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OZET

Sizofrenik hastalarda pozitif belirtiler ile bazal kortizol seviyeleri arasinda anlaml derecede iligki oldugu ileri
siiriilmektedir. Bu calismada kronik sizofren hastalardaki negatif ve porzitif belirtilerinin giddeti ile bazal kortizol
seviyesi arasindaki iligki aragtirildr. Negatif belirtiler ile hastalarin bazal kortizol seviyeleri arasinda zayif de-
recede negatif bir iliski bulundu. Saghkl kontrol grubuyla kronik sizofren hastalarin bazal kortizol diizeyleri
kargagtinid. Anlamli bir fark bulunamad:.
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SUMMARY

It’s claimed that there is a positive correlation between positive symptoms and basal cortisol levels of chronic
schizophrenic patients. in this study both negative and positive symptom scores of schizophrenic patients and
basal cortisol levels were analysed. Between total negative scores of each patient shown weakly negative sta-
tistically significant correlation with basal cortisol levels. Also basal cortisol levels of chronic schizophrenic pa-

tients compared with normal control group there was no significant difference.
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GIRIS

Psikiyatrinin gelisimi icerisinde son yillarda bi-
yolojik caligmalar biiyik hiz kazanmistir. Kra-
epelinin manik-depresif psikoz ve demantia pre-
cox'u tammlamis olmasindan bu yana ve daha sonra
sizofreni olarak tamimlanan klinik tablo mizag send-
romlanindan ayn olarak ele alinmigtir. Zaman ige-
risinde hezeyan, varsamlar, gros davrams bo-
zukluklanyla seyreden sizofrenin yaminda kisith ya
da diiz duygulamm, irade yoksunlugu, konusma ice-
riginin fakirligi gibi belirtilerle tammlanabilen bir
bagka sizofreni boyutu tarif edilmigtir @.

Daha sonra birincil negatif belirtilerin hakim oldugu
bu klinik tabloya negatif sizofreni adi verilmistir. $i-
zofreninin bu alt tipinin digerinin aksine sinsi bag-
langich oldugu, ilag tedavilerine olumsuz yamt ver-
digi, beyin goriintiileme teknikleriyle saptanan
yapisal bozukluklara daha ¢ok sahip oldugu, kétii bir
gidis ve zihinsel yikimla sonlanma gibi ozellikleri
gozlenmistir. Crow ) bu iki sendromu Tip I ve Tip
II olarak simflandirmig ve bu ayrnimun klinik &ne-
mine dikkat ¢cekmistir.

Psikotik hastalar bagta olmak iizere, psikiyatride ya-
pilan biyolojik ¢caligmalar 6zellikle de néroendokrin

Bakirkdy Ruh ve Sinir Hastaliklar1 Hastanesi 2. Psikiyatri Birimi
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alanlarda giderek yogunlagmaktadir. Merkezi sinir
sisteminde hipotalamo-hipofiz-bobrek iistii eksenin-
deki aksakhklarla psikiyatrik bozukluklar arasinda
iligkiler arastirilmaktadir 8:1219:20),

Bu ¢ahgmada sizofreninin pozitif -ve negatif be-
lirtileriyle bazal kortizol diizeyleri arasida literatiirde
iddia edildigi gibi bir iligkinin olup olmadifimn tes-
piti amaglandi.

GEREC ve YONTEM

Bu calismaya Bakirkoy Ruh ve Sinir Hastaliklan
Hastanesi 2. Psikiyatri birimine baglt kronik gi:
zofreni servisinde uzun yillar yatarak tedavi gor-
mekte olan 24 hasta alinmmgtir. Ayrica hastalardaki
kortizol seviyelerini kargilagtirmak igin saghikh bi-
reylerden olusan ve halihazirda ilag kullanmayan 13
kigilik kontrol grubu ¢alismaya alindi ), Hastalara
sizofreni tamlar1 DSM-IV tam Olgiitlerine gore bir-
birinden habersiz iki uzmamn fikir birligi ile ko-
nuldu O,

