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1.GIRIS

Kisilik  bozukluklarmin genel toplumda yaygmhgr %2-18 ( Casey ve
Tyrer,1986,1990), genel psikiyatri hastalar1 arasinda ise % 6-67 (Kass ve ark.,1985;
Koenigsberg ve ark.,1985) arasinda degisen oranlarda bildirilmistir. Bu veriler, kisilik
bozukluklarinin psikiyatrik hastalar arasinda diisiiniildiigiinden daha sik goriildiigiline isaret
etmektedir. Ciddi ruhsal hastalig1 olanlarda kisilikle ilgili calismak, hastaligin gercekligi ve
retrospektif geri ¢agirmayr bozmasi nedeniyle sorunlu bir alandir. Bununla birlikte kisilik
belirtilerin gériinlimiinii (Lysaker ve ark., 1999; Guillem ve ark., 2002) ve hastanin sosyal
islevselligini (Lysaker ve ark.,1998;Eklund ve ark.,2004) etkileyebileceginden sizofrenide

daha ¢ok 6nem kazanmaktadir.

Sizofrenide tiim kisilik bozuklugu tiirlerinin prevalansi artis gostermekle birlikte,
hayatlarinin daha sonraki donemlerinde sizofreni tanisi konulan bireyler arasinda A kiimesi
kisilik ozelliklerinin gorece daha sik goriildiigii bildirilmistir (Solano ve Chavez,2000). A
kiimesi kisilik bozukluklarinin dahil edilmedigi bir ¢aligmada ise hastalarin 1/3’{inde en az bir
B veya C kiimesi kisilik bozuklugu goriildiigi bildirilmistir (Wickett ve ark.,2006). Solano ve
Chavez sizofreni hastalarinda %85 gibi yiiksek bir oranda premorbid kisilik bozuklugu
saptamiglar, sizofreni spektrumunda yer alan sizoid(%27,5), sizotipal (%12,5) ve paranoid
(%20)kisilik bozukluklarinin oldukca sik goriildiigiinii belirtmekle birlikte kagingan( %32,5)
ve bagimli(%20) kisilik bozukluklarinin da sik goriildiigii gergegini vurgulamislardir (Solano

ve Chavez,2000).

Sizofreni ve alkol madde kullanim bozuklugu birlikteligi iizerine giderek artan bir ilgi
vardir( Fowler ve ark., 1998). Son yillarda bir¢ok c¢alisma , sizofrenili hastalarda madde
kullanim bozukluklarina yiiksek oranlarda rastlandigini bildirmektedir(Blanchard ve ark.,
2000). l.eksen tanilar1 arasinda bipolar bozukluktan sonra en yiiksek madde kullanim
bozuklugu ek tanisi gelisme riski sizofrenide mevcuttur(Reiger ve ark., 1990). Amerika
Birlesik Devletleri’nde Epidemiyolojik Alan Tarama Calismasinda (ECA) sizofreni spektrum
bozuklugu olan olgularin %47’sinin alkol ve/veya madde koétiiye kullanim ek tani 6l¢iitlerini
karsiladig1 saptanmistir. Bu ¢aligmada sizofrenili bireylere genel toplumla kiyaslandiginda 4.6
kat daha fazla alkol ve/veya madde kullanim bozuklugu, 3 kat daha fazla alkol kullanim
bozuklugu ve 9 kat daha fazla alkol dis1 madde kullanim bozuklugu tanis1 konma olasilig
bildirilmistir( Regier ve ark.,1990) Alkol, nikotin ve psikostimulan maddeler sizofren has-

talarda en sik kotliye kullanimi bildirilen maddelerdir (Batel,2000; Buckley,1998 ).



Komorbidite olasiligi siklikla; geng yas, erkek cinsiyet, issizlik, diisiik egitim diizeyi,
antisosyal kisilik bozuklugu ve davranim bozuklugu 6ykiisi, ailevi problemler, evsizlik, erken
sizofreni baglangic yasi ile iligkili bulunmustur (Mueser ve ark.,1992; Cuffel ,1992; Cantwell
ve ark., 1999).

Bu konudaki literatiiriin daha ¢ok sizofrenili hastalarda madde kotiiye kullaniminin
siklig1, sosyal-klinik bilesenleri ve ek tanili hastalara yonelik etkin miidahale yontemlerine
odaklandig1 goriilmektedir . Alkol ve madde koétiiye kullanimi olan sizofreni hastalarinda
antisosyal kisilik bozuklugu 6nemli bir risk faktorii olarak belirlenmekle birlikte bu hastalarda
goriilen kisilik bozukluklariyla ve Ozellikle premorbid kisilik o6zellikleriyle iliskili yeterli
yayin bulunmamaktadir. Genel olarak (sizofreni vurgulanmadan) alkol ve madde kullanim
bozuklugu olan hastalarda kisilik bozuklugu yaygmhigini arastiran yayimlarda %53’den
%100’e degisen sonuglar saptanmis olup(Khantzian ve Treece, 1985; Koenigsberg ve ark.,
1985; Marsch ve ark.,1988; Weiss ve ark.,1986; Matano ve ark.,1994) en sik antisosyal,
borderline, narsistik ve bagimli kisilik bozukluklarinin eslik ettigi vurgulanmistir. Bu verilerin
alkol ve madde kullanimi1 olan sizofreni hastalarin1 da kapsadigi kabul edilirse, alkol ve
madde kullanimi olan ve olmayan sizofreni hastalarinda goriilebilen premorbid kisilik
Ozellikleri arasinda belirgin bir fark ortaya ¢ikmaktadir .Bu acidan bakildiginda Meehl
(1990)’in  belirttigi iizere sizofreninin iki formu oldugu yoniindeki aciklamasi anlam
kazanmaktadir;bu formlardan biri premorbid donemde spektrum kisilik bozukluklar1 seklinde
belirtilerle giden genetik diyatez ile iliskili digeri ise kisilik bozukluklar1 gézlenmeyen ya da

spektrum diginda kalan kisilik bozukluklar1 gozlenen genetik olmayandir.

Bu ¢alismada, Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi psikiyatri ve amatem
polikliniklerine bagvuran sizofreni hastalarinin premorbid kisilik bozuklugu sikliginin, yaygin
olarak goriilen kisilik bozuklugu tiplerinin ve alkol-madde kullanim bozuklugu ek tanisinin
hem bu verilere hem de sizofreni seyri ve sosyodemografik veriler iizerine etkilerinin

arastiritlmasi amaglanmistir.

2. GENEL BILGILER
2.1. Sizofreni
2.1.1. Tanim

Sizofreni kisinin diisiince, algilama ve davranislarin1 6nemli derecede etkileyerek is,
sosyal ve 6zel yasaminda cesitli diizeylerde sorunlara neden olan siiregen ve agir bir ruhsal
bozukluktur (Amerikan Psikiyatri Birligi, 2007). Sizofreni tek bir hastalik olarak kabul edilse

de olasilikla heterojen etiyolojili bir grup bozuklugu igerir ve hastalarin klinik goriiniimii,



tedaviye yanitlar1 ve seyri farklidir (Uzun ve Battal, 2005). Hastaligin temel belirtileri;
varsanilar, sanrilar, dezorganize konusma ve davranis, uygunsuz duygulanim, biligsel kayiplar
ile psikososyal islevsellikte bozulmadir (Conley ve Kelly, 2003).

2.1.2. Tarihce
Sizofreni belirtilerini konu alan ilk metinlerin varligi milattan 6nce 15. yiizyila kadar

uzanmaktadir. Eski Yunan’da milattan sonra birinci ve ikinci ylizyillarda, biiyiiklik ve
kotiiliik gérme sanrilarinin yani sira biligsel islevlerde ve kisilikte yikimla giden bazi ruhsal
bozukluklar tanimlanmistir (Giile¢ ve Kéroglu, 2007).

[k kez 1860 yilinda Fransiz psikiyatrist Morel, 14 yasinda bir erkek ¢ocugunda, aile
icinde ve okulda ¢atigmalar ve uyum sorunlariyla baslayip, yikimla sonlanan bir i¢e kapanma
tablosu tanimlamis ve bu tabloyu démence precoce (erken bunama) olarak adlandirmistir.
Hecker 1871°de hebefreniyi ve Kahlbaum 1874°de katatoniyi tanimlamis, Emil Kraepelin
1876°da bu iki klinik tabloya paranoid ve basit tipleri de ekleyerek, tlimiinii “Dementia
Praecox” baslig1 altinda toplamistir. Glinlimiiziin sizofreni kavrami i¢inde 6nemli bir yer tutan
pozitif-negatif belirti ayriminin kavramsal ¢ercevesini hazirlayan ve normal islevselligin
oldugu ancak alevlenmeler gosteren hastaligi manik depresif psikoz olarak tanimlayarak bu
hastalarin ayrimini yapan da Kraepelin'dir (Cetin ve Ceylan, 2005).

Eugen Bleuler 1911°de yayimladig1 “Dementia Praecox ve Sizofrenler Grubu” adli
kitabinda, bu bozuklugun mutlaka yikimla sonlanmasinin gerekmedigine dikkat ¢ekerek
dementia praecox yerine, zihin yarilmasi anlamina gelen “schizo-phrenia” teriminin
kullanilmasini 6nermis ve sizofreninin dort temel belirtisi oldugunu ileri stirmiistiir. Bleuler'in
"dort A belirtisi" olarak anilan bu belirtiler otizm, ambivalans, ¢agrisim ¢oziikligli ve anormal
duygulanimdir. Bleuler, sizofreni kavrami icinde, ¢agrisim ¢oziikliigiine 6zel bir yer vermis,
bunun patognomik bir belirti oldugunu, tiim hastalarda ve hastaligin her doneminde
bulundugunu ileri siirmiistiir.

Kurt Schneider 1930'larda isitme varsanilari, kendi diisiincelerinin ytiksek sesle
sOylendigini isitme, dis giicler tarafindan bedenin etkilenmesi, diisiince ¢alinmasi ve diisiince
sokulmasi gibi sanr1 ve varsanilardan olusan bir grup belirtiyi, ‘birinci sira belirtiler’ olarak
adlandirmis ve sizofreni tanisinda bunlara dncelik vermistir (Giile¢ ve Koroglu, 2007).
1960’larin sonlarinda, Schneider’in ‘birinci sira belirtileri” Avrupa’da yaygin bir kullanim
bulurken, Amerika'da Bleuler’in sizofreni tanimina gore tan1 konulmaktaydi.

1980'li yillarla birlikte iki dnemli degisim olmustur. Bunlardan ilki; DSM-IIT’lin
yayinlanmasi ve Amerika Psikiyatri Birligi’nin sizofreni tanis1 konusunda yeni yaklagimi

benimsemesidir. Amerikan Psikiyatrisi’nde egemenlige sahip olan Bleulerci yaklagim yerini



Kraepelinci yaklagima birakmistir. Sonug olarak, DSM-III’te tan1 dlgiitleri disina itilen
Bleulerci kavramlar daha ayrintili tanimlamalarla arastirma 6lgeklerine doniiserek klinik
degerlendirme siirecine geri donmiislerdir. 1994 yilinda yaymlanan DSM-1V, tani dl¢iitleri
arasinda negatif belirtilere de yer vererek bu doniisii resmilestirmistir (Kaplan ve Sadock,
2000).

2.1.3. Epidemiyoloji
Sizofreninin siklig1 iizerine yapilan birgok arastirmanin sonuglar1 dar bir aralikta

arasinda degismekte ve 15 yasin lizerindeki niifus icin siklik %0.30-1.20 arasinda
bildirilmektedir.Diinya Saghk Orgiiti (DSO; The World Health Organization-WHO)
verilerine gére Avrupa ve Asya’da hastalik siklig1 %0.85'dir (Oztiirk ve Ulusahin, 2008).
Normal popiilasyonda sizofrenin yayginlik oran1 %1 olarak bildirilmistir (Amerikan Psikiyatri
Birligi, 1995).

Yasam boyu yayginlik oranlari tim diinyada neredeyse esittir (Schuckit, 2007). Yillik
insidanslar genellikle onbinde 0.5-5 arasindadir (Amerikan Psikiyatri Birligi 2007). Amerika
Birlesik Devletleri’'nde (ABD) yapilan genis bir epidemiyolojik arastirmaya gore yasam boyu
yayginlik oran1 %0.6-1.9 arasinda bulunmustur (Oztiirk ve Ulugahin, 2008).

Sizofreni, siklikla 15-45 yaslar1 arasinda (erkeklerde ortalama 18-19, kadinlarda
ortalama 28-29 yaslarinda) baglamakta (Cetin ve Ceylan, 2005) ve kadinlar ile erkekler
arasinda hastaligin siklig1 ve yayginligi bakimindan dnemli fark gériillmemekte olup,
kadinlarda genellikle erkeklere gore daha iyi bir gidis géstermektedir (Andreasen ve Black,
2006). Sizofreni goriilme siklig1, sehirlerde ve endiistriyel bolgelerde kdylere gore daha
yiiksektir. Kis aylarinda ya da ilkbahar basinda dogmak, enfeksiyonlara maruz kalmak ve
beslenme yetersizligi merkezi sinir sistemindeki etkileri nedeniyle sizofreniye duyarlilig
artirtyor goriinmektedir (Giile¢ ve Koroglu, 2007).

2.1.4. Etiyoloji

2.1.4.1. Biyolojik Yaklasimlar

2.1.4.1.1. Dopamin Hipotezi

Tirozinden sentezlenen dopamin (DA), noronlarda sinaps dncesi ugta monoamin
oksidaz (MAO) enzimi, hiicre disinda sinaps araliginda bulunan katekol-o-metil transferaz
(COMT) enzimi tarafindan yikilarak homovalinik asite doniistiiriiliir (Kayaalp, 1992).
Dopaminerjik sistem orta beyin ve diensefalonda bulunan néron gruplarindan kéken alir
(Hyman ve Nestler 1993). Substansia nigradan gelen néronlar nigrostriatal yolla striatuma
ulagirlar ve bu yol birincil olarak motor davranigin diizenlenmesinde rol almaktadir. Ventral

tegmental alandan gelen néronlar limbik (mezolimbik yolak) ve kortikal (mezokortikal yolak)



bolgelere projekte olurlar. Bu yollar ise baglica bilissel islevler ile motivasyon ve
odiillenmenin diizenlenmesiyle iliskilidir. Arkuat dopamin ndronlar1 hipofize uzanarak
tiiberoinfundibuler yolu olusturmaktadir. Bu yolak bazi hipofiz hormonlarinin salinmasni
kontrol etmektedir (Onder ve Kiigiikada, 1999). Dopamin reseptorleri yapisal olarak
birbirlerine benzer olsalar da biyokimyasal ve farmakolojik olarak iki ana grup iginde
incelenmektedirler (Sedvall ve Farde 1995).

Carlsson ve Lindqvist’in 1963 yilinda yayinladiklari yazi dopamin hipotezinin ¢ikis
noktasi olarak kabul edilmektedir (Davis 1991). Bu hipotez yaklasik olarak otuz yildan beri
kabul gormekte ve gelismelere uygun olarak ¢esitli yontemlerle test edilmektedir. Carlsson ve
Lindqvist 1963 yilinda yazdiklar1 yazida ilk kez klorpromazinin ve haloperidoliin beyindeki
Ozgiin etkilerinden s6z etmislerdir; sozii edilen bu etki dopamin ve noradrenalin
metabolizmalarindaki artmadir (Carlsson ve Lindqvist, 1963). Hipoteze gore sizofreni
hastalarinda dopamin sisteminin hiperaktif hale gelmesi hastaligin olusumunda rol
oynamaktadir. Otuz yildan bu yana dopamin sisteminin sizofreniyle iliskisi bu hipotez
1s1¢inda nérokimyasal, genetik ve goriintiileme tekniklerindeki gelismelere paralel bir sekilde
devamli olarak arastirilmaktadir.

Dopaminin sizofreni gelisimindeki roliine iligskin kanitlar; amfetamin gibi uyarici ve
merkezi sinir sisteminde DA aktivasyonuna neden olan ilaglarin normal kisilerde psikoz
benzeri bir tablo ortaya ¢ikarmasi, amfetaminin psikotik hastalarda klinik tabloyu
agirlagtirmasi, rezerpin gibi DA aktivasyonunu azaltan ilaglarin psikotik tabloyu hafifletmesi
ve postsinaptik DA reseptor blokajina neden olan noroleptiklerin hastalari remisyona sokmasi
ve sizofrenlerde DA hiperaktivasyonu oldugunu destekler sekilde homovalinik asit (HVA)
gibi DA metabolitlerinin BOS, kan, idrar ve postmortem olarak da beyinde normallerden
farkl diizeylerde bulunmasindan gelmektedir (Ceylan, 2001).

Noroleptiklerin plazma HVA’s1 iizerine olan etkileri BOS HV A’s1 lizerine olandan
farkl1 degildir. Noroleptiklerin genel olarak HVA diizeylerini yiikselttigi kabul edilir ancak bu
etkiye karsi tolerans gelismektedir. Yani kronik noroleptik kullanimi ile beraber HVA
normale donmektedir. Noroleptik kullanimiyla baslangigta HVA diizeyinde artig olmasi,
ndroleptiklerce postsinaptik reseptor blokajina paralel olarak organizmanin kompanzatuvar
bir ¢aba icinde DA sentezini ve buna bagli olarak yikimini arttirmasina baglanmistir. Yani
noroleptiklerin HV A miktarin arttiris1 onlarin yaptigt DA blokajina dolayli bir kanit olarak
gosterilmistir (Ceylan, 2001).



Dopaminle ilgili ¢alismalarin sonuglari incelendiginde sizofrenide 6zet olarak su dort
degisikligin meydana geldigi goriilmektedir;
* Bu hastalarda dopamin ve metabolitlerinin diizeyleri son derece degiskenlik
gostermektedir.
» Normal kontrollerle karsilastirildiklarinda kronik ve tedaviye direng gosteren hastalarda
dopamin turnoverinin azaldig1 izlenimi edinilmektedir.
» Dopamin turnoveri akut semptomatolojiyle pozitif, kroniklesme belirtileriyle ise negatif
korelasyon gostermektedir.
» Santral dopamin diizeyleri ise artmaktadir.

Yani sizofrenide dopamin  turnoveri  hem  yavaglamis  hem  de
diizensizlesmistir.Yavaglama esas olarak dopamin salinimindaki azalmadan, diizensizlesme
ise geri besleme mekanizmalarindaki bozukluktan ileri gelmektedir (Heritch 1990).

2.1.4.1.2. Serotonin Hipotezi

Serotonin sistemi de beyindeki yaygin projeksiyon sistemlerinden biridir. Serotonerjik
ndronlar orta beyinde dorsal ve medyan rafe ¢ekirdeklerinden koken alarak korteks, striatum,
hipokampus ve diger limbik alanlara uzanirlar. 5-hidroksi triptofan (5-HT) bir esansiyel
aminoasit olan triptofandan sentezlenir ve monoamin oksidaz enzimi ile 5-hidroksi indolik
asetik asite (5-HIAA) yikilir. Serotonin reseptorlerinin ¢oklugu, serotoninin islevlerinin
anlasilmasin giiclestirmektedir. Bugiine dek degisik ve bazen birbirine zit etkileri olan 15°e
yakin serotonin reseptorii bulunmustur (Rezaki, 1998).

Klozapin ve yeni atipik antipsikotiklerin serotonin reseptorlerine olan ilgisi ve
haliisinojen bir madde olan LSD’nin serotonin ile benzerligi bu ndrotransmiteri de sizofreni
patofizyolojisinin saniklari arasina sokmustur (Rezaki, 1998). Ne var ki LSD ile olusan
haliisinasyonlar gorseldir ve sizofreninin diger belirtileri tabloya eslik etmez. Serotoninin
sizofreni ve tedavisindeki rolii belki de dopamin sisteminin etkinligini diizenlemesi ile iligkili
olabilir (Abi Dargham ve ark, 1997). Serotonin ve dopamin ndrotransmiter sistemleri
birbiriyle anatomik ve islevsel olarak iligkilidir. Serotonin beyin sapinda substantia nigradan
gelen dopaminerjik ndéronlarin ateslemesini, korteks ve striatumda ise dopaminin sinaps
araligina salinimini 6nleyerek etkisini gosterir.

Serotonin, ¢esitli (5-HT1- 5-HT7) reseptorler araciligryla etkisini gostermektedir.
Sizofreni hastalarinda, kortekste 5-HT2A sayisinda azalma, 5-HT1A sayisinda artma oldugu
bildirilmistir (Wong ve Van Tol, 2003). Serotonin geri alim bolgelerinin yogunlugunun da

sizofreni hastalarinda 6zellikle frontal ve anterior singulat bolgelerde arttig1 bulunmustur. Bu



sonuglarin, sizofreniye i¢in 6zgiil bulgular m1 yoksa antipsikotik tedaviye ikincil olarak mi1
ortaya ¢iktig1 tartismalidir.

Sizofrenide serotonerjik disregililasyon oldugunu vurgulayan bulgular sdyle
siralanabilir:

* Sizofreni hastalarinda, kanda ve trombositlerde serotonin miktarlarinda ve BOS’ta 5-
HIAA degerlerinde artis goriiliir. Akut ve paranoid hastalarin BOS 5-HIAA

degerlerinde ise diigme goriiliir.

* Goriintiileme tetkiklerinde kortikal atrofi ve artmis ventrikiil beyin oran1 gésteren
hastalar ile ajite hastalar diisiik BOS 5-HIAA degerlerine sahiptir.

* Sizofreni hastalar1 ve saglikli birinci derece yakinlarinda BOS 5-HIAA degerleri yiiksek
ya da diisiik bulunmaktadir.

* Noroleptiklerin serotonerjik reseptorleri dogrudan etkilemesi gibi, serotonerjik bir ilag
olan fenfluramin de hastalardaki negatif semptomlari arttirmaktadir (Ceylan, 2001).

Sizofreni tedavisinde yaygin olarak kullanilmaya baslayan atipik antipsikotik ilaglarin
hem dopaminerjik, hem de serotonerjik antagonistik etkileri mevcuttur. Serotonerjik iletimi
azaltan bu ilaglarin, prefrontal dopamin miktarini arttirarak negatif belirtilere etkili oldugu
diistiniilmektedir. Serotonin reseptorlerinde, 6zellikle 5-HT2A reseptor genlerinde olan bazi
polimorfizmlerin sizofreni ortaya ¢ikma riskiyle ve tedaviye cevapla iliskili oldugu iddia
edilmisgtir.
2.1.4.1.3. Glutamat Hipotezi

Glutamat, beyindeki birincil eksitator norotransmiterdir ve iyonotropik [N-metil-
Daspartat (NMDA), a-amino-3-hidroksi-5-metilisokzasole-4-propionik asit (AMPA) ve
kainat] ve metabotropik reseptorler aracilifiyla etki eder (Fonnum 1984). Glutamaterjik
piramidal hiicreler korteks, limbik sistem ve talamus gibi sizofrenide bozukluk tespit edilmis
olan bircok beyin bdlgesini birbirine baglayan yolaklar1 olusturmaktadir. NMDA
reseptorlerinin, néronlarin gogii, néronlarin farklilasmasi, trofik etmenlere cevap, plastisite,
sinaptik c¢ikintilarin olusmasi gibi stireglerde rollerinin olmasi, sizofrenide bulunmus olan
birgok yapisal ve islevsel bozuklugun fizyopatolojisinde glutamatin 6nemli rol oynadigina
isaret etmektedir. Sizofreninin fizyopatolojisinde glutamatin yeri, son yillarda daha ¢ok
lizerinde durulan bir alan olmugtur. Bir NMDA reseptor kanali antagonisti olan fensiklidinin
saglikli kisilere verilmesinin sizofreni benzeri bir sendroma yol actig1 bildirilmis, paranoya,
ajitasyon, isitme varsanilar1 gibi pozitif, apati, sosyal ¢ekilme, dikkatte azalma gibi negatif
belirtilere neden oldugu goriilmiistiir. Fensiklidinin saglikli kisilere verilmesi formal diisiince

bozuklugu ve varsanilarin ortaya ¢ikmasia neden olurken, sizofreni hastalarinda verilmesi



psikotik semptomlarin alevlenmesine yol agmaktadir (Aniline ve Pitts 1982). Fensiklidin,
amfetamin ve LSD’den farkli olarak sizofrenidekine benzer derecede frontal biligsel kayiplara
yol agmaktadir (Peterson ve Stillman, 1978). Postmortem calismalarda, sizofreni hastalarinda
pre ve postsinaptik glutamaterjik degiskenlerde anormallikler saptanmistir. Frontal kortikal
alanlarda glutamat reseptorlerinde artis, prefrontal ve hipokampal bolgelerde glutamat
etkinliginde azalma, kortikal glutamat saliverilmesinde azalma, geri aliminda ise artis
bildirilmistir (Miyamato ve ark., 2003).

