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ÖZET 

Üçüncü Basamak Psikiyatrik Tedavi Merkezinde Psikoz Tedavi 

Yaklaşımları-Retrospektif, Kesitsel Bir Farmakoepidemiyoloji Çalışması 

Amaç: Psikotik bozukluk, insanın kişilerarası ilişkilerden ve gerçeklerden 

uzaklaştığı; düşünce, duygu ve davranışlarda önemli bozulmaların görüldüğü ağır bir 

ruhsal bozukluk olup; antipsikotikler, primer psikotik bozuklukların tedavisinde birinci 

sıra tedavi seçeneğidir. Psikotik bozuklukların tedavisinde antipsikotiklere ek olarak 

duygudurum düzenleyiciler, antidepresanlar ve çeşitli güçlendirme tedavileri de 

kullanılmaktadır. Farmakoepidemiyolojik çalışmalar ile geniş bir popülasyonda bir 

ilacın kullanımı ve etkileri araştırılır. İlaçların, bir popülasyonda neden, ne zaman, 

nasıl ve nerede kullanıldığı ile ilgili sorulara farmakoepidemiyolojik çalışmalar ile yanıt 

aranır. Çalışmamız tanımlayıcı, kesitsel ve retrospektif farmakoepidemiyolojik bir 

çalışma olup; psikotik bozukluk tanısı ile yatarak tedavi gören hastaların tedavilerinin 

demografik verilere göre dağılımına, polifarmasi oranlarına, yan etkilere dair verileri 

içermektedir. Bu çalışmada, riskli populasyonların belirlenerek doğru ve etkin 

tedavilerin planlanmasına katkıda bulunmak, hastanemizde yıllar içerisinde değişen 

antipsikotik monoterapi, güçlendirme ve polifarmasi tedavilerinin kullanım eğilimlerini 

belirlemek ve ilgili konularda literatüre katkıda bulunmak amaçlanmıştır. 

Yöntem: Atatürk Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri Kliniği’nde 2001-2021 

yılları arasında Şizofreni Açılımı Kapsamında ve Psikozla Giden Diğer Bozukluklar 

tanı grubu içinde yer alan tanılardan biri ile yatarak tedavi görmüş olan hastalara ait 

olan ve çalışmaya dahil edilen 1241 yatış dosyası ve tekrarlayan yatışlar hariç 

tutulduğunda dahil edilen 934 hasta geriye dönük olarak incelendi. İncelenen hasta 

dosyalarından edinilen özgeçmiş-soygeçmiş verileri, komorbiditeleri, hastalık ile ilgili 

klinik süreç bilgileri, kesin tanısı, kullanılan tedavi yaklaşım türleri, ortaya çıkan yan 

etkiler ve yıllar içindeki değişimleri gibi bilgiler sosyodemografik veri formuna 

kaydedilip SPSS ile analiz edildi.  

Bulgular: Çalışmamıza dahil edilen 934 hastanın 334 (%35,8) tanesi kadın, 

600 (%64,2) tanesi erkekti ve hastaların yaş ortalaması 34,42±11,29 olarak saptandı. 

Çalışmamıza dahil edilen hasta (%48,2) ve yatış dosyalarında (%49,1) en çok 

saptanan tanı şizofreni, bu 403 Şizofreni tanılı hastanın %63,3’ünün doğum 

mevsiminin de kış ve ilkbahar olduğu gözlendi. Ailede psikiyatrik hastalık öyküsünün 

tanılara göre dağılımını incelediğimizde şizoaffektif bozukluk tanılı hastaların 

yakınlarında “psikotik bozukluk, bipolar affektif bozukluk ve mental retardasyon” 
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tanılarından birinin bulunma oranı çalışmamızdaki diğer psikotik bozukluk tanılı 

hastalara göre anlamlı olarak daha yüksek görüldü. Çalışmamıza dahil edilen psikotik 

bozukluk tanılı hastalarda işitme engeli olanların oranı %1,1 olarak bulundu. Tüm 

hastalar içinde sigara kullananların oranı %45,6 idi. Çalışmamızda hastaların 

%13,9’unda en az bir psikoyatrik komorbidite bulunduğu ve komorbid MDB görülme 

oranı %1,9 olduğu gözlendi. Sanrılı bozukluk tanılı hastalarda komorbid MDB 

oranının, şizofreni tanılı hastalarda ise komorbid OKB görülme oranının diğer tanı 

gruplarına göre anlamlı olarak yüksek olduğu saptandı. Çalışmamızda en çok 

gözlemlediğimiz psikiyatrik komorbidite MR olurken, tüm hastalar içerisinde komorbid 

MR görülme oranı %6,5, şizofreni hastalarında ise %7,1 olarak saptandı ve şizofreni 

tanılı hastalarda komorbid MR görülme oranı anlamlı olarak diğer tanılardan yüksek 

gözlendi. Hastaların ilk psikotik belirti yaş ortalaması 25,02±9,25 olarak saptandı ve 

sanrılı bozukluk hastalarında diğer tanı gruplarına göre anlamlı olarak daha yüksekti. 

Çalışmaya dahil edilen 1241 yatış dosyasının verilerine göre polifarmasi %38 oran ile 

en çok tercih edilen tedavi şekli olarak saptandı ve polifarmasi kullanım oranı erkek 

hastalar ile 55-65 yaş grubundaki hastalarda anlamlı olarak daha yüksek bulundu. 

Polifarmasi grubundaki en çok kombinasyon türü %52,5 ile atipik antipsikotiklerin 

kombinasyonu şeklindeydi. Çalışmamızda atipik antipsikotikler tipik antipsikotiklere 

göre daha fazla tercih edildiği, %95,2’sinde klinik takip süresince en az bir atipik 

antipsikotik kullanıldığı ve erkek hastalarda tipik antipsikotik kullanımı kadınlara göre 

anlamlı olarak daha yüksek olduğu saptandı. Çalışmamızdaki hastalarda en çok 

kullanılan antipsikotikler olanzapin (%33), risperidon (%27,9) ve ketiapin (%19,6) 

olarak gözlendi. Depo antipsikotik kullanım oranı %38,8, depo antipsikotiklerin en çok 

tercih edildiği tanı grubu ise %43,9 ile şizofreni grubundaki hastalardı ve kısa psikotik 

bozukluk ve şizofreniform bozukluk tanı grubunda depo antipskotik kullanımı anlamlı 

olarak daha düşük, komorbid alkol-madde kullanım bozukluğu olanlarda anlamlı 

olarak daha yüksek saptandı. Çalışmamızda en çok kullanılan depo antispikotik 

%17,5 ile bir aylık paliperidon UEA olup; şizofreni hastalarında diğer tanı gruplarına 

göre bir aylık paliperidon UEA kullanımı anlamlı olarak yüksekti. Çalışmamıza dahil 

edilen yatış dosyalarında güçlendirme uygulanan hastaların oranı %26,2 olarak 

saptandı. DDD kullanım oranı %25,22 olduğu, şizoaffektif bozukluk tanı grubundaki 

hastalarda güçlendirmenin anlamlı olarak yüksek olduğu ve yine şizoaffektif bozukluk 

tanılı hastalarda DDD ile güçlendirme kullanımı da diğer tanı grubundaki hastalara 

göre anlamlı olarak daha yüksek saptandı. En çok kullanılan DDD %14,8 ile valproik 

asit idi. Çalışmamızda antipsikotiklere ek antidepresan kullanımı %14,5, en sık 
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kullanılan antidepresan türü ise %9,1 ile SSRI’lar olarak tespit edildi. Antipsikotik dışı 

en çok kullanılan psikotrop ilaç %64,3 ile benzodiazepinler oldu. En sık kullanılan 

benzodiazepin ise %54,5 ile lorazepam olarak gözlendi. Çalışmamızda tüm gruplarda 

klozapin kullanım oranının %14,5 olduğu ve şizofreni tanı grubunda klozapin kullanım 

oranının %18,2 ile diğer tanı gruplarından anlamlı olarak yüksek olduğu saptandı. 

Ayrıca çalışmamızda klozapin kullanımının 2001-2011 (%9,6) yılları arasındaki 

yatışlara göre 2012-2021 (%17,7) yılları arasında anlamlı olarak arttığı gözlendi. Tüm 

grupta en az bir yan etki görülme oranı %58,3 olduğu ve monoterapi kullanan 

hastalarda yan etki görülme oranının daha düşük olduğu saptandı. Çalışmamızda 

ekstrapiramidal yan etki varlığı %27 idi ve EPS görülme oranı anlamlı olarak 

güçlendirme uygulanan grupta daha fazlaydı. Tipik antipsikotik kullanan hastalarda 

EPS gelişimi, atipik antipsikotik kullananlara göre anlamlı olarak daha fazlaydı. 

Çalışmamızda yatış süresince bir antipsikotiğe ek olarak DDD kullanan hastalarda ve 

ek olarak antidepresan kullanan hastalarda EPS görülme oranı anlamlı olarak daha 

yüksek saptandı. Çalışmamızda en fazla gözlenen EPS %18,6 ile parkinsonizm 

olarak gözlendi ve ikinci sıklıkta ise %8,3 ile akatizi gelmekteydi. Tipik antipsikotik, 

lityum, valproik asit ve trisiklik antidepresan kullananlarda parkinsonizm gelişme oranı 

bu ilaçları kullanmayanlara göre anlamlı olarak daha yüksekti. Antidepresan 

kullananlarda ve fluoksetin kullananlarda akatizi görülme oranı kullanmayanlara göre 

daha yüksek bulundu. Haloperidol kullanan grupta parkinsonizm ve akatizi görülme 

oranı kullanmayanlara göre anlamlı olarak yüksek saptandı. İkinci kuşak 

antipsikotiklerden risperidon ve depo antipsikotiklerden paliperidon 1 aylık UEA 

kullananlarda parkinsonizm, aripiprazol kullananlarda akatizi oranları 

kullanmayanlara göre anlamlı olarak yüksek görüldü. Hiperprolaktinemi oranları %6 

olarak gözlendi ve kadınlarda erkeklere göre, Risperidon kullananlarda 

kullanmayanlara göre hiperprolaktinemi oranları anlamlı olarak yüksek saptandı. 

Çalışmamızda lityum kullananların %35,3’ünde hipotirodi geliştiği, kilo artışı olanların 

oranının %4,11 olduğu ve olanzapin kullananlarda kilo artışının kullanmayanlara göre 

anlamlı olarak yüksek olduğu ve dislipidemi oranının %6,3 olduğu saptandı. Şizofreni 

tanılı olmaya göre sanrılı bozukluk tanılı olmanın yan etkiyi 0,451 birim, şizoaffektif 

bozukluk tanılı olmanın 0,641 birim azalttığı, atipik ve tipik antipsikotikleri kombine 

kullanmanın 1,825 birim, tipik antipsikotik kombinasyonu kullanmanın 1,823 birim, 

atipik antipsikotik kombinasyonu kullanmanın 2,597 birim, DDD kullanmanın 1,902 

birim, antidepresan kullanmanın 1,505 birim ve benzodiazepin kullanmanın 1,467 

birim artırdığı saptandı. Yatış yılı 2012-2021 arasında olanlarda polifarmasi kullanım 
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oranı, atipik antipsikotik kullanım oranı, aripiprazol, paliperidon ve klozapin kullanım 

oranları, uzun etkili enjektabl antipsikotik kullanım oranı, paliperidon bir aylık UEA, 

aripiprazol UEA ve haloperidol UEA kullanım oranları, yan etki görülme oranı ve yan 

etkiler içinde de metabolik yan etki görülme oranı yatış yılı 2001-2011 arasında olan 

hastalardan anlamlı olarak daha yüksek iken; risperidon UEA kullanım oranları ise 

anlamlı olarak daha düşüktü.  

Sonuç: Çalışmamız, psikotik bozukluk tanılı hastalarda tedavi yaklaşım 

türlerinin 20 yıllık süreçte, nispeten geniş bir örneklemde değerlendirildiği kapsamlı 

bir çalışma olup; çalışmamızın bu alanda yapılacak gelecek farmakoepidemiyolojik 

çalışmalar açısından yol gösterici olacağını düşünmekteyiz. 

Anahtar Kelimeler: Psikotik bozukluklar, yatan hasta, tedavi eğilimleri, yan 

etki  
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ABSTRACT 

Approaches to Psychosis Treatment at the Third Level Psychiatric 

Treatment Center-A Retrospective, Cross-Sectional Pharmacoepidemiology 

Study 

Objective: Psychotic disorder is a severe mental illness characterized by a 

detachment from interpersonal relationships and reality, along with significant 

impairments in thinking, emotions, and behaviors. Antipsychotics are the first-line 

treatment option for primary psychotic disorders. In addition to antipsychotics, mood 

stabilizers, antidepressants, and various augmentation therapies are also used in the 

treatment of psychotic disorders. Pharmacoepidemiological studies investigate the 

use and effects of a medication in a large population. These studies aim to answer 

questions about why, when, how, and where medications are used in a population. 

Our study is a descriptive, cross-sectional, and retrospective 

pharmacoepidemiological study that includes data on the distribution of treatments for 

patients receiving inpatient care with a diagnosis of psychotic disorder according to 

demographic characteristics, rates of polypharmacy, and adverse effects. The 

objectives of this study are to identify at-risk populations and contribute to the planning 

of accurate and effective treatments, determine the trends in the use of antipsychotic 

monotherapy, augmentation, and polypharmacy treatments that have changed over 

the years in our hospital, and contribute to the literature on relevant topics. 

Methods: A total of 1241 admission files and 934 patients (repeated 

admissions were excluded), who were hospitalized between 2001 and 2021 at the 

Psychiatry Clinic of Atatürk University Faculty of Medicine with a diagnosis within the 

Schizophrenia Spectrum and Other Psychotic Disorders diagnostic group, were 

retrospectively examined for this study. The collected data from the patient files 

included demographic information, medical history, comorbidities, clinical process 

related to the illness, diagnosis, types of treatment approaches used, reported side 

effects, and changes over the years. These data were recorded in a 

sociodemographic data form and analyzed using SPSS. 

