiik olmasina ragmen aradaki farkin anlamli olmadig goriildii.
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Sekil 2. Su¢ islememis sizofrenili hasta grubu ile su¢ islemis sizofrenili hasta

gruplarinda serum serbest testosteron diizeyleri.

a = p<0.001 Grupl- Grup2 (Suc islememis ve suc¢ islemis sizofrenili gruplar
p p p ¢ 15 S ¢ 1§ $S grup

arasindaki fark)
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Sekil 3. Su¢ islememis sizofrenili hasta grubu ile su¢ islemis sizofrenili hasta

gruplarinda serum ghrelin diizeyleri.

a = p<0.001 Grupl- Grup2 (Sug islememis ve sug islemis sizofrenili gruplar

arasindaki fark)
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6. TARTISMA

Sizofreni erken erigkinlik doneminde baslayip ¢cogu zaman yasam boyunca
devam eden kronik seyirli siiregen bir hastaliktir. Genetik yatkinlik, nérotrasmitter
sistemlerinin islev degisiklikleri, ¢evresel, stressor etmenler ve aile i¢i etkilesimler
gibi farkli etmenleri igeren bir etyolojiye sahiptir. Bu heterojen etyoloji igerisinde
ayni zamanda sizofrenili hastalarda yapilan tetkiklerde bazi biyokimyasal parametre
diizeylerinde degisiklikler oldugu tespit edilmistir. Yapilan incelemelerde bu
degisiklikler ile sizofren hastalardaki saldirgan davranislarin ve suga yatkin olmanin
iligkili oldugu gorilmiistiir. Bizim ¢alismamizda da sug islemis ve su¢ islememis
sizofrenili hastalarda bu biyokimyasal parametrelerin bazilarinin diizeylerinin

anlamli derecede farkli oldugu goze ¢arpmaktadir.

Sizofren hastalarda yapilan ¢aligmalarda gdsteriyor ki saldirgan davraniglar ve
suca yatkinlik bulunmaktadir. Erkiran ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada 105
sizofren olgunun 56’sinin (%53.3) saldirgan davranis gosterdikleri belirtilmistir (63).
Bu konudaki diger ¢alismalarda da sizofreni hastalarindaki saldirganligin oraninin %
9-45 arasinda degistigi bildirilmistir (64). Bu oran son zamanlarda giderek
artmaktadir (65).

Sizofrenlerde saldirganlikla kan kolesterol diizeyi diisiikliigli arasinda anlamli
bir iligki oldugu goriilmiistiir (49, 66, 67). Serum kolesterol diizeyindeki azalmanin
plazma serotonin diizeyinde azalmaya yol agtig1, bununda saldirgan davraniglara etki
ettigi soylenmistir (68). Yapilan diger bir ¢alismada ise ozellikle fiziksel siddet
kullanan sizofren hastalarin fiziksel siddet kullanmayan sizofrenlerden daha az serum
kolesterol diizeylerine sahip olduklar1 ortaya ¢ikmistir. Ancak bu farkin istatistiksel

olarak Onemli olmadigi, serum kolesterol diizeyinde kayda deger farkliliklarin

bulunmadigr goriilmiistiir (69). Calismamizda da benzer sekilde serum kolesterol
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seviyesi su¢ islemis olan sizofrenili hastalarda sug¢ islememis olan sizofrenili
hastalara oranla diisiik ¢ikti. Ayni sekilde aradaki farkin anlamli olmadig1 goriildii.

Baska bir ¢alismada ise; diisiik kolesterol tedavisi goren hastalarda intihar,
siddet ve saldirgan davranis sonucu Oliimlerin oldugu gorilmiistiir (70). Saldirgan
davranislar gosteren sizofren hastalarinda serum kolesterol diizeyi saglikli kontrol
grubundan daha diisiik ¢ikmistir (71).

Saldirgan davranislarin beyin serotonin islev bozuklugu sonucu meydana
geldigi tespit edilmistir (72). Buna gore hiicre dis1 ortamdaki kolesterolle beyin
sinaptozomal membran lipoprotein kolesterolii arasinda serbest aligveris vardir.
Plazma kolesterol diizeyindeki diigme, sinir hiicresi membran kolesteroliinde
azalmaya yol acarak islevsel serotonin reseptorlerinin sayisinda azalmaya neden
olmaktadir. Beyin serotonin iglevindeki azalma saldirgan davraniglarin
baskilanmasina engel olmaktadir. Serotoninin presinaptik geri alimiin membran
akiskanligindaki degisikliklere duyarli oldugu belirlenmistir (63, 73). Plazma
kolesterol diizeyindeki diisme gerek presinaptik gerek postsinaptik alanlarda etkili
olarak serotoninin noronal islevlerinde azalmaya yol agmaktadir (63).