Kronik sizofrenlerde BOS’ta azalmis glutamat diizeylerinin saptanmasindan sonra
glutamatin fonksiyonlarina karsi ilgi artmistir (Kim ve ark. 1980). Arastiricilar, dopamin ve
glutamat noronlar1 arasinda varsayilan iligkiye dikkat ¢ekmektedir; kortikostriatal glutamat
ndronlarindaki bir defektin dopamin salinimindaki glutamerjik inhibisyonda azalma ile
sonuclanabilecegini ve bdylece dopaminerjik tonda artma olabilecegini ileri slirmiiglerdir.
Glutamatin sizofrenideki roliine iligkin olarak dopamin ve glutamat sistemleri arasinda
etkilesim, norogelisim sirasinda glutamaterjik ndronlarda anormal budanma olmasi gibi
diizeneklerin yani sira, glutamaterjik reseptorler araciliiyla hipokampal ve kortikal
noronlarda eksitotoksik hasar olabilecegi 6ne siiriilmiistiir (Wong ve VanTol, 2003). Ancak,
sizofreni hastalarinin beyinlerinde glutamat toksisitesinden kaynaklanan bir nérodejenerasyon
olduguna iligkin kanitlar yetersizdir. NMDA reseptorlerinde glutamaterjik aktivitenin
arttirtlmasinin belirtiler tizerinde etkili olabilecegi diislincesiyle cesitli farmakolojik
girisimlerde bulunulmustur. NMDA reseptoriinde glisin bolgesi iizerine agonistik etkisi olan
glisin, D-serin, D-sikloserin gibi maddelerin antipsikotik tedaviye eklenmesinin negatif ve
bilissel belirtileri azaltmakta etkili oldugu bildirilmistir (Tuominen ve ark., 2005).
2.1.4.1.4. GABA Hipotezi

GABA beyindeki ana inhibitor nérotransmiterdir. GABA néronlart GABA-A ve
GABA-B olmak tizere iki reseptor lizerinden etkilerini gosterirler. Sizofrenide GABA ile ilgili
bulgular; kortikal GABAerjik interndronlarda azalma, prefrontal kortekste GABA-A reseptor
yogunlugunda artma, hipokampusta GABA geri alim bolgelerinde azalma olarak siralanabilir.
GABA sentezinden sorumlu olan glutamik asit dekarboksilaz enziminin mRNA’sinda da
azalma tespit edilmistir (Akbarian ve ark., 1995). Bu bulgular, GABA hiicre sayisinda ve
GABA norotransmisyonunda azalma ile uyumludur. Postmortem ¢alismalarda, GABAerjik
ndronlarda bulunan ve hiicre disina saliverilen reelin proteinin ve mRNA’sinin sizofreni
hastalarinin prefrontal korteksinde 6nemli derecede azalmis oldugu tespit edilmistir

(Miyamato ve ark., 2003).



Postmortem beyin 6rneklerinde yapilan GABA reseptorlerine ligand baglanma
caligmalar1 kontrol gruplari ile sizofrenikler arasinda belirgin farklilik olmadigini
gostermektedir (Bennett ve ark., 1979; Owen ve ark., 1981). Fakat son donemlerdeki pek ¢ok
caligmada ise sizofreniklerin singulat girus, kaudat niikleus, prefrontal kortekslerinde
reseptorlere baglanmada bir artis oldugu belirtilmektedir (Benes ve ark., 1992; Hanada ve
ark., 1987).
2.1.4.1.5. Norepinefrin Hipotezi

Sizofrenili hastalarin bir kisminda beyinde ve beyin omurilik sivisinda noradrenalinin
artt1g1 ve bu yolla dopaminerjik yayilimin da arttig1 bildirilmistir. Fakat noradrenalin yikim
tirtinii olan 3-metoksi 4-hidroksifenilglikol’e (MHPG) yonelik ¢aligmalar bu bulgulari
desteklememistir. Paranoid belirtilerin baskin oldugu hastalarda beyin omurilik s1visi ve
plazmadaki noradrenalin diizeylerinde artma oldugu bildirilmektedir (Oztiirk ve Ulusahin,
2008).
2.1.4.2. Norogelisimsel Hipotez ve Sizofrenide Goriintiileme Bulgular:

Sizofreninin  ndrogelisimsel varsayimina goére beynin erken gelisimindeki
anormallikler, ileride klinik belirtilerin ortaya ¢ikma riskini arttirmaktadir (Alin ve Murray,
2002). Norogelisimsel modele gore genetik ve erken gelisimsel etkenlerin bir araya
gelmesiyle olusan bir beyin hasari beynin normal olgunlagma siirecini bozmaktadir. Bu
bozulma, hiicre ¢ogalmasi, hiicre farklilasmasi, hiicre gocii, programli hiicre 6liimi, sinaps
olusumu, noron devresi olusumu asamalarinda olabilir. Sinir sistemi gelisiminin ilerleyen
donemlerinde, bu etkiler sonucu ortaya ¢ikabilecek sinyal iletimi bozukluklari ve néron
devrelerinin anormallikleri sizofreni belirtilerinin ortaya ¢ikmasina yol agiyor olabilir.

Yapisal beyin degisiklikleri hastaligin baslangicinda ve hastalarin birinci derecede
akrabalarinda da goriilmektedir (Gogtay ve ark., 2003). Bu da yapisal degisikliklerin psikozun
neden oldugu patolojik bir siiregle degil, kalitsal risk etkenlerinin, yani norogelisimi etkileyen
genlerle iligkili olduguna isaret etmektedir.

Sizofrenide en sik bildirilmis noroanatomik bulgu lateral ve {i¢iincii ventrikiillerde
saglikli kontrollere gore genisleme olmasidir. Bunun yanisira beyin hacminde ve Kortikal gri
maddede genel bir azalma goriilmektedir. Sizofreni hastalarinda saglikli kontrollere gore
frontal loblarda, amigdala, hipokampus, parahipokampus, talamus, medyal temporal lob,
singulat girus ve iist temporal loblarda hacim azalmasi tespit edilmistir (Wright ve ark., 2000).
Kapsamli bir gozden gecirmede de benzer sonuglar bulunmus, sizofreni hastalarinda lateral
ventrikiillerde genisleme (¢alismalarin %80’inde), {i¢iincii ventrikiilde genisleme

(calismalarin %73’{inde), amigdala, hipokampus, parahipokampal girus dahil medyal



temporal lob hacminde azalma (¢aligmalarin %74 iinde), list temporal girus gri madde
hacminde azalma (¢aligmalarin tiimiinde), frontal, paryetal ve subkortikal (korpus kallozum,
bazal ganglia, talamus) bolgelerde hacim degisiklikleri oldugu bildirilmistir (Shenton ve ark.,
2001). Ayrica sizofreni hastalarinda hipokampusta bolgesel sekil degisiklikleri oldugu da
gosterilmistir (Csernansky ve ark., 1998).

Sizofrenideki ndropatolojik degisikliklerin prenatal oldugunu destekleyen diger bir
bulgu ise sizofreni hastalarinin beyinlerinde gliozis reaksiyonunun olmadiginin
bildirilmesidir. Glial reaksiyonlar erigskinlik doneminde baslayan beyin hasarlarinda ve
Alzheimer hastalig1 gibi norodejeneratif bozukluklarda goriilmekte olup, gelisimin erken
asamalarinda olan noropatolojik olaylarda goriilmemektedir (Mueser ve Mcgurk, 2004).
Psikoz belirtileri ergenlik ve erken erigkinlik doneminde baslamaktadir ve bunun nedeni
tam olarak bilinmemektedir. Daha 6nce olugmus olan sinapslar ergenlik déneminde %30-40
oraninda ortadan kaldirilmakta ve bdylece noronlar arasindaki hatali baglantilar
onlenmektedir. Sizofrenide asir1 sinaptik budanma oldugu iddia edilmistir. Ergenlik
doneminde olan sinaptik elemenin belli bir esigin iistiinde olmasi psikozu baglatiyor olabilir
(Feinberg, 1982). Genetik yatkinlik ve hipoksiye yol acan obstetrik komplikasyonlarin bir
araya gelmesi hastaligin baslangicin1 daha da erken yaslara kaydiriyor olabilir. Bu goriise gore
baz1 noral sistemler gelisimin erken doneminden itibaren hatali ¢alisarak hastaligi ortaya
cikarma kapasitesine sahiptir. Ancak kritik bir doneme kadar ya bunlara gereksinim
olmamakta ya da bagka sistemler eksikliklerini telafi etmektedir.
2.1.4.3. Viral-Immiin Hipotez

Bazi1 epidemiyolojik ¢aligmalarda gebeligin 6zellikle ikinci doneminde influenza
epidemisine maruz kalan kadinlarin ¢ocuklarinin sizofreni agisindan artmais risk tagidigi iddia
edilmistir (Mednick ve ark., 1988; Limosin ve ark., 2003). Yapilan bir calismada 6zellikle
influenza epidemisi sirasinda prenatal altinci ayinda olan kisilerde sizotipi skoru yiiksek
bulunmustur (Machon ve ark., 2002). Bu gozlemler noral hiicre gociiniin etkin oldugu bu
devrede ates, sitokin aktivasyonu gibi maternal enfeksiyon bulgularinin normal beyin
gelisimini etkiliyor olabilecegini akla getirmektedir. Sitokinlerin programli hiicre 6liimii ve
sinaps gelisiminde rolii bulunmaktadir ve maternal enfeksiyon sonrasinda anne, plasenta ve
fetus tarafindan iiretilen sitokinlerin, gelisen noronlar izerinde ndrotoksik etkileri olabilir.
Sizofreni hastalarinin ve normal bireylerin annelerinin prenatal donemde alinmis olan
serumlar1 influenza agisindan calisilmis ve ilk trimesterde influenzaya maruz kalmanin
sizofreni riskini 7 kat arttirdig1 bulunmustur. Bu ¢aligmada, ikinci ve iiglincii trimesterda

influenza geg¢irilmesinin riski arttirmadigi bildirilmistir (Brown ve ark., 2004).



2.1.4.4. Psikososyal Yaklasimlar

Bu kurama gore sizofreni bir ego organizasyon bozuklugudur. Yasamin erken
donemlerinde ortaya ¢ikan gelisim sirasindaki saplanmalardan kaynaklandigi ileri
stiriilmiistiir. Bu da gergekligin yorumunu ve diirtiilerin denetim altinda tutulmasini etkiler
(Uzun ve Battal, 2005). Libido normal gelismede ilk ¢ocukluk dénemlerinde ¢cocugun
kendisinde, kendi benliginde ve bedeninde tutulmaktadir. Buna birincil narsisizm denir.
Cocuk biiytidiik¢ce ve gevreyle iliskileri arttikca libido giderek ¢evredeki nesnelere yatirilir ve
boylece gercek nesne iligkileri gelisir. Cevredeki nesnelere yatirilan ilgi, baglilik ve sevgiye
nesne libidosu adi verilir. Sizofrenide nesne libidosu bedene, benlige geri ¢ekilir ve boylece
kisinin dis diinya ile iliskileri azalir. Hasta ileri derecede narsisistik duruma girer. Nesne
libidosunun, bir baska deyimle, disaridaki nesnelere yatirilmis ilgilerin ve yatirimin geri
bedene g¢evrilmesi (ikincil narsisizm) durumu sizofreni hastalarinin kendi bedenleri ile asir1
ugrasmalarinda (hipokondriazis) ve otizm gibi belirtilerde goriiniir. Genellikle psikanalistler
de sizofrenide dogustan yapisal bir yatkinligin, bir ego zayifliginin ve birincil narsisistik
duruma kolayca gerileme egiliminin oldugunu kabul ederler. Buna gore ice kapanma ve bagka
belirtiler bir ¢esit savunma ve uyum bicimidir (Oztiirk, 2004).
2.1.4.5. Genetik Etkenler

Sizofrenide genetik yatkinligin 6nemine iliskin bilgilerimiz aile, ikiz ve evlat edinme
caligmalarindan gelmektedir. Sizofreni yayginligi normal niifusta %1 civarinda bildirilirken
sizofreni hastalarinin birinci derece akrabalarinda riskin 10 kat arttig1 gosterilmistir. Ailede
etkilenmis birey sayisi arttik¢a bu risk artmaktadir. Her iki ebeveyni hasta olanlarda riskin
%50 (Mc Guffin ve ark., 1995), tek yumurta ikizinin hasta oldugu durumlarda ise %60-84
oldugu bildirilmistir (Cardno ve ark., 1999).

Sizofreniye genetik yatkinlik ile ilgili diger bilgilerimiz evlat edinme ¢aligmalarindan
gelmektedir. Sizofreni tanili ebeveynlerin, saglikli ailelerde yetisen ¢ocuklarinda sizofreninin
daha sik oldugu goriilmiistiir (Heston ve Danney, 1968). Sizofreni tanis1 alan evlat edinilmis
cocuklarin biyolojik akrabalarinda da sizofreni orani saglikli ¢ocuklarin biyolojik akrabalarina
gore daha yiiksek bulunmustur (Rosenthal ve ark., 1971).

Sizofreni ile iligkili olan ¢cok sayida gen bildirilmistir ve genetik gecis basit Mendel
kurallarina gore tek gen kalittmina uymamaktadir (Harrison ve Owen, 2003). Genis
orneklemlerin kullanildig1 baglant1 analizi haritalama ¢alismalar1 sizofreni ile nororegulin-1,
disbindin, prolin dehidrogenaz ve katekol-O-metiltransferaz gen bolgeleri arasinda iliski
bulundugunu gostermis, 1q, 2q, 5q, 6p, 8p, 10p, 13q, 15q, 18q, 22q kromozomlarinda

sizofreni aday bolgelerinin bulunduguna dair kanitlar elde edilmistir (Levinson, 2003). Her



birinin kismi etkileri olan ¢ok sayida yatkinlik genleri oldugu, bunlarin epigenetik ve ¢evresel
etkenlerle birlikte hareket ederek hastalig1 baglattig diistiniilmektedir.

3.SiZOFRENI VE ALKOL-MADDE KULLANIM BOZUKLUKLARI
KOMORBIDITESI

3.1. Komorbidite Kavrami- Sizofreni Tamisinda Hiyerarsi, Indirgemecilik

ve Estanihihk

Komorbidite, genellikle apayr1 veya Ortiisen etiyolojileri olan iki ya da daha fazla
saylda farkli bozuklugun es zamanli olarak birarada bulunmasi bi¢iminde tanimlanmaktadir
(Weaver ve ark., 1999). Gerek klinik ici ve gerekse toplum i¢i drnekler lizerinde yapilan
arastirmalar psikiyatrik bozukluklarda komorbiditenin ¢ok yaygin oldugunu gostermektedir (
Eken B, 2002). Bu aragtirmalara gore, bir psikiyatrik bozukluga ait kriterleri karsilayan
bireylerin yaris1 ayn1 zamanda farkli bir veya daha fazla ek bozukluga ait kriterleri de
doldurmaktadir: Komorbidite orani

Epidemiyolojik Alan Caligmasinda %54 iken, ABD Ulusal Komorbidite Caligmasinda
(NCS) %56 ve Hollanda Ruh Sagligi ve Insidans Calismasinda (NMHSIS) %45 olarak
belirlenmis, komorbidite prevalansinin tek bir bozukluga ait prevalanstan daha sik oldugu
bildirilmistir (Andrews ve ark.,2002).

Hem sagaltim arastirmalar1 ve hem de alan ¢alismalarinda, komorbid durumlarin saf
tanili durumlara nazaran daha stiregen bir gidis gosterdigi, daha sik sagaltim komplikasyonlari
ve daha siddetli gidis yaninda, belki de bunlarin bir sonucu olarak, toplumsal sonuglariyla da
saf bozukluk tablolarina gére daha zedeleyici oldugu ortaya konmustur. ABD Ulusal
Komorbidite Calismasi’nda (NCS) komorbid durumlarin bosanma, toplumsal izolasyon ve
catismali sosyal iligkilere agik olma gibi toplumsal islev sorunlari ile diisiik egitim diizeyi,
igsizlik ve ciddi ekonomik sorunlar gibi mesleki iglev sorunlarina yol acarak yeti yitimine
sebep olduklar1 saptanmistir (Regier ve ark., 1990). Ayni kiside birden fazla bozuklugun
birarada bulunmasi etiyolojik ya da patogenetik anlamlarin var oldugunu diisiindiirmektedir
(Eken B, 2002).Yakin dénem calismalar1 iki tip komorbidite kavramindan bahsetmektedir:
1)Homotipik komorbidite: Ayni tanisal grup i¢inde, iki farkli bozuklugun es zamanli olarak
bir arada bulunmasidir (6rnegin esrar ve alkol kullanimi).
2)Hetereotipik komorbidite: Farkli tanisal gruplar i¢inde iki farkl tan1 grubuna ait
bozuklugun es zamanli olarak birarada bulunmasidir (sizofreni ve madde kullanim bozuklugu
gibi) (Angold ve Costello, 1999; Degenhardt ve Hall, 2001).

Bland ve arkadaslar1 (1987) eslik eden psikiyatrik bozukluklarin sizofreni hastalarinda

genel niifustan daha sik goriilmekte olduguna isaret etmis ve bu bozukluklarin sizofren



hastalarda hem klinik tedavinin hem de hastaligin seyri ve sonlaniminin 6ngoriilmesinde
deger tasiyabilecegini belirtmistir (Bland ve ark., 1987). Hekimler icin 6zellikle kaygi verici
bir durum da, sizofreni hastalarinda depresyon hari¢ eslik eden psikiyatrik sendromlarin
tedavi edilebilirligini arastiran ¢ok az sayida ¢alisma olmasidir. Oysa sizofreniye eslik eden
psikiyatrik sendromlarin hastalar i¢in bir yeti yitimi kaynagi olabilecegi bilinmektedir
(Hwang ve Bermanzohn, 2002).

Onyedinci ylizyilldan bu yana tipta her hastada tek bir taninin bulunabilecegi inanct
egemendi. Psikiyatrik tanilar “herhangi bir taninin hiyerarside daha yiiksek konumdaki biitiin
bozukluklarin belirtilerini disladigi, daha diisiik konumdaki biitiin bozukluklarin belirtilerini
kapsadig1” bir hiyerarsiye gore siralanirlar. Bu, sizofreni tanisi konmus hastalarda bulunan alt
tanilar1 sizofreni tanisinin bir sekilde “agikladig1” ve sizofren kisilerin sergiledigi biitiin
normalden sapmis diisiince ve davranislari tek basina sizofreniye atfetme anlamina
gelmektedir. Bu da; sizofreninin tek, iiniter bir bozuklukmus gibi tedavi edilmesine neden
olmaktadir (Hwang ve Bermanzohn, 2002).

DSM IV’iin, Eksen I’de ¢oklu tanilara izin vermesi, psikiyatrik es tanililik {izerine
bir¢ok ¢alismanin yolunu agmistir. Ne var ki DSM 1V hiyerarsik olarak daha asag: siradaki bir
bozuklugun daha yukaridaki bir bozukluk tarafindan “daha iyi a¢iklanamaz” olmasi kosulunu
getirmis ancak bunun nasil belirlenecegine iliskin bir yol gdstermemistir. Ikincisi, psikotik
belirtiler daha dramatik fenomenler olduklar1 ve daha acil klinik 6ncelik tasidiklari i¢in eslik
eden sendromlarin degerlendirilmesi sekteye ugramaktadir (Bermanzohn ve ark., 2000).
Sizofreni ile es zamanli olarak goriilen psikopatolojik sendromlar literatiirde gesitli
isimlerle tanimlanmustir. Bunlar arasinda “es tanili durumlar”, “sekonder sendromlar”,
“hiyerarsisiz sendromlar” , “komorbid durumlar” ve “eslik eden psikiyatrik sendromlar”
sayilabilir. Calismamiz boyunca adi gecen “es tan1”, “ek tan1”, “dual tan1” ve “cift tan1”
terimleri “komorbidite” ile es anlamli olarak kullanilmistir. Aslinda es tanili durumun ayr1 bir
bozukluk mu yoksa bizzat sizofreninin farkli bir boyutu mu oldugu heniiz ¢6ziilememistir.
Bir¢ok gozlem, eslik eden durumlarin sizofrenide yeni bir alt tipleme sisteminin temeli
olabilecegini diisiindiirmektedir ¢iinkii; eslik eden bozukluk hem uzun siirelidir, hem de
hastaligin seyrini ve tedavisini etkilemektedir (Hwang ve Bermanzohn, 2002).

Sizofren bireyler arasinda en sik goriilen es tanili durumun madde kétiiye kullanimi
oldugu bildirilmistir (Ziedonis ve Fisher, 1994). Epidemiyolojik, sosyal, psikolojik ve
norobiyolojik agiklamalar “komorbidite” kavramini anlamada faydali olacaktir (Phillips ve

Johnson, 2001).



3.2. Komorbidite Prevalansi

Son yillarda sizofreni ve alkol-madde kullanimi komorbiditesine olan ilginin belirgin
bir bigimde artis gdstermis olmasinin baslica nedeni komorbiditenin tani, tedavi ve prognozda
tasidigt onemin farkedilmis olmasidir (Kesler ve ark.,1994). Klinik 6rneklemlerde ve
epidemiyolojik arastirmalarda, sizofrenide madde kullanim bozuklugu komorbiditesine ait
yiikksek oranlar saptanmaktadir (Barbee ve ark.,1989; Dixon ve ark., 1991; Drake ve ark.,
1989; Drake ve Wallach, 1989; Richard ve ark.,1985; Test ve ark.,1989; Mueser ve
ark.,1990). Madde kullanimi prevalansina yonelik bilginin biiyiik bir kism1 Kuzey Amerika ve
Avrupa’da yapilan caligmalardan elde edilmis olup Asya iilkelerine ait veriler oldukca
sinirlidir (Yabroudi, 2002).

Pek ¢ok ¢alismada, ilk psikotik epizodu sirasinda degerlendirilen sizofren bireylerde
madde kullanim bozuklugu en sik rastlanan komorbid tani olarak bildirilmistir (Ziedonis ve
Fisher, 1994; Strakowski ve ark.,1993).

Kanada’da ilk sizofrenik epizodunda degerlendirilen hastalarin %37’sinin madde
kotiiye kullanim veya bagimlilik kriterlerini doldurdugu, %14 iiniin ise sadece esrar kotiiye
kullaniminin bulundugu; yine Almanya’da ilk psikotik atagi sirasinda degerlendirilen 232
hastanin %13’linde esrar kotiiye kullaniminin ortaya konuldugu ve bunun normal
kontrollerden iki kat yiiksek bir oran teskil ettigi bildirilmistir (Addington 2001; Hambrecht
ve Hafner, 2000). De Lisi ve arkadaslar1 (1991) Newyork’da 100 kisilik ilk epizod sizofren
hastada yasam boyu madde kdtiiye kullanim prevalansini %35 olarak bulurken, Almanya’da
Soyka ve arkadaglar1 (1993) prevalansi ilk sizofrenik epizodda %21.8, kronik sizofrenlerde ise
%42.9 olarak saptamislardir (DeLisi ve ark.,1991; Soyka ve ark.,1994). ABC sizofreni
caligmast (1996) kapsaminda kesin olarak ilk epizodda olduklar1 tanimlanmis sizofren
hastalarda alkol veya madde kullanim bozukluklar1 arastirilmis ve 1/4’{inde alkol kotliye
kullanim 6ykdisii, 1/7’sinde ise yasadisi madde kdotiiye kullanim 6ykiisii
saptanmistir; bu oranlarin genel toplumdan iki kat daha fazla oldugu bildirilmistir (Hambrecht
ve Hafner, 1996).

