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ÖZET 

Ş izofreni hastaları nda saptanan cinsiyete ilişkin farkl ı lıklar, öteden beri araş tı rmacı ların ilgisini çekmi ş tir. Pre-
menstruel dönemde psikotik bulgular ın alevlenmesi ve hastaneye yat ış ları n fazla olmas ı , gebelikte relapsların 
azalması , doğum sonras ı  ve menopoz döneminde psikoz görülme riskinin artmas ı  gibi klinik gözlemler ve konuy-
la ilgili çok say ıda çalış ma, gonodal steroid salı n ım ı n ın, kadı nlarda psikozun karakterini belirleyebileceğ ine işa-
ret etmektedir. Ş izofrenide yayg ı n hipoöstrojenizm varl ığı ndan söz edilir. Son dönemlerde ise buna ek olarak, öst-
rojenin psikozdan koruyucu etkileri oldu ğu ve antipsikotik benzeri etki yapabilece ğ i varsayı m ı  güçlenmektedir. 
Kadın seks hormonlanyla ilgili kuram geli ş tirilirse, östrojenlerin antipsikotik olarak veya tedaviye yardı mc ı  ajan 
olarak kullanıma girmesi mümkün olabilecektir. Bu yaz ıda ş izofrenide östrojenin koruyucu etkileriyle ilgili lite-
ratür gözden geçirilmiş tir. 
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ABSTRACT 

For long, the investigators have been interested in gender differences in schizophrenia. Observed psychotic exa-
cerbations and more hospitalizations at premenstruel phase, less relapses in pregnancy, more psychotic attacks 
in postpartıı m and also in menaposal period and other clinical investigations about this subjects have pointed 
that gonadal steroids determined the types and characteristics of schizophrenia in women. The authors report 
hypoestrogenism in schizophrenia. On the other hand, some authors point that estrogens have protective and ne-
uroleptic like effects in schizophrenia. If these effects are confirmed, estrogen preperats may be use in clinical 
practice as a main or a helper antipsychotic drug in the near future. In this article we summarized some litera-
tures about protective effects of estrogens in schizophrenia. 

Key words: Estrogen, schizophrenia, antipsychotics 

Gİ RİŞ  

Kraepelin'in "dementia praecox"u genç erkeklerde 
görülen yozla ş t ırı c ı  bir hastal ık olarak tan ımlamas ın-
dan bu yana, ş izofrenide cinsiyete ili şkin farkl ı lıkla-
ra ilgi duyulmuş sa da ba ş langıçta bu konudaki yak-
laşı mlar bilimsel ve sistematik olamam ış tır. Bugün 
ise ş izofrenide cinsiyet farkl ı l ıkların ı  baş arı l ı  bir şe- 

'cilde aç ıklayan biyolojik modeller, özellikle nöroen-
dokrinoloji alan ında yoğunlaşmış t ır. 

Konuyla ilgili literatür gözden geçirildiğ inde çal ış -
maları n büyük bölümünde; kad ınların daha geç ya ş -
ta hastaland ığı , hastane başvuruları nın daha ileri yaş -
ta gerçekle ş tiğ i, premorbid i ş levselliklerinin yüksek 
olduğ u, ağı rl ıkl ı  olarak pozitif belirtiler sergiledikle- 
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ri, tedaviye daha dü şük ilaç dozlannda yan ıt verdik-
leri ve daha az hastaneye yat ıp, daha kı sa süre kald ık-
lan, beyin görüntülemelerinde daha az morfolojik 
değ iş ikliklere rastland ığı  ve sonlan ımlannm daha iyi 
olduğu saptanm ış tır (1,2,3,4,5,6). 

Baz ı  araş tırmac ı lar, kadın fizyolojisinde önemli rolü 
olan gonodal stereoid salm ımının psikozun baş lama-
sını  ertelediğ ini ve belki de kadınlardaki psikozun 
karakterini belirledi ğ ini savunmaktad ırlar. Gonodal 
steroidlerin, özellikle östrojenin fazla sal ındığı  gebe-
lik döneminde relapslar ın azalmas ı , doğ um ve meno-
poz gibi bu sal ı nım ın ani olarak dü ş tüğ ü dönemlerde 
psikoz görülme riskinin artmas ı , premenstrual dö-
nemlerde psikozun alevlenmesi ve hastaneye yat ış la-
nn fazla olmas ı  gibi klinik gözlemler ve konuyla 

çok say ıda çalış ma, bu say ı  destekler niteliktedir 
(7,8) .  