Erkiran ve arkadaslarinin ilag kullanmayan sizofreni hastalarinda yaptigi
calismada; saldirganlik gosteren sizofrenili olgularin kan total kolesterol ve LDL
diizeyleri saldirganlik gostermeyen sizofren olgulardan ve normal kontrollerden
anlamli olarak daha diisiik bulunmustur. Ancak serum trigliserid diizeyleri arasinda
anlamli bir iliski bulunmamistir (63). Benzer calismalarda da saldirganlik gdsteren
olgularda serum kolesterol diizeylerinin anlamli olarak daha diisiik oldugu, serum
trigliserid diizeyleri arasinda ise anlamli bir iliski bulunmadig1 bildirilmistir (74). Bir
baska ¢aligmada ise saldirgan olan ve olmayan olgular arasinda serum HDL diizeyi

acisindan bir fark olmadigi tespit edilmistir (71). Phenothiazine ile tedavi goren
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sizofren hastalarda yiliksek yogunluktaki kolesterol lipoprotein (HDL) diizeyleri
kontrol grubu olgularinkinden daha diisiik ¢gikmistir. Ayni ¢alismada serum trigliserit
diizeyi sizofren olgularda 6nemli derecede yiiksek bulunmustur (75). Tedavi goren
sizofren hastalarda yapmis oldugumuz calismada sug islemis olan sizofrenlerde
onemli Ol¢iide ylksek trigliserit diizeyi tespit edildi. Serum HDL diizeyi ise sug
isleyen sizofrenili hastalarda diisiik olarak bulundu.

Baska bir calismada anti psikotik ilaglarla yapilan 3 haftalik bir tedavi
sonrasinda tedaviye cevap veren sizofrenili hastalarda 6nemli Olgiide yiikselmis
serum total kolesterol, trigliserid, ¢ok diisiik yogunlukta lipoprotein (VLDL)
diizeyleri ve diismiis LDL/HDL oran1 saptanmistir (76).

Farkli olarak yapilan bir ¢alismada sizofreni hastalarinda serum kolesterol
diizeyleri kontrol gruplarindan 6nemli derecede daha yiiksek olarak bulunmustur. Bu
yiiksekligin birinci nedeni olarak sizofren hastalarin antipsikotik tedavi almalari,
bununda kolesterol diizeylerini arttirdigi, ikinci nedeni olarak ise sizofreninin negatif
semptomlarinin hastaligin siiresi ile baglantili oldugunu ve bu negatif semptomlarin
hastay1 hayatinda daha az aktif hale getirdigini, hareketsizliginde kolesterol
diizeylerinin yilikselmesine neden oldugunu ileri siirmiislerdir (77).

Serum kolesterol diizeyi diisiikliigii ile saldirgan ve siddet igeren davranislar
arasindaki farkin anlamli oldugunu bildiren ¢alismalarin yani sira aradaki farkin
anlamli olmadigin1 bildiren calismalarda mevcuttur. Bu calismalar da sizofren
hastalarda siddet davranisi ve serum kolesterolii diizeyi arasinda anlamli bir fark
bulunmamistir. Yani serum kolesterol diizeyi diisiikliigiiniin saldirgan davraniglara
yol actig1 hipotezi desteklenmemistir (69, 78).

Calismamizda ise sug¢ islemis olan sizofreni hastalarinda serum kolesterol

diizeyleri su¢ islemeyen sizofrenili hastalarindan diisiik olarak bulundu. Ancak
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aradaki farkin anlamli olmadig1 goriildii (P>0.05). Serum trigliserid, LDL ve VLDL
diizeyleri ise su¢ isleyenlerde yiiksek olarak tespit edildi. Aradaki farkin serum
trigiliseritte(P<0.001) ve VLDL’ de (P<0.001) anlaml1 oldugu, serum LDL de ise
(P>0.05) anlamsiz oldugu goriildii. Serum HDL diizeylerine bakildiginda ise sug
isleyenlerde su¢ islemeyen sizofrenlere gore daha diisiik oldugu ve aradaki farkin
anlamli bulundugu tespit edildi (P<0.01) (Tablo 10).