ABD’de Freed ve arkadaslar1 (1975) daha 6nce yaymlanmis 11 ¢alismay1 gézden
gecirerek, sizofreni hastalarinda alkol kotiiye kullanimi prevalans degerlerinin %3 ila %63
arasinda degistigini bildirmislerdir (Freed,1975). Son dénemde yapilan ¢alismalar gzden
gecirildiginde de %40 ile %70 arasinda degisen yasam boyu prevalans oranlar1 saptanmakta
ve su anki madde kullanim oranlar1 genellikle %20 ile %40 arasinda degismektedir (Duke ve
ark,2001 Cantor-Graae ve ark.,2001; Dixon,1999). Sizofrenide alkolizm oranlari ise %6 ile
%44 arasinda bildirilmektedir (Soyka ,2000; Regier ve ark.,1990; Peace ve Mellsop,1987;



Rice ve Harris,1995). Oranlardaki farkhiliklar, genel toplumun madde kullanim
paternlerindeki farkliliklara, arastirillan Orneklem tipine (yatan-ayaktan hasta, klinik-
nonklinik), alkol ve madde kullanim bozukluklarini tanimlamada kullanilan yontem
farkliliklarina, sizofren bireylerin i¢inde yasadiklar1 sosyal ¢evreye, madde kullanimi ile
iliskili kiiltiirel yonlere, dini ve yasal kurallara, cografi degiskenlere bagli olarak ortaya
cikiyor olabilir. Ozellikle sosyal ve gevresel faktdrler prevalansi belirlemede daha biiyiik rol
oynuyor goriinmektedir . Boyd ve arkadaslariin (1984) yiiriittiikleri genis epidemiyolojik
caligmada sizofren hastalarin sizofren olmayanlara nazaran madde kotiiye kullanimi agisindan
7.6 kat, alkol kotiiye kullanimi agisindan ise 10.5 kat daha fazla risk altinda olduklar1 tespit
edilmistir(Boyd ve Burke,1984).

1960 ve 1986 yillar1 arasinda Amerika ve Ingiltere’de yapilmis 18 calismayr gozden
geciren Schneier ve Siris (1987), sizofren hastalarin genel toplumdan ¢ok daha sik amfetamin,
kokain, esrar ve halliisinojen tiikettiklerini bildirmislerdir (Schneier ve Siris,1987). Regier’in
1988’de gerceklestirdigi NIMH Epidemiyolojik Alan Calismasi’nda sizofrenlerde yasam
boyu madde kotliye kullanim prevalansi %16.4 olarak saptanmistir(Regierve ark., 1988).
Ulusal Ruh Sagligi Enstitiisii (1990) tarafindan diizenlenmis bir diger epidemiyolojik
calismada ABD’de bes biiyiik eyalette ikamet eden 20291 kisi evlerinde ve gesitli kurumlarda
iki ya da daha fazla birebir goriisme ile sorgulanmis ve sizofreni ya da sizofreniform bozukluk
tanis1 konmus olan hastalarin %47’sinin en az bir ¢esit madde kullanim bozukluguna ait
kriterleri doldurduklart ve %34’linlin alkol bagimlis1 oldugu bildirilmistir (Regier ve
ark.,1990). Bu calismada sizofrenik bireylerde herhangi bir madde kullanim bozuklugu
olasilig1 genel popiilasyondan 4.6 kat; alkol kullanim bozuklugu olasilig1 ise 3 kat daha
yliksek bulunmustur (Regier ve ark.,1990). Cuffel (1992) ABD calismalarinin metaanalizi
sonucunda, sizofreni tanis1 almis her {i¢ kisiden birinin alkol probleminin bulundugunu ortaya
koymustur (Cuffel,1992). Cesitli caligmalarda yasam boyu alkol kétiiye kullanim1 %12.3’den
(Alterman ve ark.,1981), %42.8’e (Barbee ve ark.,1989) dek degisirken, esrar kotiiye
kullanim1 %35°den %60’a (Negrete ve ark.,1986) kadar degismektedir.

Kalifornia’da 103 sizofren hasta ile yaptiklar1 ¢alismada Cuffel ve arkadaslar1 (1994),
alkol ve marijuana kullanimi, kotiiye kullanimi ve bagimlilik oranlarini sirasiyla %10.7, %
12.6 ve %3.9 olarak tespit ederken; cogul madde kullanimi, kotiiye kullanimi ve bagimlilik
oranlarint %1, %6.8, %3.9 olarak bulmustur (Cuffel ve Chase,1994). De Quardo (1994) 1987-
1990 yillar1 arasinda Michigan Universitesi'nin Sizofreni Programi’na basvuruda bulunan

sizofren hastalarin madde kotiiye kullanim sikligint %37 olarak (De Quardo ve ark.,1994);



Bailey (1997) 1027 6rneklemle gergeklestirdigi bir ¢alismada madde kullanim bozuklugu
prevalansini %50.8 olarak bulmustur (Bailey ve ark.,1997) .

Cantor-Graae ve arkadaslarinin (2001) isve¢ Malmé Klinigi’'nde 87 hasta ile
gergeklestirmis olduklari ¢alismada yagsam boyu madde kotiiye kullanim prevalansi %48.3
olarak bulunmus, boylece alkol temininin kisitlanmis olmasina ragmen Isve¢’deki oranlar
diger iilke oranlart ile uyumlu bulunmustur (Cantor-Graae ve ark.,2001). Avustralya’da
yuriittigii bir caligmada madde kullanim bozuklugu oranini %42.1 olarak saptayan Kavanagh
(2000), alkol ve esrar kdtiiye kullanimi1 oranlarini sirastyla %27.6 ve %22.8 olarak bildirmistir
(Kavanagh ve ark.,2000). Brezilya Sao Paula’da 192 hastayla gerceklestirilen bir ¢alismada,
madde kotiiye kullanim prevelanst %10,4; alkol koétiiye kullanim veya bagimlilik kriterlerini
dolduran hastalarin oran1 %7,3 ve yasadisi madde kotiiye kullanim veya bagimlilik orani
%4,7 olarak saptanmis ve gelismekte olan bu iilkede cifte tan1 prevelansi gelismis toplum
statiisiindeki batili iilkelerden diisiik bulunmustur (Menezes ve Ratto, 2004). Fransa’da ¢ifte
tan1l1 hastalarda esrar kullanim oram %27 (Dervaux ve ark.,2003), Ingiltere’de %18.7 (Duke
ve ark.,2001), Almanya’da %5-13’tiir (Soyka ve ark.,1993;Hambrecht ve Hafner,1996).
Sizofren hastalarin %15-50’si ABD’de kokain kdtiiye kullanimu iletirken (Schneier ve Siris,
1987), Avustralya’da bu oran %1.5 (Fowler ve ark.,1986) Fransa’da ise %1 (Dervaux ve
ark.,2003)’dir. Ingiltere’de yasam boyu kokain ve amfetamin gibi stimiilanlarin kullanim
orani %8.7 olarak raporlara ge¢mistir (Duke ve ark.,2001). Yasal icki icebilme yaginin 18
oldugu (¢ogu Kuzey ABD iilkesinde bu yas 19 veya 21°dir) Kanada’da ayaktan tedavi géren
207 hastanin %44.9’u DSM IV’e gore madde kullanim bozuklugu tanisi almistir. Bu
caligmada alkol kullanimi %47.3, kétiiye kullannom veya bagimlilik orani %10.1, esrar
kullanimi1 %13.1, kdtiiye kullanim veya bagimlilik oran1 %8.2; kokain kullanim1 %3.9, kotiiye
kullanim veya bagimlilik orani %2.4 olarak bildirilmistir (Margolese ve ark.,2004).

Cantwell ve arkadaslar1 (1999) tarafindan Ingiltere’de 155 hasta ile yiiriitiilen
caligsmada alkol ve/veya madde kotliye kullanimi 1/4’{in lizerinde, Menezes ve arkadaslarinca
(1996) Londra’da yiiriitiilen ve aralarinda sizofren hastalarin da bulundugu psikotik hastalarla
yapilan bir bagka ¢alismada ise alkol veya madde kullanim bozuklugu oran1 %36 olarak
saptanmistir (Cantwell ve ark.,1999; Menezes ve ark.,1996). Dervaux ve arkadaglar
sizofrenik bireylerde yasam boyu madde kullanim bozuklugu Oykiisiinii %41 olarak
saptamiglar, bunun %30’nun alkol dis1 bir madde oldugunu tespit etmislerdir (Dervaux ve
ark.,2003).

Asya’da yapilan nadir ¢aligsmalardan biri olan, Verma ve arkadaglarinin (2002)

Singapur’da sizofren hastalarin madde kullanim prevelansini saptamak {izere diizenledikleri



caligmada, 272 hastadan olusan bir 6rneklem grubunun 201 inin (%73,6) madde
kullanmadigi, 43 liniin (%15.8) “lliml diizeyde” madde kullandigi ve 28’inin (%10,3) “agir”
kullanim paterni gosterdigi saptanmis; Singapur’da sizofren hastalarda alkol kdtiiye kullanim
oraninin genel topluma kiyasla daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (Verma ve ark.,2002).
Liibnan’da ise sizofreni ve esrar kullanimi komorbiditesi %44.8 olarak bulunmustur
(‘Yabroudi,2002).

Tiirkiye’de yapilan bir ¢calismada, simdiki madde kotiiye kullanim prevalansi ilk
goriismede %35,2 olarak degerlendirilmis, calismanin sonunda ise %1,7 olarak bulunmustur
(Uzun ve ark.,2003). Yine ayn1 caligmada sigara igicilerinin oran1 %50, agir i¢gicilerin oran
ise %31 olarak belirlenmis ve sizofrenlerin genel toplumdan 2-3 kat fazla sigara tiikettigi
batili toplumlardan farkli olarak, buradaki sizofrenlerde sigara igcme oranlari genel Tiirk
toplumu ile olduk¢a yakin bulunmustur. Dokuz Eyliil Universitesi’'ne basvuran 49 sizofren
hastay1 degerlendiren Akvardar ve arkadaslar1 (2004), simdiki sigara kullanim oranint %69.4,
simdiki alkol kullanim prevalansini %44.9, kétiiye kullanimini %8.2; esrar kotiiye kullanimini
ise %2 olarak bildirmislerdir(Akvardar ve ark.,2004).

3.3. Komorbid Hastalarin Tercih Ettigi Maddeler

Sizofren bireylerin kdtiiye kullandiklari maddelerin tiiriine dair spesifik paternler var
midir? Bu soruya olas1 yanitlardan biri, self-medikasyon hipotezine gore bu bireylerin mevcut
hastalik belirtileriyle ya da tedavide kullanilan ilaglarin yan etkileri ile ters etkilesim kuracak
spesifik maddeleri sectikleridir (Khantzian,1997). Alternatif bir hipotez de bu hastalarin
toplumun madde kullanim paterniyle uyumlu bir bicimde, maddenin ulasilabilirligine goére
secim yaptiklaridir (Patkar ve ark.,1999). Ugiincii bir olasilik ise sizofren hastalarin, spesifik
maddelere bagimli hale gelmesinden sorumlu noérobiyolojik yatkinlik dogrultusunda tercihte
bulunduklaridir (Krystal ve ark.,1999).

Sizofreni hastalarin negatif belirtileri hafifletebilmek ya da ortadan kaldirabilmek
iizere spesifik maddeleri tercih ettiklerine dair veriler sinirli sayidadir (Dixon ve Dual ,1999).
ABD ve Ingiltere’de 1960-1986 yillar1 arasinda yapilmis 18 retrospektif ¢alismayr gdzden
gegiren Schneier ve Siris (1987) sizofren hastalarin amfetamin, kokain, esrar ve
halliisinojenler gibi maddeleri tercih etmelerinin daha olasi oldugunu, daha nadir olarak da
alkol ve opiyat ile sedatif-hipnotik kullanimina bagvurduklarini tespit etmislerdir(Schneier ve
Siris,1987). Arastirmalarda sizofren hastalar ile diger psikiyatrik bozuklugu bulunan hasta
gruplar1 arasinda da madde tercihi agisindan fark bulunamamis; ECA ¢alismasinda, tercih

edilen maddelerin psikiyatrik taniya gore degismedigi saptanmistir (Regier ve ark.,1990).



Bu bulgulardan sizofrenlerin bir maddenin etkilerini bir digerinden ayirt edemeyecekleri
anlamini ¢ikarmamak gerekir (Dixon ve ark.,1990). Ornegin hastalarin esrar ve alkoliin
anksiyeteyi azaltma egilimi gosterirken, esrar ve kokainin enerji diizeyini arttirdigini
ilettikleri; alkol, esrar ve kokainin etkilerine dair farkli beklentilerinin bulundugu ortaya
konmustur. Ustelik alkoliin olusturacag: etkilere duyulan ihtiyag ile alkol kullanim bozuklugu;
esrar ve kokainin olusturacag etkilere duyulan ihtiyag ile alkol dis1 madde kullanim
bozuklugu arasinda iligski bulunmustur (Mueser ve ark.,1995).

Lehman (1994) tarafindan, primer mental hastalig1 ve ona eslik eden madde kullanim
bozuklugu bulunan hastalar ile maddeye bagli mental bozuklugu olan hastalarin madde
kullanim paternleri karsilastirilmis ve sekonder mental bozuklugu olan (yani maddeye bagl
psikotik bozuklugu bulunan) hastalarin daha ¢ok kokain, opiyat ve ¢cogul madde kullanim
egilimi tasidiklari; primer mental hastalig1 olanlarin ise daha ¢ok esrar kullandiklari, kokain
ve opiyatlar1 daha nadiren tercih ettikleri anlagilmistir. Alkol kullanim oranlar1 her iki grupta
da benzer bulunmustur (Lehman ve ark.,1994).Bununla birlikte sizofren hastalarin
islevselliginin bozulmasi, bu hastalarin maddeye ulasabilirligi ve maddeyi temin edebilirligi
ile iliskili degisik paternlere yol acabilir (Dixon,1999). Alkoliin yasal ve kolay elde edilebilir
bir madde olmasi, onu sizofren bireylerde de en sik tercih edilen maddeler listesinde ilk siraya
yerlestirmistir (Alterman ve ark.,1982; Swofford ve ark.,1996; Scheller-Gilkey ve ark.,2002;
Soyka ve ark.,1993) . Yine ¢cogu caligmada ilk sirada bulunan alkolii esrar izlerken (Olivera ve
ark.,1990; Verma ve ark.,2002; Cantor-Graae ve ark.,2001), 3. siraya bazi ¢alismalarda
benzodiazepinler (Verma ve ark.,2002), bazilarinda kokain (Mueser ve ark.,2000) ve
bazilarinda da amfetaminler (Cantor-Graae ve ark.,2001) yerlesmektedir.

Madde kullanim tercihleri iilkeden iilkeye ve zaman i¢inde degisiklige ugramaktadir.
Ornegin giiniimiizde en sik kullanilan maddeler nikotin, alkol, kafein, esrar (Drake ve
Wallach,1989; Alterman ve ark.,1982) ve ABD’de kokain (Patkar ve ark.,1999),
Avustralya’da ise amfetaminler (Kavanagh ve ark.,2000) seklinde siralanabilir.

Avustralya’da son yillarda enjektabl maddelerin kullanim orani genel toplumda hizla
yiikselmis olup bu trend sizofren hastalarda da gozlenmektedir (Kavanagh ve ark.,2000). Yine
cogul madde kullanimi sehir merkezlerinde, kentsel alanlarda daha yaygin iken, kirsal
bolgelerde yapilan ¢alismalarda alkol kullanim bozukluklar1 ¢ok daha baskin ¢ikmistir (Chen
ve ark.,1992; Noordsy ve ark.,1991; Barry ve ark.,1996). Tercihi belirleyen faktorlerden bir
digeri de yastir. Baz1 yayinlarda daha yaglh hasta gruplar alkolii tercih ederken (Lysaker ve
ark.,1994), daha gen¢ hasta gruplarmin ise kokain gibi yasadis1 maddeleri se¢cme egilimi
tagidiklar1 bildirilmektedir (Cuffel ve ark.,1992).



Secilen maddeler gézden gecirilirken lizerinde durulmasi gereken bir diger fenomen
ise ¢ogul madde kullanim bozuklugudur (Kavanagh ve ark.2000, 101). Ornegin esrar
kullanicilarinin hemen hepsinin nikotin ve/veya alkol (Kavanagh ve ark.,2000, Dervaux ve
ark.,2003), alkoliklerin %95’ine yakin bir kisminin ise ayn1 zamanda sigara kullantyor olmasi
dikkat ¢ekicidir (Difranza ve Guerrera, 1990). Bununla birlikte sigara icenlerde
icmeyenlere oranla alkol kullanim bozuklugu goriilme sikligi artmistir (Margolese ve
ark.,2004).

Esrar tercihinin siklig1 agisindan yapilan ¢alismalardan Addington & Addington’a
(2001) ait olan arastirmada Kanada’da ilk epizod sizofren hastalardan madde kullanim
bozuklugu bulunanlarda %14 , Cantwell ve arkadaglarinin (1999) yaptig1 bir baska
caligmada ise %17 oraninda esrar kotiiye kullanimi saptanmistir . De Quardo ve
arkadaslar1 (1994), sizofren hastalarda madde kullanim paternleri ile ilgili gézden gecirme
yazilarinda en sik kullanilan maddenin esrar oldugunu; bunu alkoliin, daha nadiren ise
halliisinojenlerin, kokainin, stimiilanlarin ve barbitiiratlarin takip ettigini bildirmiglerdir.

Ulusal Madde Kullanimi1 Enstitiisii (ABD, 1987) sizofren hastalarin %25’inde amfetamin,
%20’sinde halliisinojen, % 6’sinda sedatif-hipnotik, %5’inde narkotik kullanimi oldugunu
ortaya koymustur .

Opiyat kullaniminin sizofren hastalarda goreceli olarak daha nadir gozlendigini 6ne
stiren yayimlar ¢ogunluktadir (Swofford ve ark.,1996; Crowley ve ark.,1974). Tsuang ve
arkadaslar1 (1982) sizofren hastalarda diger grup hastalardan daha az opiyat kotiiye kullanimi
saptamiglardir . Ote yandan opiyat kullanimi baz1 Avrupali 6rneklerde stimiilan kullanimindan
daha sik bulunmustur (Verdoux ve ark.,1996; Modestin ve ark.,1997).

3.4. Komorbid Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleri

Sizofreni ve diger psikotik bozukluklarda madde kullanim bozuklugu risk faktorii
profilini belirlemek bir¢ok yonden faydali bir yaklagim olacaktir. Bu sayede hem klinisyenler
arasinda madde kullanim bozuklugu siiphesi yaratacak etkenler belirlenmis olurken, hem de
dual tanil1 hastalarda etiyolojik mekanizmalara yonelik hipotezler tiretilmis olacaktir. Bir
yandan da sosyodemografik ve klinik 6zelliklerin tanimlanmasi, yatkinlig1 bulunan bireylerde
ortaya cikabilecek olas1 madde kullanimini 6nlemek iizere atilacak adimlarin gelistirilmesine
katkida bulunacaktir (Mueser ve ark.,2000).

Yas, cinsiyet, sosyoekonomik durum ve 1irk gerek genel, gerekse sizofrenik
popiilasyonda madde kullanimi agisindan 6nemli prediktorlerdir (Smith,1989). Komorbidite
olasilig1 siklikla; geng yas, erkek cinsiyet, igsizlik, diisiik egitim diizeyi, antisosyal kisilik



bozuklugu ve davranim bozuklugu Oykiisii, ailevi problemler, evsizlik, erken sizofreni
baslangi¢ yasi ile iliskili bulunmustur (Mueser ve ark.,1998; Tsuang ve ark.,1996).

Sizofrenide cinsiyet farkliliklari ile iligkili literatiir gozden gegirildiginde ¢alismalarin
biiyiik boliimiinde kadinlarin daha geg yasta hastalandigi, hastane basvurularinin daha ileri
yasta gerceklestigi, premorbid islevselliklerinin yiiksek oldugu (egitim diizeyi, medeni durum,
maternal 6zellikler, mesleki durum vs bakimindan), agirlikli olarak pozitif belirtiler
sergiledikleri, tedaviye daha diisiik ila¢ dozlarinda yanit verdikleri ve daha az hastaneye yatip
daha kisa siire kaldiklari, daha az tutuklanip daha nadiren agresif davranislar sergiledikleri
gbze carpmaktadir (Goldstein ,1988; Test ve ark.,1990). Genel toplumda yapilmis alkol
madde kullanim1 bozukluguna dair ¢alismalarda ise madde kullaniminin kadinlarda ABD’de
de dahil olmak iizere erkeklerden daha nadir gézlendigi, kadinlarin alkol madde kullanimina
cok daha gec yasta baslamakla birlikte tedaviye ayni yasta ve aym siddette bulgularla
basvurduklari, yasadist maddelerden ziyade regete edilmis maddeleri kotiiye kullanma
potansiyeli tasidiklari, madde kullaniminin medikal sonuclar ile cok daha sik karsilastiklari,
tutuklanma oranlarinin daha diisiik, siddete ve cinsel tacize maruz kalma risklerinin daha
yiiksek oldugu, daha ¢ok anksiyete ve depresyon komorbiditelerinin bulundugu saptanmistir
(Lex ,1991). Cok az sayida calisma, madde kullanimina dair verileri cinsiyetlere gore
sunmustur(Wahl ve Hunter,1992).

Birgok caligsma sizofrenide madde kullanim bozuklugu ile geng yasi iliskilendirmistir
(2, 49, 58, De Quardo ve ark.,1994; Cantwell ve ark.,1999; Mueser ve ark.,2000); bazi
calismalarin sonuglari ise bu iligkiyi desteklememektedir (Verma ve ark.,2002; Cantor-Graae
ve ark.,2000; Menezes ve Ratto 2004), 6rnegin Menezes ve arkadaslar1 (2004) Sao Paulo’da
yaptiklar1 calismada yas ile madde kullanimi arasinda iliski saptamamislardir. De Quardo
(1994) komorbid madde kullanimi1 bulunan bireylerde hastaneye yatisin daha erken yasta
oldugunu ortaya koymustur . Yas, yasam boyu esrar ve kokain kullanim bozuklugu prevalansi
ile de iliskili bulunmus; alkol kullanim bozuklugu ile iliskilendirilememistir . Ozellikle
yasadisi maddelerin kullanimi yasla birlikte azalma gostermektedir(Chen ve Kandel,1995).
Literatiirde gecen ¢alismalarin bir kisminda, gen¢ hastalarin yasadist maddelerden daha ¢ok
stimiilanlar1 kullanma egiliminde oldugu saptanmistir . Buna ragmen geng hastalarda alkol
kullanim bozuklugu olasiliginin arttig1 seklinde bulgular da mevcuttur (Lambert ve
ark.,1996). Menezes ve arkadaslar1 (1996) alkol kullanim paterninin daha gen¢ ve daha yash
erkeklerde benzer siklikta oldugunu bildirmislerdir . Sizofren hastalarda madde kullanimi1 her

ne kadar yas ilerledik¢e ortadan kalkma egiliminde ise de, geriatrik popiilasyonlarda artan



madde kullanim bozuklugu komorbiditesine dair farkindalik artmaktadir (Bartels ve
ark.,1995).