Ş izofrenide cinsiyete ili şkin fakl ı lıklarda gonodal 
steroidlerin rolü 

Niye kadınlar mizaç bozukluklar ı  ve Alzheimer gibi 
hastal ıklara yakalanma durumunda erkeklere göre 
dezavantajl ıdırlar da, ş izofreni sözkonusu oldu ğunda 
avantajl ı  durumda olurlar? 

Ş izofrenlerde kad ın ve erkek aras ındaki bu farkl ı lık-
lar neye bağ lanabilir? Bunu aç ıklayan çeş itli görüş ler 
mevcuttur: 

1. Ş izofreninin erken ve geç baş lang ıçlı  olmak üzere 
iki tipi vardır. Erken baş lang ıçl ı  tipte insidans erkek-
ler aras ında daha yüksektir. Geç ba ş lang ıçl ı  tipte in-
sidans kad ınlar aras ında daha yüksektir. Bu geçiş  
farkl ı l ıkları  genetik olarak belirlenir. 

2. Erkekler, kad ınlara göre ş izofreniye daha duyarl ı -
dır. Bu nedenle de hastal ığı  daha erken dönemde ge-
liş tirirler. 

3. Erkek hastalar ın ilaç uyumlan kötüdür ve bu ne-
denle tedaviye kötü cevap verirler. 

4. Biyolojik faktörlerin ötesinde pek çok psikolojik 
faktör erkeklerde hastal ığı n erken baş lamas ına neden 
olur. Ailenin ve toplumun erkeklerden beklentisi da-
ha fazlad ır. Bu beklenti düzeyine ula şı lamamas ı  er-
kek için ek bir stres demektir. 

5. Ş izofreniyi agreve eden ve ş izofreniye karşı  kiş iyi 
koruyan faktörler farkl ı  cinslerde farkl ı  bir etkinlik 
gösterirler. Bu faktörler psikolojik ve organik karak-
terde olabilirler. Sözü edilen faktörlerin en önemlisi 
kadın seksüel hormonlar ıdır. Östrojenin antidopami-
nerjik etkileri muhtemelen bu koruyucu mekanizma- 
dan sorumludur (9,10,11). 

Gonodal steroid sal ınımlannın ş izofreni baş lama ya-

şı  ve prognozu üzerine etkili oldu ğu say ı  çok yandaş  
bulmaktad ır. Özellikle kad ınlarda menopoz sonras ı  
dönemde östrojen düzeylerinde dü şme, virilizan be-
lirtilerde artma ve erkeklere göre daha ileri ya ş larda 

psikoz oluşumunun s ık görülmesi bulgular ı  biraraya 

getirildiğ inde, östrojenin psikozun ba ş lamas ını  ge-
ciktirici, testesteronun ise psikozu ortaya ç ıkanc ı  et-

kileri olduğu varsay ımı  güçlenmektedir ( 12). 

Ş izofrenide etyolojiye yönelik birçok ara ş tırmada ol-

duğu gibi, hormon çal ış malarının sonucunda da bir 

takım bulgular elde edilmi ş , fakat bunlar tam bir net-
lik kazanmamış tır. Seks hormonlar ının rolü organi-
zasyonel ve aktivasyonel olarak ikiye ayr ı lır. 

Organizasyonel etkiler, fetal ya şamdaki kritik peri-
yodlar s ıras ında ortaya ç ıkar ve gelişmekte olan be-

yinde iz b ırakır. Aktivasyonel etkiler, kanda hormo-

nal düzey yükseldiğ inde ortaya ç ıkar, sirküle eden 
hormonlann direkt etkisidir. Insanlarda fetal serum-
da testesteron konsantrasyonlann ın pik yaptığı  14-16 

haftalar aras ında, gonodal steroidlerin organizasyo-
nel etkilerin kar şı  MSS duyarl ı lığı nın maksimal dü-
zeyde olduğ u düşünülmektedir. Bu dönemden puber-
teye kadar beynin hormonal çehresi kad ın ve erkekte 