Sug isleme ve saldirganlik tizerine etkili oldugu diisiiniilen ve bulgularlada
desteklenen bir diger parametre ise serum serbest testosteron diizeyidir.
Testosteronun rekabet, saldirganlik, korkusuzluk ve birebir karsilagsmalarda ki
baskinlikla baglantili oldugu diistiniilmektedir (79, 80). Bir baska yayinda ise
testosteronun inat ve bir hedefe dogru dikkatlice odaklanma ile baglantili oldugu
belirtilmistir (81).

Mahkumlar iizerinde yapilan bir ¢alismada serum testosteron diizeyi yiiksek
olan mahkumlarin daha siddet agirhikli  suglar isledigi, hissizlestigi,
duygusuzlastiklar: tespit edilmistir (44). Calismamizda ise sug islemis sizofrenili
hastalarda serum serbest testosteron diizeyinin sug islemeyen sizofrenili hastalardan
yiiksek oldugu ve bu yiikseklik farkinin anlamli oldugu belirlendi (P<0.001) (Sekil
2). Serum total testosteron diizeyi ise yine sug¢ islemis olan sizofrenlerde yiiksek
olarak tespit edildi. Ancak serum total testosteron diizeyindeki bu yiikseklik farkinin
anlamli olmadig1 goriildii. (P>0.05) (Tablo 10).

Testosteron ve saldirganlik arasindaki iliski yillardir bir¢ok arastirmacinin
dikkatini ¢ekmistir. Testosteron birgok tiirde erkege 0zgii karakteristik niteliklerin
devami ve gelisiminde etkili olan bir androjendir. Cogu tiirlin disilerinin daha az

saldirgan olduklar1 ve erkeklere oranla daha diisiik testosteron diizeylerinin oldugu
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goriilmiistiir. Bu durumda testosteron ve saldirganlik arasinda bir baglantinin kaniti
olarak gosterilmistir (45).

Bir grup hayvana testosteron asilanarak bir grubu da hadim ederek yapilan bir
deneysel calismada goriilmiis ki biiylik oranda testosteron diizeyi ile saldirganlik
baglantihdir (82). Insanlarda yapilan c¢alismalarda serum testosteron diizeyi ile
saldirganlik arasinda bazi ¢alismalarda giiglii bir pozitif iligki bulunurken bazi
calismalarda negatif veya herhangi bir iligki olmadigi tespit edilmistir (45).

Calismamizda oldugu gibi benzer sekilde yapilan diger calismalarda da yiiksek
serum testosteron diizeyinin saldirganlig arttirdig1 rapor edilmektedir (45, 46). Kreuz
ve Rose’nin yapmis oldugu ¢alismada ise siddet ge¢misi olan ve olmayan erkek
gruplarinda testosteron diizeyi karsilagtirilmigtir. Siddet gecmisi olan erkeklerde
serum testosteron seviyesi Onemli 6l¢iide daha yiiksek olarak bulunmustur (83).

Yukarda bahsettigimiz ¢alismalarin ¢ogunda serum testosteron seviyesi yliksek
olup saldirgan olan kisilerin islemis oldugu suglarda siddet daha agirliklidir. Bizim
calismamizda ise sug isleyen sizofrenlerin serum testosteron seviyeleri yiiksek
bulunmustur. Bu sizofrenili hastalarin islemis oldugu suclarin dagilimina baktigimiz
zaman %42.0 cinayet ilk siradaydi. Bunu yaralama (%18.0), kamu malina zarar
verme (%14.0), basit miessir fiil (%12.0), hirsizlik (%10.0) ve herhangi bir orgiit
tiyesi olmak (%4.0) izlemekteydi (Sekil 1). Buradan da goriildiigii tlizere benzer
sekilde bizim hastalarimizda da siddet i¢eren suglar daha sik orandadir.

Sizofrenili hastalarda yapilan bir ¢aligmada serum testosteron diizeyi duygusal
rahatsizlig1 olan hastalara oranla 6nemli Olgiide daha yiiksek olarak bulunmustur

(84).
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Saldirganlik en genis sekilde arastirilan kisilik egilimlerinden biridir. Bu kisilik
boyutundaki ilgi saldirgan kisilik ve siddetvari antisosyal davranis arasindaki olasi
bir baglantidan kaynaklaniyor olabilir.