Madde kullanan sizofrenik kadinlarin erkeklere nazaran daha sik olarak evli, birlikte
yastyor ya da daha 6nce evlenmis oldugu; partnerinin veya ¢ocuklarinin bakimini listlendigi
gorilmektedir (Test ve ark.,1989). Yine de madde kullanimi aile iliskilerini zedeliyor,
hastalarin ebeveynlik gorevlerini aksatmalarina neden oluyor ve aile desteginin kaybina ve
hatta evsizlige yol agiyor gibi durmaktadir (Mueser ve ark.,1998; Caton ve ark.,1995; Caton
ve ark.,1994). Ancak Westermeyer’in (1975) calisma bulgular1 bunu desteklememektedir .
Esrar kullanim bozukluklar1 bekar medeni durumla iliskili bulunmustur (Mueser ve ark.,2000;
Kavanagh ve ark.,2004; Fowler ve ark.,1986;). Diisiik egitim diizeyi de komorbidite ile iliskili
olup (Mueser ve ark.,2000; Salyers ve Mueser,2001) 6zellikle esrar kullanim bozuklugu i¢in
onemli prediktorlerdendir (Mueser ve ark.,1992; Mueser ve ark.,1990). Diisiik antisosyal
kisilik bozuklugu skorlar1 bulunan komorbid bireylerde, sadece egitim diizeyi diisiik olanlarda
esrar kullanma egilimi, esrar kullanimimin egitimin tamamlanmasin1 olumsuz ydnde
etkiledigini gostermektedir (Mueser ve ark.,2000).

Issizlik ve basarisiz meslek hayati ile yiiksek evsizlik insidansi, sizofrenide madde
kullanimu ile iliskili bulunmustur (De Quardo ve ark.,1994; Mueser ve ark.,1990; Mueser ve
ark.,1998; Mueser ve ark.,2000; ). Caton ve arkadaslar1 (1994) kontrollii bir ¢alismalarinda,
fakir ve evsiz 100 akil hastasi ile evi olan 100 hastay1 karsilagtirmiglar ve evsiz bireylerde
daha sik madde kullanimi ile karsilagildigini saptamislardir .

Irk, madde kullanim Oykiisii i¢in anlamli bir belirleyicidir (Mueser ve ark.,1990).
Komorbid hastalarda irk farkliliklarini inceleyen ge¢cmis calismalar birbirinden farkli sonuglar
bildirmektedir. Baz1 ¢alismalar beyaz hastalarda daha ¢ok alkolizmle karsilasildigini, bazisi
ise bu hastalarin daha ¢ok LSD kullandiklarini bildirmislerdir (Mueser ve ark.,1990).
Alterman (1981) ise siyah hastalarda gizli madde kullaniminin ¢ok daha yaygin oldugunu ve
bunun calismacilar1 yaniltmamasi gerektigini ileri stirmiistiir . Diger ¢alismalar bu hastalarda
madde kullanim1 agisindan irk farkliligi bulamamis, Mueser (1990) beyaz hastalarin siyah
hastalara oranla daha fazla alkol ve halliisinojen kullanirken, daha az esrar kullanma
egiliminde oldugunu ortaya koymustur . Kétiiye kullanimin Afrikali ve Asyali vakalarda daha
nadir oldugu bilinmektedir (Cantwell ve ark.,1999). Ayrica madde kullaniminin daha ¢ok
kirsal kesimlerde yasayan dual tanili hastalarda goriildiigline dair bildiriler mevcuttur
(Soyka,2000; Cuffel,1992). Yine de farkli maddelerin farkli degiskenlerle korele oldugunu
belirtmek gerekir. Ornegin gen¢ yas ve diisiik egitim seviyesi alkol-dis1 maddelerde daha

giiclii prediktorlerdir. Madde tercihinin zaman i¢inde ve toplumdan topluma degistigini goz



oniine alirsak, bu demografik iliskilerin de degisim gosterebilecegi akildan ¢ikarilmamalidir

(Patkar ve ark.,1999; Mueser ve ark.,2000) .

4. KiSILIK BOZUKLUKLARI KOMORBIDITESI
4.1. Kisilik Bozukluklari, Mizac¢ ve Karakter

Kisilik olduk¢a karmasik ve emsalsiz bir yapidir. Insanlar, davramslariin 6zellikleri
acisindan birbirinden farklidir. Yapisal agidan, kisiligin miza¢ (temperament), karakter ve
zekadan olustugu konusunda c¢ogu arastirmaci hem fikirdir. Mizag, biyolojik faktorlerin
kisilige katkilarini, karakter ise sosyal ve kiiltiirel etkilerini yansitmaktadir. Zeka, hem
yapisal, hem sosyal 6zellikleri etkileyip, biitlinsel kisilik fonksiyonlarini diizenlemektedir.
Kisiligin temel fonksiyonlar1 diisiinmek, duymak ve algilamaktir. Bunlarin neticesinde hedefe
yonelik davranislarda bulunulur (Kaplan ve Sadock 1995).

Kisilik bireyin kendine 6zgii tutum, durus ve davranis kalibin1 yansitir (Cloninger ve
Svrakic 2000). Cloninger kisililigin iki temel bileseni olan mizag¢ ve karakterdeki normal ve
anormal degisiklikleri agiklayan boyutsal bir psikobiyolojik kisilik modeli gelistirmistir.
Cloninger’in kisilik kurami; psikometrik kisilik calismalarinin yanisira ikizler ve ailelerle
yapilan uzun siireli gelisim c¢aligmalari ve ndrofarmakolojik - norodavranigsal 6grenme
caligmalarindan elde edilen bilgilerin sentezi iizerine kurulmustur. Cloninger’in
psikobiyolojik kisilik kurami; yenilik arayisi, zarardan kaginma, 6diil bagimliligi ve sebat
etme olmak iizere dort boyutlu bir miza¢ tanimlar. Bu mizag 6zellikleri, algiya dayali mizaglar
ve becerilerde bireysel farkliliklart yansitir ve genetik olarak homojen ve birbirinden
bagimsizdir.

Yenilik Arayisi; davranmigsal aktivasyon sistemi ile baglantilidir ve yeni bir uyarana
yanitta kesfedici bir etkinlige dogru kalitsal bir yatkinlig1 kapsar. Diirtiisel karar verme, 6diil
ipuclarina yaklasimda asirtya kagma, cabucak ofkelenme ile engellenmeden aktif kaginmay1
da icerir. Zarardan Ka¢inma,; davranigsal inhibisyon sistemi ile iligkilidir ve davraniglarin
onlenmesi ya da durdurulmasina dair kalitsal bir egilimdir. Kendisini gelecek sorunlara iliskin
karamsar bir endise hali, belirsizlik korkusu, yabancilardan ¢ekinme ve ¢abuk yorulma gibi
pasif kaginma davranislari gosterir. Odiil Bagimliligi; davranissal siirdiirme sistemi ile
iligkilidir ve duygusallik, sosyal baglanma, baskalarinin onayina bagimlilik ile kendisini
gosteren kalitsal bir egilimdir. Sebat Etme; engellenme ve yorgunluga karsi koymaya yonelik
kalitsal egilimdir. Sebat eden bireyler insanm1 engelleyen 6diill yoklugu durumlariyla
karsilastiklarinda bu davranisin sonmesine karsi direng sergilerler. Cloninger’in modeli ayrica

kendini yonetme, is birligi yapma ile kendini agsma olmak iizere {i¢ boyutlu bir karakter tanimi



icerir. Insanm yas1 ilerledikce bu karakter bilesenleri benlik kavramlari ile ugrasma ya da
erigkinlikle gelen kisisel veya sosyal etkinliligin getirdikleriyle olgunlasir. Karakter
bilesenlerinin miza¢ bilesenlerinden farkli olarak daha g¢ok kiiltiirel olarak kalitildiklarina
inanilir. Kendini yonetme, kisinin kendi tercihleri konusunda sorumlulugunu kabul etmesi,
bireysel agidan anlamli amaglarin belirlenmesi ve sorunlari ¢dzmede beceri ve giivenin
gelisimi ile kendini kabullenmeden olusur. Kendini yoneten birey otonom bir bireydir,
sorumludur, amagclar1 vardir, beceriklidir, kabul edicidir ve gdrev duygusu olan bireydir. Is
birligi yapma, sosyal kabul, empati, yararlilik, sevecenlik, erdemli ve vicdanli olmaktan
olusur. Is birligi yapan insanlar hosgorii, empati yetenegi olan, yararli, sevecen ve
erdemlidirler. Kendini asma; kendilik kaybi, kisileraras1 6zdesim ve manevi kabulden olusur.
Kendini agan bireyler yaratici, bencil olmayan, inancli, manevi duygulari olan, idealist
bireylerdir. Cloninger’in kisilik kurami, kisililigi ¢ok katli diizeyde anlamaya yardimct olur.
Bu diizeyler kisiligin genetigi, davranisin norobiyolojik temelleri, bilissel, duygusal yap1 ve
kisiligin gelisimi, kisilik boyutlarindaki bireysel farkliliklarin davranigsal karsiliklarini ve
kisilik yapilartyla gelisimsel etmenlerin etkilesiminin psikiyatrik bozukluklara yatkinliga yol
acmasi gibi diizeylerdir. Cloninger miza¢ konusunda sunlar belirtir: Mizag bir 6l¢iide
kalitimsaldir. Yasam boyu sabittir ve merkezi sinir sistemindeki sinir ileticisi fonksiyonlari
arasindadir (Cloninger 1993).

Cloninger’in kisilik modeli davranislar ile norotransmiterler arasinda baglanti
kurma olanag1 da verir. Yenilik arayis1 (davranigsal aktivasyon) ile dopamin, zarardan
kagimma (davranigsal inhibisyon) ile serotonin ve 6diil bagimlilig1 (davranis1 siirdiirme) ile
norepinefrin, sebat etme (davranigta israr etme) ile glutamaterjik aktivite arasinda iligki
oldugu bildirilmistir.

Kisilik o6zellikleri; kalici, alisilmis, yineleyen davranislarin toplanmidir. Kisilik
ozellikleri kisiligin belirginlesmis yonleri olup, her zaman patolojik bir duruma isaret etmez.

Kisilik bozuklugu ise birgok farkli kisisel ve toplumsal durumlara esnek olmayan
yanitlarla kendini gosteren ice sinmis ve kalict davranis kaliplaridir (ICD- 10). Bu davranislar
bir kiiltiirel ortamdaki ortalama bireyin algilama, diisiinme, duyma ve 6zellikle baskalariyla
iligki kurma bigimlerinden belirgin bir sapma gosterir. Bu duruma isaret eden ilk davraniglar
cocukluk ya da ergenlik doneminde baslayip daha sonra aile, arkadas grubu, is ortam1 gibi
hayatin farkli alanlarinda siireklilik kazanir. Sosyal ve mesleki islevsellikte belirgin bozulma
ya da bireysel huzursuzluk ile karakterize uyumsuz davranis oriintiisiidiir (Oztiirk 1992).
Kisilik bozukluklar1 kisiyi, ailesini ve eszamanli goriilen diger psikiyatrik bozukluklarin

gidisini ve tedaviye yanitin1 da etkilemektedir. DSM-III ile birlikte, kisilik bozukluklarinin



sanildigindan ¢ok daha yaygin oldugu ortaya cikmistir. Gelismis Bati toplumlarinda genel
popiilasyonun en az % 10-15’inde kisilik bozuklugu oldugu sdylenmektedir. Yatan psikiyatrik
hastalarin yaridan fazlasinda, ayaktan izlenenlerin ise % 30-40’1inda tek basina ya da bagka bir
ruhsal hastaliga eslik eden bir kisilik bozuklugu oldugu tahmin edilmektedir. Tiirkiye’ye 6zgi
epidemiyolojik caligmalar heniliz yetersiz olmakla birlikte, kentsel yorelerde kisilik
bozuklugunun Batidaki kadar sik oldugunu diisiindiiren bulgular vardir. Bununla birlikte
Tiirkiye icin de gegerli olan 6nemli bir ger¢ek vardir. Kisilik bozukluklari, baska psikiyatrik
hastaliklarin gelismesine yatkinlik yaratan ¢ok uygun zeminler oldugu gibi, kendilerine eslik
eden baska bozukluklarin tedavisini de zorlastirir (Sorias 1997).

Amerikan Psikiyatri Birliginin DSM-IV smiflandirma sistemine gore kisilik
bozukluklari 3 kiime altinda toplanmaktadir:
1) A kiimesi: Eksantrik ya da garip 6zellikleri olan ve psikoza yakin olanlar
(paranoid, sizoid ve sizotipal kisilik bozukluklar);
2) B kiimesi: Oynak ve dramatik olan ve empati kuramayanlar (histriyonik,
narsistik, antisosyal ve borderline kisilik bozukluklari);
3) C kiimesi: Anksiyeteli, inhibe ve korku dolu olan ve anksiyeteye yakin olanlar (kagingan,
obsesif- kompulsif, bagimli ve nceden bu kiimede olup DSM-IV’te ek boliimlere taginmis
olan pasif-agresif ve kendini yeren kisilik bozukluklarr)
Kisilik bozukluklar1 genel olarak bazi 6zelliklere sahiptir. Kisilik bozuklugu i¢in genel tani
Olciitleri asagida belirtilmistir:
A. Kisinin i¢inde yasadig kiiltiirlin beklentilerinden belirgin olarak sapan, siirekli davranis ve
i¢ yasantis1 Oriintiisii. Bu oriintli asagidaki alanlardan ikisinde ya da daha fazlasinda kendini
belli eder:
1) Bilissel (kognisyon) (kendini, baska insanlar1 ve olaylar1 algilama ve
yorumlama yollar1)
2) Duygulanim (afektivite) (duygusal tepkilerin goriilme araligi, yogunlugu,
degiskenligi ve uygunlugu)
3) Kisiler arasi islevsellik
4) Diirtii kontrolii
B. Bu siirekli oriintii esneklik gostermez ve ¢ok cesitli kisisel ve toplumsal alanlar1 kapsar.
C. Bu stirekli oriintii, klinik agidan belirgin bir sikintiya ya da toplumsal, mesleki alanlarda ya
da 6nemli diger islevsellik alanlarinda bozulmaya yol acar.
D. Bu oriintii degismez, uzun bir siiredir vardir ve baglangici en azindan ergenlik ya da geng

erigskinlik donemine uzanir.



E. Bu siirekli oriintii bagka bir mental bozuklugun bir goriiniimii ya da sonucu olarak
aciklanamaz.
F. Bu siirekli &riintii bir maddenin (Orn. kétiiye kullanilabilen bir ilag ya da tedavi igin
kullanilan bir ilag) ya da genel bir tibbi durumun (Orn. kafa travmasi) dogrudan fizyolojik
etkilerine bagl degildir.
4.2. Sizofreniye Eslik Eden Kisilik Bozukluklar:

Kisilik farkliliklart sizofreni hastalarinda da tespit edilebilir (Lysaker ve Taylor,2007).
Bu o6zellikler hastaliktan once var olabilecegi gibi hastalik basladiktan sonra ortaya cikip
kalict hale de gelebilir. Aslinda sizofrenide kisilik degisiklikleri, Bleuler ve Kraepelin’den
beri ilgi uyandiran bir arastirma alani olagelmistir (Bleuler,1950; Kraepelin,1913). Ciddi
ruhsal hastalig1 olanlarda kisilikle ilgili ¢alisma, hastalifin gergekligi ve retrospektif geri
cagirmayt bozmast nedeniyle sorunlu bir alandir. Bununla birlikte, kaynak kullanimi ve
gidisat lizerinde belirleyici rol oynamalarindan dolayi, daha cok oOnem kazanmaktadir
(Oldham,1994). Kraepelin’den beri sizofreni hastalarinin kisilik yarilmasi yasadiklart ve
psikotik belirtilerin, bir daha asla psikozdan 6nceki haline dénemeyecek kadar ¢ok kisiligi
yiktig1 diisiiniilmiistiir. DSM 1V’te sizofreni hastalarinda kisilik bozuklugu tanis1 konulmasi
konusunda, hastaligin kisilik tizerindeki etkilerinden dolay1 uyar1 bulunmaktadir (DSM IV-
TR,2000). Bununla birlikte sizofreni hastalar1 ile c¢alisan pek cok klinisyen, sizofreni
hastalarinda kisilik olarak kavramsallagtirilan karakteristikler tanimlamaktadir ve klinik
deneyimin, sizofrenik hastalarin ¢esitli kisilik tarzlar1 olduguna isaret ettigi bildirilmistir
(Oldham,1994; Smith ve ark.,1995). Affektif bozukluklarda kisilik 6zellikleri ve bozukluklar1
cok calisilmis olmasina ragmen sizofrenide bu kadar ele alinmamis olmasi hastalifin genel,
ilerleyici ve geridoniigsiiz yikimina bagli olabilir (Ouli ve ark., 1997). Bazi arastiricilar ise
sizofreni ve Kkisilik iliskisine daha farkli bir bakis one siirmiislerdir (Smith ve ark.,1995;
DiLalla ve Gottesman,1995). Kretschmer, normallik ve psikoz arasinda bir siireklilik
oldugunu, kisiligin sonradan gelisebilecek psikiyatrik hastaligin zeminini olusturdugunu 6ne
stirmiistiir (Kretschmer,1934). Jaspers (1956) ve Schneider (1958) ise bunun aksine kategorik
yaklasgimi1 glindeme getirmis, kisilik bozukluklarmin psikozdan ayr1 bir durum oldugu
goriistinli  benimsemislerdir. Ikinci yaklasrm  Amerikan  Psikiyatri  Birligi’nin
siniflandirmasima da (1994)temel olusturmustur. Kisilik bozukluklar, tiim psikiyatrik
hastaliklara en sik eslik eden komorbiditelerdir (Newton-Howes ve ark.,2008; Zimmerman ve
ark.,2005). Bu nedenle, Ruhsal Hastaliklarm Tanisal ve Istatistiksel Klavuzu V’te (DSM-V)
kisilik bozukluklarinin diger ruhsal hastaliklara eklenip, dordiincii veya besinci kiime

psikiyatrik hastalik olarak ele alinmasi onerilmistir (Krueger ve South,2009; Goldberg ve



ark.,2009). Ancak klinik pratikte daha 6n planda olan “Eksen I” bozukluga odaklanildiginda
kisilikle ilgili o6zellikler gozden kagirilabilmektedir (Hyler ve Frances,1985; Spitzer ve
ark.,1977). Diger yandan, uyumu bozan kisilik 6zellikleri Eksen I bozukluklarla birlikte
bulunabilir, onlara yatkinlik olusturabilir veya onlarin bir sonucu olabilir. Dahasi, kisilik
ozellikleri Eksen I bozukluklariin goriiniimiinii, gidisatini, yonetimini ve hatta tedaviye
yanitin1 etkileyebilir. Nitekim sizofrenide bu tiir etkiler bildirilmistir (Gunderson ve
Siever,1985; Lysaker ve ark.,1999; Lysaker ve ark.,2005; Lysaker ve Taylor,2007). Kisilik
bozukluklarinin ayirici tanisi, psikoterapotik ve farmakolojik yaklagimlar agisindan yararl
ipuclart saglayabilir (Zimmerman ve ark.,2005; Krueger ve South,2009; Goldberg ve
ark.,2009; Gunderson ve Siever; Lysaker ve ark.).

Sizofreni ve kisilik iliskisini agiklayabilmek amaciyla farkli arastirmacilar tarafindan 4
farkli yaklasim One stiriilmiistiir (Lysaker ve ark.,1999; Smith ve ark.,1995; Herran ve
ark.,2006; Berenbaum ve Fujita,1994; Gurrera ve ark.,2000):

1) Spektrum modeli: Kisilik 6zellikleri ve Eksen I hastaligin belirtileri devamlilik gosterir.

i) Yatkinlik modeli: Kisilik 6zellikleri sizofreni gelisimine yatkinlik olusturur.

ii1) Komplikasyon modeli: Kisilik 6zellikleri hastalarin korkulan etkilerden ka¢gmak igin
kullandiklar1 ve sizofreninin sonucu olarak ortaya ¢ikan durumlardir.

iv) Patoplasti modeli: Hastalik ortaya c¢ikinca, kisilik 6zellikleri psikopatolojiyle etkilesir,
hastaligin siddetini, gidisatin1 veya tedaviye yanitini etkiler.

Farkli yaklagimlardan bazilar1 sizofreni tanis1 konulmus hastalarin kisilik 6zelliklerini
(Smith ve ark.,1995; Berenbaum ve Fujita,1994; Gurrera ve ark.,2000), bazilar1 sizofreniye
eslik eden kisilik bozukluklarmi -estaniyi- ele almistir (Oulis ve ark.,1997). Bazilari ise
sizofreni tanisi1 alanlarda premorbid kisilik tizerinde durmustur (Cutting ve ark.,1986; Solano
ve Chavez,2000). Kronik sizofreni hastalarinda kisilik 6zellikleri veya kisilik bozuklugunu
degerlendiren arastirmalar da bulunmaktadir (Lysaker ve Taylor,2007; Lysaker ve ark.,2005;
Herran ve ark.,2006; Gurrera ve ark.,2005; Guillem ve ark.,2008). Kisilik 6zelliklerinin daha
ciddi hale geldiginde ruhsal hastalikla yer degistirecegini sdyleyen spektrum modeline uyan
tek kisilik bozuklugu sizotipal kisilik bozuklugudur. Ancak ampirik ¢aligmalar durumun tam
olarak boyle olmadigin1 gdstermistir (Tyrer,2007). Tiim ruhsal hastaliklarin, boyutsal olarak
degerlendirilebilecegi ile ilgili kanitlar artmasina karsin (Kendell ve Jablensky,2003), klinik
olarak karar verebilme acisindan kategorik yaklagim onemlidir (Tyrer,2007). Sizofreni
hastalarinda kisilik 6zelliklerinin ve kisilik bozuklugunun eslik edebildigine dair pek ¢ok
yayin bulunmaktadir. Hogg ve ark (1990), yeni baslayan sizofreni olgularinda %57.5-70.3

oraninda DSM kisilik bozuklugu tanisinin eslik ettigini bildirmislerdir. Bu ¢calismada yeni tani



alan sizofreni hastalarinda, SIDP (Structured Interview for DSM-III Personality Disorders)
olgegi ve MMCI-I (Millon Multiaxial Clinical Inventory) kullanilarak degerlendirme
yapilmistir. Donat ve ark.(1992) MMCI kullanarak, DSM-III siniflandirmasina paralel,
ampirik olarak belirlenen bes farkli kisilik alt tipinin, sizofreni, duygudurum bozuklugu ve
psikoz tanisi olan hastalar arasinda esit dagilim gosterdigini belirtmislerdir . Dort yillik bir
izlem calismasinda, takibe alinan yatan hastalardan, sizofreni tanisi olanlarin %11 inde,
sizoaffektif bozukluk tanisi olanlarin % 28.6’sinda kisilik bozuklugu tanist deneyimli
klinisyenler tarafindan konulmustur. Bu hastalarda hastanede yatis siiresinin 2 kat daha uzun
oldugu bildirilmistir(Smith ve ark.,1996).

Sizofrenide kisilik ile ilgili ¢alismalarda kisilik 6zellikleri ya da kisilik bozuklugu
EPQ (Eysenck Kisilik Anketi) ve TPQ (The Tridimentional Personality Questionnaire)
(Herran ve ark.,2006), NEO-FFI (NEO- Five Factor Inventory) ( Gurrera ve ark.,2000; ;
Gurrera ve ark.,2005), TCI (Guillem ve ark.,2008), DSM eksen II degerlendirmesi i¢in SCID-
Il veya SIDP (Structured Interview for DSM-1V Personality) (Oulis ve ark.,1997; Zimmerman
ve ark.,2005) ve ICD-10 Kisilik Degerlendirme Olgegi (PAS-Personality Assessment
Schedule) (Cuesta ve ark.,2002) kullanilarak degerlendirilmistir.