benzer olmaktad ır. Kad ınlar seksüel olgunlu ğ a er-

keklerden daha erken ula şı rlar. Seksüel olgunluk dö-

neminde kadınlardaki hormon seviyeleri siklik ola-
rak yükselip alçalmaktad ır. Menopozda ovaryan sek-
resyon kesilir. Erkeklerde ise testesteron üretimi ve 
testesteronun beyinde östrodiole çevrimi devam 
eder. Böylece daha ileri ya ş larda hormonal çehre, er-

kek ve kad ın için yeniden benzer olur. Özetle, gono-
dal steroidlerin ve di ğ er hormonlann beynin morfo-
lojisinde, santral sinir sisteminin ve nörotransmitter 
sistemlerin geli ş iminde etkili oldu ğu ve bu nedenle 

nöropsikiyatrik hastal ıkların karakteristi ğ inde rolleri 

olduğ u düşünülmektedir (9,1°,13) . 

Çok sayıda yazar ş izofrenideki cinsiyet farkl ılıkları - 
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n ın östrojene atfedildi ğ ini bildirmekte ve kad ınlarda-
ki iyi sonlan ımın, fötal devrede geli şmekte olan be-
yin üzerinde östrojenin koruyucu etkisine ve sonraki 
yaşamda da dolaşı mdaki östrojenlerin antidopami-
nerjik etkisine bağ lanabileceğ ini ileri sürmektedir 
(9,12,14,15,16) .  

Ş izofreni ve Östrojen: 

Tarihsel geçmi ş e baktığı mızda, ilk sistematik incele-
melerin olduğ u zamanlardan beri ş izofreni ile seksü-
el hormonlar, özellikle östrojen aras ında pozitif bir 
ilişkinin varl ığı  dikkat çekmi ş tir. Uzun süreden ,  beri 
ş izofrenik kad ınlarda östrojen eksikliğ ine rastland ığı  
bildirilmekte ve "hipoöstrojenizm"den söz edilmek-
tedir. Ayrıca kad ınlarda ş izofrenik psikozlann, östro-
jen seviyelerinde hem yaşam boyu olan hem de 
menstrüel siklusta olu şan doğ al değ iş ikliklerden de 
etkilenebileceğ i belirtilmektedir ( 10)• 

Erken dönem klinisyenleri Kraepelin ve Kretschmer, 
ş izofreninin, seksüel hormonlann bozulmu ş  denge-
siyle ilişkili olduğuna inanmış lar, "hipoöstrojenizm" 
ve "seksüel glandlann yetersiz fonksiyonu"ndan sö-
zetmi ş lerdir. 

Kretschmer yaz ı lannda ş izofrenik kad ınlarda genital 
hipoplazinin çok sık ve major bir bozukluk oldu ğunu 
belirtmiş , çalış malarında "Fraenkel School"un ara ş -
t ırmalar ın' temel alm ış tır. Burada Geller (1923) bin-
lerce ş izofren kad ının jinekolojik muayenelerini yap-
mış  ve genitallerinde önemli miktarda infantil de ğ i-
ş im saptamış tır. Sekiz ş izofren kad ından yedisinde, 
birkaç folikülün minimum aktif olduğu küçük over-
ler, infantil oranlarda küçük uterus ve küçük mukoza 
hücreleri, az say ıda salg ı  bezi olduğunu saptam ış , 
siklik proliferasyonun olmad ığı nı  bildirmiş tir ( 17). 

1930'larda kan ve idrarda östrojen analizlerinin ya-
pı lmaya baş lanmasıyla konuya bilimsel bir yakla şı m 
getirilmiş tir. Diczfalusy ve Lauritzen (1961), 1933 
ile 1955 y ılları  aras ında yay ınlanan çal ış malar ı  göz-

den geçirmiş ler, yedi çal ış manın östrojen düzeylerin-
de azalmaya i ş aret etti ğ ini bildirmiş lerdir. Sadece bir 
araş tırmac ı  yükselmiş  değ erler saptam ış tır. Az say ı -
da hastayla ve sadece biyolojik metotlar ın kullanı l-
mas ıyla yapılan çal ış malardan elde edilmesi ve öst-
rojen düzeylerinin ölçümünde siklik dönem farkl ı l ık-
ların ın gözönüne alınmamas ı , bulguların geçerliliğ i- 

ni kuşkuya düş ürmektedir ( 17). 