Results: Of the 934 patients included in our study, 334 (35,8%) were female, 

600 (64,2%) were male, and the average age of the patients was determined to be 

34,42±11,29. Among the patients (48,2%) and admission files (49,1%) included in our 

study, schizophrenia was the most commonly diagnosed condition. Among the 403 

patients diagnosed with schizophrenia, it was observed that 63,3% were born in winter 
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and spring. The presence of "psychotic disorder, bipolar affective disorder, and mental 

retardation" diagnoses in the relatives of patients diagnosed with schizoaffective 

disorder was significantly higher compared to other patients with psychotic disorders 

in our study. In our study, the rate of hearing impairment among patients diagnosed 

with psychotic disorders was found to be 1,1%. The prevalence of smoking among all 

patients was 45,6%. We observed that 13,9% of the patients had at least one 

psychiatric comorbidity, and the comorbidity rate for MDD was 1,9%. The comorbidity 

rate of MDD was significantly higher in patients diagnosed with delusional disorder, 

while the comorbidity rate of OCD was significantly higher in patients diagnosed with 

schizophrenia compared to other diagnostic groups. Among all patients, the most 

commonly observed psychiatric comorbidity was MR, with a comorbidity rate of 6,5%, 

while in patients with schizophrenia, it was 7,1%. The comorbidity rate of MR was 

significantly higher in patients diagnosed with schizophrenia compared to other 

diagnoses. The mean age of patients at the onset of their first psychotic symptom was 

determined to be 25,02±9,25, and it was significantly higher in patients with delusional 

disorder compared to other diagnostic groups. According to the data from the 1241 

admission files included in the study, polypharmacy was found to be the most 

preferred treatment modality with a rate of 38%, and the utilization of polypharmacy 

was significantly higher in male patients and in the age group of 55-65. Among the 

polypharmacy group, the most common combination type was the combination of 

atypical antipsychotics, accounting for 52,5% of cases. In our study, atypical 

antipsychotics were preferred more frequently than typical antipsychotics, with 95,2% 

of patients receiving at least one atypical antipsychotic during their clinical follow-up. 

Moreover, the use of typical antipsychotics was found to be significantly higher in male 

patients compared to females. In our study, the most commonly used antipsychotics 

among the patients were observed to be olanzapine (33%), risperidone (27,9%) and 

quetiapine (19,6%). The utilization rate of long-acting injectable (LAI) antipsychotics 

was 38,8%, with the highest preference seen in the schizophrenia group (43,9%). 

Furthermore, the utilization of LAI antipsychotics was significantly lower in the 

diagnostic groups of brief psychotic disorder and schizophreniform disorder, while it 

was significantly higher in patients with comorbid alcohol or substance use disorder. 

The most frequently used LAI antipsychotic in our study was paliperidone palmitate 

with a one-month formulation, accounting for 17,5% of cases. The use of one-month 

paliperidone palmitate was significantly higher in patients diagnosed with 

schizophrenia compared to other diagnostic groups. Among the admission files 
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included in our study, the rate of augmentation therapy application was determined to 

be 26,2%. The utilization rate of mood stabilizers was found to be 25,2%, with 

significant higher rates of augmentation observed in patients diagnosed with 

schizoaffective disorder compared to other diagnostic groups. Moreover, in patients 

with schizoaffective disorder, the use of augmentation therapy with mood stabilizers 

was significantly higher than in patients with other diagnoses. The most commonly 

used mood stabilizers was valproic acid, accounting for 14,8% of cases. In our study, 

the utilization rate of antidepressants in addition to antipsychotics was 14,5%, and 

SSRIs were identified as the most frequently used type of antidepressant, accounting 

for 9,1% of cases. Among non-antipsychotic psychotropic medications, 

benzodiazepines were the most commonly used, with a rate of 64,3%. Lorazepam 

was the most frequently used benzodiazepine, accounting for 54,5% of cases. The 

utilization rate of clozapine in our study was 14,5% in all groups, with a significantly 

higher rate of clozapine use in patients diagnosed with schizophrenia (18,2%) 

compared to other diagnostic groups. Additionally, our study revealed a significant 

increase in clozapine utilization from 9,6% during the years 2001-2011 to 17,7% 

during the years 2012-2021. The overall rate of experiencing at least one side effect 

was found to be 58,3%, with a lower rate observed in patients using monotherapy. In 

our study, the presence of EPS was 27%, and the occurrence of EPS was significantly 

higher in the group receiving augmentation therapy. The development of EPS was 

significantly more common in patients using typical antipsychotics compared to those 

using atypical antipsychotics. Among patients who used mood stabilizers in addition 

to an antipsychotic during their hospitalization, as well as those who used 

antidepressants in addition to antipsychotics, the rate of experiencing EPS was 

significantly higher. The most frequently observed EPS in our study was 

parkinsonism, accounting for 18,6%, followed by akathisia at a frequency of 8,3%. 

The incidence of parkinsonism was significantly higher in patients using typical 

antipsychotics, lithium, valproic acid, and tricyclic antidepressants compared to those 

not using these medications. The rate of akathisia was higher in patients using 

antidepressants, particularly fluoxetine, compared to non-users. The incidence of 

parkinsonism and akathisia was significantly higher in the group using haloperidol 

compared to non-users. Parkinsonism was significantly higher in patients using 

risperidone, a second-generation antipsychotic, and paliperidone palmitate (one-

month long-acting injectable), akathisia was significantly higher in patients using 

aripiprazole compared to non-users. The rates of hyperprolactinemia were observed 
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to be 6%, and significantly higher rates of hyperprolactinemia were found in females 

compared to males and in those using risperidone compared to non-users. In our 

study, 35,3% of patients using lithium developed hypothyroidism. Rate of weight gain 

is 4.11%, and significantly higher weight gain was observed in patients using 

olanzapine compared to non-users. The rate of dyslipidemia was found to be 6,3%. 

Being diagnosed with delusional disorder compared to schizophrenia reduced the 

side effect by 0.451 units, while being diagnosed with schizoaffective disorder 

reduced it by 0.641 units. The combination use of atypical and typical antipsychotics 

increased the side effect by 1.825 units, the combination use of typical antipsychotics 

increased it by 1.823 units, the combination use of atypical antipsychotics increased 

it by 2.597 units. The use of mood stabilizers increased the side effect by 1.902 units, 

the use of antidepressants increased it by 1.505 units, and the use of 

benzodiazepines increased it by 1.467 units. In patients hospitalized between the 

years 2012-2021, the utilization rate of polypharmacy, atypical antipsychotics, 

aripiprazole, paliperidone, and clozapine, the utilization rate of long-acting injectable 

antipsychotics, paliperidone palmitate (one-month long-acting injectable), aripiprazole 

long-acting injectable, and haloperidol long-acting injectable, the rate of experiencing 

side effects, and the rate of metabolic side effects among the side effects were 

significantly higher compared to patients hospitalized between the years 2001-2011. 

However, the utilization rates of risperidone long-acting injectable were significantly 

lower in patients hospitalized between 2012-2021. 

Conclusion: Our study represents a comprehensive investigation of 

treatment approaches in patients diagnosed with psychotic disorders over a period of 

20 years, in a relatively large sample size. We believe that our study will serve as a 

guiding reference for future pharmacoepidemiological research in this field. 

Keywords: Psychotic disorders, inpatients, treatment trends, side effects 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Psikotik bozukluk, insanın kişilerarası ilişkilerden ve gerçeklerden uzaklaştığı; 

düşünce, duygu ve davranışlarında önemli bozulmaların görüldüğü ağır bir ruhsal 

hastalıklar gurubudur (1). 

DSM-V'in güncel baskısındaki psikotik bozukluklar, klinik sendromlarla 

tanımlanır ve birbirlerinden esas olarak süreleri (örneğin, şizofreni semptomları için 

≥6 ay ve kısa psikotik bozukluk için <1 ay), semptom profilleri (örneğin, şizofrenide 

birden fazla psikotik semptom tipi ve sanrılı bozuklukta sadece hezeyanlar), psikotik 

semptomlar ve bozuk ruh hali epizodları arasındaki ilişki (psikotik semptomların bir 

duygudurum epizodu sırasında olup geçtiği veya duygudurum bozukluğunun ötesine 

geçerek devam ettiği) ve nedenleri (psikotik semptomların fensiklidin (PCP) gibi 

maddelerin kullanımına mı yoksa epilepsi, sistemik lupus eritematozus (SLE) ve diğer 

otoimmün hastalıklar, tümörler veya demanslar gibi beyni etkileyen tıbbi durumlara mı 

bağlı olduğu) ile ayrılırlar (2,3).  

Psikotik bozukluk tanılı hastalarda, bilişsel işlevlerin normal popülasyondaki 

bireylere göre azaldığı görülmektedir ve bunun sonucunda da hastalar topluma uyum 

sağlamakta zorluk çekmektedirler. Uygun ve etkin bir tedavi almayan hastalar, 

semptomlardaki kötüleşmeler ve nüksler nedeniyle normal bir günlük hayat 

yaşayamamaktadırlar (4). Psikotik bozukluğu olan kişiler, özellikle intihar girişimleri, 

madde kötüye kullanımı, evsizlik, başkaları tarafından mağdur edilme ve şiddet 

eylemlerinde bulunmak olmak üzere psikozun komplikasyonları açısından risk 

altındadır (3). 

Psikotik bozukluk hastalarında yatarak tedavi; tanının netleşmesi, psikotik 

atağın tedavisi, içgörü eksikliği ve ilaç uyumsuzluğu, sosyal sorunlar, intihar veya 

saldırganlık riski, uygunsuz davranışlar ve nüks önleme stratejileri de dahil olmak 

üzere uzun vadeli tedavi planlama gibi nedenlerle gerekebilir (5). 

Antipsikotikler, şizofreni ve diğer primer psikotik bozuklukların tedavisinde 

birinci sıra kanıta dayalı tedavi seçeneğidir. Antipsikotik ilaç seçimi mevcut hastalığın 

durumuna, hastanın kullandığı diğer ilaçlarla olan potansiyel ilaç-ilaç etkileşimlerine 

ve hastanın olası yan etkilere olan duyarlılığına göre yapılmaktadır (6). Ancak 

şizofreni hastalarının en az %20'si antipsikotiklerle monoterapiden net bir fayda 

görmemektedir (7–9). Antipsikotik polifarmasisinin ayaktan şizofreni hastalarının 

%10-20'sinde ve yatan şizofreni hastalarının %40'ında kullanıldığı tahmin 
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edilmektedir, ancak dünyanın farklı bölgeleri arasında doğal olarak farklılıklar 

mevcuttur (10). Antipsikotiklere ek olarak psikotik bozuklukların yönetiminde 

duygudurum düzenleyiciler, antidepresanlar ve çeşitli güçlendirme tedavileri de 

kullanılmaktadır. 

Farmakoepidemiyoloji, klinik farmakoloji ve epidemiyolojiyi bir araya getiren bir 

bilim dalıdır (11). Geniş bir popülasyonda bir ilacın kullanımı ve etkileri araştırılır. 

İlaçların, bir popülasyonda neden, ne zaman, nasıl ve nerede kullanıldığı ile ilgili 

sorulara farmakoepidemiyolojik çalışmalar ile yanıt aranır (12). 

Bu çalışma tanımlayıcı, kesitsel ve retrospektif farmakoepidemiyolojik bir 

çalışma olup, hastanemiz psikiyatri servisinde psikotik bozukluk tanısı ile yatarak 

tedavi gören hastaların tedavilerinin demografik verilere göre dağılımına, yatış 

süresince uygulanan tedavi yaklaşımlarına, polifarmasi oranlarına ve bazı önemli yan 

etkilere dair verileri içermektedir. Elde edilen bulgular ile riskli populasyonların 

belirlenerek doğru ve etkin tedavilerin planlanmasına katkıda bulunmak, 

hastanemizdeki yıllar içerisinde değişen antipsikotik ve diğer psikotropların kullanım 

eğilimlerini belirlemek ve ilgili konularda literatüre katkıda bulunmak amaçlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Psikotik Bozuklukların Tanım ve Tarihçesi 

Psikoz, gerçeklik algısındaki değişiklikle ilgili semptomları kapsayan geniş bir 

terimdir ve kabaca halüsinasyonlar, sanrılar ve sanrısal yanlış tanımlama sendromları 

olarak tanımlanır (13).  

Zihnin anormal durumu anlamına gelen Yunanca kelimeden türetilen "psikoz" 

terimi, klinik tıpta birçok farklı şekilde kullanılmıştır (3). 19. yüzyıl öncesinde psikotik 

bozuklukların tarihçesi oldukça karmaşıktır. Antik çağlarda dahi psikotik bozuklukların 

varlığına dair belirtiler bulunmaktadır. Hipokrat, psikotik bozuklukların tıbbi nedenleri 

ve semptomları hakkında bilgi veren eserler kaleme almıştır. Orta Çağ'da ise psikotik 

bozukluklar genellikle dini bir boyut kazanıp cadılık ve şeytanla iş birliği gibi durumlarla 

bağdaştırılmıştır. Rönesans dönemiyle birlikte, psikotik bozukluklar hakkında daha 

bilimsel araştırmalar yapılmaya başlanmıştır. 17. yüzyılda, İngiliz hekim Thomas 

Willis, "delilik" adını verdiği bir durumu tanımlamış ve bu durumu, beynin işlevleriyle 

ilgili olarak açıklamıştır. 18. yüzyılın sonlarında aydınlanma devriminin 

gerçekleşmesine kadar, ruh hastaları hem korkulan ve kapatılan hem de alay konusu 

edilip eğlenilen bir konumda olmuşlardır. 1793’te Fransız psikiyatrist Philippe Pinel, 

akıl hastalarını zincirlerinden kurtarmış ve onların insanca muamele görmesini 

sağlamıştır. Daha sonraki yıllarda, psikotik bozuklukların nedenleri üzerine yapılan 

araştırmalar hızlanmıştır (14).  

İlk kez 1841'de Canstatt, psişik nevroz terimiyle eşanlamlı olarak kullandığı 

psikoz kavramını psikiyatri literatürüne sokmuştur (15). 19. yüzyılın ikinci yarısında, 

psikoz terimi yaygın olarak kullanılmış, ancak zihinsel bozukluk, akıl hastalığı ve 

delilik gibi terimlerle eş anlamlı olarak uygulanmaya devam etmiştir. 

1908 ile 1918 yılları arasında, Bonhoeffer, belirleyici bir adım attı ve psişik bir 

sendromun belirli bir fiziksel hastalığa özgü olmadığını, bunun yerine çok sayıda farklı 

fiziksel hastalığın oldukça benzer psişik sendromlara yol açtığını tespit etti. 1924 

yılında Bumke'nin eksojen ve somatojenik denklemi ile terim resmen günümüze kadar 

geçerli olan anlamını almıştır. Bu dönemde ilk olarak Jaspers ve Schneider tarafından 

ortaya atılan ve psikiyatrik nozolojide büyük yeri olan “nevroz” ve “psikoz” ayrımı 

DSM-I, DSM-II ve ICD-10’da da devam etmiştir (16). 

DSM-III’ün, 1980 yılında, tanıları somut araştırma kanıtlarına dayanarak 

doğrulama girişimlerinin ve her şeyden önce etiyolojik öncülleri tanımlayıcı olarak 
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geliştirilmiş olmasının, standartlaştırılmış araştırma kriterleriyle güvenilirliği artırma 

girişimlerinin bir sonucu olarak psikoz ve nevroz kavramları neredeyse tamamen bir 

kenara bırakılmıştır (17). 

Bu noktadan sonra, psikoz terimi, psikotik sıfat olarak sınırlandırılmıştır. 