Kisilik, sizofrenide belirtilerin gériintimiinii (Guillem ve ark.,2002) ve hastanin sosyal
islevselligini (Lysaker ve ark.,1998; Eklund ve ark.,2004) etkileyebileceginden oldukga
onemlidir. Sizofrenide tiim kisilik bozuklugu tiirlerinin prevalansi artis gostermekle birlikte,
hayatlarmin daha sonraki donemlerinde sizofreni tanist konulan bireyler arasinda A kiimesi
kisilik ozelliklerinin gorece daha sik goriildiigii bildirilmistir (Solano ve Chavez 2000). A
kiimesi kisilik bozukluklarinin dahil edilmedigi bir calismada ise hastalarin 1/3” {inde en az
bir B veya C kiimesi kisilik bozuklugu goriildigi bildirilmistir (Wickett ve ark.,2006).
Bununla birlikte A, B ve C kiimesi kisilik bozukluklarinin sizofreninin belirtileri ve seyri
iizerine etkileri olup olmadig1r ve eger varsa bu etkilerini hangi patojenik mekanizmalarla
gosterdikleri heniiz acik degildir.

Sizofrenik olmayip, B ve C kiimesi kisilik bozukluklar1 gosteren bireylerde affektif ve
somatik belirtiler daha sik izlenmekte ve bu bireyler tibbi ve psikiyatrik merkezlere daha sik
bagvuruda bulunmaktadirlar (Bender ve ark.,2001; Snyder ve ark.,1986). C kiimesi kisilik
bozuklugu olan bireylerde anksiyete ve depresyon gorece sik tecriibe edilmektedir (Modestin
ve ark.,1997). Ancak bu bulgularin sizofreni hastalari i¢in de gegerli olup olmadig1 yeterince
arastiritlmamis goriinmektedir. Bununla birlikte B kiimesi kisilik bozukluklarinin sizofreni
hastalarinda azalmis sosyal islevsellikle iliskili oldugu bulunmustur. Ayrica, C kiimesi kisilik

bozukluklarinin sizofrenideki negatif ve emosyonel belirtilerin kotiilesmesi ile birliktelik



gosterdikleri iddia edilmistir. Psikoz tanis1 ile klinige yatirilan hastalardaki agir negatif,
pozitif ve dezorganize belirtilerin genel olarak daha agir kisilik bozukluklar ile birliktelik
gosterdikleri bildirilmistir. Ayrica, sosyopatinin dezorganizasyon ile sizoid kisilik
ozelliklerinin ise yalnizca pozitif ve negatif belirtilerle iliskili oldugu 6ne siirtilmiistiir (Cuesta
ve ark.,1999).

Kisilik bozukluklarinin genel toplumda yayginligi %2-18 (Casey ve Tyrer,1986;
Casey ve Tyrer,1990), genel psikiyatri hastalari arasinda ise %6-67 (Kass ve ark.,1985;
Koenigsberg ve ark.,1985) arasinda degisen oranlarda bildirilmistir. Bu veriler, kisilik
bozukluklarinin psikiyatrik hastalar arasinda disiiniildiigiinden daha sik goriildiigiine isaret
etmektedir. Bildirilen oranlardaki degiskenlik, muhtemelen kisilik bozukluklarinin tanimindan
ve tanida kullanilan 6lgiitlerin farkliliklarindan kaynaklanmaktadir. DSM-IV tan1 dlgiitlerine
bagh kalindiginda, psikiyatri hastalar1 arasinda genel olarak 1/3 oraninda kisilik bozuklugu
oldugu yoniinde yayinlar vardir (Zimmerman ve ark.,2005). Sizofreni hastalar1 arasinda da
buna benzer bir oran bildirilmekle birlikte, Solano ve Chavez (2000) sizofreni hastalarinda
%85 gibi yiiksek bir oranda kisilik bozuklugu saptamislardir . Bir baska ¢alismada tekrarlayan
psikotik epizodlari olan, ¢ogunlugu sizofreni hastasi 155 kisilik bir 6rneklemde, hastalarin
%57,4’tinde degisik siddette kisilik bozuklugu tespit edilmistir . Tirkiye’de Psikiyatri
Dizini’nde” listelenen yayinlar arasinda sizofreni hastalar1 ve akrabalari arasinda mizag ve
karakter oOzellikleri (Giileg,2009) ile akrabalar arasinda kisilik bozukluklari (Ergin ve
ark.,2000) konularina egilen ¢alismalar yer almaktadir. Yalnizca sizofreni hastalarindan
olusan bir 6rneklemde kisilik bozukluklarini inceleyen yalnizca bir calismaya rastlanilmistir
(Karshioglu ve ark., 2012). Sizofreni hastalarinda alkol madde kullaniminin kisilik {izerine
etkilerini inceleyen bir caligmaya rastlanmamustir.Ayrica, kisilik  6zellikleri  ve
bozukluklarinin kiiltiirler aras1 farklilik gosterdigi de bilinmektedir (Pélissolo ve Lépine
,2000; Brandstrom ve ark.,2001).

4.3. Alkol ve Madde bagimhhginda Kisilik Ozellikleri ve Bozukluklar

Uzun yillardan beri arastiricilarin en 6nemli ilgi odaklarindan biri alkol ve madde
bagimliligina neden olabilecek bir kisilik yapisi ya da bozuklugu olmustur. 1960’11 yillardan
baslayarak, alkol ve madde bagimliligina yatkinligr arttiran kisilik 6zellikleri ile ilgili ¢cok
sayida etiolojik model ortaya atilmis, ancak higbiri alkol ve madde ile karsilikli etkilesimi tam
olarak yansitamamaistir.

Tarihsel olarak incelendiginde bagimlilik, kisilik bozuklugunun bir semptomu olarak
diisiiniilmiistiir. DSM’nin gelismesi ile birlikte 1980’11 yillarda kisilik bozukluklar1 ve madde
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ayrilmistir. Sonrasinda gelen tanisal arastirmalar, kisilik bozukluklar1 ile bagimlilik arasinda
her iki popiilasyonda ve klinik 6rneklem gruplarinda yogun bir komorbidite olduguna dikkat
cekmistir (Verheul ve ark. 2000). ECA ¢aligmasinin sonuglarina gore antisosyal kisilik
bozuklugu tanis1 alanlardan % 84’1 en az bir alkol ve/veya madde kdtiiye kullanimi veya
bagimlilig tanis1 da almaktadir. Alkol kotiiye kullanimi veya bagimliligi tanis1 alan grupta
antisosyal kisilik bozuklugu yaygmligr %14.5, madde kotiiye kullanimi veya bagimlilig
grubunda ise bu oran % 18’dir.

Alkol veya esrar disinda madde kotiiye kullanim1 veya bagimliligi grubunda ASKB
orani %25-40 arasinda iken bu oran kokain kullananlar i¢in % 43, opiyat kullananlar i¢in
%37, barbiturat kullananlar i¢in % 30, amfetamin ve halusinojen kullananlar icin ise %25-29
olarak bulunmustur (Regier ve ark. 1990). Kisilik bozukluklarinin semptoma yonelik klasik
tedavi miidahalelerine cevap vermesi zor oldugu gibi, eslik ettigi madde kullanim bozuklugu
tedavisini de komplike hale getirir. Nace ve arkadaslarinin (1991) yapmis oldugu bir baska
caligma kisilik bozuklugu ve madde kullanimi olanlarin kisilik bozuklugu olmayanlara gore
yogun miktarda ve daha fazla zaman harcayarak madde kullandiklar1 saptanmistir. Kisilik
bozuklugu ve madde bagimlilig1 olan grupta, kisilik bozuklugu olmayan gruba gore daha
impulsif, depresif ve izole olarak gozlenmistir. Agir psikopatolojinin daha yaygin goriildiigi,
kisilerin sosyal hayat, duygusal saglik, insan iligkileri, meslek, okul ve is performans1 gibi bir
cok alanda, yasam Kkalitesi itibariyle daha az hosnut olduklari &grenilmistir. Yine bu
gruptakiler, kisilik bozuklugu olmayan gruba gore ¢ok daha geng, daha az egitim almis ve
daha diisiik oranda evlilik yapmistir. Woody ve arkadaslari ise simdiye kadar belli bir bagiml
kisiligin tanimlanamayacagini, madde kullanim bozukluklar1 olan kisilerin bagiml kisilik
ozellikleri oldugu, ancak bunun olasilikla madde kullanimina ikincil oldugunu ileri siirerek
bagimh kisilikle ortlisen kisilik bozuklugunun antisosyal kisilik bozuklugu oldugunu
savunmustur. Ancak, Ozellikle alkol bagimlilarinda antisosyal kisilik bozuklugunun daha
diisiik oranlarda saptandig belirtilmektedir (Ibis, 1997).

Literatiirde yaymlanan 6nemli iliski madde bagimlilig1 ve antisosyal kisilik
bozuklugu arasindadir. Bu iligki hem klinik hem genel popiilasyon orneklemlerinde
saptanmistir. Cift yonlii bir birliktelik s6z konusudur. Madde kullananlarda belirgin olarak
artmis antisosyal kisilik bozuklugu oranlar1 saptanirken antisosyal kisilik bozuklugu tanist
alan suclularla yapilan c¢alismalarda artmis madde kotiye kullanimi veya bagimlilig
bulunmustur. NCS ¢alismasi1 sonuglarina goére yasam boyu madde bagimliligi tanisi alan

erkeklerin %17’si, kadinlarin ise %8’inde antisosyal kisilik bozuklugu belirlenmistir



(Kessler ve ark. 1995). Tomasson ve Vaglum (1995) ise sagaltim goren madde bagimlilarinin
%28’inde (erkeklerin % 33’linde, kadinlarin % 19’unda) antisosyal kisilik bozuklugu
saptamistir. Schukit’e (1995) gore antisosyal kisilik bozuklugu olan kisiler ikincil olarak
madde kullanim sorunlar1 gelistirmekte, yiiksek 6zkiyim girisimleri, afektif bozukluk ve
psikotik davranislar1 ve hastane yatiglar1 daha fazla olmaktadir. Tedavi siiresince antisosyal
kisilik bozuklugu olan alkol veya madde bagimlilarinin daha olumsuz bir klinik seyre sahip
oldugunu belirtmistir.

Ross ve arkadaglar1 (1988), bagimlilik aragtirma ve tedavi merkezine basvuran 511
alkol veya madde bagimlisi ile yaptiklari calismada %47 oraninda eszamanli antisosyal kisilik
bozuklugu tespit etmislerdir. Bu rakam grubun nerede ise yarisini1 yansitmaktadir. Komorbid
bozukluklarin i¢inde On sirayr alan antisosyal kisilik bozuklugunu, sira ile anksiyete
bozukluklar1 (fobik ve genellesmis anksiyete bozukluklari), psikoseksiiel disfonksiyonlar,
depresyon ve distimi izlemektedir. Antisosyal kisilik bozuklugu belirtileri ise % 99 oraninda
alkol veya madde kullanim bozuklugundan 6nce baslamaktadir. Baska ¢aligmalarin sonuglari
ile de uyumlu olan bu bulgu, antisosyal kisilik bozuklugunu alkol veya madde kullanim
bozukluguna predispozan faktor olarak ileri siiriilmektedir. Sosyodemografik faktorlerin
etkisini inceleyen Ross ve arkadaslart madde bagimlilarindan daha gen¢ olanlarin, hig
evlenmeyenlerin, egitim diizeyi daha diisiik olanlarin (lise bitirmeyenler) ve halen
calismayanlarin daha yiiksek oranda antisosyal kisilik bozuklugu tanisi aldiklarini
gormiigerdir. Genis bir grup ile yiiriitiillen ¢alismada ayni zamanda farkli madde kullanim
bozuklugu olan alt gruplar da kiyaslanmis ve sadece alkol kullananlarin arasinda antisosyal
kisilik bozuklugu oraninin %41, sadece madde kullananlarin arasinda %43, hem alkol hem
madde kullananlarin arasinda ise %80 olduguna dikkat ¢ekilmistir. Rounsaville ve arkadaslari
(1982), opiyat bagimlilar ile yaptiklari ¢alismada, DSM-III kriterlerini kullanarak benzer
sonuclar elde etmis, %54 oraninda antisosyal kisilik bozuklugu saptamislardir. Hastanede
yatarak tedavi goren madde bagimlilarinda yapilan bir arastirmada ise antisosyal kisilik
bozuklugu oranini %41 olarak bulunmustur (Hesselbrock ve ark. 1988).

Madde bagimlilarinda en ¢ok saptanan diger kisilik bozuklugu ise borderline kisilik
bozuklugudur (BKB). Borderline kisilik bozuklugunda 6fkeyi kontrol edememe, sik ve yogun
duygudurum degisiklikleri, diirtiisel ve hayati tehlikesi olan davranislar, kisilerarasi iliskilerde
bozukluk en onemli 6zelliklerdir. Trull ve arkadaslarina gore (1994) hem yatan hasta, hem
ayaktan izlenen hasta popiilasyonlarinda borderline kisilik bozuklugu en sik goriilen kisilik
bozuklugudur. Komorbid borderline kisilik bozuklugu tanist ise ¢gogu eksen I bozukluklarin
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borderline kisilik bozuklugu ile duygudurum bozukluklari, madde kullanim1 ve diger kisilik
bozukluklar1 arasinda saptanmistir.

Yapilan arastirmalar borderline kisilik bozuklugu olanlarin ailelerinde, normal
popiilasyona gére duygudurum bozukluklarma ( depresyon ve IUMB) ve engellenme
psikopatolojilerine (madde kullanim bozukluklar1) daha sik rastlandigini gosterilmistir (Trull
ve ark. 1994). Hem fiziksel, hem cinsel istismarin sik goriildiigii bu hastalarda, diger kisilik
bozukluklarina gore etiolojide cinsel istismar daha fazla 6nem teskil etmektedir (Zanarini ve
Frankenburg 1997). Ayrica borderline kisilik bozuklugunda Hipotalamo-Pitiiiter-Adrenal
eksende geri bildirim (feedback) duyarliliginda dengesizlik
ve noradrenerjik hipersensitivite tespit edilmistir (Figueroa ve Silk 1997). Bu nérobiyolojik
bulgular ailede yiiklii psikopatoloji Oykiisii ile birlikte madde kullanim bozukluklarinin
etiolojisinde yer almaktadir (Brown ve ark. 1995, Sabo 1997).

Etiolojideki ortak risk faktorlerinin diginda, BKB ile madde kullanim
bozukluklarinin arasindaki yiiksek komorbidite oranini agiklayabilecek bir bagka teori ise bu
bozukluklarin birbirine neden olabilecegi teorisidir. Ornegin, kronik yogun alkol tiiketimi
serotonin miktarinda eksilmeye neden olmaktadir. Bu ise impulsif, kendine zarar verici
davranislarin temelinde yatan nérobiyolojik bulgudur. Ayrica madde kullanimina bagli olan
yasam olaylar1 BKB gelisimi i¢in yatkinligi olan kisilerde kritik risk faktorleri olabilir
(Ballenger 1997). Ote yandan BKB olan kisiler, duygudurum dengesizlikleri, boslukta
hissetme ve sikinti ile basa ¢ikmak icin kendi kendini tedavi etme yontemine bagvurup madde
kullanabilirler. Bu durum BKB de madde kullannm bozuklugu gelisimine neden
olabilmektedir (Dulit ve ark. 1990). BKB ve madde kullanim bozukluklarinin arasindaki
iliskiy1 aciklayabilecek bir diger olasilik da, komorbidite gelistikten sonra herbir bozuklugun
digerinin idamesi icin katkida bulundugu olasiligidir (resiprokal etki modeli). Bu modeli
destekleyen g¢alismalarda madde kullanim bozukluklarinin BKB kronisitesini, BKB’nin de
madde kullanim kronisitesini arttirdigin1 géstermislerdir (Links 1995, Kruedelbach 1993).

Madde kullanim bozukluklar1 ile BKB arasindaki yiiksek komorbidite oranini
aciklayabilecek ii¢ 6nemli teorik model ortaya konulmustur:

4.3.1. Farmakolojik yatkinlik: Gegen yilizyll icinde birgok bilimadami alkol ve maddenin
insanlarda neden oldugu etkileri inceleyip, kisisel farkliliklara dikkat ¢ekmistir. Bu alanda en
onemli iligki diirtiisellik ve diistik engellenme esigi ile alkol ve maddenin stres azaltici etkileri
arasindadir (Levenson ve ark.1987). BKB’nin en 6nemli 6zelligi olan diirtiisellik ve diisiik
engellenme esigi alkol ve madde kullanim bozuklugu i¢in de bir risk faktoriidiir. Birgok
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yiiksek oldugunu gostermistir (Kruedelbach 1993, Morgenstern ve ark.1997). Diirtiisellik,
psikoaktif madde kullanma kararini etkileyebildigi gibi, kullanimi siirdiirmekte de etkili
olabilir. Engellenme esigi daha diisiik olan insanlar madde kullanimi ile birlikte daha fazla
rahatlama bildirmektedir. Buna bagli olarak yogun miktarda madde kullanmalar1 ¢ok daha
olasidir. BKB’de diirtiisellik madde kullanim alaninin disinda da devam etmektedir. Bu
kisilerde kendilerine ve diger insanlara kars1 zarar verici davraniglar oldukga sik gézlenir. Bu
davraniglara, madde kullananlarda da rastlanir. Dolayisiyla ortak diirtiisellik 6zelligi BKB ile
madde kullanimi arasinda yiiksek oranda komorbiditeye yol agmaktadir (Trull 2000).

4.3.2. Duygulamim regiilasyonu: Insanlar1 madde kullanmaya sevk eden kisilik 6zellikleri
(diirtiisellik, negatif duygulanim) ile madde kullanim bozukluklar1 arasindaki baglantiya
duygulanim regiilasyonu aracilik eder (Sher ve ark. 1999). Ornegin; Cooper ve arkadaslar
(1995), diirtiisellik ve diisiik engellenme esiginin pozitif duygular elde etmek i¢in madde
kullanima ile iliskili oldugunu, diirtiiselligin igme davranisi lizerindeki etkisine aracilik ettigini
gostermislerdir. Negatif duygulanim basa ¢ikmak i¢in madde kullanimi ile iliskilidir ve
negatif duygulanimin i¢gme davranist tizerindeki etkilerine aracilik eder. BKB’deki
duygulanim diizensizlikleri patognomonik belirtilerden biridir. Duygulanimdaki asir1 uglar
hastalar tarafindan Ongoriilemez ve istenmedik degisikliklerdir. Dolayisiyla da bu kisiler
istenmeyen negatif duygulanim ile basa ¢ikabilmek i¢in madde kullanmaya yatkindirlar.
Omegin Kruedelbach (1993), madde bagimlilar1 ile yaptig1 ¢alismada, komorbid borderline
kisilik bozuklugu olanlarin daha fazla istek duyma (craving), negatif duygulanim, sosyal
dislanma yasadig1 ve baski ile basa ¢ikmak i¢in madde kullanimina daha sik basvurduklarini
gostermistir. BKB hastalarinda negatif duygulanim ile bas etmeye ¢alisma egilimlerinin
yaygin oldugu tespit edilmis, bunlarin bazen bedenlerini kesmek gibi kendine zarar verici
davranislar oldugu, bazen de madde kullanimi olarak ortaya ¢iktig1 gosterilmistir.

4.3.3. Suc¢ egilimi: Bu modelde kisilik 6zellikleri, diirtiisellik ve diisiik engellenme esigi gibi
faktorlerin ebeveyn kontroliindeki eksiklikler ile ¢ift yonlii etkilesip, sosyalizasyonda
sorunlara neden oldugu varsayilmaktadir (Sher ve ark.1999). Bu sorunlarin birlikte getirdigi
sonuclar ise okul performansinda diisiis, su¢ isleme ve madde kullanimidir. Bdylece
baslangigta neticelerle iliskisi ¢ok net olarak fark edilmeyen diirtiisellik, madde kullanim
bozukluguna neden olabilmektedir. Diirtiiselligin borderline kisilik bozuklugunun en énemli
ozelligi oldugu diisiiniildiigiinde, bu kisilerin toplum kurallari sik sik ihlal ettigi sasirtici
olmamalidir. Bunun yanisira, BKB’nin ¢ok sik olarak ASKB ile birlikte bulundugu (Widiger
ve Trull 1993), ASKB’ nin ise diger insanlarin haklarim1 énemsememek ve ihmal etmek

oldugu unutulmamalidir (Trull 2000).



Yapilan ¢alismalarda, madde bagimlilarinda yiiksek oranda saptanan iki kisilik
bozuklugu; antisosyal ve borderline kisilik bozuklugunun tani kriterlerinin aynt zamanda
madde bagimliliginin tani kriterleri ile en ¢ok ¢akisan iki kisilik bozuklugu olmasi ilging bir
sonugtur. Borderline kisilik bozuklugu ve antisosyal kisilik bozuklugunun ortak klinik
ozellikleri dirtiisellik, sosyal iiretkenlik rollerini yiirtitmede basarisizlik, hayal kirikliklarini
tolere edememe ve depresif ataklarin goriilmesidir. Borderline kisilik bozuklugunda
depresyon ve anksiyete sik¢a klinisyen tarafindan gozlenebildigi halde antisosyallerin kronik
depresyonlar1 ve anksiyeteleri ancak izlendiklerinde goriilebilir. Bu anksiyete ve depresyonla
basa c¢ikilmasinda, yasanan hayal kirikliklarina tahammiil edememede, diirtiierini
denetlemedeki basarisizlikta ve kisiler aras iliskilerde yasanan sorunlarinda alkol ve madde
siginilacak bir liman islevi gormektedir. Psikoanalitik goriise gore bu iki bozuklugun oral
doneme ait tagidig1 patolojiler veya biyolojik goriisiin ndrotransmiterler diizeyinde acikladig
patolojiler klinisyeni ayn1 sonla karsi karsiya birakmaktadir. Borderline veya antisosyal kisilik
ozelliklerine sahip kisiler yasam boyu daha fazla alkol ve/veya madde kullanmakta ve
bagimlilik tedavisine beklenen olumlu yaniti verememektedir (Verhaul ve ark. 2000).
Nurnberg ve arkadaglarinin (1989) yapmis oldugu calismada en yaygin kisilik bozuklugu
tanilarinin paranoid (%44), antisosyal (%20), kagingan (%20), pasif agresif (%18) ve
borderline kisilik bozuklugu (%16) oldugu saptanmistir. Morgenstern ve arkadaslar1 (1997)
ise antisosyal kisilik bozuklugu, borderline kisilik bozuklugu ve paranoid kisilik
bozukluklarinin madde kullanimi ve diger klinik problemlerle semptomatoloji agisindan daha
siddetli baglant1 gosterdigini tespit etmislerdir. Brooner ve arkadaslar1 1997°de sadece opiyat
bagimlilari ile yaptiklar1 ¢calismada 716 hasta ile kapsamli goriismeler yapmislardir. 378 erkek
ve 338 kadmin katildigi arastirmada %35 oraminda kisilik bozuklugu tespit edilmistir.
Bunlardan ASKB %25.1 oraninda (erkekler i¢in %34, kadinlar i¢in %15.4), BKB %6.2
oraninda (erkekler i¢in %2.3, kadinlar i¢in %9.5), kacingan KB %35.2 oraninda (erkekler i¢in
%3.4, kadmlar i¢in %7.1), Pasif- agresif KB %4.1 oraninda (erkekler i¢in %3.7, kadinlar i¢in
%4.4), Paranoid KB %3.2 oraninda (erkekler i¢in %4.5, kadinlar i¢in %1.8) bulunmustur. Frei
ve Rehm (2002) madde bagimlilarinda %58 oraninda kisilik bozuklugu belirlemislerdir.