Hastaligin seyri kronik olarak degerlendirildi. En-
dokrin, renal, hepatik hastalig1 olanlar ve daha dnce
kortizol tedavisi gérenler ¢alismaya alinmadi. Ay-
rica kan Omekleri alinmadan onceki 3 hafta iginde
hastalarin psikotrop ilaclar ‘kesilebilenler ¢aligmaya
alindi. Calisma kapsamina alman 24 hasta: SANS
(Scale for Assessment of Negative Symptoms) ve
SAPS (Scale for Assessment of Positive Symptoms)
dlgekleriyle degerlendirildi (3.49.10) By slgeklerden
elde edilen her hasta igin toplam SANS ve SAPS de-
gerleriyle hastalarin bazal kortizol seviyeleri is-
tatistiksel olarak degerlendirildi.

Bunun yamnda adi gegen Olgeklerdeki alt baghiklarin
herbirinin toplam giddeti de bazal kortizol seviyele-
riyle kargilagtirilch. Ayrica hastalarin kortizol se-
viyeleri saglikli kontrol grubunun bazal kortizol se-
viyeleriyle de karsilagtirildi. Bu ¢alismada ayn ayn
negatif ve pozitif belirtilerin toplam degerlerinin ve/
veya alt baghiklarimin toplam siddetlerinin klasik bil-
giler 1s18inda bazal kortizo! diizeyi ile negatif veya
pozitif iligki (anlamli derecede) gbsterebilecegi 6n-
goriildi. '

Hastalarin kan 6rnekleri alimncaya kadar herhangi
bir ilag verilmedi. Venoz kan Ornekleri saat 8'de
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alindi. Serumlar kan 6rneklerinden 3500 devir/dk hi-
ziyla 5 dk santrifiij edilerek ayrildi. Solid-phase ra-
dioimmunoassay ile bazal kortizol diizeyleri sap-
tanda.

Bu ¢aligmada SPSS paket istatistik programt ile or-
talama, standart sapma, korelasyon analizi ve t testi
gibi iglemler kullamlmigtir,

BULGULAR

Calismaya alinan 24 kronik sizofren hastanin yag or-
talamasr 5337 yil (ort. 9.60) idi. Kontrol grubunun
yas ortalamas: ise 31192 yil (ort. 9.02) idi. SANS
toplam  degerlerinin ortalamas: 11.79 - puan (ort,

©3.46), SAPS toplam degerlerinin ortalamas1 783

puan (ort. 4.73) olarak bulundu, Calismaya alinan gi-

- zofren hastalarin bazal kortizol seviyelerinin or-

talamast 19.00 pg/dl (ort. 5.91) idi. Saghkh bi-
reylerden olugan kontrol grubunun bazal kortizol
degerlerinin ortalamasi 19434 (ort. 5.96) idi. Has-
talarin. SANS toplam degerleriyle bazal kortizol de-
gerleri arasinda-istatistiksel zayif derecede negatif
anlamli iligki tesbit edilmistir.

Hastalarin SAPS toplam degerleriyle bazal kortizol
seviyeleri arasimda anlaml derecede istatistiksel ilig-
ki saptanamamgtir. - Ayrica hastalarin SANS ve
SAPS degerleri ve hastalann yaslaryla istatistiksel
olarak kargilagtinildiginda, SAPS toplam degerleriyle

Tablo 1. Sizofren hasta grubunda SANS, SAPS toplam
degerleriyle bazal kortizol seviyelerinin istatistiksel iligkisi

Sizofrenik hasta bazal kortizol diizeyi

SANS toplam degeri - r: -0.31* p:0.13
SAPS toplam degeri 1:-0.05  p:0.81

Tablo 2. Sizofren hasta grubunda bazi SANS ve SAPS
degerleriyle bazal kortizol seviyelerinin istatistiksel Hligkisi