Baruk ve arkada ş ları  (1950) östrojen etkisini belirle-
mek için vajinal smearleri inceledikleri 23 "dementia 
preacox" vakas ının tümünde hipoöstrojenizm tesbit 
etmi ş lerdir. Bu bulgular 1950'lere kadar olan nöro-
leptik öncesi döneme ait oldu ğundan oldukça önem-
lidir, saptananlar nöroleptiklere atfedilemez ( 17). 

Daha sonraki literatürde ş izofrenik kad ınlarda sadece 
genel bir hipoöstrojenizm olduğ una dair kan ıtlardan 

söz edilmekle kal ınmamış , aynı  zamanda östrojenle-

rin ş izofrenik bozukluklar ın baş layış  ve seyrini etki-
leyebileceğ ine dair iddialar ortaya at ılmış tır. Kraepe-

lin'in yaz ı ları ndan öğ rendiğ imize göre 1896'da 

Kraft-Ebbing, baz ı  kadınların, serum östrojen düzey-
lerinin dü ş tüğ ü dönem olan menstrüasyon s ıras ında 
ya da hemen öncesinde, psikotik duruma geldi ğ ine 

dikkat çekmi ş  ve bu görüş  "menstrüel psikoz" diye 

aynş tınlan diagnostik kategoriye rehberlik etmi ş tir. 
Kretschmer (1921) gebelik, do ğum, loğ usal ıkta ve 
overle ilgili operasyonlardan sonra ortaya ç ıkan ş i-
zofreni olgulanndan bahsetmi ş tir. Sonras ında 40-45 

yaş lanndan sonra ba ş layan ş izofreninin (geç ba ş lan-

gıçl ı ) kadınlarda erkeklerden s ık olduğu bildirilmi ş -
tir. Bleuler (1943) bunu o ya ş larda ba ş layan "ovar-
yan fonksiyonlann kayb ı " ile ilişkilendirmiş tir ( 17). 

Bu gözlemler ışığı nda ş izofrenik psikozlarda östroje-
ni yerine koyma tedavisi gündeme gelmi ş tir. 1943'te 
Bleuler, "kombine ovaryan anterior pitutier hor-
mon"la, 1959'da Mali primodion ve depo progynon-
la subtitüsyon tedavileri denemi ş ler, ş izofren kad ın-

larda değ işen oranlarda iyilik elde ettiklerini bildir-
miş lerdir ( 17). 

Geçen yüzyılm ortalar ına kadar yap ı lmış  olan çal ış -

malardaki araş tırma stratejileri ve metodolojilerinih 
yetersiz olduğu söylenebilirse de bu erken ara ş tırma 

sonuçlar ına göre iki varsay ım ileri sürülebilir: 

1. Hipoöstrojenizm varsay ımı : Kadınların en az ından 

bir alt grubunda ş izofrenik bozukluklar "kronik öst-

rojen eksikliğ i sendromu" ile birliktedir. 

2. Ş izofrenik bozukluklarda östrojenin koruyucu et-
kileri olduğu varsay ımı : Genç kad ınlar erkeklerle 

karşı laş tırıldığı nda (göreceli yüksek östrojen üretim-
leri nedeniyle) ş izofreni ortaya ç ıkarma aç ı sından gö- 
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receli olarak şansl ıdırlar. Genellikle östrojen seviye-
lerinin dü ş tüğ ü dönemlerde hastalan ırlar ve baz ı  ş i-
zofren olgularda östrojen yerine koyma tedavisi 
önemli gözükmektedir (17). 

Son Çal ış malar 

Son döneme kadar yap ı lan çalış malar sistematik ve 
deneysel olamam ış tır. Ovaryan östrodiol üretiminin 
regülasyonunda rol oynayan folikül stimulan hormon 
(FSH) ve luteizan honnon (LH) ile ilgili çal ış malar-
da Brambilla ve arkada ş ları  (1975, 1980), Kane ve 
arkadaş ları  (1981), Ferrier ve arkada ş ları  (1983) 
kontrol grubuyla kar şı laş t ınldığı nda, kronik ş izof-
renlerde FSH ve LH seviyelerinde dü ş me tesbit etmi ş  
ve bu vakalarda östrojen üretiminde de dü şme bekle-
nebileceğ ini ileri sürmü ş lerdir. Bu çalış malarda öst-
rojen kan seviyesi direkt olarak ölçülmemi ş tir. Ka-
d ınlarda kan östrojen düzeylerinin menstruel siklus 
fazlanna göre değ işmesi ve ş izofrenlerde siklus dü-
zensizliklerinin s ıkça görülmesi çal ış maları  güçIeş -
tirmektedir (17,18) .  