Bu calismada %53 oraninda B ve C kiimesi kisilik bozuklugu saptanmistir. Yine Rousanville
ve arkadaslar1 (1998), madde bagimlilarinda %57 oraninda kisilik bozuklugu bulmuslardir.
Skodal ve arkadaslar1 (1999) ise opiyat bagimlilarindaki kisilik bozuklugu oraninin %60
oldugunu 6ne siirmiislerdir. Bu konuda kapsamli bir arastirma da Verheul ve arkadaglari
(2000) tarafindan yapilmistir. Alkol ve madde bagimlist 370 hastanin %57’sinde en az bir

kisilik bozuklugu bulundugunu belirlemislerdir. En sik gorilen B kiimesi kisilik



bozukluklaridir ve bunlardan ASKB %27.0 ve BKB %18.4 oranlarinda goriilmektedir. A
kiimesi kisilik bozukluklarindan en sik goriilen paranoid KB (%13.2) olup ve C kiimesinden
de kagingan KB %16.4 diir. Alkol ve madde bagimlilarinda birinci eksen komorbiditesini
prospektif olarak degerlendiren ¢alismanin bir diger énemli bulgusu da 6zellikle B kiimesi
kisilik bozukluklarinin ileride anksiyete bozukluklarina yol a¢tigi yoniindedir. Borderline
kisilik bozuklugu olanlarda antisosyal kisilik bozuklugu veya depresif kisilik bozuklugu
komorbiditesi madde bagimliliginda prognozu kétiilestirir (Moos ve ark. 2001). Bu konuda
yapilan kapsamli caligsmalardan birinde opiyat bagimlilar1 arasinda %67.6 oraninda kisilik
bozuklugu tespit edilmistir. Bu ¢alismada borderline kisilik bozuklugu %34 olarak
bulunmustur (Fassino ve ark. 2004).

Ulkemizde yapilan klinik arastirmada bagimlilarda en fazla antisosyal %9, kagingan
%06 ve bagimli %4 kisilik bozukluklar1 saptanmis, %24’ esik veya esik alt1 kisilik bozuklugu
gdstermistir (Incesu 1993). Oner ve arkadaslari (2002) alkol bagimlilig1 olan hastalarin %72.5
oraninda en az bir kisilik bozuklugu tespit etmis olup, en sik goriilen kisilik bozuklugunun
%37.5 oraniyla antisosyal kisilik bozuklugu oldugunu belirlemis, ikinci sirada borderline
kisilik bozuklugunun %20 geldigini bildirmislerdir. Bir diger ¢aligmada yatarak tedavi géren
132 alkol ve/veya madde bagimlisinda alkol bagimlilar1 grubunda %27.3, madde bagimlilar
grubunda %42.4 oraninda kisilik bozuklugu tespit edilmis, kisilik bozuklugu olan grupta
antisosyal kisilik bozuklugu %67 oraninda tespit edilmistir (Kural 2003).

Son zamanlarda madde bagimlilar1 ayr1 iki grup gibi diislinilmektedir. Diisiik
derecede psikopatolojiye ve iyi iligki yeteneklerine sahip olanlar1 igeren mindr tip ve
antisosyal kisilik bozuklugu veya borderline kisilik bozuklugu gibi kisilik bozukluklarinda
goriilen ileri derecede iliski kurma zorluklar1 ve kotii prognoza sahip olanlart igeren major tip

oldugu belirtilmistir (Gabbard 1996, Goldstein 2001, Kubler ve ark. 2000).

5.GEREC ve YONTEM
5.1. Orneklem

Caligmaya, Ankara Numune Hastanesi Psikiyatri Poliklinigi’'ne ve amatem
poliklinigine 01.01.2012-01.05.2012 tarihleri arasinda ayaktan basvuran, DSM-IV-TR’ye
gore Sizofreni tamis1 konulmus, 18-50 yas aralifinda ( kisilik bozuklugu tanisini
kolaylastirmak i¢in), akut fazlar1 yatismis olan ve biligsel yikimi yapilacak goriismeleri
engellemeyecek derecede olan hastalar ve son 6 aydir stabil dozda ilag tedavisi alan 40 tanesi

DSM-IV-TR’ye gore alkol/madde kullanim bozuklugu olan ve 40 tanesi madde kullanimi



olmayan toplam 80 sizofreni hastasi dahil edilmistir. Alkol ve madde kotiiye kullanimi
bulunmayan sizofrenler 1.grupta, alkol ve madde kotiiye kullanimi olan sizofrenler 2.grupta
toplanmigtir. Verilerin giivenilirligini arttirmasi bakimindan, Alkol ve madde kullaniminin
belirgin olarak erkek cinsiyette fazla olmasi nedeniyle,calismaya yalniz erkek hastalar dahil
edilmistir. Premorbid kisilik bozukluklarini incelerken retrospektif bilgilerin giivenilirliginin
artmasi i¢in en az bes yil egitim gérmiis bireyler alinmis ve her hastanin birinci derece

yakiniyla da goriisme yapilmistir.

Hasta calismadan diglanma élciitleri:
1. Calismaya katilmay1 kabul etmeme
2. Zcka geriligi
3. Norolojik hastalik veya hasar dykiisii
4. Son 6 ay i¢inde Elektrokonviilsif Tedavi almig olmak
5

. Aile is birliginin olmamasi

5.2. Prosediir

Bu ¢aligma i¢in Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Bilimsel Arastirmalar
Degerlendirme Komisyonu’ndan 12/09/2012 tarih, 2012-444 karar no ile onay alindi.
Arastirmay1 yliriiten doktor tarafindan, Numune Hastanesi Psikiyatri Kliniginde, madde
kullanim1 olan ve olmayan DSM-IV TR’ye gore sizofreni tanis1 koyulan 80 hasta, kendinden
ve hasta temsilcisinden bilgilendirilmis onam alindiktan sonra sosyodemografik o6zellikleri
kaydedilmis ve SCIDII ile degerlendirilmistir. Alkol ve madde kotiiye kullanimi bulunmayan
40 sizofren 1.gruba, DSM-IV TR’ye gore alkol ve madde koétiiye kullanimi olan 40 sizofren
2.gruba dahil edilmistir. Tiim hastalarda premorbid donem esas alinarak, SCIDII’deki her bir
kisilik bozuklugu i¢in karsiladiklar kriterlerin toplami yeterli olanlara klinik goriismeyle de
desteklenerek kisilik bozuklugu tanis1 koyulmustur. Her hasta yakiniyla retrospektif bilgilerin

saglamasini yapmak amaciyla detayl goriistilmiistiir, SCID II’nin dogrulamasi yapilmistir.

5.3. Veri Toplama Araglari
5.3.1. Sosyodemografik Bilgi Formu:

Calismaya katilan hastalarin sosyodemografik 6zelliklerini saptamak i¢in kullanilan yari
yapilandirilmis bir formdur. Sosyodemografik bilgi formunda katilimcinin yasi, cinsiyeti,
medeni durumu, egitim diizeyi, meslegi, yasadigi ailenin ekonomik durumu, yerlesim yeri,

yasadigr kisiler gibi demografik bilgilerin yaninda ailede ruhsal hastalik Oykiisii, alkol ve



madde kulanimi, tedaviye uyumu, kullanmakta oldugu ilag tedavisi,yatis sayisi, hastaligin

baslangi¢ yasi, siiresi, alt tipi gibi hastalik ve tedaviye ait bilgileri i¢eriyordu.

5.3.2.Uygulanacak Olgekler

5.3.2.1. DSM-1V Eksen I Bozukluklari Icin Yapilandirilmis Klinik Gériisme,

(Structured Clinical Interview for DSM-IV Axis | Disorders); SCID-I

SCID-I, First ve arkadaslar1 tarafindan 1997 yilinda DSM-IV-TR igin olusturulmus

yapilandirilmig bir klinik tan1 koyma aracidir. DSM-IV-TR diagnostik tanilarin1 standardize
etmek ve sistematik semptom sorgulamasini gelistirmek i¢in olusturulmustur. Tiirkiye i¢in

gegerlilik ve gilivenilirlik ¢aligmalart 1999 yilinda Corapgioglu ve arkadaslari tarafindan
yapilmistir. Calismada hasta grubuna DSM-IV-TR'ye gore sizofreni tanisi konulmasi, kontrol

gruplarinda psikiyatrik tanilar1 dislamak amaci ile kullanilmistir.

5.3.2.3. DSM-II-R élciitlerine gire Eksen II Bozukluklar: Icin Yapilandrimis Klinik
Goritisme Formu (SCID-II):

1987 yilinda Spitzer ve arkadaslari tarafindan yapilandirilmis bir klinik tani1 koyma araci
olarak gelistirilen SCID-II, deneklerde kisilik bozukluklarinin esik alti ve esik ustu olarak
degerlendirilmesi icin uygulandi. Esik {isti DSM IlI-R dlciitlerini doldurdugunu ifade
etmektedir. Kesin tani klinisyenin goriismesi sonrasi yaptigr degerlendirme ile konur. 1989
yilinda Tiirk¢e’ye uyarlanmis ve gecerlilik gilivenilirlik caligmalar1 Sorias ve arkadaslari

tarafindan yapilmistir.

5.4. Istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi. Siirekli
degiskenlerin dagiliminin normale yakin olup olmadigi Shapiro Wilk testiyle arastirildi.
Tanimlayicr istatistikler silirekli degiskenler i¢in ortalama =+ standart sapma veya ortanca
(minimum-maksimum) olarak nominal degiskenler ise olgu sayisi ve (%) seklinde gosterildi.
Gruplar arasinda ortalamalar yoniinden farkin 6nemliligi Student’s t testi ile ortanca degerler
yoniinden farkin 6nemliligi ise Mann Whitney U testi ile Nominal degiskenler Pearson’un Ki-
Kare ya da Fisher’in Kesin Sonuglu Ki-Kare testiyle degerlendirildi. p<0,05 i¢in sonuglar

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



6. BULGULAR

Bu aragtirmaya, Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Psikiyatri
Poliklinigi’ne ve amatem poliklinigine 01.01.2012-01.05.2012 tarihleri arasinda ayaktan
basvuran, DSM-IV-TR’ye gore Sizofreni tanist konulmus, 18-55 yas araliginda ( kisilik
bozuklugu tanisini kolaylagtirmak i¢in), akut fazlar1 yatismis olan ve bilissel yikimi yapilacak
goriismeleri engellemeyecek derecede olan hastalar ve son 6 aydir stabil dozda ilag tedavisi
alan 40 tanesi DSM-IV-TR’ye gore alkol/madde kullanim bozuklugu olan ve 40 tanesi madde

kullanim1 olmayan toplam 80 tane, erkek sizofreni hastasi dahil edilmistir.

Madde ve alkol kullanimi olmayan sizofrenler 1.grupta, madde ve alkol kotiiye
kullanimi1 olan sizofrenler 2.grupta toplanmistir. Birinci grubun yas ortalamasi 33,5+7,6 iken
ikinci grubun yas ortalamasi 29,3+7,5 olup gruplar arasinda yas ortalamalar1 yoniinden
istatistiksel olarak anlaml fark bulundu (p=0,015). Birinci gruba gore ikinci grubun 6grenim
diizeyi istatistiksel agidan anlamli olarak daha diisiiktii (p<<0,001). Gruplar arasinda olgularin
medeni durumlar1 yoniinden dagilimlart arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

goriilmedi (p=0,282).

Calisma durumlart agisindan gruplar arasinda olgularin dagilimi istatistiksel olarak
benzer bulundu (p=0,108). Kontrol grubu ile vaka grubu arasinda olgularin yasadigi yer
yoniinden dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmedi (p=1,000).
Ekonomik durumlari agisindan gruplar arasinda olgularin dagilimi istatistiksel olarak benzer
bulundu (p=0,614).Tablo 1’de gruplara gore olgularin sosyo-demografik o&zellikleri

gosterilmistir.



Tablo 1. Gruplara Gore Olgularin Sosyo-Demografik Ozellikleri

Degiskenler 1.Grup (n=40) 2.Grup (n=40) p-degeri
Yas Gruplari 0,194
18-25 yil 7 (%17,5) 10 (%25,0)
26-35 yil 19 (%47,5) 24 (%60,0)
36-45 yil 11 (%27,5) 4 (%10,0)
46-55 y1l 3 (%7,5) 2 (%5,0)
Yas 33.5+7.6 29.3+7.5 0,015
Ogrenim Durumu <0,001
[kogretim 11 (%27,5) 24 (%60,0)
Lise 12 (%30,0) 16 (%40,0)
Yiiksekokul 17 (%42,5) 0 (%0)
Medeni Durum 0,282
Evli 9 (%22,5) 6 (%15,0)
Bekar 30 (%75,0) 30 (%75,0)
Dul/Bosanmis 1 (%2,5) 4 (%10,00)
Calisma Durumu 0,108
Calismiyor 28 (%70,0) 34 (%85,0)
Calisiyor 12 (%30,0) 6 (%15,0)
Yasadig1 Yer 1,000
Sehir Merkezi 37 (%92,5) 38 (%95,0)
Kirsal Kesim 3 (%7,5) 2 (%5,0)

0,614
Ekonomik Durumu
Zayif 15 (%37,5) 18 (%45,0)
Orta 24 (%60,0) 20 (%50,0)
Iyi 1 (%2,5) 2 (%5,0)

Gruplar arasinda hastalik baslangic yas ortalamalar1 istatistiksel olarak benzerdi
(p=0,450). Birinci gruba gore ikinci grubun medyan hastalik siiresi istatistiksel anlaml1 olarak
daha kisaydi (p<0,001). Gruplar arasinda sizofreni alt tipi yOniinden olgularin dagilimi
istatistiksel olarak benzer bulundu (p=0,370).



Gruplar arasinda hastalik baslangicindan sonra ilk doktora bagvuru siiresi yoniinden de

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p=0,412). Birinci gruba gore ikinci grupta

intihar girisiminde bulunanlarin orani istatistiksel anlamli olarak daha yiiksekti (p=0,021).

Buna karsin gruplar arasinda intihar girisimi sayist yoniinden istatistiksel olarak anlamli

farklilik goriilmedi (p=0,914).

Birinci gruba gore ikinci grupta acil serviste saldirganlik durumu istatistiksel anlaml

olarak daha sik goriilmiistii (p=0,025). Gruplar arasinda hastaneye yatisi kabul etmeyenlerin

oranlar1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi (p=0,111).

Tablo 2’de gruplara gore olgularin klinik 6zellikleri gosterilmistir.

Tablo 2. Gruplara Gore Olgularm Klinik Ozellikleri

Degiskenler 1.Grup (n=40) 2.Grup (n=40) p-degeri
Hastalik Baslangi¢c Yas1 22,0+5,6 22,8+4,0 0,450
Hastalik Siiresi (y1l) 10 (2-32) 4,5 (1-33) <0,001
Sizofreni Tipi 0,370
Dezorganize 3 (%7,5) 2 (%5,0)
Farklilagsmamuis 10 (%25,0) 10 (%25,0)
Katatonik 2 (%5,0) 0 (%0)
Paranoid 25 (%62,5) 28 (%70,0)

2 (0-96) 1 (0-120) 0,412
Doktora Basvurma Siiresi (ay)
Intihar Girisimi 10 (%25,0) 20 (%50,0) 0,021
Intihar Girisimi Sayis1 2 (1-6) 2 (1-8) 0,914
Ailede Ruhsal Hastahk 15 (%37,5) 12 (%30,0) 0,478
Acil Serviste Saldirganhk 4 (%10,0) 12 (%30,0) 0,025
Yatis1 Kabul Etmeyen 15 (%37,5) 8 (%21,1) 0,111




Gruplar arasinda son 18 ay igerisinde sirasiyla; ayaktan tedavi ve ilag tedavisine uyum

yoniinden istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p=0,108 ve p=0,198).

Ikinci gruba gore birinci grupta hastalig1 boyunca depo noroleptik kullanimu istatistiksel

anlamli olarak daha diisiiktii (p<0,001). Gruplar arasinda olgularin su anda kullandiklari

ilaglarin dagilimi yoniinden sadece Klozapin + AP kullanimi agisindan istatistiksel olarak

anlamli fark olup birinci gruba gore ikinci grupta Klozapin + AP kullanimi istatistiksel

anlamli olarak daha diisiiktii (p=0,014).

Tablo 3’te gruplara gore olgularin klinik 6zellikleri gosterilmistir.

Tablo 3. Gruplara Gore Olgularin Klinik Ozellikleri — devami

Degiskenler 1.Grup (n=40) 2.Grup (n=40) p-degeri
Son 18 Ay Icinde Ayaktan 0,108
Tedavi

Diizensiz Geliyor 6 (%15,0) 12 (%30,0)

Diizenli Geliyor 34 (%85,0) 28 (%70,0)

Son 18 Ay Icinde Ila¢ Tedavisi 0,198
[la¢ Kullanmiyor 2 (%5,0) 2 (%5,0)

Diizensiz Kullaniyor 4 (%10,0) 10 (%25,0)

Diizenli Kullantyor 34 (%85,0) 28 (%70,0)

Hastahk boyunca Depo 26 (%65,0) 10 (%25,0) <0,001
Noroleptik Kullanimi

Su Anda Kullandigi ila¢

Klozapin 5 (%12,5) 12 (%30,0) 0,056
Klozapin Dis1 AP 7 (%17,5) 12 (%30,0) 0,189
Depo AP 11 (%27,5) 10 (%25,0) 0,799
Ikili Kombinasyon 4 (%10,0) 2 (%5,0) 0,675
Klozapin + AP 13 (%32,5) 4 (%10,0) 0,014

Ikinci grup icerisinde olgularin %40’inda hem madde hem alkol kotiiye kullanimi

oldugu, %15’inde sadece alkol koétiiye kullanimi oldugu, %45’inde sadece madde kotiiye

kullanimi oldugu ve toplamda %85’inde madde kotiiye kullanimi oldugu goriilmiistiir. Bu

olgularin %94,1’inde koétiiye kullanilan madde esrar iken %.5,9’unda ugucu madde idi.



Olgularin medyan madde kullanim siiresi 5 yil olup 1 ile 18 yil arasinda deg§ismekteydi.

Olgularin medyan alkol kullanim siiresi ise 10 yil olup 1 ile 30 yil arasinda degismekteydi.
Ikinci grup icerisinde olgularin diger klinik bulgulari tablo 4° de gdsterilmistir.

Tablo 4. Ikinci Gruptaki Olgularin Komorbid Alkol ve/veya Madde Kullanim Bozuklugu

Oranlar1

Degiskenler n=40
Alkol Kétitye Kullanimi 6 (%15,0)
Madde Kotiiye Kullanimi 18 (%45,0)
Alkol + Madde Kotiiye Kullanim 16 (%40,0)
Kotiiye Kullanilan Maddeler 34 (%85,0)
Esrar 32 (%94,1)
Ugucu Madde 2 (%5,9)
Madde Kullamim Siiresi (yil) 5 (1-18)
Alkol Kullanim Siiresi (y1l) 10 (1-30)

Her iki grupta da hastalarin ortalama 2 kez yatarak tedavi gordiigii ve toplam yatis
strelerinin 2 ay oldugu goriilmiistiir. Birinci gruptaki hastalar daha c¢ok ilaca
uyumsuzluk/cevapsizlik nedeniyle hastaneye basvururken, ikinci gruptaki hastalar alkol ve
madde kotiiye kullanimi nedeniyle daha sik hastaneye bagvurmaktadir. Her iki grupta da en
sik yatis endikasyonunun akut alevlenme oldugu goriilmiistiir. Ikinci grupta yatis sikligini
arttiran en onemli faktoriin alkol ve madde kotiiye kullanimi oldugu goriilmiistiir. Diizenli ilag
kullanim1 olmayanlara bakildiginda, ila¢ yan etkilerinin ikinci grupta daha 6nemli bir ilag

kullanmama nedeni oldugu goriilmiistiir.



Tablo 5. Birinci ve ikinci Gruptaki Olgularin Hastane Yatis1 Yoniinden Karsilastiriimasi

Degiskenler 1.Grup (n=40) 2.Grup (n=40)
Yatis Sayisi 2 (0-8) 2 (0-10)
Yatarak Tedavi Gorme Siiresi 2 (0-10) 1,5 (0-12)
Hastaneye Basvuru Nedeni

Intihar Fikri/Girisimi 0 (%0) 4 (%10,5)
[laca Uyumsuzluk/Cevapsizlik 30 (%78,9) 16 (%42,1)
Alkol/Madde Kotiiye Kullanimi 0 (%0) 10 (%26,3)
Yakinlaryla iliskili Problemler 8 (%21,1) 8 (%21,1)
Yatis Endikasyonu

Akut Alevlenme 33 (%86,8) 20 (%52,6)
Genel Tibbi Durum 1 (%2,6) 0 (%0)
Bakim 1 (%2,6) 2 (%5,3)
Tam Diizelme Olmamasi 3 (%7,9) 12 (%31,6)
Diger 0 (%0) 4 (%10,5)
Basvuru Sekli

Kendi Istegiyle 14 (%35,9) 18 (%47,4)
Polis Esliginde 8 (%20,5) 8 (%21,1)
Ailesi Tarafindan 14 (%35,9) 12 (%31,6)
Cevre Sakinleri Tarafindan 3 (%7,7) 0 (%0)
Hastaneye Sik Yatis1 Artiran Faktorler

Tedaviye Uyumsuzluk 12 (%80,0) 8 (%36,4)
Yetersiz Sosyal Destek 1 (%6,7) 0 (%0)
Alkol/Madde Kullanim1 0 (%0) 14 (%63,6)
Sosyal Stresorler 2 (%13,3) 0 (%0)
Diizenli fla¢ Kullanamama Nedeni

Psikopatoloji 4 (%66,7) 6 (%50,0)
Sosyal 1 (%16,7) 0 (%0)
Tedavi Yan Etkisi 1 (%16,7) 6 (%50,0)




Gruplar arasinda ailede ruhsal hastalik Oykiisii birinci grupta daha yogun olmakla

birlikte ,bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,478).

Tablo 6. Birinci ve Ikinci Gruptaki Olgularin Diger Klinik Bulgulari

Degiskenler 1. Grup (n=40) 2.Grup (n=40)
Yasama Sekli

Yalniz Yasayan 4 (%10,0) 4 (%10,0)
Ailesiyle Yasayan 36 (%90,0) 36 (%90,0)
Ailede Ruhsal Hastahk

Anne/Baba 3 (%20,0) 4 (%33,3)
Kardes 10 (%66,7) 6 (%50,0)
Amca/Dayi/Hala/Teyze 0 (%0) 2 (%16,7)
Kuzen 2 (%13,3) 0 (%0)

Ailede Intihar Oykiisii 5 (%12,5) 4 (%10,0)

Gruplar arasinda hastaligin uzunlamasina gidisi bakimindan anlamli farklilik bulunmamustir.

Tablo 7. Gruplara Gore Olgularin Hastaligin Uzunlamasina Gidisi Y6niinden Dagilimi

Hastahigin Uzunlamasina Gidisi 1.Grup (n=40) 2.Grup (n=40)
Epizodlar arasinda rezidiiel
22 (%55,0) 28 (%70,0)
semptomlar gdsteren epizodik
Epizodlar arasinda rezidiiel
o 12 (%30,0) 4 (%10,0)
semptomlar olmaksizin epizodik
Stirekli 4 (%10,0) 2 (%5,0)
Gegirilmis tek epizod
0 (%0) 6 (%15,0)
kismi remisyonda
Gegirilmis tek epizod
2 (%5,0) 0 (%0)

tam remisyonda




Birinci gruba gore ikinci grupta sizoid, sizotipal kisilik bozukluklar1 istatistiksel anlamli
olarak daha az goriilmekteydi (p=0,003 ve p=0,002). Birinci gruba gore ikinci grupta
borderline ve anti sosyal kisilik bozukluklar1 istatistiksel anlamli olarak daha fazla
goriilmekteydi (p<0,001). Gruplar arasinda diger kisilik bozukluklar1 alt tipleri yoniinden bir
farklilik goriilmedi. Her iki grupta da en az bir kisilik bozuklugu goriillme orani benzer

yiikseklikteydi, sirasiyla birinci grupta %26, ikinci grupta %30 (p>0,05).