Su¢ isleme ve saldirganlik iizerine etkili oldugunu diisiindiiglimiiz diger
hormonlar arasinda ise serum oOstradiol ve seks hormonu baglayici globulin yer
almaktadir. Taherianfard ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alismada Ostradiol tedavi
Oncesi ve sonrasi erkek sizofren hastalarda saglikli gruba oranla 6nemli dlgiide diisiik
bulunmustur (85). Diger g¢alismalarda ise sizofren hastalardaki diisiik Ostradiol
diizeylerinin sizofren alt tipleri ve saglikli grub arasinda anlamli bir farklilik
olusturmadigini bildirmislerdir (86, 87).

Calismamizda sug islemis sizofrenili hastalarda serum oOstradiol diizeyleri sug
islemeyen sizofrenili hastalardan daha diisiik olarak bulundu. Aradaki bu farkin
anlamli oldugu goriildii (P<0.01). Seks hormonu baglayici globulin diizeyleride
Ostradiole benzer sekilde sug¢ islemis sizofrenili hastalarda diisiik olarak bulundu.
Aradaki fark anlamli olarak degerlendirildi (P<0.05) (Tablo 10). Burdanda
anlasildigr lizere sizofrenili hastalarda serum oOstradiol ve seks hormonu baglayici
globulin diizeylerindeki diistikliigiin sug isleme ve saldirganlik {izerine etkisi olabilir.

Sug isleme ve saldirganlik tizerine etkili oldugunu diisiindiigiimiiz elementler
ise serum ¢inko ve bakir diizeyidir. Cinko eksikligi bazi1 psikolojik rahatsizliklara,
deri hastaliklarina, bliylimeyi geciktirmeye, seksiiel gelisimi engellemeye ve immun
sistem eksikligine neden olmaktadir (47). Cinko beynin hipokampusunda yiiksek
konsantrasyon da yer alir ve sinapslarin fonksiyonlarinda ve sinirler arasindaki
baglantida rol alir (88). Diisiik cinko seviyesi genellikle bakir seviyesinin
yiikselmesine yol acar (89). Bakir tyrosin ve dopamin-B-hidroksilazi igeren birgok

metalloenzimlerin bir bilesenidir ve bazi norolojik rahatsizliklarda rol oynamaktadir.
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Baz1 ¢alismalarda sizofren hastalarda bakir diizeyi yliksek bulunmustur (90, 91).
Fakat diger bir caligmada ise serumdaki normal bakir konsantrasyonundan énemli bir
sapma bulmamiglardir (92).

Baz1 calismalar sizofrenili hastalarda serum g¢inko diizeylerinin daha diisiik
oldugunu gdstermistir. Ancak bu durum uzun siire hastanede tedavi edilen sizofren
hastalarda goriilmemistir (93). Yapilan baska calismalarda sug¢ islemis sizofrenili
hastalarda serum ¢inko diizeyinin sug islemeyen sizofrenili hastalardan diisiik, serum
plazma bakir diizeyinin ise yiiksek oldugu tespit edilmistir (48).

Walsh ve arkadaslarinin yaptig1 calismada siddet davranisi gosteren geng erkek
hastalarda serum bakir/ plazma ¢inko konsantrasyonlarini 1.40 olarak gdsterirken sug
islememis kontrol grubunda bunu 1.02 olarak gdstermistir (47). Benzer sekilde
Tokdemir ve arkadaglarinin yapmis oldugu c¢alismada suglu sizofren hastalarda
serum bakir/ plazma ¢inko diizeyleri 1.51 oldugu, sugsuz sizofrenlerde ise 1.14
oldugu belirtilmistir (48).

Beynin ¢esitli bolgelerinde (caudate nucleus, hippocampus, amygdala, cortex,
corpus mamillary, gyrus cinguli and hypothalamus) demir, ¢inko, bakir, kalsiyum ve
magnezyum konsantrasyonlarinin arastirildigi bir ¢alismada, sizofren hastalar ile
kontrol grubu arasinda énemli farklarin olmadigi goriilmiistiir (94).