Riecher ve arkadaş ları  (1994), düzenli sikluslan olan 
kadın ş izofrenlerde her siklusta alt ı  kez östrojen kan 
düzeylerini ölçerek yapt ıktan çal ış mada, siklusun 
her döneminde östrojen düzeylerini dü ş ük bulmu ş lar, 
premenstrüel dönemlerde psikopatolojide kötüle şme 
saptamış lar ve tespit edilen hipoöstrojenizmin nöro-
leptik etkisinden bağı ms ız olduğunu düş ünmüş lerdir 
(19,20) .  

Son dönemlerde yap ı lan çalış malar hipoöstrojenizm 
hipotezinin yan ı s ıra östrojenin psikozdan koruyucu 
etkileri olduğ una dair varsay ımın da doğ ruluğunu ka-
n ı tlar niteliktedir. Östrojenler beyinde dopaminerjik 
sisteme etkir ve nöroleptiklere benzer etki gösterir-
ler. Bu da östrojenlerin ş izofrenideki dopamin hipo-
tezinde rol ald ığı  anlam ına gelir. Dopamin hipotezi-
ne göre ş izofren beyinlerinde artm ış  dopaminerjik 
aktivite vard ır. O halde ş izofreni beyindeki dopami-
nerjik aktiviteyi azaltan maddelerle tedavi edilmeli-
dir. Bu maddeler nöroleptikler ve büyük bir olas ıl ık-
la östrojenlerdir ( 19). 

1980'lerden beri östrojenlerin laboratuvar hayvanla-
rı  üzerindeki etkilerinin nöroleptiklere benzer oldu ğu 
gözlemlenmi ş tir. Gordon ve arkada ş ları  (1980), Di 
Paolo ve arkada ş ları  (1981), Nicoletti ve arkada ş ları  

(1983), östrojenlerin, nöroleptiklerin neden oldu ğu 
katalepsiyi artt ırd ıklannı  saptamış lard ır. Yine Gor-
don ve arkadaş ları  (1980), Hruska ve Silbergerd 
(1980), östrojenlerin, amfetamin ve apomorfinin ne-
den olduğu sterotipi gibi davran ış  değ iş ikliklerini 
azalttığı n ı  bulmuş lard ır. Tüm bunlar östrojenlerin 
(nöroleptikler gibi) antidopaminerjik etkileri olduğ u-
nu düş ündürtmektedir (17) . 

Foreman ve Porter (1980), Dupon ve arkada ş ları  
(1981) ostrojenlerin striatumdaki doparnin konsant-
rasyonunu dü şürdüğ ünü göstermi ş lerdir. Koller ve 
arkadaş ları  (1980), Gordon ve Diamond (1981) ise 
östrojenlerin dopamin reseptörlerinin say ı  ve duyar-
lı lığı nı  değ iş tirdiğ ini saptamış lard ır. Son olarak da 
Holsboer ve arkadaş ları  (1983), Lobo ve arkada ş ları  
(1984), Maggi ve Peren (1985) östrojen reseptörleri-
ni limbik sistemde tespit ederek, östrojenlerin endok-
rin fonksiyonlarının yan ında, nöromodülator fonksi-
yonlarının da olduğ unu savunmu ş lard ır ( 17). 