Sizofrenik hasta
kortizol diizeyi

Affektif diizlesme toplam siddeti r: -0.08 p:0.68
Aloji toplam siddeti 1000 p:1.00
Anhedoni-asosyallik toplam siddeti r: 0.22 P:0.29
Dikkat toplam siddeti r:-0.45%  p:0.02
Hezeyanlar toplam siddeti 1:0.08 p:0.70
Garip davranig toplam siddeti r:0.10  p:0.62

Pozitif formal diigiince boz. toplam siddeti  r:-0.32*  p:0.11

* Istatistiksel anlamliligi olan degerler.
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yas arasinda orta giicte negatif bir iligki bulundu
(r:0.63). Negatif belirtilerden dikkat alt bagh@imn
toplam siddeti ile bazal kortizol seviyesi arasinda
zayif derecede negatif bir iligki bulunmustur (r:-
0.45). Aynda pozitif belirtilerden pozitif formal dii-
slince bozuklugu toplam siddetiyle bazal kortizol se-
viyesi arasinda yine zayif derecede negatif bir iligki
bulunmustur (1:-0.32).

TARTISMA

Bu ¢aligmada elde edilen verilerle sizofreninin po-
zitif belirtilerinin toplam giddeti ile kortizol sc-
viyeleri arasinda bilinenin aksine anlamlt bir iligki
bulunamamistir. Fakat negatif belirtilerle bazal kor-
tizol diizeyleri arasinda zayif derecede negatif bir
iligki bulundu. En son Tiirkiye'de yapilan bir ¢a-
ligmada da ortaya konuldugu gibi pozitif belirtili si-
zofren hastalarla negatif belirtili sizofren hastalar
arasinda bazal kortizol diizeyi agisindan anlamh fark
oldugu bildirilen yaymnlar mevcuttur (1416) Fakat
s0zii edilen caligmada bu iligki sadece pozitif be-
lirtiler ile bazal kortizol diizeyi arasinda istatistiksel
olarak pozitif bir iliskiden bahsedilmektedir. Benzeri
sonucu Crow ve ark. () DST ile ulagtilar, Bunun ya-
mnda Saffer ve ark.,, Tandon ve ark., Minas ve
ark.'mn yaptifn calismalarda DST (Deksametazon
Supresyon Testi) negatif belirtili sizofren hastalarda

yiiksek oranda pozitif olarak tespit ~edilmistir
(13,17,18) ,

Yine Coppen ve Abou-Saleh'in © sonuglart da ne-
gatif belirtili hastalarda kortizol degerlerinin DST
sonras1 yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Go-
rildiigii gibi literatiirde bazal ve DST sonrasi kor-
tizol seviyeleri bazen sizofreninin pozitif be-
lirtileriyle bazen de sizofreninin negatif belirtileri ile
pozitif iliski gOstermektedir. Literatiir bu konuda
tam bir mutabakat igerisinde degildir. Bizim c¢a-
hsmamizda ise negatif belirtilerle bazal kortizol dii-
zeyleri arasinda negatif bir iligki tesbit edilmistir.
Pozitif belirtilerle bazal kortizol diizeyi arasida her-
hangi bir istatistiksel anlamlilik tagtyan bir iligki tes-
bit edilmemistir.

Ayrca galismamzda kontrol grubu olarak aldigimiz
saglikh grupla sizofren hasta grubun bazal kortizol
diizeyleri arasinda da rakamsal olarak ¢ok yakin de-
gerler bulunmugtur. Ca11§mémlzda ele aldigimiz gru-
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bun kronik sizofren hastalardan olugmasi, uzun sii-
redir hastanede yatiyor olmalan, negatif veya pozitif
sizofren olarak adlandirilamayip kanisik belirtiler ta-
styor olmalari, kortizol seviyesiyle belirtiler arasinda
anlamli bir iligki tespit edilmemesinde etkili olmug
olabilir. Eger kortizol seviyeleri gercekten pozitif
belirtilerle iligkili ise ¢aligmamizda negatif skorlarla
ters, pozitif skorlarla dogru bir iligki gostermesi bek-
lenirdi.