Tablo 8’de 1. ve 2. gruptaki olgularin kisilik bozukluklari alt tiplerine gore dagilimi

gosterilmistir.

Tablo 8. Birinci ve lkinci Gruptaki Olgularin Kisilik Bozukluklari Alt Tiplerine Gére

Dagilimi

Degiskenler Kontrol Grubu (n=40) Vaka Grubu (n=40) p-degeri
Sizoid 14 (%35,0) 3 (%7,5) 0,003
Histriyonik 1 (%2,5) 4 (%10,0) 0,359
Borderline 1 (%2,5) 17 (%42,5) <0,001
Anti-sosyal 0 (%0) 14 (%35,0) <0,001
Sizotipal 11 (%27,5) 1 (%2,5) 0,002
Paranoid 5 (%12,5) 10 (%25,0) 0,152
Obsesif Kompulsif 7 (%17,5) 2 (%5,0) 0,154
Pasif Agresif 0 (%0) 5 (%12,5) 0,055
Bagimh 1 (%2,5) 2 (%5,0) 1,000
Avoidant 17 (%42,5) 12 (%30,0) 0,245
En Az Bir Kisilik 26 (%65,0) 30 (%75,0) 0,329
Bozuklugu

Kisilik bozuklugu kiimelerine bakildiginda 1.gruptaki olgularda yiiksek oranda A kiimesi
ve C kiimesi kisilik bozuklugu saptandi, sirasiyla %50, %55, B kiimesi kisilik bozuklugu ise
sadece 1 olguda saptandi. Ikinci gruptaki hastalara bakildiginda ise yigilmanin B kiimesi
kisilik bozukluklarinda oldugu saptandi, 27 olguda B kiimesi kisilik bozuklugu saptandi

(%67,5). Gruplar arasinda A ve B kiimesi kisilik bozuklugu goriilmesi yoniinden istatistiksel



olarak anlamli fark olup (p=0,039 ve p<0,001), C kiimesi kisilik bozuklugu goriilmesi

yoniinden ise istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi (p=0,116).

Tablo 9. Gruplarn Kisilik Bozuklugu Kiimeleri Yo6niinden Karsilastiriimasi

Kisilik Bozuklugu | 1.Grup 2.Grup p-degeri 1.Grup+2.Grup
Kiimeleri

A Kiimesi Kisilik | 20 (%50,0) | 11 (%27,5) 0,039 31 (%38,8)
Bozuklugu

B Kiimesi Kisilik | 1 (%2,5) 27 (%67,5) <0,001 28 (%35,0)
Bozuklugu

C Kiimesi Kisilik | 22 (%55,0) | 15 (%37,5) 0,116 37 (%46,3)
Bozuklugu

7. TARTISMA

Tiim hastane yataklarinin %25’inin isgal edilmesine, iiretkenligin yitimine, yiiksek
tedavi maliyetine, %20 daha kisa yasam beklentisi ve %10 intihar oranina yol agan
sizofreninin seyir ve sonlaniminin 6ngdriilmesinde sizofreniye eslik eden psikiyatrik
hastaliklarin g6z 6niinde bulundurulmasi gerekmektedir (Bland ve ark.,1987; Breier,1998;
Hwang ve Bermanzohn 2002; Koroglu 1996). Eslik eden psikiyatrik bozukluklarin sizofreni
hastalarinda genel niifustan daha sik goriildiigii, bu bozukluklarin sizofreni hastalari i¢in ek
bir yeti yitimine neden oldugu bildirilmis, ancak bu alanda ¢ok fazla ¢aligma yapilmamistir
(Bland ve ark.,1987; Hwang ve Bermanzohn 2002). Sizofren bireyler arasinda en sik goriilen
es tanili durum olarak bildirilen alkol ve madde kullanim bozuklugunun (Strakowski ve
ark.,1993; Ziedonis ve Fisher,1994) ve kisilik bozuklugunun hastalik seyrini kotiilestirdigi,
semptomatik ve islevsel agidan olumsuz sonuglara yol agtig1 one siirilmektedir (Mueser ve
ark.,1992).

Ulkemizde, hatta tiim Asya kitasinda sizofreni ve alkol-madde kullanim bozuklugu ve
kisilik bozuklugu komorbiditeleri ilizerine yapilan arastirmalarin sayisinin smirli olmasi
nedeniyle, tilkemizde onemli psikiyatri merkezlerinden biri olan Ankara Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesi’nin takip ettii sizofreni hastalarinda premorbid kisilik bozuklugu

sikliginin, yaygin olarak goriilen kisilik bozuklugu tiplerinin ve alkol-madde kullanim




bozuklugu ek tanisinin hem bu verilere hem de sizofreni seyri ve sosyodemografik veriler

iizerine etkilerinin arastirilmast amaglanmaistir.
Tercih Edilen Maddeler

Bundan birka¢ dekad oncesinde klinisyenler, sizofrenik sendromun bir pargasi olan
anhedoninin, sizofren hastalar1 madde kullanimindan koruduguna inandiklarindan, sizofreni
ve madde kullanim bozukluklarinin bir arada bulunmasi olagandisi bir durum olarak kabul
ediliyordu. 1960’11 yillarda baz1 klinisyenlerin sizofreni ve alkolizm komorbiditesini giindeme
getirmeleri, 1970’11 yillarda sizofreni ve madde kullanim bozuklugunun bir arada bulundugu
vakalarin ¢esitli bildirilerde yayimnlanmasiyla birlikte, 6zellikle son yillarda, bu konuda
yapilan ¢alismalar ivme kazanmistir. Komorbid alkol ve/veya madde kullanim bozuklugu
bulunan sizofren hastalarin orant yaymlanmis calismalarda %10’dan %70’e kadar

degismektedir (Mueser ve ark.,1990).

ABD c¢alismalarinin meta-analizi sonucunda Cuffel (1992), sizofreni tanis1 almis her
iic kisiden birinin alkol probleminin bulundugunu ortaya koymustur (Cuffel,1992). Cesitli
caligmalarda yasam boyu alkol kétiiye kullaniminin %12.3°den, %42.8’¢ dek degisirken, esrar
kotiiye kullaniminin %35°den %60’a kadar degistigi belirtilmistir (Barbee ve ar.,1989;
Alterman ve ark.,1981; Negrete ve ark.,1986). De Quardo (1994) 1987-1990 yillar1 arasinda
Michigan Universitesi’nin Sizofreni Programi’na basvuruda bulunan sizofrenik hastalarin
alkol ve/veya madde kotliye kullanim sikligin1 %37 olarak ; Bailey (1997) 1027 6rneklem
tizerinde gergeklestirdigi bir baska calismada alkol-madde kotiiye kullanimi prevalansini
%50.8 olarak bulmustur . Bir psikiyatri kliniginde yatarak tedavi goren 83 sizofren hasta ile
yaptiklar1 ¢alismada alkol veya madde kullannm bozuklugu oranini %48 olarak belirleyen
Dixon ve arkadaglari (1991), tek bir madde (esrar, alkol, stimiilan) kullanan hastalarin

oraninin %23; c¢ogul madde kullanimi1 bulunan hastalarin oranmmin ise %25 oldugunu

bildirmislerdir .

Avrupa’da gergeklestirilen sinirli sayida epidemiyolojik ¢alisma, madde kullanim
sikliginin tilkeden iilkeye degistigini ve oranlarin genel olarak ABD’de saptanan sonuglardan
daha diisiik oldugunu ortaya koymaktadir (Soyka ,2000; Verdoux ve ark.,1996; Modestin ve
ark.,1997).

Bizim ¢alismamizda alkol ve madde kotiiye kullanimi olan olgularin %40’inda hem
madde hem alkol kotiiye kullanim1 oldugu, %15’inde sadece alkol kotiiye kullanimi oldugu,
%45’inde sadece madde kotiiye kullanimi oldugu ve toplamda %85’inde madde kétiiye
kullanimi oldugu goriilmistiir. Bu olgularin %94,1’inde kétiiye kullanilan madde esrar iken



%?5,9’unda ugucu madde idi. Olgularin medyan madde kullanim siiresi 5 yil olup 1 ile 18 yil
arasinda degismekteydi. Olgularin medyan alkol kullanim siiresi ise 10 yil olup 1 ile 30 yil
arasinda degismekteydi.

Uzun donemde sizofren hastalarin islevselliginin bozulmasi, bu hastalarin maddeye
ulagabilmelerini ve maddeyi temin edebilmelerini kisitlamaktadir (Dixon,1999). Alkoliin
yasal ve kolay elde edilebilir bir madde olmasi, onu sizofren bireylerde de en sik tercih edilen
maddeler listesinde ilk siraya yerlestirmistir (Menezes ve Ratto,2004; Drake ve ark.,1990;
Barbee ve ark.,1989; Drake ve ark.,1989; Test ve ark.,1989; Alterman ve ark.,1982; Swofford
ve ark.,1996). Literatiirden farkli olarak bizim hasta grubumuzda kullanilan maddeler

arasinda esrar ilk sirada yer almaktadir ve alkol 2. siradadir.

Sosyodemografik Ozellikler

Literatiirde erkek sizofrenlerde alkol-madde kullanim bozuklugu siklig1 ileri derecede
anlamli olarak fazla bulunmaktadir (Kavanagh ve ark.,2002; Mueser ve ark.,1990; Mueser ve
ark.,1992). Bu nedenle alkol ve madde kullanim bozuklugu bulunan ve bulunmayan sizofreni
hastalarin1 kisilik bozukluklari yoniinden karsilagtirdigimiz bu g¢alismaya, her iki grupta
cinsiyet yoniinden tutarlilik saglamak i¢in yalnizca erkek sizofrenler dahil edilmistir. Birinci
grubun yas ortalamast 33,5+7,6 iken ikinci grubun yas ortalamasit 29,3+7,5 olup gruplar

arasinda yas ortalamalar1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0,015).

Sizofrenide madde kullanim bozuklugu ile geng yasi iligkilendiren birgok
caligmaya benzer sekilde (Cantwell ve ark.,1999; De Quardo ve ark.,1994; Mueser ve
ark.,1990; Mueser ve ark.,2000; Ziedonis ve Fisher ,1994) bu c¢alismada komorbid hastalar
ile tek tanili hastalar arasinda anlamli yas farkinin oldugunu saptadik. Yasam boyu
alkol/madde kotiiye kullanimi bulunan hastalarda yas ortalamasi 29,3+7,5 bulunurken, diger
grubun yas ortalamasi 33,5+7,6 olarak tespit edildi.

Literatiirde madde kullaniminin aile iligkilerini zedeledigi, hastalarin ebeveynlik
gorevlerini aksatmalarina neden oldugu ve aile desteginin kaybina ve hatta evsizlige yol agtig1
one siiriilmektedir (Caton ve ark.,1994; Caton ve ark.,1995; Clark,1996; Miller ve Finnerty
1996). Ancak bizim calismamizda Westermeyer ve arkadaslarinin (1999) bulgulari ile uyumlu
bir bicimde madde kotiiye kullanimi ile medeni durum arasinda anlamli fark bulunmamastir.

Sonuglarimiz, madde kullaniminin daha ¢ok kirsal kesimlerde yasayan dual tanili
hastalarda goriildiigiine dair bildirilerle (Soyka,2000; Cuffel,1992) uyumlu degildir. Dogum
yeri, yasanilan yerin kirsal ya da kentsel olmas1i madde kullanimi ile iligskilendirilememistir.

Bu, hastanemizin sehir i¢inde olmasindan ve basvuruda bulunan hastalarin daha ziyade



Ankara’da ve ¢evresindeki kentlerde yasayan sizofrenik bireyler olmalarindan
kaynaklanabilir.

Calismamiz, 6grenim diizeyi ve egitim siiresi bakimindan alkol ve/veya madde
kullanan sizofren hastalar ile alkol veya madde kullanimi olmayan sizofrenler arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark oldugunu géstermektedir, diisiik egitim diizeyi ile
komorbidite arasinda iligki bulundugunu ileri siiren bir¢ok calismaya benzerdir (Mueser ve
ark.,2000; Salyers ve Mueser ,2001). Bizim bulgularimiza gore anlamli olarak yiiksekokul
mezunu hastalarin oran1 ve ortalama egitim siiresi alkol ve madde kullanmayan grupta daha
yiiksek bulunmustur.

Birgok caligmada issizlik ve basarisiz meslek hayati, sizofrenide madde kullanimu ile
iligkili bulunmustur (Drake ve Wallach,1989; Barbee ve ark.,1989; Mueser ve ark.,1990;
Mueser ve ark.,2000; Drake ve Wallach,1989; Salyers ve Mueser ,2001). Biz de benzer
sekilde dual tanili hastalarda sadece sizofrenik bozuklugu bulunan hastalara oranla issizlik
orani daha yiiksek bulundu, sirasiyla %85 ve %70, ancak istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadi. Sosyoekonomik durumlart agisindan benzer bulunan gruplarimizin yaklasik
yarisinin sosyoekonomik durumlarinin diisiik oldugu saptandi.

Aile Yiikliiliigii

Genetik faktorlerin sizofreni ve madde kullanim bozuklugunun gelisimine katkida
bulunduguna dair deliller aile oykiisii ve ikiz ¢alismalar1 ile desteklenmektedir. Calismamiza
katilan hastalarimizin anne, baba, kardes, cocuk ve ikinci dereceden akrabalarinda sizofreni,
duygudurum ve anksiyete bozukluklari ve diger psikiyatrik hastalik 6ykiileri arastirildi. Alkol-
madde kullanim1 bulunmayan hastalarimizin birinci ve ikinci derece yakinlarinda psikiyatrik
hastalik Oykiisii goreceli olarak daha yiiksek bulunmakla birlikte istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunamadi.

Komorbiditenin Hastaltk Uzerine Etkileri

Madde kullanim bozuklugu-sizofreni komorbiditesine ait literatiirde stimiilanlar ve
esrar gibi bazi maddelerin, biyolojik olarak yatkin bireylerde dopaminerjik degisiklik
yaratarak sizofreni baslangi¢ yasini asagi cektigine dair deliller mevcuttur (Mueser ve
ark.,1992; Addington,1998; Richard ve ark.,1985; Tsuang ve ark.,1982). Cleghorn ve
arkadaslarinin (1991) madde kullanan hastalarda sizofreni belirtilerinin daha gen¢ yasta
basladigin1 ortaya koymalar1 bu olasilikla uyumludur. Duke ve arkadaslar1 (1994) alkol
kullanan hastalarda sizofreninin baglangi¢c yasimmin anlamli olarak daha ge¢ oldugunu ve

alkoliin psikotik siirecin erken evrelerini maskelemis olabilecegini, dolayisiyla kayitlara gecen



baslangi¢ yasinin daha geg, hastalik siiresinin ise daha kisa oldugunu, alkoliin sizofreninin
erken evrelerinde bir basa ¢ikma stratejisi olarak kullanildigini ileri stirmiislerdir.

Bu ¢aligmada sizofreninin baslangic yasi, psikiyatri hekimine ilk bagvuru yasi, bir
psikiyatri klinigine ilk yatis yas1 ve toplam hastalik siiresi bakimindan tek tanili ve dual tanili
hastalar karsilastirllmistir. Komorbid hastalarda sizofreni baslangi¢ yasi, ilk basvuru yasi
diger hasta grubuyla benzer bulunmustur. Yalniz sizofreni tanisi ile izlenen hastalarin
ortalama hastalik baslangic yasi 22,0 (SD: 5,6) ; herhangi bir madde es tanist bulunan
sizofrenlerin sizofreni baslangi¢ yasi ise ortalama 22,8 (SD: 4,0) saptanmis ve birbirine ¢ok
yakin olan bu degerler arasinda anlamli bir fark elde edilmemistir. Hastalarin hastalik
baslangicindan bir psikiyatri hekimine ilk kez bagvurduklari zamana kadar gecen siire ilk
grupta 2 ay(0-96), ikinci grupta ise 1 ay (0-120) olarak bulunmustur. Toplam hastalik siireleri
ise ortalama 10 y1l ve 4,5 yil olarak belirlenmistir. Bu item yalnizca sizofreni tanisiyla izlenen
hastalarin lehine anlamli sekilde yiiksek bulunmustur. Bu sonucun klinik olarak anlamli
olmadig1 diistinilmistiir. Gruplar arasinda sizofreni alt tipleri yoniinden ve hastalifin
uzunlamasina gidisi yoniinden olgularin dagilimi istatiksel olarak benzer bulundu.

Yapilan calismalarin birgoguna gore simdiki ya da gecmisteki madde kullanimi,
sizofrenide istemli ve istemsiz yatiglart %50 oraninda arttirmaktadir (Drake ve Wallach,
1989). Drake ve Wallach (1989) ¢ifte tanili hastalarin bir yillik izlemde yaklasik iki kat daha
fazla hospitalize edildiklerini bildirmistir . Madde kullanimi hastalar1 destabilize etmekte,
hezeyanlar1 arttirmakta, depresif belirtileri siddetlendirmekte, suisidal, zarar verici ve
saldirganlik igeren davraniglar arttirarak alevlenmeye ve acil yatisa neden olmaktadir (Barbee
ve ark.,1989; Drake ve Wallach, 1989; Hogarty ve ark.,1997; Noriek,1975). Literatiirde
sadece madde kullanimi degil alkol bagimliligi da psikotik alevlenme ve hospitalizasyonla
iligkili bulunmustur (Gerding ve ark.,1999). Alkol ve madde kullanimi disinhibisyon,
agresyon ve kanuna aykir1 davraniglar tizerine etkileri ile zaten bilissel, davranigsal, sosyal ve
ekonomik olarak tehlike altinda olan sizofren bireylerde hastane yatislarini arttirmaktadir
(Drake ve Wallach, 1989; Drake ve ark., 1989; Shaner ve ark., 1995). Drake ve arkadaslar
(1989) sizofrenik bireylerde minimal dozda alkol kullaniminin bile hospitalizasyona yol
actigin1 , Gerding ve arkadaslar1 (1999) ise alkol bagimlilig1 olan hastalarin daha uzun siire
hastanede yattiklarini bildirmislerdir . Ote yandan yiiriittiikleri ¢alismada yasam boyu yatis
stiresinin madde kullanicilarinda artmamis oldugunu bildiren Cantor-Graae ve arkadaslar
(2001), bunu, madde kullanan hastalarin yatirilarak tedavi edildiklerinde, tedaviye, madde

kullanim1 bulunmayan hastalardan daha iyi yanit veriyor olmalariyla agiklamislardir.



Bizim ¢alismamizda alkol ve/veya madde kotiiye kullanimi ya da bagimliligi bulunan
sizofreni grubumuzun yatis sayist ile sadece sizofreni tanili hastalarin yatis sayisi ve ortalama
toplam yatis siireleri benzer bulunmustur (ortalama 2 yatig, 2 ay siireyle yatis). Bu sonucun
nedenlerinden biri ¢alismamizdaki alkol ve madde kétiiye kullanimi olan hastalarin hastalik
siiresinin anlamli olarak daha kisa olmasi olabilir. Aymi zamanda bu bulgumuz baz
caligmalarla uyumludur (Arndt ve Tyrell 1992; Warner ve ark.,1995). Yatis sayisinin fazla
olmamasi, hastalarimizin tedavi uyumlarinin dis ¢aligmalardaki &rneklere nispetle yeterli
olmas1 ve psikiyatrik bagvurular sirasinda ayaktan diizenlenen tedaviyi uygulamalar
sayesinde yatisin Oniine gecilmis oldugu seklinde aciklamak miimkiindiir. Boylece bizim
calisgmamizda, yatis sayisini belirleyenin madde kullaniomindan ziyade tedavi uyumu
olabilecegi diisiiniilebilir. Madde kullanan sizofren hastalarin, tedavi edildiklerinde, tedaviye,
madde kullanimi bulunmayan hastalardan daha iyi yanit verdikleri bildirilmektedir(Cantor-
Graae ve ark., 2001).

Intihar ve Saldirganhik

Sizofreni ve sizoaffektif bozukluk tanisi almis hastalarin %40°lik bir diliminin
yagsamlarinin herhangi bir doneminde intihar girisiminde bulundugu, yaklasik olarak %
10’unun ise intihar nedeniyle hayatin1 kaybettigi bilinmektedir (Brown,1997; Roy,1986).
Madde kullanim bozukluklarinin, suisid girisimlerinin 6nemli bir orani i¢in risk faktori
oldugu cesitli calismalarda vurgulanmis; yineleyen bir bi¢cimde, birincil madde kullanim
bozuklugu bulunan bireylerin suisid sonucu 6liim oranlarmin yiiksek oldugu saptanmistir
(Fowler ve ark., 1986; Gould ve ark.,1998; Hawton ve ark., 1993;Hesselbrock ,1991;
Whitters ve ark.,1985). Toplum ¢alismalari, madde kullaninminin 6zellikle gen¢ bireylerde
artmig suisid riski ile iligkili olduguna dikkati gekmektedir (Hawton ve ark., 1993).
Gecmisteki veya simdiki alkol-madde kullaniminin, zaten artmis suisid riskinden
bahsedilen sizofrenik hastalarda bu riski %60°’tan fazla arttirdigi; bunun da suisidi 6nlemek
amaciyla hastaneye yatislarinin artmasina yol agtig1 ileri stiriilmektedir (Potkin ve ark.,2003).
[k basvuruda bulunan sizofren hastalar iizerinde yapilan ve suisidalite ile madde
kullanim bozuklugu iliskisinin arastirildigi ¢alismalarda, vakalarin %25’inden fazlasinda
parasuisidal 0ykiiye rastlanmis; bir¢ok ¢alismada suisidalitenin en gii¢lii 6n goriiciisiiniin
madde kullanim bozuklugu Oykiisii oldugu dile getirilmistir (Verdoux ve ark.,1999; Roy,
1986).



Bizim ¢alismamiz da komorbiditenin intihar girisim oranini arttirdigini bildiren
caligmalar1 destekler niteliktedir (Rosau ve Mortensen,1997). Calismamiza katilan 80
sizofrenin 30’ u hayatinin bir doneminde intihar girisiminde bulunmustu (%37,5). Sadece
sizofren hastalarimizin %25°1 (10 hasta) intihar girisiminde bulunurken, sizofreni ve alkol-
madde kullanim bozuklugu bulunan hastalarimizda intihar girisimi oran1 % 50 (20 komorbid
hasta) idi. Bu fark, istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Madde kullanim bozukluklarmmin, bilissel ve davramigsal diirti  kontrol
mekanizmalarin1 zayiflattigi, depresyon, siiphecilik ve 6fkeyi arttirdigl; sonug olarak siddete
ve saldirganlifa yol actig1 6ne siirtilmektedir (Maughan ve ark.,1993; Pihl ve Peterson,1993).
Dervaux ve arkadaslari (2001), 100 sizofren hastaya Barret Impulsivite Skalas1 uygulamislar
ve yasam boyu madde kullanim bozuklugu bulunan sizofrenlerin dlgekte daha yiiksek skorlara
ulastiklarin1 ortaya koymuslardir . Alkol ya da madde intoksikasyonu i¢inde olmanin, siddet
davranigi ve yasal sorunlar i¢in risk faktorii olabilecegine dair bildiriler de mevcuttur (Smith
ve Hucker 1994). Bizim c¢alismamizda da acil serviste saldirganlik durumu alkol ve madde
kullanimi1 olan sizofreni hastalarinda anlamli olarak yiiksek bulunmustur, bu sonug
komorbiditenin siddete ve saldirganlifa yol actifina One siliren calismalari destekler
niteliktedir.