Hafner ve arkada ş ları  östrodiolün nörohümoral etki-
lerini hayvan deneyleriyle incelemi ş ler, elde ettikleri 
sonuçlar östrojen hipoteziyle ilgili beklentileri k ı s-
men karşı lamış t ır. Testesteron ve östrodiol gibi go-
nodal hormonlar ın dopaminerjik transmisyon üzerin-
deki etkilerini neonatal ve eri şkin s ıçanlarda incele-
miş ler, testesteronun dopaminerjik nörotransmisyon 
üzerinde bir etkisi olmad ığı nı , ancak östrodiolün ha-
loperidol ve apomorfin ile olu ş turulmuş  davran ış  de-
ğ i ş ikliklerini önemli oranda azaltt ığı nı  bulmuş lardır. 
Farkl ı  bir ifadeyle östrojen hakimiyeti hem dopamin 
antagonistlerinin hem de dopamin agonistlerinin ne-
den olduğu çoğu davran ışı  geriletmi ş tir. Bu etkinin 
eri şkin sıçanlardan daha çok oranda yenido ğ anlarda 
kaydedilmesi, artmış  östrojen konsantrasyonunun 
yap ısal etkilerinin beyin geli ş imi esnas ında olduğunu 
göstermiş tir. Ayrıca eri şkin beyinlerde östrojenin, 
sülpirid için dopamin reseptör aktivitesindeki dü ş ü ş -
le belirlenen fonksiyonel etkilerinin oldu ğu da sap- 

(19,21) .  tanmış tır 

Yine başka çalış mac ı lar da östrodiolün haloperidol 
ile olu ş turulmuş  katalepsiyi hafiflettiğ ini ve apomor-
fin ile ortaya ç ıkarılan stereotipik davran ış ları  anta-
gonize ettiğ ine dikkat çekerek östrodiolün ş izofreni-
de doparnin nörotransmisyonunun down regülasyonu 
yoluyla psikoza yatk ınl ık eş iğ ini yükselttiğ ini, bu 
yolla da kad ınlarda geç ba ş layan, iyi prognozlu ş i- 
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zofreni tablosunu ortaya ç ıkardığı nı  öne sürmü ş lerdir 
(12) .  

Son zamanlarda baz ı  çalış mac ılar (Seeman 1981, 
1983, Hafner 1987, Lewine 1988, Seeman ve Lang 
1990, Hafner ve arkada ş ları  1991, Riecher ve arka-
daş ları  1991, Riecher-Rössler ve Hafner 1993) östro-
jenin kad ınlarda ş izofreninin ortaya ç ıkışı nı  geciktir-
diğ ini öne süren östrojen hipotezinin do ğ ruluğuna 
i ş aret etmiş lerdir ( 17, 19). 

Kulkerni ve arkada ş ları  (1996), akut alevlenmelerde-
ki ş izofrenik kad ınlara östrojen vererek nöroleptik 
cevab ın ı  h ızlandırd ıkları nı  ileri sürmü ş lerdir (23). 

Lindamer ve arkada ş ları  (1997), menopozdaki ş izof-
ren kad ınlarda östrojen replasman tedavisiyle düzel-
me kaydedildiğ ini bildirmiş lerdir (24). 

Korhonen ve arkada ş ları  (1995) ile Levitte ve arka-
daş ları  (1997), östrojen ve progesteron vererek ş izof-
ren kadınların rekürren premenstrüel alevlenmelerini 
önlediklerini belirtmi ş lerdir (25,26). 

Cohen (1998) ve Güvenç (2001) tez çal ış malarında 
kadınlarda erken pubertenin ş izofreni baş lama yaşı nı  
ertelediğ ini, erkeklerde ise tersi bir durum oldu ğunu 
saptam ış , kad ın hormonlann ın genetik olarak yatk ın 
bireylerde bile koruyucu rolleri olduğunu öne sür-
müş lerdir (27,28,29). 

Son on yıld ır östrojenin antipsikotik etkileri oldu ğ u-
na dair kanıtlar artmaktad ır. Bu antipsikotik etkinin 
temeli östrojenin dopaminerjik sistemde düzenleyici 
rol oynamas ıyla ilişkilendirilmektedir (9,14,17,19). 

Karşı t Görüş ler: 

Tüm klinisyenler ş izofrenik kad ınlarda, östrojenin 
geç baş langıca ve iyi prognoza yol açt ığı  konusunda 
hemfikir değ illerdir. Kar şı t görüş lerini şöyle belirtir-
ler: 

1. "Tekrarlayan bulgular, ailesel ş izofreni olgular ı  
çalışı ldığı nda cinsiyetler aras ı  farkl ı lıkların kaybol-
duğ una i şaret etmektedir." Belki aile öyküsü olanlar-
da genetik etkenler östrojenin etkilerini gölgede bi-
rakmaktad ır. Belki de ailesinde ş izofren olan bireyle-
rin maruz kald ığı  stres kötü prognoz için tetikleyici 

faktör olmaktad ır (6,30). 