1994’te DSM-IV, “Şizofreni ve Diğer Psikotik Bozukluklar” bölümü, psikotik 

semptomların baskın olduğu bir dizi bozukluğu kapsamış; ek olarak deliryum, demans 

ve majör depresif bozukluk gibi diğer bozukluklara psikotik semptomların eşlik 

edebileceği de dahil edilmiştir (18). 

2.2. Psikotik Bozuklukların Sınıflaması 

Mental Bozuklukların Tanısal ve Sayımsal El Kitabı, Beşinci Baskı (DSM-

V)’nın, "Şizofreni Açılımı Kapsamında ve Psikozla Giden Diğer Bozukluklar" bölümü, 

bu bozuklukların sanrılar, halüsinasyonlar, dezorganize konuşma, büyük ölçüde 

dezorganize veya anormal motor davranış (katatoni dahil) ve negatif belirtiler olmak 

üzere bu beş alanın bir veya daha fazlasındaki anormallikler olarak tanımlandığını 

belirtir (2). Psikoz; şizofreni spektrum bozukluklarının tanımlayıcı bir özelliği olduğu 

gibi, aynı zamanda duygudurum bozuklukları ve madde kullanım bozukluklarının 

ortak fakat değişken bir özelliği ve birçok nörolojik hastalığın nispeten yaygın bir 

özelliğidir (13). 

Psikotik bozukluklar, bireylerin gerçeklik algısında, mesleki ve sosyal 

işlevselliğinde, bilişsel fonksiyonlarında, genel anlamda düşünce ve davranışlarında 

değişikliklere neden olabilen bir hastalık grubudur. Psikotik bozukluklar hem belirti ve 

bulguları hem de klinik seyirleri açısından hastadan hastaya değişkenlik gösterebilir. 

Belirti ve bulgular ağırlaştığında, kişinin gerçeklik algısı bozularak günlük yaşamı 

büyük ölçüde etkilenmektedir (19). 

DSM-5’e göre psikotik bozukluk tanı kümesi içerisinde sanrılı bozukluk, kısa 

psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk, şizofreni, şizoaffektif bozukluk, maddenin 

ya da ilacın yol açtığı psikotik bozukluk ve başka bir sağlık durumuna bağlı psikotik 

bozukluk gibi çeşitli tanılar bulunmaktadır (2). Hastalıkların ve İlgili Sağlık Sorunlarının 

Uluslararası İstatistiksel Sınıflaması’nın onuncu revizyonu (10th revision of the 

International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems, ICD-

10)’nda ise psikotik bozukluklar; şizofreni, persistan delüzyonel bozukluk, akut ve 

geçici psikotik bozukluk, şizoafektif bozukluk ve tanımlanmamış organik olmayan 

psikoz şeklinde sınıflandırılmıştır (20). 
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Psikotik bozuklukların tanım ve sınıflaması, günümüzde bu anlamda 

kullanılabilecek herhangi bir laboratuar veya görüntüleme yöntemi henüz 

bulunmadığından, hastanın öyküsü ve ruhsal durum muayenesi ile yapılabilmektedir.  

Sınıflandırma, semptomların türünü belirleyerek uygun tedavi yöntemlerinin 

belirlenmesine yardımcı olabilir. Bu nedenle, psikotik bozuklukların doğru 

sınıflandırılması önemlidir ve uygun tedavi yaklaşımlarının seçiminde büyük bir rol 

oynar. 

2.3. Etiyoloji 

Psikotik bozuklukların oluş nedenleri arasında başlıca genetik faktörler, 

nörogelişimsel faktörler, biyokimyasal faktörler ve psikososyal faktörler gibi birçok 

etiyolojik faktör rol oynamaktadır ve etyoloji hala tam olarak anlaşılamamış olup bu 

bozuklukların gelişiminde tek bir etken değil birden çok faktörün birlikte etkili olduğu 

düşünülmektedir (3). 

Genetik araştırmalar, şizofreni veya ilgili psikotik bozuklukların gelişme riskinin 

artmasıyla ilişkili çok sayıda gen için yeterli kanıt sağlamıştır ve riskli genlerin bir 

kısmının, belirli tek bir psikotik bozukluk riskinden ziyade genel olarak psikotik 

bozukluk riskini artırdığı görülmektedir. Artan psikotik bozukluk riskiyle ilişkili genlerin 

çoğu, miyelinizasyon, sinaptik iletim, iyon kanalı işlevleri veya transkripsiyonel 

düzenlemede rolü olan proteinleri kodlarken, bazı yeni analizler ayrıca lipid 

metabolizması, hücre gelişimi veya translasyon sonrası RNA genlerinin de ilişkili 

olabileceğini göstermiştir (21).  

Araştırmalar, idiyopatik psikotik bozuklukların patogenezinde kalıtımın güçlü 

bir şekilde rol oynadığını göstermektedir. Psikotik belirtileri olan şizofreni ve bipolar 

bozukluk hastalarında, tek yumurta ikizleri arasında belirli genetik bölgelerin yaklaşık 

%50 uyumu gösterilmiş ve idiyopatik psikotik bozukluğu olan kişilerin kardeşleri ve 

ebeveynleri arasında, aynı bozukluğun görülme oranı normalden 10-15 kat daha fazla 

olarak bulunmuştur (3,22).  

İdiyopatik psikoz ile sinaptik nörotransmisyonu kontrol eden genler, özellikle 

dopamin ve glutamatın aracılık ettiği yolları içeren genler arasında birkaç ilişki 

bulunmuştur (23).  

Merkezi sinir sistemindeki MHC molekülleri, presinaptik terminallerin mikroglia 

kılavuzluğunda budanması yoluyla nöronal bağlantıların gelişimini düzenleyip, nöral 

devrelerin oluşumunu ve aracılık ettikleri işlevleri etkilemektedir. Son zamanlarda 
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psikoz ile majör histokompatibilite kompleksi (MHC), kompleman gibi immünolojik 

işlevlerde yer alan genler arasında bir ilişki olduğu da gösterilmiştir (24).  

Psikotik bir bozuklukla ilişkili en yaygın genetik anormallik, kromozom 22q11.2 

mikrodelesyonudur. Velokardiyofasyal Sendrom veya DiGeorge Sendromu olarak 

bilinen bu tabloda hastaların %25’inde şizofreni semptomları veya büyük ölçüde 

idiyopatik şizofreniden ayırt edilemeyen şizofreni benzeri özellikler gözlenmiştir (25). 

Gelişimin kritik aşamalarında anne enfeksiyonları, ilaç toksisitesi ve beslenme 

yetersizlikleri gibi doğum öncesi çevresel değişikliklere ya da doğum sırasında doğum 

komplikasyonlarına, doğum sonrası travmaya ve diğer yoksunluk biçimlerine maruz 

kalmanın, sonraki psikotik bozukluk riski ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (3). Ayrıca 

gebelikte annenin maruz kaldığı sıkıntı verici yaşam olayları ile çocukta şizofreni 

gelişme riski arasında ilişki olduğuna dair bildirimler bulunmaktadır (26). Anne 

karnında maruz kalınan maddeler ile ilgili yapılan çalışmalar ile, maruz kalınan 

sigaranın şizofreni riskini üç kat arttırdığı, esrar kullanımı ile çocuktaki psikotik 

yaşantılar arasında risk saptanmazken, özellikle yüksek alkol kullanımının riski 

arttırdığı gösterilmiştir (27). 

Ayrı araştırmalardan toplanan veriler, doğum mevsiminin şizofreni ve diğer 

psikotik bozukluk gelişiminde rol oynadığını göstermekte olup; bozukluğun görülme 

sıklığı kış ve  ilk bahar aylarında doğan bireylerde en yüksek olarak bulunmuş; kuzey 

yarım kürede şizofrenili hastaların daha çok Ocak-Nisan, güney yarım kürede ise 

daha çok Temmuz-Eylül aylarında doğmuş olduğu gözlenmiştir (28). İnfluenza gibi 

viral maruziyetteki mevsimsel değişimler, güneş ışığına maruz kalma, beslenme ve 

sıcaklıktaki değişikliklerle birlikte bu eğilimi açıklayabilir (29). Tüm bunlar ve ek olarak 

erişkin olguların coğrafik kümelenmeleri ile hastaneye yatışların mevsimselliği viral 

hipotezi destekleyen verilerdir (19). 

Psikotik semptomlar, başta SLE olmak üzere sinir sistemi belirtileri olan 

otoimmün hastalıklarla birlikte de ortaya çıkmaktadır. SLE'li kişilerin yaklaşık 

%30'unda, NMDAR'ın bir bileşeni olan glutamat NR2 alt biriminin epitopları ile çapraz 

reaksiyona giren çift sarmallı DNA'ya yönelik antikorlar bulunduğu gösterilmiştir ve bu 

kişilerin bazılarında psikotik belirtiler geliştiği bilinmektedir (30). 

 Şizofreni ve diğer psikotik bozuklukların gelişiminde dopamin, serotonin, 

norepinefrin, GABA, glutamat, asetilkolin, nikotin ve nöropeptitler olmak üzere birçok 

nörotransmitterin etkili olduğu gösterilmiştir (19).  
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Yapılan ilk çalışmalardan bu yana esas olarak mezolimbik yolaktaki D2 

reseptörlerinde dopaminerjik aktivite artışının olduğu ve bu yolağın bir kısmını 

oluşturan ventral striatumdaki dopamin hiperaktivitesinin başlıca sanrılar ve 

halüsinasyonlar olmak üzere pozitif semptomların gelişiminden sorumlu olduğu 

düşünülmektedir (31). 

Dopaminin yanı sıra, aşırı serotonin salıverilmesi sonucu 5-HT2A 

reseptörlerinin aktive olmasına veya 5-HT2A reseptörlerinin ekspresyonundaki artışa 

bağlı olarak artmış serotonerjik aktivasyonun da psikotik bozukluk patofizyolojisine 

katkısının olduğuna dair kanıtlar mevcuttur (32). 

Dopamin hipotezi uzun yıllardır şizofreniyi açıklamada geçerli olarak kabul 

edilmiş olsa da son yıllarda D2 antagonisti ilaçların hastalarda yalnızca kısmen etkili 

olması, bilişsel belirtilerin büyük oranda düzeltilememesi ve hastalığın dopamin 

disfonksiyonuyla açıklanamayan çok sayıda özelliğinin olması dopamin hipotezi 

psikoz gelişiminden hala sorumlu olsa bile tüm hastalarda geçerli olmayabileceğini 

düşündürmektedir. Buradan yola çıkarak psikoz etiyolojisini aydınlatmak için yapılan 

çalışmalar glutamat aracılığı ile beyinde gerçekleştirilen nöral iletimin şizofrenili 

kişilerde bozuk olabileceğini göstermektedir (33). 

Bir NMDA reseptör antagonisti olan fensiklidinin şizofreni benzeri bir 

sendroma yol açması, paranoya, ajitasyon, işitsel halüsinasyonlar gibi pozitif; apati, 

sosyal izolasyon, dikkatte azalma gibi negatif belirtilere neden olduğunun görülmesi, 

şizofreni riskini arttırdığı bilinen birçok genin NMDA reseptör işlevleri ile ilişkili olması 

nedeni ile glutamatın şizofreni ve diğer psikoların etiyolojisindeki rolüne ilişkin çeşitli 

düzenekler öne sürülmüştür. NMDA hipofonksiyonunun dopaminerjik dizgelerde 

dengesizliğe neden olduğu, bunun da glutamaterjik anormalliği arttırdığı ve 

sonucunda NMDA dışı glutamaterjik reseptörlerin aşırı uyarımı ile eksitotoksik hasar 

oluştuğu öne sürülmüştür (1). 

Bir inhibitör nörotransmitter olan GABA’nın, bazı şizofreni hastalarının 

hipokampuslarında azalmış GABA’erjik nöronların olması nedeni ile psikozun 

patofizyolojisinde rolü olduğu düşünülmüş; GABA’nın dopamin üzerinde düzenleyici 

etkisinin olduğu ve GABA’erjik nöron kaybının dopaminerjik nöronlarda hiperaktiviteye 

yol açtığı gösterilmiştir (19). 

Esrarın bazı kişilerde şizofreniyi ortaya çıkardığının anlaşılmasından sonra 

şizofreni ve psikotik bozukluk hastalarında endokannabinoid sisteme yönelik 
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çalışmalar artmıştır. CB reseptörlerinin presinaptik uçta nörotransmitter salınımını 

etkileyip sinaptik plastisitede rol oynadığı gösterilmiş olup özellikle anne karnında ve 

erken bebeklikte nöron çoğalması, göçü ve sinaps gelişiminde endokannabinoid 

iletilerin önemli rolü olduğu öne sürülmüştür (1,31,34). 

Şizofreni hastalarında yapılan görüntüleme çalışmalarının bulguları, hastalarla 

kontroller arasındaki farkın az olması nedeni ile klinik uygulamada tanı için 

kullanılacak nitelikte olmayıp patofizyolojiyi anlamak açısından çok değerli bilgiler 

sunmaktadır. Lateral ventriküllerde genişleme, bilateral gri cevher azalması, frontal, 

temporal, üst temporal girus, orta ve alt hipokampus ve başka limbik yapılarda 

hacimsel azalma, normal simetrinin kaybolması gibi yapısal görüntüleme 

anormallikleri olduğu gösterilmiştir (1,19). 

Erken çocukluk döneminde ebeveyn kaybı, ebeveyn ayrılığı, ya da bir sebeple 

ebeveyden ayrı kalma gibi olumsuz yaşam olayları ile şizofreni ve diğer psikotik 

bozukluklar ile eşik altı psikotik yaşantılar arasındaki risk ilişkisini gösteren 

araştırmalara göre ebeveyn kaybı ya da ayrılığı ne kadar erken dönemde olursa risk 

yaklaşık üç kat artmakta olup bu artış ayrı kalınan sürenin artması ile de olmaktadır 

(27). 

Genel olarak tüm psikiyatrik bozukluklar için bir risk faktörü olan ihmal ve 

istismar ile psikoz arasında da yakın ve güçlü bir ilişki bulunmakta olup fiziksel ve 

psikolojik ihmal ile cinsel, fiziksel ve psikolojik istismarın şizofreni ve psikoz riskini üç 

ile sekiz kat arasında arttırdığı gösterilmiştir. Duygusal istismar en güçlü risk ilişkisine 

sahip gibi görünmekle birlikte cinsel istismarın süresi ve niteliği de farklı etkilerde 

bulunmaktadır (35). 

Okul çağındaki çocuk için yeni bir sosyal ortamda deneyimlenen zorbalık, 

ayrımcılık ve eşitsizlikler önemli bir psikososyal stres etkenidir ve okulda maruz 

kalınan zorbalık ve/veya dışlanmanın eşik altı psikoz riskini 2-3 kat kadar arttırdığı 

gösterilmiştir (36). 