Nitekim negatif belirtilerin skorlariyla bazal kortizol
diizeyleri arasinda zayif bir negatif iligki tesbit edil-
migtir. Pozitif belirtilerin toplam puanlarinin bazal
kortizol diizeyleriyle anlamli bir pozitif iligki gos-
termemesinin ¢esitli nedenleri olabilir. Mesela ¢a-
ligmaya alinan hastalarin uzun siire antipsikotik ilag
kullaniyor oluglari ve bunun kortizol seviyelerini et-
kilemesi gibi. Rybakowski ve Linka'nin (%) 1991'de
yaptiklari bir calismada pozitif belirtili sizofrenlerde
antipsikotik tedavinin kortizol seviyelerini dii-
stirdiigii bildirilmektedir. Yine Herz ve ark. (') akut
sizofrenide kortizol diizeylerinin kronik hasta ve
saglikhi deneklere gore yiiksek oldugunu ortaya koy-
dular. -

Literatiirdeki bilgilerin daha cok akut sizofren has-
talarda yapilan calismalara dayandigi goriilmektedir.
Akut hastalarda pozitif belirtilerle kortizol seviyeleri
arasinda pozitif bir iligki tespit edilse de kronik has-
talarda yapilan az sayidaki caligmalarda benzer bir
iligki tespit edilememistir. Yaptigimiz ¢aligma bu an-
lamda kronik hasta popiilasyonunda olmas: itibariyle
anlam kazanmaktadir. ‘

Bu ¢aligmadan gikan bir bagka yan sonug ise has-
talarin yaslan ile pozitif belirtiler arasinda yapilan
korelasyon analizinde orta derecede bir negatif ilig-
kinin tespit edilmis olmasidir. Bunun anlami has-
talarin yaslani arttikca daha az pozitif belirti gos-
teriyor olmasidir. Bu veriyi goyle yorumlamak
miimkiindiir, caligmaya aldifimiz hastalanin anti-
psikotik tedaviyi uzun siire aliyor olmalan da pozitif
belirtilerinde azalmaya sebep olmus olabilir. Ayrica -
negatif belirtilerden dikkatin azalmasi ve pozitif be-
lirtilerden pozitif formal diisiince bozuklugunun ayr
ayn bazal kortizol diizeyleriyle zayif derecede ne-
gatif iligkili oldufu tesbit edilmistir. Cagdas si-
zofreni arastirmalarinda biyolojik- etyolojiye vurgu

Nt

yapan ve gizofreniyi bir "beyin hastaligt” olarak ni-
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telendiren goriislerin - agirhk kazandigs . goriilmek-
tedir. Bu gergevede SANS ve SAPS blgeklerinin alt
basliklarina gore aynmlanmis daha genig hasta. po-
pulasyonlarinda yapilacak kortizol ve DST ¢aligma-
lartyla daha dzgiil sonuglara varmak ve yorumlamak
miimkiin olacaktir,

SONUC

Bugiine kadar akut hastalarda aragtirilmig olan po-
zitif ve negatif belirtiler ile kortizol seviyeleri ara-
sindaki iliskinin kronik hastalara genellenemeyece-
gi, kronik hastalarda akutlara nazaran pozitif be-
lirtilerin bazal kortizol seviyeleriyle anlamli bir ilig-
ki icerisinde bulunmadifi gézlenmistir. Bunun ya-
ninda negatif belirtilerin toplam skorlaryla bazal
kortizol diizeyi arasindaki zayif derecedeki is-
tatistiksel negatif iligki de tespit edilmisgtir.

Aynica saghkl kontrol grubuyla kronik sizofren
hasta popiilasyonunun bazal kortizol seviyeleri ara-
sinda fark olmadigi anlagilmistir. Bu konuda ya-
pilacak olan yeni ¢calismalarda DST'nin de aragtirma
kapsamina alinmasi ve hasta sayisinin arttirilmastyla
daha saghkli sonuglara ulagilmasi miimkiin ola-
bilecektir.
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