2. Doğum komplikasyonlarm ın yüksek oranda er-
keklerde saptanmas ı , cinsiyet farkl ı liklanmnın as ı l 
nedeni olabilir." Bu görü ş  önceleri fazlaca taraftar 
bulduysa da son çal ış malar erkek ve kad ınlarda do-
ğum komplikasyonu s ıklığı n ın eş it olduğuna iş aret 
etmektedir (31 ). 

3. Ş izofren kad ınlarda iyi prognoz östrojenlefin ko-
ruyucu etkilerinden çok ,ba ş lang ıç yaşı yla ilgilidir. 

Gecikmiş  baş lang ıç prepsikotik kad ınların okula baş -
layıp, bir işe girmeleri ve yakın ilişkiler kurrnalarma 
izin verdiğ i için bir avantaj sunar. Erkekler tam tersi-
ne daha okul y ıllarındayken psikotik semptom ç ıka-

rırlar, okulu bitirmede sorun Ya ş arlar ;  iş  yaş amları  
olamaz ve yaln ız yaş amalarını  sağ layacak sosyal be-
cerileri geli şemez." Bu görü ş  erkeklerde sosyal ye-
tersizlikleri aç ıklamakta ancak erken ba ş langıc ın ne-
denine yönelmemektedir ( 1°). 

SONUÇ 

Özetlenecek olursa, östrojenin ş izofrenik psikozlar-
dan koruyucu olduğu ve antipsikotik benzeri etki 
yaptığı  iddiaları  literatürde ş u bulgularla desteklen-
mektedir: 

1. Ş izofrenlerde 16-20 ya ş  grubunda erkek kad ın ora-
n ı  1.56/1 olarak belirlenmekte, bu oran 30 ya ş  civa-

rında eş itlenmekte, 45 ya ş  sonras ında ise 0.38/1'e 

dü şmektedir. 
2. Psikotik semptom alevlenmeleri, sadece östrojen 
düzeylerinin dü ş tüğ ü premenstrüel dönemlerde olan 

kad ın ş izofrenlere i şaret eden yaka bildirimleri ço-
ğ almaktad ır. 
3. Östrojen düzeylerinin çok yüksek seyretti ğ i gebe-

lik döneminde ş izofreni gibi kronik psikozlar düzel-
mekte, öncesinde s ık alevlenmeleri olan hastalarda 
bile bu dönem boyunca alevlenme olmamaktad ır. 
4. Travaydan sonra östrojen düzeylerinin dramatik 
olarak düşmesiyle birlikte psikoza artm ış  yatk ınl ık 

gözlemlenmektedir. 
5. 20-40 yaş ları  aras ındaki kad ın ş izofren hastalar, 

ayn ı  yaş  grubundaki erkeklerle kar şı laş tırı ldığı nda 

daha düşük nöroleptik dozlanna gereksinim duy-
maktad ırlar. 
6. Östrojenlerin nöroleptiklerin yol açt ığı  diskineziyi 
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kötüleş tirdiğ i, bu etkinin de onların antidopaminerjik 
etkilerinden kaynakland ığı  düşünülmektedir. 
7. Kadınlarda erken puberte ş izofreni baş lama yaşı nı  
geciktirmekte, erkeklerde ise terli etki görülmekte-
dir. 
8. Ş izofren hastalar ın en azından bir alt grubunda hi-
poöstrojenizm vard ır. 
9. Az say ıda çalış mada insan ve hayvanlarda, östro-
jen preparatlar ın ın k ill'ınımıyla psikotik bulgularda 
düzelme saptanm ış tır (10,17,19,29,32) .  

Kad ın ş izofrenlerde gonodal steroidlerin ara ş tırılma-
s ına yönelik ara ş t ırmaları n, ş izofreni etyolojisi, kli-
nik ve prognozunun anla şı lmas ına ışı k tutacağı  ve 
belki de bizi farkl ı  tedavi aray ış lanna yönlendirece ğ i 
aç ıktır. Kadı n seks hormonlarıyla ilgili kuram geli ş -
tirilirse, östrojenlerin antipsikotik olarak veya tedavi-
ye yard ımc ı  ajan olarak kullan ıma girmesi konusu-
nun ileri ara ş t ı rmalarla s ınanmas ı  gerekecektir. 
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