Şizofreni ve diğer psikotik bozukluklar ile esrar kullanımı arasında güçlü bir 

ilişki bulunmakta olup esrar kullanımının şizofreni riskini iki kat kadar arttırdığı ve diğer 

psikotik bozukluklar ile eşik altı psikotik yaşantılar için de riski 3-4 kat arttırdığı 

gösterilmiştir (37). Kullanılan esrar miktarı ve süresine göre de risk artmaktadır ve ağır 

kullanıcılarda (haftada en az 3-4 kez) şizofreni ve benzeri psikotik bozukluk riskinin 

dört kat arttığı bilinmektedir (38). Psikozun eşik altı ve klinik görünümleri ile alkol 
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kullanımı arasında da güçlü bir ilişki bulunmaktadır ve özellikle erken başlangıçlı alkol 

kötüye kullanımının şizofreni ve eşik altı psikotik yaşantılar için riski 2-3 kat arttırdığı 

gösterilmiştir. Ayrıca şizofreni ve genel olarak psikoz ile metamfetamin, stimulanlar, 

sigara, halusinojen ve sedatif kullanımı arasında da iki kata yakın risk artışı bildiren 

çalışmalar bulunmaktadır (39). 

Göçmenlik ve etnik azınlık olma durumu ile psikoz arasında güçlü bir ilişki 

bulunmakta olup; şizofreni riskinin birinci kuşak göçmenlerde 2-3 kat, ikinci ve üçüncü 

kuşak göçmenlerde ise 7-8 kat kadar arttığı görülmüştür. Genel olarak göçmenliğin 

ek bir psikososyal stres faktörü olduğu ve bu nedenle psikoz riskini arttırdığı 

söylenebilir (40). Ancak bu riskin her toplum veya etnik grupta görülmemesinin nedeni 

olarak muhtemelen erken çocukluktan itibaren maruz kalınan sosyal ve ekonomik 

eşitsizlikler, dışlanma, sosyal yalıtılmışlık, etnik özdeşim sorunları ve aynı kökenden 

göçmenlerle yaşayamama gibi durumlar olabileceği öne sürülmüştür (41,42). 

Kişinin içinde yaşadığı toplumda maruz kaldığı sosyoekonomik durumu (eğitim 

düzeyi, aylık geliri ve sınıfsal konumu gibi), cinsel yönelimi, işitme sorunları, dış 

görünüşü gibi konular ile ilgili sosyal eşitsizlikler ile psikoz arasında yakın bir ilişki 

bulunduğuna dair bildirimler bulunmaktadır (27,43,44). 

2.4. Epidemiyoloji 

Psikotik bozuklukların sıklık ve yaygınlığı değişkenlik göstermektedir. Aslında 

psikotik bozukluklar söz konusu olduğunda genelde şizofreni yaygınlığı üzerinde 

durulmuş ve şizofreninin yaygınlığının da %1 olduğu belirtilmiştir. Ancak geçtiğimiz on 

yılda yapılan çalışmalarda bunun tüm toplumlar için geçerli olmadığı ve toplum 

özelliklerine göre geniş bir aralıkta dağıldığı gösterilmiştir (27). 

Yapılmış kapsamlı bir çalışmada psikotik belirtilerin görüldüğü tüm psikotik 

bozuklukların yaşam boyu yaygınlığı %2,5-3,5 arasında bulunmuş; psikotik 

bozukluklar içerisinde en iyi bilinen ve en sık görülen şizofreni için ise nokta prevalans 

4,6/1000 kişi ve yaşam boyu prevalansının ise %0,87 olduğu gösterilmiştir (45,46). 

Türkiye’de yapılan kesitsel epidemiyolojik araştırmalarda saptanan şizofreni 

yaygınlıklarının ortalaması ise 8,9/1000 kişi olarak saptanmıştır (47). 

Şizofreni dışında kalan psikotik bozukluklar (şizofreniform bozukluk, 

şizoaffektif bozukluk, kısa psikotik bozukluk, sanrılı bozukluk ve tanımlanamayan 

psikotik bozukluklar) da en az şizofreni kadar yaygındır ve genel toplumda yaşam 

boyu toplam yaygınlıkları 9/1000 kişi olarak hesaplanmıştır (46,48,49).   
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Kısa eşik altı psikotik yaşantılar erken ergenlik döneminden başlayarak artıp 

geç ergenlik döneminde azalırken, tekrarlayan ve kalıcı psikotik yaşantılar ise geç 

ergenlik döneminde zirve yapan bir sıklıkta şizofreni ya da diğer psikotik bozukluklar 

olarak kliniğe yansımaktadır (50). 

Şizofreni için ortalama başlangıç yaşı 15-25 yaş olup erkeklerde kadınlara 

göre daha erken başlama eğilimi göstermektedir. Erkeklerde başlama yaşı ortalama 

19 iken, kadınlarda 23 civarında kabul edilmektedir. Kadınlarda ilk şizofreni atağı 40’lı 

yaşlarda ortaya çıkabilmektedir. Ayrıca erken çocukluk veya ergenliğin hemen 

başlarında da ortaya çıkabilmektedir. Şizofreni dışı psikotik bozukluklar için de 

başlangıç yaşı hemen hemen benzer olmakla birlikte kısa psikotik bozukluk ve 

şizofreniform bozukluk için yaş aralığı daha geniş gibi görünmektedir (27). 

Uzun yıllar boyunca şizofreni yaygınlığı ve sıklığı için cinsiyet açısından fark 

olmadığı kabul edilmiş olup yakın zamanda tekrarlanan geniş çaplı gözden geçirmeler 

sonucunda erkeklerde kadınlara göre daha yüksek sıklıkta olduğu görülmüştür (45). 

Son çalışmalarda şizofreni yaygınlığı için erkek/kadın oranı 1,4/1 olarak bildirilmiştir 

(46). Şizoaffektif bozuklukta cinsiyete göre dağılım ise alt tipe göre farklılık 

göstermekle birlikte bipolar tipi için erkek/kadın oranı eşit, depresif tipte ise kadınlarda 

erkeklere göre daha yaygın olduğu gözlenmiştir. Kısa psikotik bozukluk da benzer 

olarak kadınlarda erkeklerden daha sık görülmektedir (51,52). 

Çevresel faktörlere bakıldığında, şehirde büyümüş olmak, düşük 

sosyoekonomik düzey, birinci ya da ikinci kuşak göçmen olmak, kış mevsiminde 

doğmuş olmak ve bekar olmak psikotik bozukluk gelişme riskini artırmaktadır ve 

hastaların çoğunda bu faktörlerden bir veya birkaçının bulunduğu gözlenmiştir (27). 

2.5. Tanısal Yaklaşım 

2.5.1. Şizofreni 

En sık görülen psikotik bozukluk şizofrenidir. Şizofreni için DSM-V kriterleri; en 

az biri  sanrı veya varsanı olmak üzere “sanrı, varsanı, dezorganize konuşma ve 

davranış ve negatif belirtiler” semptomlarının herbirinin bir aylık sürenin önemli bir 

kısmında bulunması, mesleki, kişilerarası ilişkiler ya da öz bakım gibi alanlardaki 

işlevselliğinde ciddi bozulma olması, prodromal dönem dahil hastalığın altı aydan 

uzun süredir var olması ve başka bir durumla daha iyi açıklanamaması şeklinde 

belirtilmiştir (2) 
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2.5.2. Persistan Delüzyonel Bozukluk (Sanrılı Bozukluk) 

Sanrılı bozukluğun teşhisi için, bir kişinin bir ay veya daha uzun süre bir veya 

daha fazla tuhaf olmayan sanrısal düşüncesinin olması, bunun başka bir fizyolojik, 

madde kaynaklı, tıbbi durum veya diğer herhangi bir akıl sağlığı durumu ile 

açıklanamaması gerekmektedir (2). Bireyin kültürel inançları, teşhise gelmeden önce 

dikkate alınmayı hak eder. Kültürel inançlar sanrıların içeriğini de etkiler. Sanrılar 

dışında işlevsellik etkilenmez ve davranış açıkça tuhaf değildir (53). 

2.5.3. Akut ve Geçici Psikotik Bozukluk (Kısa Psikotik Bozukluk) 

Akut ve Geçici Psikotik Bozukluklar ICD-10’da akut başlangıçlı, şizofreni 

kriterlerini karşılamayan psikotik bozukluklar olarak tanımlanmıştır (52). Kısa ömürlü 

bu bozuklukta belirtiler aniden ve genellikle hastanın yaşamında ciddi bir stresin 

ardından başlar (27). Kısa Psikotik Bozukluk için DSM-V kriterlerine göre; sanrı, 

varsanı ve dezorganize konuşma semptomlarından en az biri olacak şekilde 

dezorganize davranışın da dahil olduğu dört belirtiden bir veya daha fazlasının en az 

bir gün ancak bir aydan daha kısa süredir var olması ve işlevselliğin hastalık öncesi 

döneme geri dönmesi gerekmektedir (2) 

2.5.4. Şizoaffektif Bozukluk 

DSM-V’te şizoaffektif bozukluğun temel özelliğinin, hastalık süresi boyunca 

şizofreninin temel belirtilerine ek olarak majör bir duygudurum bozukluğunun 

remisyon ve relapslarla seyretmesi olduğu vurgulanmıştır (2). Duygudurum belirtileri 

hastalık atağının belirgin bir bölümünü temsil etmeliyse de (en az %30’u), en az iki 

hafta boyunca belirgin duygudurum belirtisi olmadan psikotik belirtiler olmalıdır (27).  

2.5.5. Şizofreniform Bozukluk 

Şizofreninin bir türü olarak ele alınmakta ve önemli özellikleri şizofreniye 

benzemekte olup başlıca farkı, belirtilerin en az bir, en fazla altı ay sürmesi ve sosyal 

ya da mesleki işlevsellikte belirgin bozulmaya neden olmamasıdır. Şizofreniform 

Bozukluk, süre gerekliliği bakımından kısa psikotik bozukluk ile şizofreni arasındadır 

(27). ICD-10’da şizofreniform bozukluk tanısı bulunmaz. Şizofreni belirtileri olan ve 

olmayan akut polimorf psikotik bozukluk ve akut şizofreni-benzeri psikotik bozukluk 

olarak farklı kategorilere ayrılır (54). Çoğunluğu birkaç ay içinde tam iyileşir ve 

yalnızca küçük bir oranı kalıcı durumlara ilerler (55). 
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2.5.6. Maddenin/İlacın Yol Açtığı Psikotik Bozukluk 

DSM-V’e göre maddenin/ilacın yol açtığı psikotik bozukluk tanısının 

koyulabilmesi için sanrı ya da varsanı semptomlarından biri veya her ikisinin varlığı, 

öykü, fizik muayene ve laboratuar bulgularından elde edilen kanıtlar ile madde 

entoksikasyonu ya da yoksunluğu sırasında ya da az bir zaman sonrasında ya da bir 

ilaç aldıktan sonra belirtilerin gelişmesi, söz konusu maddenin/ilacın sanrı/varsanıya 

yol açabilmesi ve madde/ilaç dışında bir nedene bağlı açıklanamaması gerekmektedir 

(2) 

2.5.7. Başka Bir Sağlık Durumuna Bağlı Psikotik Bozukluk 

DSM-V tanı kriterlerine göre; kliniğinde belirgin varsanılar ya da sanrılar 

olmalı, öykü, fizik muayene ya da laboratuvar bulgularında bu bozukluğun başka bir 

sağlık durumunun doğrudan bir sonucu olduğuna ilişkin kanıtlar olmalı, başka bir 

ruhsal bozuklukla daha iyi açıklanamamalıdır (2). 

2.5.8. Tanımlanmış ve Tanımlanmamış Diğer Bir Şizofreni Açılımı 

Kapsamında ve Psikozla Giden Diğer Bozukluklar 

Klinik açıdan belirgin bir sıkıntıya ya da toplumsal, işle ilgili alanlarda ya da 

önemli diğer işlevsellik alanlarında bozulmaya neden olan, şizofreni ve diğer psikotik 

bozukluklar kümesinin belirti özelliklerinin baskın olduğu, ancak bunların tanı 

kümesindeki herhangi bir bozukluk için tanı ölçütlerini tam olarak karşılamadığı 

durumlarda bu tanı kategorisi kullanılmaktadır (2). 

2.6. Belirti Örüntüsü 

Psikotik bozukluklarda görülen klinik belirtiler, gerçeği değerlendirmenin 

bozulduğu pozitif belirtiler ve olağan işlevlerin azalmasıyla görülen negatif belirtiler 

olmak üzere temel olarak iki gruba ayrılmış olsa da diğer belirti örüntüleri arasında 

dezorganizasyon belirtileri, duygudurum belirtileri ve bilişsel belirtiler de 

bulunmaktadır (27,56). Şizofreni ve diğer psikotik bozukluklar akut başlayabilir veya 

hastalığın başlangıcından önce depresyon, uykusuzluk, odaklanmakta zorlanma 

veya anksiyete benzeri belirtilerin gözlendiği bir prodromal dönem görülebilir (19). 

Pozitif belirtiler normalin dışında fazlalık, aşırılık ve sapmalar olarak ortaya 

çıkan belirtilerken; negatif belirtiler ise normal işlevlerde azalma, eksiklik ya da yokluk 

belirtileridir. Bu tanımlamaya göre pozitif belirtiler sanrılar, varsanılar, dezorganize 

konuşma ve davranış; negatif belirtiler ise duygusal tepkilerde azalma ya da küntlük, 
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düşünce ve konuşmada fakirleşme (aloji), istemli eylem azlığı (avolüsyon), zevk 

alamama (anhedoni) gibi kabaca ayrılabilmektedir (1). 

Pozitif belirtilerin bir alt kümesi olarak değerlendirilebilecek olan psikotik 

belirtiler her zaman en kolay gözlemlenebilen ve en çok dikkat çeken belirtiler 

olmuştur ve sanrılar ve varsanılar olarak iki alt grupta incelenmektedir. Bunlar 

şizofreninin çekirdek belirtileri olarak kabul edilse de hiçbir sanrı  ya da varsanı türü 

şizofreniye özgü olmayıp hem diğer psikotik bozukluklarda hem de genel toplumda 

görülebilmektedirler (27).  

Herhangi bir uyaran olmaksızın hastanın duyu organları ile algılaması 

anlamına gelen varsanı şizofrenide çok büyük oranda görülmektedir. Psikozda en sık 

görülen halüsinasyon türü olan işitsel halüsinasyonlar; sıklıkla tehdit edici, aşağılayıcı, 

sıkıntı, korku ve anksiyete yaratan türde olup, şizofreni hastalarında yaklaşık %75 

oranında görüldüğü bildirilmiştir (19,57).  