Calismamizda sug islemis ve su¢ islememis sizofrenlerde serum ¢inko ve bakir
diizeyleri karsilastirildi. Sug islemis olan sizofrenili hastalarda sug¢ islememis olan
sizofren hastalara oranla serum ¢inko diizeyi diisiik, serum bakir diizeyi ise yiiksek
olarak bulundu. Serum ¢inko diizeyindeki diisiikliigiin anlamli olmadig: tespit edildi
(P>0.05). Ancak serum bakir diizeyindeki yiiksekligin istatistiksel olarak anlamli

oldugu goriildii (P<0.001) (Tablo 10).
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Sizofrenili hastalarda su¢ isleme ve saldirganlik iizerine etkili oldugunu
diisiindiigiimiiz bir diger laboratuar bulgusu ise serum ghrelin diizeyidir. Ghrelin son
zamanlarda kesfedilmis bir peptit hormonu, biliyiime hormonu salgilayicisinin
endojen ligandidir. Ghrelin mide mukozasindan salgilanir. Biiylime hormonu
salgilanmasint uyarma disinda ayrica prolaktin, ACTH, glukagon, kortizol,
aldosteron ve epinefrin gibi ¢ok sayida hormonun iiretiminde de etkilidir. Yeme
davranigini diizenlemede rol oynar.

Psikiyatri kliniginde tedavi goren hastalar {izerinde yapilan bir ¢alismada serum
ghrelin seviyelerinin kontrol grubu iiyelerinden 6nemli derecede daha yiiksek oldugu
bildirilmistir (95). Aynm1 ¢alismada karbonhidrat metabolizmasi bozuklugu olan ve
olmayan hastalar arasinda serum ghrelin diizeyleri arasinda bir farklilik
bulunmamistir. Yapilan diger ¢calismalarda olanzapin veya risperidon tedavisi goren
hastalarda serum ghrelin diizeylerinde ylikselme tespit edilmemistir (96).

Bagka bir ¢alismada ise olanzapin tedavisi alan sizofrenili hastalarda ghrelin
diizeylerinde 6nemli bir yiikselis oldugu tespit edilmistir (97).

Atmaca ve arkadaglari intihar girisiminde bulunan hastalar {izerinde bir ¢alisma
yapmiglar. Bu calismada serum ghrelin diizeyleri intihar girisiminde bulunan
hastalarda Onemli Olgiide daha yiiksek bulunmus ve sonug¢ olarak aralarinda bir
baglantinin oldugunu ileri siirmiislerdir (98). Benzer sekilde yapmis oldugumuz
calismada sug islemis olan sizofrenili hastalarda serum ghrelin diizeylerinin sug
islememis olan sizofrenili hastalardan daha yiiksek oldugunu tespit ettik (Tablo 10).
Bu fark istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildi (P<0.001) (Sekil 3).

Sonug olarak bulgularimiz; sug islemis sizofrenili hastalarda bazi biyokimyasal
parametrelerin su¢ islememis sizofrenili hastalardan serum diizeyi olarak farkl

oldugunu gostermektedir. Bu biyokimyasal parametrelerin diizeylerinin sug islemede
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etkili oldugu ve sugun derecesini yani siddetini arttirdigr diisiiniilmektedir. Sug
islemede bu parametrelerin etkinliginin giivenilir bir sekilde kullanilabilmesi ig¢in
daha ileri ¢alismalara ihtiyac vardir. Ozellikle kolesterol, testosteron, dstradiol, seks
hormonu baglayici globulin, ¢inko, bakir ve ghrelin acisindan ileride faydali sonuglar

elde edilecegini ve tedavi konusunda katki saglayacagini diisiinmekteyiz.
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8. EKLER

EK 1: Bilgilendirilmis Hasta Onam Formu

Bu calismamizda suc¢ islemis ve islememis sizofrenik hastalarda bazi
biyokimyasal parametreleri karsilastirarak degerlendirmeyi amagladik. Arastirmanin
ismi sug islemis ve islememis sizofrenik hastalarda bazi biyokimyasal parametrelerin
karsilastirilmasidir.

Biyokimyasal analizler icin 5-6cc kan ornekleri diiz biyokimya tiiplerine
almacak ve 3000 rpm’de 5 dakika santrifiij edilerek serumlar1 elde edilecektir.
Ependorf tiiplerine aktarilacak bu serumlar derhal -20 °C’de dondurulacak ve ¢alisma
giintine kadar uygun siire bu sicaklikta saklanacaktir.

Biyokimyasal parametreler olarak ghrelin, serum total kolesterol, HDL, LDL,
VLDL, trigliserit, serum serbest ve total testosteron, Ostrojen ve seks hormonu
baglayici globiilin, ¢inko ve bakir diizeylerine bakilacaktir. Ayrica hastalarin
sosyodemografik 6zellikleri incelenecektir.

Okudugunuz bilgilendirilmis hasta onam formunu imzalayarak bu caligmaya
katilmaniz1 oneririz.