Tedavi

D’Mello ve arkadaslar1 (1995) madde kullanimi1 ek tanis1 bulunan sizofrenik hastalarin
daha yiiksek dozlarda antipsikotik medikasyona ihtiya¢ duyduklarini bildirmisler ;

Bowers (1990) madde kullanan hastalarin tedavi yanitindaki yetersizlige isaret ederek, bunu,
maddenin mezolimbik dopaminerjik sistemde yol a¢tig1 noroleptik direncine baglamistir. Soni
ve Brownlee (1991) hastalarin serum noroleptik diizeylerini 6lgmiisler ve alkol nedeniyle ilag
serum diizeylerinin azalmasinin, daha siddetli pozitif psikotik belirtileri kismen
aciklayabilecegini iddia etmislerdir.

Bizim calismamizda tedavi dozlarina bakilmadi ancak tedaviye direngli olgularda
kullanim endikasyonu olan klozapin kullanma oranlarina bakilds, iki grup arasinda anlaml1 bir
fark bulunamadi. Sadece sizofreni hastalarinda klozapin kullanma oran1 %45 (18 hasta) idi,
yasam boyu madde kullanimi1 olan grupta %40 (16 hasta) olarak bulundu.

Tedavi Uyumu

Tedavi uyumsuzlugu bircok c¢alismada madde kullanim bozuklugu ile

iliskilendirilmistir (55, Miner ve ark., 1997). Owen ve arkadaslar1 (1996), 135 hastay1 bagvuru

sirasinda ve bagvurudan 6 ay sonra, madde kullanim bozukluklari, tedavi uyumu, hastalik



belirtileri ve ayaktan tedaviye basvuru diizeni agisindan prospektif olarak degerlendirmisler;
madde kullananlarin kullanmayanlara gore sekiz kat fazla tedavi uyumsuzlugu gosterdiklerini,
saglik calisanlar ile fazla iletisim kurmadiklarini ve hem madde kullanimi bulunan, hem de
tedaviye uyum goOstermeyen hastalarin 6 aym sonunda belirtilerinin ¢ok daha siddetli
oldugunu bildirmislerdir . Yatarak tedavi goren 42 sizofren hastanin degerlendirildigi bir
baska caligmada , hastalarin %57 sinin yatistan 6nceki ayda alkol kullandigini belirttigi,
hastalarin %72’sinin yatistan 6nce regete edilen tedaviye uyum gostermediklerini, %62’sinin
ise 0zellikle alkol kullanimi sirasinda tedavi uyumsuzlugu gosterdiklerini bildirdigi
saptanmistir (Pristach ve Smith, 1990). Breen ve Thornhill (1998) dual tanili hastalarin
tedaviye uyum gostermemelerini, antipsikotiklerin madde kullanimindan kaynaklanan
dopamin aracili 6foriyi bloke etmeleri ve madde kullanimina bagli olarak gelisen antipsikotik
etkinlik kaybinin tedaviye olan giiveni azaltmas ile agiklamislardir .

Batili ¢alismalarin aksine, ¢alismamizda hasta gruplarimiz arasinda tedavi uyumu
bakimindan anlamli fark bulamadik. Bu agidan hastalarimizi tedavi formu, ilag-tedavi uyumu
ve bagvuru diizeni itemleri ile degerlendirdik. Alkol-madde kullanimi bulunmayan sizofren
hastalarin %72,5’ine (29 kisi) oral antipsikotik tedavisi, %27,5’ine ( 11 kisi) parenteral (depo
antipsikotik) tedavi uygulaniyordu. Yasam boyu alkol-madde kétiiye kullanimi bulunan hasta
grubunda bu oranlar sirastyla %75 (30 kisi); %25 (10 kisi) bulundu. Diizenli ila¢ kullanmama
nedenlerine bakildiginda iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmamakla birlikte, alkol ve
madde kullanim bozuklugu olan hastalarin ila¢ yan etkisinden daha yiliksek oranda sikayetci
oldugu bulundu.

Kisilik Bozuklugu Komorbiditesi

Sizofreni hastalarinda kisilik 6zelliklerinin ve kisilik bozuklugunun eslik edebildigine
dair pek ¢ok yaym bulunmaktadir. Hogg ve ark (1990), yeni baslayan sizofreni olgularinda
%57.5-70.3 oraninda DSM kisilik bozuklugu tamisimin eslik ettigini  bildirmislerdir.
Sizofrenide tiim kisilik bozuklugu tiirlerinin prevalansi artis gdstermekle birlikte, hayatlarinin
daha sonraki donemlerinde sizofreni tanist konulan bireyler arasinda A kiimesi kisilik
ozelliklerinin gorece daha sik goriildiigii bildirilmistir (Solano ve Chéavez,2000) . A kiimesi
kisilik bozukluklarinin dahil edilmedigi bir ¢alismada ise hastalarin 1/3” iinde en az bir B veya
C kiimesi kisilik bozuklugu goriildiigii bildirilmistir (Wickett ve ark.,2006). Kisilik
bozukluklarinin genel toplumda yaygmhigi %2-18 (Casey ve Tyrer, 1986; Casey ve
Tyrer,1990), genel psikiyatri hastalari arasinda ise %6-67 (Kass ve ark.,1985; Koenigsberg ve

ark.,1985) arasinda degisen oranlarda bildirilmistir. Bu veriler, kisilik bozukluklarmin



psikiyatrik hastalar arasinda disiiniildiiglinden daha sik goriildiigiine isaret etmektedir. ).
Sizofreni hastalar1 arasinda da buna benzer bir oran bildirilmekle birlikte, Solano ve Chavez
(2000) sizofreni hastalarinda %85 gibi yiiksek bir oranda kisilik bozuklugu saptamislardir .
Bir baska calismada tekrarlayan psikotik epizodlar1 olan, ¢ogunlugu sizofreni hastasi 155
kisilik bir Orneklemde, hastalarin %57,4’linde degisik siddette kisilik bozuklugu tespit
edilmistir (Gurrera ve ark.,2005).

Literatiirde alkol ve madde kullanim bozuklugu komorbiditesi olan sizofreni
hastalarinda goriilen kisilik bozukluklar1 iizerine yeterli sayida c¢alisma bulunmamaktadir.
Sizofreni tanisina bakilmaksizin alkol ve madde kullanim bozuklugu olsan hastalarda goriilen
kisilik bozukluklariyla ilgili ¢alismalarin verilerine bakildiginda madde bagimlilarinda %15
ila %80 arasinda kisilik bozukluklarina rastlandig ifade edilmektedir. Ross ve arkadaglarinin
(1988) yaptig1 ¢alismada madde bagimlilarinda antisosyal kisilik bozuklugu oran1 %47 olarak
belirlenmistir. Ayn1 oran, Rounsaville ve arkadaslarinin (1982) yaptig1 calismada %54
diizeyindedir. Brooner ve arkadaslarinin(1997) opiyat bagimlilarinda yaptig1 arastirmada,
%35 oraninda kisilik bozuklugu saptanmis, antisosyal kisilik bozuklugu %?25.1, borderline
kisilik bozuklugu %6.2 oraninda gozlenmistir. Bir diger ¢alismada 370 bagimlidan %57 sinde
en az bir kisilik bozuklugu bulundugu, en sik goriilen kisilik bozuklugu grubunun % 55 ile B
kiimesi kisilik bozukluklar1 oldugu bildirilmistir (Verhaul 2000). 226 kisi tizerinde yapilan bir
calismada grubun %61.2’°sinde kisilik bozuklugu saptanmistir (Koetter ve ark 1997). Frei ve
Rehm (2002) inceledikleri madde bagimlilarinin %58’ inde kisilik bozuklugu belirlemislerdir.
Bu calismada %53 oraninda B ve C kiimesi kisilik bozuklugu tespit edilmistir. Yine
Rousanville ve arkadaslari (1998) madde bagimlilarinda %57 oraninda kisilik bozuklugu
oldugunu ortaya koymuslardir. Skodal ve arkadaslart (1999) ise opiyat bagimlilarindaki
kisilik bozuklugu oraninin %60 diizeyinde oldugunu 6ne stirmiislerdir.

Calismamizin sonuglari, daha 6nceki pek cok c¢alismayla (Gurrera ve ark.,2000;
Gurrera ve ark.,2005; Solano ve Chavez,2000; Wickett ve ark.,2006) benzer olarak,
orneklemimizdeki sizofreni hastalarinin ¢ogunda en azindan bir kisilik bozuklugu
bulundugunu gostermistir , sadece sizofreni olan grupta %65 , alkol ve madde kullanim
bozuklugu olan grupta hafif yiiksek olarak %70 oraninda kisilik bozuklugu saptanmistir. Bu
bulgu kisilik bozukluklarinin diger psikiyatrik hastaliklarla siklikla birliktelik gosterdigini
belirten ¢alismalarla (Zimmerman ve ark.,2005; Kass ve ark.,1985; Koenigsberg ve ark.,1985)
tutarlilik gostermekte ve sizofreninin de bu genel degerlendirmenin disinda olmadig: tezini
desteklemektedir (. Gurrera ve ark.,2005). Kiime olarak degerlendirildiginde, sadece

sizofreni olan grupta orneklemimizde en sik A (20 hasta,%50) ve C kiimesi (22 hasta, %55)



kisilik bozuklugu goriiliirken B kiimesi (1 hasta, %2,5) kisilik bozuklugunun oldukca diistik
oldugu saptandi. Bulgularimiz, A kiimesi kisilik bozukluklarmin sizofreni hastalarinda hem
premorbid donemde hem de stabil donemde daha sik goriildiigiini bildiren yayinlarla (Oulis
ve ark.,1997; Parnas ve Jorgensen,1989; Dalkin ve ark.,1994; McCreadie ve ark.,1994; Heun
ve Maier,1993) uyumludur. Alkol ve madde kullanim bozuklugu olan gruptaki olgularda ise
en sik B kiimesi (27 hasta, %67.5) kisilik bozuklugu saptandi. Bu sonuclar sadece sizofreni
hastalarin kisilik bozuklugu komorbiditesini arastiran yayinlardan farklidir ancak sadece
madde kullanim bozuklugu olan hastalardaki kisilik bozuklugu komorbiditesini arastiran
yayinlart destekler niteliktedir. Calismamizda en sik goriilen kisilik bozukluklarina
bakildiginda sadece sizofreni olan grupta sirasiyla Kagingan (%42), Sizoid (%35) ve
Sizotipal (%27,5) kisilik bozukluklar1 basi ¢gekmektedir. Bu bulgu da literatiirde premorbid
donemde sizoid ve sizotipal kisilik bozukluklarini yiiksek bulan yayinlar1 desteklemektedir
(Oulis ve ark.,1997; Solano ve Chéavez,2000). Alkol ve madde kullanim bozuklugu es tanisi
bulunan grupta ise en sik goriilen kisilik bozukluklari sirasiyla borderline (%42,5), antisosyal
(%35) ve kagingan ( %30) kisilik bozuklugu olarak saptandi. Bu bulgular da sadece sizofreni
hastalig1 bulunanlardan farli olarak sadece madde kullanim bozuklugu olan hastalarla yapilan
caligma sonuglartyla uyumludur. Trull ve arkadaslarina gore (1994) hem yatan hasta, hem
ayaktan izlenen hasta popiilasyonlarinda borderline kisilik bozuklugu en sik goriilen kisilik
bozuklugudur. Komorbid borderline kisilik bozuklugu tanist ise ¢ogu eksen I bozukluklarin
prognozunu olumsuz yonde etkiler (Shea ve ark.1992). En yiiksek komorbidite oranlari
borderline kisilik bozuklugu ile duygudurum bozukluklari, madde kullanim1 ve diger kisilik
bozukluklar1 arasinda saptanmistir. Sadece sizofren olan gruba gore komorbiditesi olan grupta
sizoid, sizotipal kisilik bozukluklari istatistiksel anlamli olarak daha az gsaptandi (p=0,003 ve
p=0,002). Sadece sizofren olan gruba gére komorbiditesi olan grupta borderline ve anti sosyal

kisilik bozukluklari istatistiksel anlamli olarak daha fazla saptandi (p<<0,001).

8. SONUC

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi psikiyatri ve amatem polikliniklerine
basvuran sizofreni hastalarinda premorbid kisilik bozuklugu sikliginin, yaygin olarak goriilen
kisilik bozuklugu tiplerinin ve alkol-madde kullanim bozuklugu ek tanisinin hem bu verilere
hem de sizofreni seyri ve sosyodemografik veriler {izerine etkilerini aragtirmay1

hedefledigimiz ¢alismamizda:



Sizofreni hastalarinin ¢ogunda en azindan bir kisilik bozuklugu saptanmistir , bu oran
sadece sizofreni olan grupta %65 , alkol ve madde kullanim bozuklugu ek tanist olan grupta
hafif yiiksek olarak %70’tir. Kiime olarak degerlendirildiginde, sadece sizofreni olan grupta
orneklemimizde en sik A (20 hasta,%50) ve C kiimesi (22 hasta, %55) kisilik bozuklugu
goriiliirken B kiimesi (1 hasta, %2,5) kisilik bozuklugu oldukca diisiik bulundu. Alkol ve
madde kullanim bozuklugu olan gruptaki olgularda ise en sik B kiimesi (27 hasta, %67.5)
kisilik bozuklugu saptandi. En sik goriilen kisilik bozukluklarina bakildiginda sadece
sizofreni olan grupta sirasiyla kagingan (%42), sizoid (%35) ve sizotipal (%27,5) kisilik
bozukluklar1 bas1 ¢ekmektedir. Alkol ve madde kullanim bozuklugu es tanis1 bulunan grupta
ise en sik goriilen kisilik bozukluklar1 sirasiyla borderline (%42,5), antisosyal (%35) ve
kagingan ( %30) kisilik bozuklugu olarak saptandi.

Sadece sizofren olan gruba gdre komorbiditesi olan grupta sizoid, sizotipal kisilik
bozukluklar istatistiksel anlamli olarak daha az saptandi. Sadece sizofren olan gruba gore
komorbiditesi olan grupta borderline ve anti sosyal kisilik bozukluklar: istatistiksel anlaml
olarak daha fazla saptand: .

Alkol-madde komorbiditesi olan olgularin %40’inda hem madde hem alkol kotiiye
kullanim1 oldugu, %15’inde sadece alkol kotiiye kullanimi oldugu, %45’inde sadece madde
kotiiye kullanimi oldugu ve toplamda %85’inde madde kotiiye kullanimi oldugu goriilmiistiir.

Bu olgularin %94,1’inde kotiiye kullanilan madde esrar iken %5,9’unda ugucu madde idi.

Sosyodemografik agidan alkol-madde komorbiditesi olan ve olmayan vakalarin
medeni durum, ekonomik durum, yerlesim yeri ve ¢alisma durumu benzerdi, yas ortalamasi
ve 6grenim durumu ise alkol-madde komorbiditesi olan grupta diisiiktii.

Alkol-madde komorbiditesinin hastalik seyri ve tedavi uyumu {izerine etkileri de
caligmamizda ele alindi. Gruplar arasinda hastalik baslangi¢ yas ortalamalar1 benzer bulundu.
Hastalik baglangicindan sonra ilk doktora basvuru siiresi iki grupta da benzer olarak 1-2 aydu.
Gruplar arasinda sizofreni alt tipi yoniinden fark bulunmadi, her iki grupta paranoid sizofreni
en sik goriilen alt tipti. Gruplar arasinda hastaligin uzunlamasina gidisi bakimindan anlaml
farklilik bulunmadi. Gruplar arasinda son 18 ay igerisinde ayaktan tedavi ve ilag tedavisine
uyumu benzer bulundu. Her iki grupta da hastalarin ortalama 2 kez yatarak tedavi gordiigii ve
toplam yatig siirelerinin 2 ay oldugu goriildii. Alkol-madde komorbiditesi bulunmayan
gruptaki hastalar daha cok ilaca uyumsuzluk/cevapsizlik nedeniyle hastaneye basvururken,
komorbiditesi olan hastalar alkol ve madde kotiiye kullanimi nedeniyle daha sik hastaneye

basvurmaktadir.Ikinci grupta yatis sikligin1 arttiran en 6nemli faktoriin alkol ve madde kotiiye



kullannm1 oldugu goriilmistiir. Diizenli ilag kullanimi olmayanlara bakildiginda, ila¢ yan
etkilerinin ikinci grupta daha 6nemli bir ilag kullanmama nedeni oldugu goriilmiistiir. Gruplar
arasinda ailede ruhsal hastalik 6ykiisii sadece sizofreniolan grupta hafif daha yiliksek bulundu
ancak anlaml bir fark saptanmadi. Alkol-madde komorbiditesi olan grupta intihar girisiminde
bulunanlarin oran1 daha yiiksekti. Buna karsin gruplar arasinda intihar girisimi sayisi
yoniinden fark yoktu. Alkol-madde komorbiditesi olan grupta acil serviste saldirganlik

durumu daha sik goriildii.

Calismamiz tiimiiyle sizofreni hastalarindan olusan bir Orneklemde kisilik
degerlendirmesi yapilan az sayidaki arastirmaya benzer sekilde kurgulanmistir. Bu
arastirmanin bazi kisitliliklart oldugu aciktir. Siiregen hastaliklardaki rezidiiel patoloji ile
kisilik bozuklugu veya anormal kisilik Ozelliklerinin ayirt edilemeyecegi tartigilan bir
konudur, bu nedenle hastalardan premorbid donemdeki kisilikleri hakkinda bilgi edinilmistir.
Bu sekilde data toplarken retrospektif metod kullanilmistir, giivenilirliligi arttirmak i¢in ¢ok
yikimi olmayan, hastalifin aktif doneminde olmayan, en az ilkokul mezunu hastalar
calismaya almmmig, her hastanin yakimiyla goriisiilmiis, hastanin verdigi bilgiler teyit
edilmistir. Sizofreni hastasiyla yapilan kisilik degerlendirmesinin, yakinlarindan alinan
bilgiyle genel olarak tutarli oldugunu bildiren c¢alismalar vardir . Sizofreni popiilasyonuna

genellemek icin degerlendirilen hasta sayis1 azdi.
9. OZET

Bu calismada alkol ve madde kullanim bozuklugu ek tanisi olan sizofreni hastalarinda
kisilik bozuklugu siklig1 ve yaygin olarak goriilen kisilik bozuklugu tiplerinin farkli oldugu ve
alkol-madde kullanim bozuklugu komorbiditesinin hastaligin seyrini etkiledigi hipotezi 6ne
striilmiistiir. Ankara Numune Hastanesi Psikiyatri Poliklinigi’ne ve amatem poliklinigine
01.01.2012-01.05.2012 tarihleri arasinda ayaktan bagvuran, DSM-IV-TR’ye gore Sizofreni tanisi
konulmus, 18-50 yas araliginda ( kisilik bozuklugu tanisin1 kolaylastirmak igin), akut fazlar1 yatismis
olan ve biligsel yikimi yapilacak goriismeleri engellemeyecek derecede olan hastalar ve son 6 aydir
stabil dozda ilag tedavisi alan 40 tanesi DSM-IV-TR’ye gore alkol/madde kotiiye kullanimi olan ve 40
tanesi madde kullanim1 olmayan toplam 80 sizofreni hastasinin dahil edilmistir.

Sizofreni hastalarinin ¢ogunda en azindan bir kisilik bozuklugu saptanmistir , bu oran
sadece sizofreni olan grupta %65 , alkol ve madde kullanim bozuklugu olan grupta hafif
yiiksek olarak %70’tir. Kiime olarak degerlendirildiginde, sadece sizofreni olan grupta
orneklemimizde en sik A (20 hasta,%50) ve C kiimesi (22 hasta, %55) kisilik bozuklugu



goriiliirken B kiimesi (1 hasta, %2,5) kisilik bozuklugu oldukca diisiik bulundu. Alkol ve
madde kullanim bozuklugu olan gruptaki olgularda ise en sik B kiimesi (27 hasta, %67.5)
kisilik bozuklugu saptandi. En sik goriilen kisilik bozukluklarina bakildiginda sadece
sizofreni olan grupta sirasiyla kagingan (%42), sizoid (%35) ve sizotipal (%27,5) kisilik
bozukluklar1 bas1 ¢gekmektedir. Alkol ve madde kullanim bozuklugu es tanisi bulunan grupta
ise en sik goriilen kisilik bozukluklar1 sirasiyla borderline (%42,5), antisosyal (%35) ve
kagingan ( %30) kisilik bozuklugu olarak saptandi.

Sadece sizofren olan gruba gore komorbiditesi olan grupta sizoid, sizotipal kisilik
bozukluklar1 istatistiksel anlamli olarak daha az saptandi. Sadece sizofren olan gruba gore
komorbiditesi olan grupta borderline ve anti sosyal kisilik bozukluklar: istatistiksel anlamli
olarak daha fazla saptandi .Bu anlamda bulgularimiz, alkol ve madde kullanim bozuklugu ek
tanist olan sizofreni hastalarinda kisilik bozuklugu sikligi ve yaygin olarak goriilen kisilik
bozuklugu tiplerinin farkli oldugu hipotezimizi dogrulamistir.

Sizofrenide kisilik degisiklikleri, Bleuler ve Kraepelin’den beri ilgi uyandiran bir
aragtirma alani olagelmistir. Ciddi ruhsal hastalig1 olanlarda kisilikle ilgili ¢alisma, hastaligin
gercekligi ve retrospektif geri cagirmayr bozmasi nedeniyle sorunlu bir alandir. Bununla
birlikte, kaynak kullanimi ve gidisat {izerinde belirleyici rol oynamalarindan dolayi, daha ¢ok

Onem kazanmaktadir.

10. SUMMARY

In this study, it’s hypothesized that there is a difference about the prevelance and types of
personality disorders between schizophrenia patients with substance abuse and patients with
no substance abuse. Also the other hypothesis is the comorbidity of alcohol and substance
abuse effects the prognosis of schizophrenia. Eighty patients included to this study, who
applied to Ankara Numune Training and Teaching Hospital Psychiatry outpatient clinic and
Ankara Numune Training and Teaching Hospital Alcohol and Substance Dependence
Treatment Center outpatient clinic between the dates of 01.01.2012-01.05.2012, was
diagnosed schizophrenia according to DSM IV criteria, are between 18-50 years old (to
facilitate the diagnosis of personality disorders), are stable and not in the acute phase of
disorder, cognitively competent for making necessary interviews and taking medical treatment
at stable doses for 6 months. 40 of these patients have the diagnosis of alcohol or substance

abuse according to DSM IV criteria and 40 of them doesn’t.



At least one personality disorder was detected in most of the schizophrenia patients.
This ratio is %65 in the patients with no alcohol / substance abuse and %70 in the patients
with alcohol / substance abuse, slightly elevated. In the schizophrenia with no alcohol /
substance abuse group, the most prevelant personality disorders belong to the cluster A (20
patients, %50)and cluster C (22 patients, %55). B cluster of personality disorders have a lower
prevelance ( 1 patient, %2,5). I n the schizophrenia with substance-alcohol abuse group, the
most prevelant personality disorders belong to cluster B ( 27 patients, %67,5). When
evaluated seperately, most prevelant personality disorder types are in the order of avoidant (%
42), schizoid (%35) and schizotypal (%27,5) in the patients of schizophrenia without alcohol/
substance abuse. In the schizophrenia with alcohol- substance abuse group, the most prevelant
personality disorders are in the order of borderline (% 42,5), antisocial (%35) and avoidant
(%30).

Scizoid, schizotypal personality disorders are less prevelant in the schizophrenia
patients with comorbidities than the schizophrenia patients who has no other comorbid
situations. This difference was statistically significant. Also in the schizophrenia patients with
comorbidities group, the prevelance of borderline and antisocial personality disorders were
higher, statisticaly significantly. In this aspect, our findings are confirming that there is a
difference about prevelance and the types of personality disorders between schizophrenia

patients with substance abuse and patients with no substance abuse.

Personality changes in schizophrenia has been an interesting area of study since
Bleuler and Kraepelin. Working on the personality in seriously mentally ill patients is
troubled because of the impared sense of reality and impaired retrospective recall. At the same
time, it’s getting more and more important because of resource usage and its significant role

on prognosis.
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