Sanrılar ise dış gerçeklikle ile ilgili yanlış çıkarsamalara dayanan, aynı kültür 

grubundan başka kişilerin inandığından farklı olan ve aksi yöndeki kanıtlara karşılık 

varlığını sürdüren inanışlar olarak tanımlanmaktadır (58). En sık görülen sanrılar 

hastanın başkaları tarafından fiziksel, sosyal ya da psikolojik olarak zarar göreceğini 

düşündüğü perseküsyon (kötülük görme) sanrıları olup; referans (alınma, etkilenme), 

düşünce okunması, düşünce sokulması, düşünce yayınlanması, grandiyöz (büyüklük) 

sanrılar ve jaluzik (kıskançlık) sanrılar da şizofreni ve diğer psikotik bozukluklarda 

sıkça görülen sanrılardır (1,27,56).   

Negatif belirtiler ise kabaca normalde bulunması gereken işlevlerin (ilgi, istek, 

motivasyon, duygu ve davranış vb.) olmaması ya da kaybı olarak tanımlanmaktadır 

ve ilk atak psikoz hastalarının %50-90’ında, şizofreni tanılı kronik hastaların ise %20-

40’ında kalıcı negatif belirtiler bulunmaktadır (59). Negatif belirtiler arasında 

duygulanımda düzleşme, aloji (konuşmada azalma), avolüsyon (istemli harketlerin 

azalması), anhedoni (haz beklentisinde ve ilgi istekte azalma) ve sosyal içe çekilme 

sayılabilir (58).  

Negatif belirtiler birincil ve ikincil olarak ayrılmaktadır. Birincil negatif belirtiler 

idiopatik olup süreğen ve hastalığın stabil dönemlerinde de rastlanan bulgulardır ve 

defisit (eksiklik) sendromu olarak tanımlanmışlardır (60). Negatif belirtiler kimi zaman 

da pozitif belirtilere, ilaç yan etkilerine, depresyona ya da uzun süre kurumlarda 

kalmaya bağlı uyaran eksikliğine ikincil olarak ortaya çıkabilir (1). 
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Dezorganizasyon belirtileri DSM-V’te ayrı bir boyut olarak değerlendirilirken 

ICD-10’da pozitif belirtiler arasında ele alınmaktadır (2,54). Şizofreninin kalıtımsallığı 

en fazla ancak en az araştırılmış olan bu belirti boyutu arasında yapısal düşünce 

bozuklukları (çağrışımlarda gevşeme, raydan çıkma, neolojizm, ekolali, enkoherans, 

mutiizm), dezorganize davranış (manyerizm, ekopraksi vb.) ve katatoni, uygunsuz 

duygulanım ve dikkat bozukluğu bulunmaktadır (27).  

Şizofrenide görülen bilişsel işlev bozuklukları işlem hızı, dikkat ve odaklanma, 

yönelim, muhakeme, soyutlama, sözel ve görsel öğrenme ve işlem belleği alanlarında 

olmaktadır (56). Araştırmalar hastalığın en başından itibaren her evresinde olduğunu, 

yüksek risk gruplarında hastalık henüz başlamadan önce de bulunduğunu ve 

şizofrenisi olmayan birinci derece akrabalarında da daha düşük şiddette olmak üzere 

bilişsel işlev bozukluklarına rastlandığını göstermiştir (61). 

Duygudurum belirtileri de şizofreni ve diğer psikotik bozukluklarda sık 

görülmekte olup; özellikle depresyon ve anksiyete hastalık gidişi sırasında özellikle 

şizofrenide hastalığın bir parçası olabilecek kadar yüksek oranda görülebilmektedir 

(62). Birçok hastada görülebilen post-psikotik depresyon veya prodromal dönemdeki 

duygularda azalma ve küntleşme belirtilerinin, negatif belirtilerin, uyku-iştah 

değişikliklerinin ve antipsikotik yan etkilerin depresyon ile karışabildiği ve ayrım 

yapmanın zor olduğu akılda tutulmalıdır (1,27). Şizofrenide görülen depresyon olumlu 

gidiş göstergelerinden biri iken; anksiyete görülen hastalarda suisid ve şiddet 

olasılığının artığı bildirilmiştir (27). 

Şizoaffektif bozuklukta ise şizofreninin A tanı ölçütlerinin (sanrı, varsanı, 

dezorganize davranış veya negatif belirtiler) karşılaması birincil gereklilik olup; 

duygudurum belirtileri ile ilgili olarak depresif epizod için mutlaka majör deprsif atağın 

A1 ölçütünün karşılanması, yani hastada “depresif duygudurum” mutlaka bulunması 

gerekmetktedir (2,18). 

Sanrılı bozuklukları sanrıların görülebildiği diğer bozukluklardan ayıran en 

önemli nokta sanrı dizgesi olup; sanrıların iyi düzenlenmiş, sınırlı, net sanrılar olması, 

ortak bir temaya bağlanmış olması ve kendisi dışındaki diğer düşünce süreçlerinden 

etkilenmemesi ile belirlenmektedir (63). Kreapelin’den bu yana sanrıların bizar 

olmaması koşulu DSM-V’e kadar devam etmiş, ancak yakın dönemde sanrılı 

bozuklukta bizar sanrıların da görülebileceği kabul görmeye başlamıştır (64). Ayrıca 

sanrılı bozukluğa varsanılar eşlik edebilir fakat şizofrenideki kadar belirgin değildir ve 

genellikle sanrının içeriği ile ilgilidir (63).  
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2.7. Prognoz ve Prognostik Faktörler 

Psikotik bozuklukların gidiş ve sonlanışı hem aynı hastanın hastalık süreci 

içerisinde, hem de hastalar arasında son derece değişkendir. Tam iyileşme ile 

belirtiler ve işlevsellikte hiç düzelme olmadan giden kronik hastalık arasında değişen 

çok farklı gidiş biçimleri görülmekte olup, hastaların önemli bir bölümünün bu iki uç 

nokta arasında kaldığı ve kısmi yatışmalar ile giden çok sayıda atak geçirdiği 

bilinmektedir (65). 

Şizofreni hastalarında bildirilen remisyon oranları %10 ile %60 arasında 

değişmektedir ve hastaların %20-30’u kısmen normal bir yaşam sürdürebilmekteyken 

yaklaşık %20-30’u orta derecede semptomlar göstermeye devam eder, %40-60’ı ise 

tüm yaşam süreleri boyunca hastalıktan etkilenmektedirler (19). Şizofreni ile ilgili 

hasta izlem çalışmalarının sonucu hastaların yarısından azında önemli düzeyde klinik 

düzelme olduğunu saptamış; bu da şizofreninin sıklıkla hastanın yaşam kalitesini 

bozan kalıcı ve kronik yeti yitimi ile gittiğini vurgulamaktadır. Ayrıca bu çalışmaların 

bir başka sonucu da prognozdaki değişikliklerin en çok hastalığın ilk beş yılında 

belirgin olduğu ve sonraki dönemlerde plato yapma eğiliminde olduğudur (27). 

Hastalık belirtilerinin gidişinde de farklılıklar bulunmakta ve kısa dönemde hem 

negatif hem de pozitif belirtiler azalabilmekteyken, uzun dönemde pozitif belirtiler 

dalgalanma göstermekte, negatif belirtiler ise bir şekilde daha kararlı bir gidiş 

göstermektedir. Ayrıca bilişsel belirtiler, türü fark etmeksizin, hem kısa hem de uzun 

dönemde değişiklik göstermeden sürmektedir (65). 

Tüm bunların yanında, şizofreni ve diğer psikotik bozukluklarda gidiş ve 

sonlanışı güvenilir biçimde öngörecek sonuçlar yoktur. Var olan öngördürücülerin 

yordayıcı değerleri düşük olup hastalık süresi ve dönemine bağlı değişmektedir (27). 

Bununla birlikte aile öyküsünün bulunması, düşük hastalık öncesi uyum, erken 

başlangıç, sinsi başlangıç, erkek cinsiyet, bekar olmak, kentsel bölgede yaşamak, 

başlangıçta negatif belirtilerin baskınlığı, doğum komplikasyonu hikayesi, düşük zeka 

düzeyi, silik nörolojik bulguların varlığı, esrar kullanım öyküsünün bulunması ve 

tedaviye uyumun düşük olmasının olumsuz gidişle ilişkili olduğu söylenebilir (66). 

Hastalık başlangıç yaşının geç olması, kadın cinsiyet, evli olmak, kırsal bölgede 

yaşamak, hastalığın akut başlangıçlı olması, pozitif belirtilerin gözlenmesi, aktif 

dönemin kısa olması, hastalığın ataklarla gitmesi ve tedaviye uyumun yüksek olması 

ise iyi prognostik faktörler arasında gösterilmektedir (1). 
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2.8. Tedavi Yaklaşımları 

Psikotik bozuklukların tedavisinde birincil hedef, belirtileri olabildiğince ortadan 

kaldırmak, hastalığın yıkıcı etkilerini azaltmak, hastanın yaşam kalitesini ve topluma 

uyumunu artırmaktır. Psikotik bozukluk tedavisinin geç başlanması, hastalığın seyrini 

olumsuz yönde etkilediğinden psikotik bozuklukların erken tanı ve tedavisi oldukça 

önemlidir (67). 

Uygulanan ilaç tedavisi hastalığın değişik etaplarında (akut dönem, 

stabilizasyon dönemi, stabil dönem gibi) birbirinden farklılık göstermektedir (68). Akut 

psikoz tedavisinde ilk adımlar, ajitasyon ve zarar önleme için değerlendirme olmalıdır 

(69). Tanının netleşmesi, psikotik atağın tedavisi, içgörü eksikliği ve ilaç uyumsuzluğu, 

sosyal sorunlar, intihar veya saldırganlık riski, uygunsuz davranışlar ve nüks önleme 

stratejileri de dahil olmak üzere uzun vadeli tedavi planlama gibi nedenlerle psikotik 

bozukluk hastalarının yatırılarak tedavi edilmesi gerekebilir (5).  

Stabilizasyon dönemi, akut dönem belirtilerinin şiddetinin kademeli olarak 

azaldığı ancak nükslerin sık görüldüğü bir dönem olup; bu dönemin tedavisinde amaç 

psikotik belirtileri daha da azaltmak ya da ortadan kaldırmak, hasta ve aileye destek 

sağlayarak hastanın toplum yaşamına uyumunu sağlamaktır (68). Son olarak stabil 

dönemde tedavinin uzun vadeli hedefleri ise, remisyonun sürdürülmesi, nükslerin 

azaltılması ve hastanın işlevsellik düzeyinin ve yaşam kalitesinin iyileştirilmesini içerir 

(69). 

Tedavinin hangi aşaması olursa olsun antipsikotik ilaçlar, psikoz tedavisinin 

temel dayanağıdır ve doğru bir teşhis konulduktan hemen sonra 

başlanmalıdır. Antipsikotik ilaçlar şizofreni tedavisi için kapsamlı bir şekilde 

incelenmiş olup diğer psikoz türleri için de etkili oldukları bilinmektedir (70). Bir 

antipsikotik seçimi, etkinlik söz konusu olduğunda (klozapin hariç) önemli ölçüde 

farklılık göstermediğinden, öncelikle yan etkilere ve maliyet hususlarına 

dayanmaktadır (71). Farmakoterapinin yanı sıra, psikososyal tedavinin de klinik 

iyileşmeyi artırdığı görülmüştür. Şizofreni hastaları antipsikotik ilaç tedavisi ve 

psikososyal tedavilerin kombinasyonundan, her iki tedavinin tek başına 

kullanılmasına göre daha fazla yarar görmektedirler (19). 

Uzun etkili enjekte edilebilir antipsikotik ilaçlar, psikoz tedavisi için alternatif bir 

farmakolojik strateji sağlar ve 2-12 haftalık aralıklarla enjeksiyon şeklinde 

uygulanabilir (72). Uzun etkili enjekte edilebilir antipsikotik ilaçlar genellikle oral 
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antipsikotiklere uyumsuzluğun sık nükslere yol açtığı hastalar için endikedir, ancak 

daha yakın zamanda şizofreninin erken evrelerinde de çalışılmıştır. 10 çalışmayı 

içeren sistematik bir gözden geçirme, şizofreninin erken evrelerinde uzun etkili 

enjekte edilebilir antipsikotik ilaçların kullanımının semptomları ve nüksleri kontrol 

etmede diğer antipsikotik ilaçlardan daha etkili olabileceği sonucuna varmıştır (73). 

Antipsikotik ilaç seçimi mevcut hastalığın durumuna, hastanın kullandığı diğer 

ilaçlarla olan potansiyel ilaç-ilaç etkileşimlerine ve hastanın olası yan etkilere olan 

duyarlılığına göre yapılmaktadır (74). Antipsikotik ilaçlar temel olarak tipik ve atipik 

antipsikotik ilaçlar olmak üzere iki grup altında incelenmektedir. 

Tüm antpsikotiklerin ortak mekanizması D2 antagonizmasıdır. Görüntüleme 

çalışmalarında, striatumdaki D2 blokajı %65 oranında olduğunda antipsikotik etkinin 

ortaya çıktığı birçok kez gösterilmiştir. Daha yüksek oranlardaki D2 blokajı ise 

antipsikotik etkinlikte artışa neden olmamakla birlikte, %72 üzerinde 

hiperprolaktinemi, %80 üzerinde ekstrapiramidal semptomlar gibi yan etkilerde artışa 

sebep olmaktadır (75). 

2.8.1. Tipik Antipsikotik İlaçlar (Nöroleptikler, Birinci Kuşak Antipsikotikler) 

Birinci nesil "geleneksel" antipsikotik ilaçlar, psikotik semptomlara karşı en 

etkili olan ancak ekstrapiramidal belirtiler gibi yüksek oranda nörolojik yan etkilere 

sahip olan dopamin D2 reseptörlerinin yüksek afiniteli antagonistleridir (76). 

Şizofrenide özellikle pozitif belirtiler üzerine etkili olup; negatif ve bilişsel belirtiler 

üzerine etkileri zayıftır (1). Mezolimbik yolakta D2 blokajı yaparak pozitif belirtilere etkili 

olurken, etkileri bu bölge ile sınırlı olmadığından, nigrostriatal yolakta D2 reseptörlerini 

bloke ederek ekstrapiramidal yan etkilere, tuberoinfundibular yolakta D2 reseptörlerini 

bloke ederek hiperprolaktinemiye ve sonucunda da amenore, galaktore ve infertiliteye 

yol açabilmektedir (77). 