Calisma ile ilgili size sunacagimiz bilgileri anladiktan sonra arastirmaya
katilmak isterseniz bu formu imzalayiniz.

Calisma sonucunda elde edilen bilgiler bilimsel yayinlarda hastanin adi
belirtilmeden kullanilabilir.

Bu calismaya katilmaniz i¢in sizden herhangi bir {icret istenmeyecektir.
Calismaya katildiginiz i¢in size bir ek 6deme de yapilmayacaktir.

Katihmcinin Beyani:

Dr. Abdurrahim Tiirkoglu tarafindan Firat Univ. Firat Tip Merkezi Adli Tip
Anabilim Dalinda tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu calisma ile ilgili
yukaridaki bilgiler bana aktarildi.

Arastirmanin sonuglarinin bilimsel amaglarla kullanilmasi sirasinda bana
hastamin kisisel bilgilerinin 6zenle korunacagi konusunda yeterli giiven verildi. Bana
anlatilan bu uygulamalardan kaynaklanan nedenlerle meydana gelebilecek herhangi
bir saglik sorununda gerekli her tiirlii miidahalenin yapilacagi konusunda giivence
verildi.

Arastirma sonucunda bir saglik sorunu oldugunda herhangi bir saatte Dr.
Abdurrahim Tirkoglu, Firat Tip Merkezi Adli Tip Anabilim Dali 0424-2333555
numarali telefonun 1594 veya 1543 dahili hattindan arayabilecegimi biliyorum.
Aragtirmaya katilma konusunda zorlayict davranigla karsilasmis degilim. Katilmay1
reddedersem bu durumun hastaya uygulanan tibbi bakim ve ilgide degisime sebep
olmayacagini da biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar1 anladim. Ozgiir irademle adi gecen arastirma
projesinde hastamin katilime1 olmasini kabul ediyorum. Imzali bu form kagidinin bir
kopyasi bana verilecektir.

Hastanin Hasta Yakininin Katilimeci ile Goriisen
Doktor
Adi, Adi, Adi,
soyadi: soyadi: soyadi:
Adres: Adres: Adres:
Tel: Tel: Tel:
Imza: Imza: Imza:
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EK 2: Sosyodemografik Veri Formu

(Sug Islemis ve islememis Sizofrenli Hastalarda)

ADI-SOYADI : TARIH:

YASI

CINSIYETI E K

MEDENI DURUMU : EVLI  BEKAR DUL BOSANMIS  AYRI
OGRENIM DURUMU: OKUR-Y DEGIL LK ORTA LISE Y.OKUL
AYLIK DUZENLI GELIR DURUMU: YOK VAR(.............. YTL)
HASTANEYE YATIS SAYISL: ILK ~ BIRDEN FAZLA(SAYISI)

SIZOFREN ALT TiPi: PARANOID TiP DEZORGANIZE TiP
KATATONIK TiP FARKLILASMAMIS TiP
REZIDUEL TiP

HASTALIK SURESI(ZAMAN OLARAK YAZILACAK):
HASTALIK BASLANGIC YASI
TESHISTEN SONRA TEDAVIYE DEVAM DURUMU : DUZENLI DUZENSizZ

SUC ISLEDIGI ESNADA TEDAVI GORUYORMU :HAYIR EVET

AILE OYKUSU : VAR YOK

IS DURUMU: CALISMIYOR DUZENLI CALISIYOR
DUZENSIZ CALISIYOR EMEKLI-OGRENCI

MESLEGI ..o

BOY-KILO: ............ CM KG

SIGARA : HAYIR EVET(SAYISI)

ALKOL  :HAYIR EVET

UYUTUCU-UYUSTURUCU MADDE: HAYIR EVET(MADDE ADI................. )

INTIHAR OYKUSU: VAR YOK

ISLEDIGI SUC: CINAYET HIRSIZLIK YARALAMA CINSEL SUC DIGERC(........
ONCEDEN SUC OYKUSU: VAR(.............. ) YOK

SIZOFREN ATAK SAYISI: iLK BIRDEN FAZLA(SAYISI)

HASTANEDE NE KADAR ZAMANDIR TEDAVI GORUYORLAR(SURE):

YASADIGI YER: KOY  ILCE SEHIR MERKEZI GECEKONDU

ESLIK EDEN BASKA RUHSAL RAHATSIZLIK: YOK ~ VAR(ADL............... )
KULLANDIGI ILACLAR:
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