2.8.2. Atipik Antipsikotik İlaçlar (Serotonin-Dopamin Antagonistleri, 

İkinci  Kuşak Antipsikotikler) 

Atipik antipsikotik ilaçların tipik antipsikotiklerden farklı olarak, D2 

reseptörlerinin yanında 5HT2 reseptörlere ilgi oranları da yüksektir ve mezolimbik 

dopamin sistemine özgül olma durumları striatal dopamin sistemine olandan daha 

fazladır (27). Serotonin-dopamin antagonizması teorisi, bir ilacın 5-HT2A reseptörüne 

olan afinitesinin dopamin D2 reseptör afinitesine göre daha yüksek bir oranda 

olmasının 'atipikliği' öngörebileceğini ve atipik antipsikotiklerin etkinliğinin artmasına 
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rağmen EPS ve hiperprolaktinemi gibi yan etkilerinin artmamasını açıklamaktadır 

(78). Atipik antipsikotiklerin ayrıca negatif belirtiler ve bilişsel yıkım üzerine olan etkileri 

tipik antipsikotiklere göre daha belirgindir (77).  

2.8.3. Diğer Psikotik Bozukluklarda Tedavi Yaklaşımları 

Kısa Psikotik Bozukluk 

Akut psikotik bir hastada hastanın kendisi ve çevresine zarar verici davranış 

riskinin ve takip ve koruma amaçlı olarak hastaneye yatış gerekliliğinin 

değerlendirilmesi klinik önem taşımaktadır. Kısa psikotik bozukluk tedavisinde başlıca 

antipsikotikler ve benzodiazepinlerden faydalanılmakta olup; önerilen husus uzun 

süreli tedaviden kaçınılmasıdır (27). Düşük ve yüksek doz antipsikotik kullanımının 

karşılaştırıldığı bir çalışmada yüksek doz ile tedavi edilmenin bu hastalık grubunda 

uzun dönemde şizofreni tanısı almasında yordayıcı etkisinin olduğu gösterilmiştir (79). 

Genel anlamda tedavi sırasında ilaç dozunun tablonun yatışmasını sağlayan en 

düşük dozlarda tutulması önerilmektedir (27). 

Şizofreniform Bozukluk 

Hastanın hem daha etkin değerlendirilmesini sağlamak, hem de hastanın 

kendisi ve çevresi için daha güvenli olması açısından genellikle hastaneye yatış 

gerekmektedir (27). Antipsikotik tedaviye erken başlanması önemlidir ve tedavisiz 

geçen süre uzadıkça tedavi yanıtı kötüleşmektedir (80). Şizofreniform bozuklukta 

şizofreniye göre tedaviye yanıt daha hızlı olup %75’inde sekiz gün içinde antipsikotik 

tedaviye yanıt verdiği gözlenmiştir. Bu nedenle ve antipsikotiklerin oluşabilecek yan 

etkilerinden kaçınmak için şizofreniform bozuklukta tedavinin altı ayı geçmemesi 

önerilmektedir (27). 

Sanrılı Bozukluk 

Sanrılı bozukluk, ana belirtilerin doğası, sanrıların sarsılmazlığı ve hastanın 

tedavi iş birliğinin düşük olması nedeni ile tedavisi zor bir tablodur. Hastaların detaylı 

değerlendirilmesi ve sanrıları nedeni ile kendisi ve etrafındakilere zarar verme riski 

olan, kendi bakımını sürdürmekte güçlük yaşayan hastaların yatırılarak tedavi 

edilmesi önemlidir ve bu amaçla zorunlu yatışlar gerekebilmektedir (81). Hastalarda 

sanrıların hem birinci hem ikinci kuşak antipsikotiklere yanıt verdiği, antipsikotiklerin 

ve antidepresanların sıklıkla birlikte kullanıldığı, ayrıca farmakolojik tedavilerin 

yanında psikososyal müdahalelerin de yeri olduğu ve bir arada kullanılmalarının daha 
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etkili olduğu gösterilmiştir (27). Ayrıca sanrıların tiplerine göre yapılan çalışmalarda 

somatik tip sanrıların olan hastaların tedaviye daha iyi yanıt verdiği, perseküsyon 

hezeyanları olan hastaların tedavi yanıtının %50 oranında ve kısmi olduğu 

görülmüştür (82). 

Şizoaffektif Bozukluk 

Bipolar tipte şizoaffektif bozukluğu olan hastaların hem antipsikotik, hem de 

duygudurum düzenleyici nitelik taşıyan ilaçlarla tedavi edilmeleri gerekmektedir (51). 

Klasik tedavi birinci kuşak antipsikotiklerle birlikte bir ya da daha fazla sayıda 

duygudurum düzenleyici veya tek başına birinci kuşak antipsikotik ilaç kullanımı 

olarak gösterilse de bu yaklaşım yan etkiler nedeni ile giderek daha az 

kullanılmaktadır ve son yıllarda eğilim valproat ve ikinci kuşak antipsikotiklerin 

kullanımı şeklindedir. İkinci kuşaklardan olanzapin, risperidon, ketiapin, ziprasidon ve 

klozapinin tedavide kullanıldığında olumlu sonuçlar gösterdiği gözlenmiştir (27). 

Şizoaffektif bozukluk tedavisinde duygudurum dengeleyicilerin tek başına 

kullanılması etkisiz olarak görülmüştür (83). 

2.8.5. Antipsikotiklerin Yan Etkileri 

Tablo 1. Bazı antipsikotik ilaçların göreceli istenmeyen yan etkileri (84) 
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Haloperidol +++ +++ + + + + ++ 
Flufenazin ++ +++ ++ + + + +++ 
Trifluoperazin + +++ + + + + +++ 
Pimozid + + + + + + +++ 
Flupentiksol ++ ++ ++ + + ++ +++ 
Zuklopentiksol ++ ++ ++ ++ + ++ +++ 
Klorpromazin + ++ ++ +++ +++ ++ +++ 
Aripiprazol + - - - - - - 
Klozapin - - +++ +++ +++ +++ - 
Olanzapin + - + ++ + +++ + 
Paliperidon + + + + ++ ++ +++ 
Ketiapin - - + ++ ++ ++ - 
Risperidon + + + + ++ ++ +++ 
Sülprid + + - - - + +++ 
Amisülprid + + - - - + +++ 
Sertindol - - - - +++ + - 
Ziprasidon + - - + + - + 

 



20 

Tablo 2. En yaygın ekstrapiramidal yan etkiler (84) 

 Distoni Parkinsoniz
m 

Akatizi Tardif diskinezi 

Bulgu ve 
belirtiler 

Bedenin 
herhangi bir 
kısmında 
kas spazmı 
-okulojirik 
kriz 
-tortikolis 
*Akut distoni 
ağrılı ve 
korkutucu 
olabilir 

-Tremor 
ve/veya rijidite 
-Bradikinezi 
-Bradifreni 
-Salivasyon 
*Depresyon 
ya da 
şizofreninin 
negatif 
belirtileri ile 
karışabilir 

Hoşnutsuz, 
içsel bir 
huzursuzluk 
hali 
-bacak sallama 
-ayaklarını 
vurma 
-volta atma 
*Ajitasyonla 
karışabilir ve 
intihar 
düşüncesi, 
agresyonla 
bağlantılı 

-Dudak 
şapırdatma/çiğnem
e 
-Dili öne doğru 
uzatma 
-Koreiform el 
hareketleri 
-Pelvik itme 
*Ciddi olursa 
kouşma, yemek 
yeme, nefes 
almada güçlüklere 
yol açabilir 
*Stres altında 
kötüleşir 

Görülme sıklığı %10 %20 %25 AP maruz kalınan 
her yıl için %5 

Yatkınlaştırıcıla
r 

Genç erkek, 
daha önce 
AP 
kullanmamı
ş olanlar, 
yüksek 
potensli ilaç 
kullananlar 
*Yaşlılarda 
nadir 

Yaşlı kadın, 
mevcut 
nörolojik 
hasarı olanlar 
(kafa 
travması, 
SVO, vs) 

Aripiprazol, 
risperidon, 
olanzapin, 
ketiapin ve 
klozapin 
kullananlar 

Yaşlı kadın, affektif 
hastalık, tedavinin 
erken aşamasında 
akut EPS yan etkisi 
olanlar 

Gelişme süresi AP 
başladıktan 
sonra 
saatler 
içinde 
*Tardif 
distoni 
aylar-yıllar 
sonra ortaya 
çıkar 

AP 
başlandıktan 
ya da doz 
arttırıldıktan 
sonra günler-
haftalar içinde 

AP 
başlandıktan ya 
da doz 
arttırıldıktan 
sonra saatler-
haftalar içinde 

Aylar ve yıllar içinde 
*Olguların yaklaşık 
%50’si geri 
dönüşlüdür 

Tedavi -
Antikolnerjik 
ilaçlar 
şiddete göre 
IM veya IV 
olarak 
kullanılabilir 
-Daha az 
riskli bir 
antipsikotiğe 
geçilebilir 
-rTMS 
*Tardif 
distoni 
EKT’ye 
yanıt 
verebilir 

-Antipsikotik 
dozunun 
azaltılması 
-Antikolinerjik 
verilmesi 
*Semptomlar 
genellikle 
uyku 
sırasında 
kaybolur 

-Antipsikotik 
dozunun 
azaltılması 
-Propranolol 
30-80mg/g 
-Klonazepam 
-Siproheptadin 
-Mirtazapin 
-Trazodon 
-Mianserin 
-Difenhidramin 
*Antikolinerjikle
r genellikle 
faydalı değildir 

-Antikolinerjik varsa 
kesilmeli 
-Antipsikotiğin dozu 
azaltılmalı 
-Daha az yatkınlık 
oluşturan bir ilaca 
geçilebilir 
-Klozapin en 
faydalı, ketiapin de 
verilebilir 
-Valbenazin 
eklenebilir 
-Tetrabenazin ve 
Ginkgo biloba bir 
miktar etkili 
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2.8.6. Tedavi Kılavuzlarının Önerileri 

Amerikan Psikiyatri Birliği (APA) 2020 tedavi kılavuzu, şizofreni hastalarının 

antipsikotik bir ilaçla tedavi edilmesini ve etkinlik ve yan etkiler açısından izlenmesini, 

semptomları bir antipsikotik ilaçla düzelen şizofreni hastalarının antipsikotik bir ilaçla 

tedavi edilmeye devam edilmesini, semptomları bir antipsikotik ilaçla düzelen şizofreni 

hastalarının aynı antipsikotik ilaçla tedavi edilmeye devam edilmesini, tedaviye 

dirençli şizofreni hastalarının klozapin ile tedavi edilmesini, hastaların diğer tedavilere 

rağmen intihar girişimi veya intihar riski yüksek düzeydeyse ve diğer tedavilere 

rağmen saldırgan davranış riskinin önemli düzeyde kalması durumunda klozapin ile 

tedavi edilmesini önermektedir (85). 

Kanada Psikiyatri Birliği Şizofreni Tedavisi için Klinik Rehberi’nin 2017 

güncellemesinde, ilk epizod için antipsikotik kullanımı önerilmekte, birinci ve ikinci 

kuşak ilaçlar arasında etki açısından fark olmamakla birlikte ilaç seçiminin hastanın 

tercihi, klinik durumu ve yan etkilere göre yapılmasını, hasta tolere ediyorsa ilaca iki 

hafta devam edilmesini, ilaç dozunun doz aralığının alt ucunda tutulmasını, 

tolerabiliteye göre arttırılmasını ve ilk epizod belirtilerinin düzelmesinden sonra 

antipsikotik ile idame tedaviye en az 18 ay devam edilmesini önermektedir. 

Tekrarlayan atakları olan hastaların akut alevlenme dönemleri için ise mevcut 

antipsikotik ilaç dozunun arttırılmasını, ilaç değişikliğini ve tedaviye en az dört hafta 

devam edilmesini, kısmi yanıt var ve önemli yan etki yoksa sekiz hafta sonra yeniden 

değerlendirilmesini, idame tedavi için orta-düşük dozlarda antipsikotik ile 2-5 yıl veya 

muhtemelen daha uzun süre düzenli tedavi edilmesini, tedaviye dirençli şizofrenide 

klozapin kullanılmasını, saldırganlık varsa klozapin denenmesini ve tanı kriterlerini 

karşılayan depresif belirtiler varsa antidepresan eklenmesini önermektedir (86). 

Avustralya ve Yeni Zelanda Kraliyet Psikiyatri Birliği Kılavuzu (RANZCP, 

2016)’nda hastanın belirli eşik altı semptomlar gösterdiği ultra yüksek risk sendromu 

için dikkatli izlem ve BDT önerilmekte, etkisiz ya da kişinin kendisi ve çevresine karşı 

zarar verici davranışları varsa ya da en az bir hafta süren açık psikotik semptomlar 

geliştirirse antipsikotik başlanmasın, ilk epizod için en düşük etkili dozda ikinci kuşak 

bir antipsikotik kullanılması ve ilaç seçimini hedef semptomlar ile potansiyel yan etkiler 

göz önüne alınarak yapılması, olanzapinin potansiyel metabolik yan etkileri nedeni ile 

birinci basamakta kullanılmaması, antipsikotik kombinasyonundan genel olarak 

kaçınılması, tedavi direnci varsa klozapinin erkenden başlanması ve klozapin dahil 

diğer ilaçlara direnç olması durumunda EKT düşünülmesi önerilmektedir (87). 
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İngiltere Ulusal Sağlık Enstitüsü (NICE)’nün Yetişkinlerde Psikoz ve Şizofreni 

Tedavi Rehberi (2014), ilk atak psikozda yan etkilere göre seçilecek bir antipsikotik 

başlanmasını, 4-6 hafta optimum dozda kullanılmasını, yüksek dozda ilaç ile hızlı 

nöroleptizasyon yapılmamasını ve geçiş dönemi gibi kısa süreler hariç kombine 

antipsiotik kullanılmamasını önermektedir (88). 

Şizofreni Hastalarının İzlem Sonuçlarının Araştırılması Grubu (PORT) 2010 

yılındaki tedavi önerileri ise; ilk atak şizofrenide klozapin ve olanzapin dışındaki 

antipsikotik ilaçlar ile tedaviye başlanması, çok epizodlu tedaviye yanıt veren 

hastaların akut alevlenme dönemlerinde klozapin dışındaki antipsikotikler ile tedavi 

edilmesi ve bu hastalar için idame tedaviye sürekli olarak devam edilmesi, rutin idame 

tedavisinde özellikli seçilmiş hastalar dışında hedefli, aralıklı antipsikotik tedavi 

stratejilerinin kullanılmaması, iki antipsikotikle yeterli denemeden sonra kalıcı, klinik 

olarak anlamlı semptomu olan hastalarda klozapinin en az sekiz hafta olacak şekilde 

kullanılması, sürekli homisidal belirtileri olan, sürekli şiddet davranışları olan ve ısrarlı 

intihar düşünce ve davranışları olan hastalarda klozapin kullanılması, klozapin ile 

birlikte risperidon dışında kombine antipsikotik kullanılmaması ve yeterli antipsikotik 

tedaviye rağmen yanıt alınamayan hastalarda işitsel halüsinasyonlar için sol 

temporoparietal korteksten düşük frekanslı rTMS uygulanması olarak sıralanmaktadır 

(89). 

İskoçya Enstitüler Arası Rehber Ağı Şizofreni Yönetimi Rehberi (SIGN, 2013) 

ilk epizod hastalarında birinci ve ikinci kuşak antipsikotikler ile tedavi edilmesini ve bu 

sırada ilaç seçiminin yan etkilere göre yapılmasını, bu hastalarda remisyonu takiben 

düşük-orta doz antipsikotik ile en az 18 ay tedaviye devam edilmesini ve hasta 

istiyorsa/ilaç uyum sorunu varsa depo antipsikotiğe geçilmesini, akut alevlenme ve 

yineleme dönemlerindeki hastalar için klorpromazin ve diğer düşük potensli birinci 

kuşak antipsikotikler ile amisülpirid, olanzapin ve risperidon gibi antipsikotiklerin tercih 

edilmesini, bu hastalarda remisyondan sonra en az iki yıl antipsikotik tedaviye devam 

edilmesini, tedaviye dirençli şizofrenide klozapin tercih edilmesini, tek başına 

klozapine cevap yoksa klozapin ile birlikte ikinci kuşak bir antipsikotik eklenmesini, 

ancak monoterapi, kombinasyon veya klozapin denemesine rağmen yanıt yoksa 

yüksek doz antipsikotik düşünülmesini, diğer tüm tedavilere cevap yoksa/çok az 

cevap varsa EKT uygulanmasını önermektedir (90). 

Türkiye Psikiyatri Derneği 2010 Şizofreni Tedavi Kılavuzu’nda ise öneriler; ilk 

atak hastalarında EPS etkisi düşük olan, klozapin ve olanzapin dışındaki birinci ve 



23 

ikinci kuşak antipsikotiklerin tercih edilmesi, birinci kuşakların daha çok parenteral 

tedavi gerektiren taşkınlık ve şiddet gösteren hastalarda tercih edilmesi, antipsikotik 

tedaviye yanıt yoksa ayaktan hastalarda hedef doza ulaşıldıktan sonra üç hafta, 

yatarak tedavi görenlerde ise iki hafta sonunda başka antipsikotiğe geçilmesi, katatoni 

ve kendine zarar verme davranışları varsa EKT uygulanması, bu hastalarda remisyon 

sonrası 1-2 yıl sürdürüm tedavisi uygulanması, kronik şizofreni akut alevlenme 

dönemi için birinci ve ikinci kuşak ilaçlar arasında etkinlik açısından fark olmadığı ve 

halihazırda kullanılan ilacın doz aralığının üst sınırına doğru arttırılması, zarar verici 

davranış riski varsa intramusküler tedavilere hızlıca geçilmesi, ilaç uyumu varken atak 

olan hastada bir hafta, ilaç kesilmesi sonrası atak olan hastada 2-3 hafta sonra 

alevlenmenin düzelmesine yönelik bir işaret yoksa başka bir antipsikotiğe (bir ikinci 

kuşak antipsikotik) geçilmesi, ilaç dozunun arttırılarak iki hafta daha beklenmesi ve 

yüksek doz ile dört hafta kullanılmasına rağmen yanıt yoksa ilaç değişimi, birden fazla 

atak geçiren bu hastalarda en az beş yıl sürdürüm tedavisi uygulanması şeklinde 

sıralanmıştır (91). 

2.8.7. Tedaviye Dirençli Hastaların Yönetimi 

Tedaviye dirençli şizofreni (TDŞ), yeterli doz ve sürede antipsikotik ilaçlarla 

yapılan en az iki denemeye ve ilaç uyumu belgelenmiş olmasına rağmen 

semptomların devam etmesi olarak tanımlanmıştır (92).  

TDŞ görülme oranı yaklaşık %34 oranındadır (93). TDŞ’den emin olmak için 

öncelikle sözde TDŞ nedenlerinin ekarte edilmesi gerekmektedir. Bu nedenler Tablo 

3’te listelenmiştir. 

Tablo 3. TDŞ ve sözde TDŞ ayrımı (7) 

TDŞ Sözde TDŞ 

Neden: farmakodinamik faktörler Neden: klinik veya farmakokinetik faktörler 

Yeterli doz ve antipsikotik tedavi süresi 
varken oluşur. 

Yanlış tanı olasıdır. 

Erken başlangıç yaşı ve uzun hastalık süresi 
ile ilişkilidir. 

Antipsikotik tedavi yetersiz dozda veya 
sürededir. 

Tedaviye yanıt veren şizofreniden biyolojik 
farklılıklar bulunur. 

Yetersiz antipsikotik ilaç plazma düzeyleri 
bulunabilir. 

 Zayıf tedavi uyumu mevcut olabilir. 

 Tepkiyi maskeleyen advers olaylar veya 
eşlik eden tıbbi durumlar bulunabilir. 

 Psikozu tetikleyen madde kullanımı olasıdır. 
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 Neredeyse tüm kılavuzlarda ortak olarak tedaviye dirençli şizofreni 

hastalarında klozapin tedavisi önerilmektedir (85–91). Buna rağmen klozapinin, klinik 

pratikte sıklıkla yetersiz kullanıldığı belirtilmektedir (94,95). Bunun en önemli 

sebeplerinden biri olarak klinisyenlerin, klozapinin nötropeni yan etkisinden çekinerek 

ayaktan tedavi olan hastalarda diğer antipsikotikleri tercih etmeleri gösterilmektedir 

(96). Amerikan Psikiyatri Derneği şizofreni tedavi rehberinde, klozapin tedavisine 

başlamanın daha erken düşünülmesinin birçok hastaya fayda sağlayacağı 

belirtilmektedir (85). 

Klozapin tedavisi uygulanan hastaların yaklaşık %30’unda psikotik belirtiler 

başta olmak üzere belirtilerin sürdüğü ve yeterli yanıtın ortaya çıkmadığı 

öngörülmektedir (97). TDŞ’de klozapin ile diğer antipsikotiklerin değerlendirildiği bir 

metaanalizde, %40,1 hastanın klozapin tedavisine yanıt verdiği ve belirti şiddetinde 

%25,8 azalma sağlandığı saptanmıştır (9). Bu durum “klozapine dirençli şizofreni” 

kavramının ortaya çıkmasına neden olmuştur. Klozapine dirençlilik söz konusu 

olduğunda öncelikle direncin kesinliğinden emin olunmalı, dirençli pozitif belirtiler 

varlığında klozapinin diğer antipsikotikler (ön planda amisülprid veya aripiprazol) veya 

EKT ile güçlendirilmesi; dirençli negatif belirtilerin varlığında antidepresanlar ile 

klozapin kombinasyonu; dirençli intihar düşünceleri mevcut ise DD (lityum, lamotrijin) 

veya yine antidepresan (sitalopram/essitalopram veya fluoksetin) eklenmesi ve 

dirençli agresyon varlığında ise diğer antipsikotikler ile kombinasyon veya DD ile veya 

EKT ile güçlendirme önerilmektedir (98). 

Antipsikotik polifarmasisi tedaviye dirençli şizofreni tedavisinde sıklıkla 

uygulanan bir diğer yaklaşımdır (99). Antipsikotiklerin birlikte kullanımı farklı hasta 

grupları ve klinik ortamlar arasında değişiklik gösterse de bu uygulana oranının %10-

30 arasında olduğu bildirilmektedir (100). Kapsamlı bir meta-analizin sonuçlarına göre 

ise iki antipsikotik ile yapılan antipsikotik polifarmasi oranının %17,8-44,1; ≥ 3 

antipsikotik ile yapılan antipsikotik polifarmasi oranının ise %0,2-24,4 arasında olarak 

saptanmıştır (101). Ülkemizde yürütülen bir çalışmada çoklu antipsikotik kullanım 

sıklığının yıllar içerisinde arttığı bildirilmektedir (102). Diğer dikkat çeken nokta ise 

klozapine geçilmeden veya klozapinin yerine kombinasyon uygulamasına 

başvurulmasıdır (103). Farklı antipsikotik tedavilerin beraber kullanılmasındaki amaç 

ya daha güçlü D2 antagonistleri ekleyerek daha yüksek ve optimum D2 tutulumunu 

sağlamak, ya da farklı reseptörleri uyaran antipsikotikleri bir arada kullanıp 
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dopaminerjik aktivite dışında daha geniş bir reseptör aktivitesi elde etmek ve 

kombinasyon ile istenmeyen etkileri azaltmak olarak görülmektedir (103).  

 

Şekil 1. Antipsikotik polifarmasinin klinik adımları (101) 

TDŞ hastalarının tedavisinde ekinliği en fazla ve tutarlı kanıtlarla gösterilmiş 

antipsikotik klozapin olup; klozapin ve klozapinin güçlendirmesinden fayda görmeyen 

hastalarda veya klozapin tedavisi kullanılamadığında klozapin dışı diğer 

antipsikotiklerin ve onlara eklenecek başta EKT olmak üzere diğer güçlendirme 

yöntemlerinin denenmesi düşünülebilir (27). Ekleme stratejileri ile ilgili yapılan bir 

metaanalizde antipsikotikler arasında en etkili kombinasyonun aripiprazol ile olduğu 

bildirilmektedir (104).  

2.8.8. Komorbid Durumların Tedavisi 

 Günümüze kadar yapılmış pek çok çalışmada şizofreni hastalarındaki 

anksiyete bozukluklarının her tipinin genel topluma göre 2-3 kat daha fazla olduğu 

gösterilmiştir (105). Hastalarda en az bir komorbid anksiyete bozukluğu görülme oranı 

%38,3 iken; sosyal anksiyete bozukluğu %14.9, travma sonrası stres bozukluğu 

%12.4, obsesif kompulsif bozukluk %12.1, yaygın anksiyete bozukluğu %10.9 ve 

özgül fobi %7.9 olarak bildirilmiştir (106). Eşlik eden anksiyete belirtileri erken 

başlangıç, kadın cinsiyet, genç yaş, kötü hastalık seyri, azalmış yaşam kalitesi ve 

işlevsellik ve suisid ile anlamlı derecede ilişkili bulunmuştur (107–111). Şizofreniye 

eşlik eden anksiyetenin tedavisinde aripiprazol, olanzapin, risperidon ve ketiapinin 

etkili olduğu görülmüştür (27).  

Şizofreniye eşlik eden OKB şiddetinin negatif belirtiler ve bilişsel bozulma ile 

ilişkili olabileceği gösterilmiştir (112). OKB belirtilerinin şizofreni için olumsuz gidiş 

göstergesi olduğunu, bu hastaların çoğunlukla işsiz, yaşamın neredeyse her alanında 

işlevsiz ve hastaneye yatışlarının daha sık olduğu bildirilmiştir (113). Şizofreni 

Tek bir İKAP veya 
BKAP ile müdahale 

(daha önce 
denenmemiş)

Klozapin

Klozapin + İKAP 
veya BKAP (daha 

önce 
denenmemiş)

Kombinasyon 
tedavisi

Örneğin; 
İKAP+İKAP veya 

İKAP+BKAP

Kombinasyon 
tedavisi

Örneğin; 
İKAP+İKAP veya 

İKAP+BKAP
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hastalarındaki komorbid OKB’nin tedavisinde SSRI’lara eklenecek ketiapinin yetersiz 

kaldığı gözlenmiş olup; bu vakalarda risperidon ve aripiprazol gibi D2 bağlanma 

oranlarının daha yüksek olduğu antipsikotiklerle daha iyi etkinlik sağlandığı 

gösterilmiştir (114). Ayrıca eşlik eden anksiyete ve OKB tedavisinde antipsikotiklere 

eklenecek SSRI’ların hastanın genel durumuna ve negatif belirtilerin iyileşmesine 

katkıda bulunduğu gösterilmiş olup; SSRI’ların fayda etmediği durumlarda 

antipsikotiklere SNRI’ların da tercih edilebileceği belirtilmiştir (27).  

Hastalık süresi boyunca şizofreni hastalarının büyük bir kısmında depresif 

belirtiler görülmektedir. Tanımlamadaki farklılıklar ve kullanılan ölçeklere bağlı olarak 

şizofreni hastalarında depresyon sıklığı %25-81 arasında değişmekle birlikte ortalama 

%25-30 oranında olduğu kabul edilmektedir (115). Şizofreniye eşlik eden depresif 

belirtilerin artmış psikotik alevlenme ve yatış sıklığı, olumsuz klinik gidiş ve azalmış 

yaşam kalitesi ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (107,116,117). Şizofreniye eşlik eden 

depresyonun tedavisinde; antipsikotik ilaç dozunun azaltılması, tedaviye 

antiparkinson ilaç eklenmesi ya da dozunun yükseltilmesi, kullanılan antipsikotik 

yerine başka antipsikotik seçilmesi (tercihen ikinci kuşak), tedaviye antidepresan 

eklenmesi, tedaviye lityum eklenmesi ve EKT uygulanması gibi yaklaşımlar 

denenmektedir (27).  

2.9. Farmakoepidemiyolojik Çalışmalar 

Farmakoepidemiyoloji; ilaç etkinliği ve toksisitesini araştıran, geniş gözlemsel 

çalışma tasarımları sunan yeni bir bilimdir (118). Bu yeni klinik farmakoloji dalı, ilacın 

pazarlandıktan sonra gerçek yaşam koşullarında kullanımını araştırır ve böylece klinik 

çalışmaların deneysel sınırlamalarından uzaktır (12).  

Farmakoepidemiyolojinin iki tamamlayıcı yaklaşımı bulunmaktadır (12). 

Tanımlayıcı (karşılaştırmasız) yaklaşım, fenomenleri retrospektif, prospektif veya 

enine olarak gözlemlerken; analitik (karşılaştırmalı veya etiyolojik) yaklaşım, olumlu 

veya olumsuz etkilerin ortaya çıkması ile bir veya daha fazla ilaca maruz kalma 

arasındaki varsayılan ilişkileri araştırır (12,118).  

Tanımlayıcı araştırmalar, epidemiyolojik çalışmaların ilk basamağı olup; bu 

çalışmalarda yaş, cinsiyet, bölge, sosyoekonomik durum gibi değişkenlere göre bir 

hastalığın dağılımı incelenir (119). Bu tür araştırmalar, hastalıkların toplumdaki 

dağılımı hakkında genel bir bakış açısı elde edilmesini sağlar ve toplumdaki risk 

gruplarının belirlenmesinde, sağlık hizmetlerinin planlanmasında ve önceliklerin 
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saptanmasında tanımlayıcı araştırmaların büyük rolü vardır (120). Analitik 

çalışmalarda ise tanımlayıcı çalışmalardan elde edilen bulgulardan yola çıkılarak bir 

sağlık sorunu ve ona neden olduğu düşünülen etken arasındaki ilişki araştırılır (11). 

Farmakoepidemiyolojik çalışma türleri arasında; kohort çalışmaları, vaka-

kontrol çalışmaları, vaka-çaprazlama çalışmaları ve vaka-zaman-kontrol çalışmaları 

sayılmaktadır (118).  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalışmanın amacı doğrultusunda Atatürk Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri 

kliniğinde 2001-2021 yılları arasında Şizofreni Açılımı Kapsamında ve Psikozla Giden 

Diğer Bozukluklar tanı grubu içinde yer alan Şizofreni, Şizoaffektif Bozukluk, Sanrılı 

Bozukluk, Kısa Psikoz ve Şizofreniform Bozukluk ve Tanımlanmamış Psikotik 

Bozukluklar tanıları ile yatarak tedavi gören 18-65 yaş aralığındaki hastalara ait 1609 

hasta dosyası geriye dönük olarak incelendi. Dahil edilen dosyalardaki ICD-9 ve ICD-

10’a göre girilmiş tanılar dikkate alındı. 

 

Şekil 2. Dahil edilen yatış dosyası ve hasta sayılarını gösteren akış şeması 

İncelenen hasta dosyalarından edinilen bilgiler sosyodemografik veri formuna 

kaydedildi (Ek-1). Bu form ile hastaların sosyodemografik verileri, özgeçmiş-

soygeçmiş verileri, hastalık ile ilgili klinik süreç bilgileri, hastalık başlangıç yaşı, ilk 

belirti-ilk tedavi arasındaki süre (DUP-tedavisiz psikoz süresi), kesin tanısı, taburculuk 

Retrospektif taranan dosya 
n=1609

n=1241 yatış dosyası (tedavi 
yaklaşımları, yan etkiler, 

klinik süreçler ve yıllara göre 
değişimler analiz edildi)

Şizofreni (n=610) 

Şizoaffektif Bozukluk (n=235) 

Organik Olmayan Psikoz (n=142)  

Kısa Psikotik ve Şizofreniform
Bozukluk(n=133) 

Sanrılı Bozukluk (n=121) 

n=934 hasta 

334 kadın, 600 erkek 

Şizofreni (n=450) 

Şizoaffektif Bozukluk (n=172) 

Kısa Psikoz ve Şizofreniform 
Bozukluk (n=111) 

Organik Olmayan Psikoz (n=106) 

Sanrılı Bozukluk (n=95)

Veri eksikliği nedeni ile dahil 
edilmeyen dosyalar n=368 

Tekrarlayan yatışlar hariç tutularak 
(n=307) sosyodemografik, 

epidemiyolojik ve etiyolojik faktörler 
analiz edildi
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tedavisi, kullanılan tedavi yaklaşım türleri ve ortaya çıkan yan etkiler gibi bilgiler hasta 

dosyalarından elde edildi. 

Sosyodemografik veriler içerisinde yer alan “göçmenlik durumu” yaşadığı 

yerden herhangi bir sebeple ülke içerisinde veya yurt dışında belirli bir süre yaşamış 

olanlar için “var” olarak kabul edildi. 

Çalışmamızda “polifarmasi” terimi birden falza antipsikotiğin kullanıldığı, 

“kombinasyon” terimi ise antipsikotiğe başka bir psikotrop ilacın eklendiği durumlar 

için kullanıldı.  

İstatistiksel analizler SPSS versiyon 25.0 programı yardımıyla gerçekleştirildi. 

Değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu, histogram grafikleri ve Kolmogorov-

Smirnov testi ile incelendi. Tanımlayıcı analizler sunulurken ortalama, standart 

sapma, ortanca değerler kullanıldı. Kategorik değişkenler Ki Kare Testi ile 

karşılaştırıldı. Normal dağılım göstermeyen (nonparametrik) değişkenler iki grup 

arasında değerlendirilirken Mann Whitney U Testi, ikiden fazla grup arasında 

değerlendirilirken Kruskal Wallis Testi kullanıldı. P değerinin 0,05’in altında olduğu 

durumlar istatistiksel olarak anlamlı sonuçlar şeklinde değerlendirildi. 

Yukarıdaki akış şemasında da gösterildiği gibi çalışmamızda sosyodemografik 

veriler, epidemiyolojik ve etiyolojk faktörlerin incelendiği analizler yapılırken 

tekrarlayan yatışların çıkarıldığı 934 hastanın verileri, tedavi yaklaşımları, yan etkiler 

ve yıllara göre değişimlerin incelendiği analizler yapılırken ise 1241 yatış dosyasından 

elde edilen veriler kullanıldı. 
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4. BULGULAR 

Atatürk Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri kliniğinde 2001-2021 yılları 

arasında Şizofreni Açılımı Kapsamında ve Psikozla Giden Diğer Bozukluklar tanı 

grubu içinde yer alan tanılar ile yatarak tedavi gören 18-65 yaş aralığındaki hastalara 

ait dosyalar retrospektif olarak incelendi. İncelenen ve sonuçta çalışmamıza dahil 

edilen toplam dosya sayısı 1241 olup; tekrarlayan yatışların hariç tutulduğu 

çalışmamıza dahil edilen hasta sayısı ise 934 idi.  

4.1. Sosyodemografik Özellikler, Epidemiyolojik ve Etiyolojik Faktörler 

Çalışmamıza dahil edilen hastaların 334 (%35,8) tanesi kadın, 600 (%64,2) 

tanesi erkek hastalara aitti. Hastaların %34,8’i (n=325) 25-34 yaş grubunda iken; 

%23,7’si (n=221) 35-44, %21,4’ü (n=200) 18-24 ve %7’si (n=65) 55-65 yaş 

grubundaydı. Hastaların eğitim süreleri 582 (%62,3) hastada 0-8 yıl, 234 (%25,1) 

hastada 9-12 yıl, 113 (%12,1) hastada 12-16 yıl ve 5 (%0,5) hastada ise 17 yıl ve 

üzeri olarak saptandı. Hastaların %32,5’i (n=304) kış ve %22,7’si (n=212) ilkbahar 

mevsimi doğumlu, %52,1’i (n=487) bekar, %89,9’u (n=840) ailesi ile yaşamakta, 

%73,1 (n=683)’i çalışmamakta, %77,3’ünün (n=722) ekonomik durumu düşük-orta, 

%53,2’si (n=497) il merkezinde yaşamakta, %36,3’ünün (n=339) etnik kökeni mevcut 

ve %22,6’sının (n=211) göç öyküsü bulunmakta idi. Çalışmaya dahil edilen hastaların 

sosyodemografik özellikleri Tablo 4’te gösterilmiştir. 
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Tablo 4. Hastaların sosyodemografik özellikleri 

  % N 

Geliş Şekli Poliklinik 68,8 643 
Acil 31,2 291 

Cinsiyet Kadın 35,8 334 
Erkek 64,2 600 

Yaş Grupları 18-24 21,4 200 
25-34 34,8 325 
35-44 23,7 221 
45-54 13,2 123 
55-65 7,0 65 

Doğum Mevsimi Kış 32,5 304 
İlkbahar 22,7 212 
Yaz 16,7 156 
Sonbahar 17,5 163 

Medeni Durum Evli-Dini Nikahlı 37,4 349 
Bekar 52,1 487 
Boşanmış-Ayrı-Dul 8,8 82 

Kiminle Yaşadığı Yalnız 6,4 60 
Ailesi ile 89,9 840 
Arkadaşları ile 2,8 26 
Bakımevi, yurt, vs 0,8 8 

Eğitim Yıl Grupları 0-8 yıl 62,3 582 
9-12 yıl 25,1 234 
12-16 yıl 12,1 113 
>16 yıl 0,5 5 

Çalışma Durumu Çalışıyor 26,9 251 
Çalışamıyor(hastalık)  32,5 304 
Malül 2,7 25 
Çalışmıyor 37,9 354 

Sosyoekonomik 
Durum 

Düşük 38,8 362 
Orta 38,5 360 
Yüksek 22,7 212 

Yaşadığı Yer Köy 20,7 193 
İlçe merkezi 26,1 244 
İl merkezi 53,2 497 

Etnik Köken Yok 63,7 595 
Var 36,3 339 

Göç Öyküsü Yok 77,4 723 
Var 22,6 211 

İşitme engeli Yok  98,9 924 
Var  1,1 10 

Sigara kullanımı Yok  54,4 508 
Var  45,6 426 

Alkol kullanımı Yok  95,2 889 
Var  4,8 45 

Esrar kullanımı Yok  97,2 908 
Var  2,8 26 

 

Hastaların sosyodemografik özellikleri ile kesin tanıları arasındaki ilişki 

incelenmiştir. Buna göre kısa psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk tanı 

grubundaki hastalarda geliş şekli acil olanların oranı diğer kesin tanı gruplarına göre 

daha fazlaydı. Kısa psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk tanı grubunda ve 

organik olmayan psikotik bozukluk tanılı hastalarda erkeklerin oranı diğer tanılardaki 

erkeklerin oranına göre daha düşüktü. Kısa psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk 

tanı grubundaki hastalarda 18-24 yaş arasında olanlar daha fazlaydı. Sanrılı bozukluk 
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tanılı hastalarda evli-dini nikahlı olanların oranı diğer tanılara sahip olan 

hastalardakinden daha yüksekti. Şizofreni tanılı hastalardaki hastalık nedeniyle 

çalışamayanların oranı, sanrılı bozukluk tanılı hastalardaki ekonomik durumu orta 

olanların oranı, organik olmayan psikotik bozukluk tanılı hastalardaki il merkezinde 

yaşama oranı daha fazlaydı. Hastaların kesin tanılarına göre sosyodemografik 

verilerinin dağılımı Tablo 5’te gösterilmiştir. 

Tablo 5. Hastaların sosyodemografik verilerinin kesin tanı gruplarına göre dağılımı 

 Şizofreni Sanrılı 
Bozukluk 

Kısa psikoz, 
şizofreniform 

bozk 

Şizoaffektif 
bozukluk 

Organik 
olmayan 
psikoz 

P* 

% n % N % n % n % n 

Başvuru 
şekli 

Poliklinik 67,6 304 78,9 75 55,9 62 68,6 118 79,2 84 
<0,001 

Acil 32,4 146 21,1 20 44,1 49 31,4 54 20,8 22 

Cinsiyet 
Kadın 31,1 140 38,9 37 46,8 52 34,9 60 42,5 45 

0,013 
Erkek 68,9 310 61,1 58 53,2 59 65,1 112 57,5 61 

Yaş 
grupları 

18-24 20,4 92 6,3 6 45,9 51 15,1 26 23,6 25 

<0,001 

25-34 37,1 167 20,0 19 29,7 33 38,4 66 37,7 40 

35-44 23,6 106 22,1 21 13,5 15 30,8 53 24,5 26 

45-54 12,2 55 28,4 27 9,0 10 11,6 20 10,4 11 

55-65 6,7 30 23,2 22 1,8 2 4,1 7 3,8 4 

Doğum 
mevsimi 

Kış 38,0 153 39,8 33 30,1 28 38,4 58 30,5 32 

0,652 
İlkbahar 25,3 102 24,1 20 32,3 30 19,9 30 28,6 30 

Yaz 17,4 70 15,7 13 20,4 19 19,9 30 22,9 24 

Sonbahar 19,4 78 20,5 17 17,2 16 21,9 33 18,1 19 

Medeni 
durum 

Evli 28,0 126 71,6 68 41,4 46 40,1 69 37,7 40 

<0,001 
Bekar 60,4 272 13,7 13 51,4 57 50,0 86 55,7 59 

Boşanmış 10,2 46 8,4 8 5,4 5 9,3 16 5,7 6 

Dul 1,3 6 6,3 6 1,8 2 0,6 1 0,9 1 

Eğitim yıl 
grupları 

0-8 yıl 57,6 259 70,5 67 73,0 81 61,6 106 65,1 69 

0,239 
9-12 yıl 28,0 126 21,1 20 18,9 21 25,0 43 22,6 24 

12-16 yıl 13,8 62 7,4 7 8,1 9 12,8 22 12,3 13 

>16 yıl 0,7 3 1,1 1 0,0 0 0,6 1 0,0 0 

Çalışma 
durumu 

Çalışıyor 21,8 98 38,9 37 36,0 40 26,7 46 28,3 30 

<0,001 
Çalışamıyor 41,6 187 12,6 12 6,3 7 38,4 66 30,2 32 

Malül 3,1 14 1,1 1 0,9 1 4,7 8 0,9 1 

Çalışmıyor 33,6 151 47,4 45 56,8 63 30,2 52 40,6 43 

Ekonomik 
durum 

Düşük 39,8 179 23,2 22 43,2 48 43,6 75 35,8 38 

0,049 Orta 36,7 165 49,5 47 39,6 44 37,2 64 37,7 40 

Yüksek 23,6 106 27,4 26 17,1 19 19,2 33 26,4 28 

Yaşadığı 
yer 

Köy 20,9 94 12,6 12 28,8 32 24,4 42 12,3 13 

0,025 İlçe merkezi 26,2 118 28,4 27 22,5 25 26,2 45 27,4 29 

İl merkezi 52,9 238 57,9 55 48,6 54 49,4 85 60,4 64 

Etnik 
köken 

Yok 64,4 290 67,4 64 61,3 68 62,8 108 59,4 63 
0,858 

Var 35,6 160 32,6 31 38,7 43 37,2 64 40,6 43 

Göç 
öyküsü 

Yok 76,9 346 68,4 65 76,6 85 80,8 139 82,1 87 
0,433 

Var 23,1 104 31,6 30 23,4 26 19,2 33 17,9 19 

*: Ki Kare Testi  

Kesin tanılara göre özgeçmiş-soygeçmiş özellikleri karşılaştırıldı. Buna göre 

şizoaffektif bozukluk tanılı hastaların aile öyküsünde grup 3 psikiyatrik hastalık 

(psikoz, BAB, MR) olanların oranı daha yüksekti. Organik olmayan psikotik bozukluk 

tanılı hastalarda gelişimsel gerilik öyküsü bulunma oranı daha fazlaydı. Kısa psikotik 
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bozukluk, şizofreniform bozukluk tanılı hastalarda sigara kullanımı diğerlerine göre 

daha düşüktü. Alkol ve esrar kullanımı ile duygusal, fiziksel ve cinsel istismar 

öyküleriyle tanı grupları arasında anlamlı ilişki saptanmadı. Hastaların kesin tanılarına 

göre özgeçmiş-soygeçmiş verilerinin dağılımı Tablo 6’da gösterilmiştir. 

Tablo 6. Hastaların özgeçmiş-soygeçmiş özelliklerinin kesin tanı gruplarına göre dağılımları 

 
Şizofreni 

Sanrılı 
bozukluk 

Kısa psikoz, 
şizofreniform 

bozukluk 

Şizoaffektif 
bozukluk 

Organik 
olmayan 
psikoz 

P* 

% n % N % n % n % n 

Aile 
öyküsü 

Yok 58,4 263 64,2 61 77,5 86 48,8 84 60,4 64 

<0,001 
Bilinmeyen 9,1 41 12,6 12 7,2 8 9,9 17 14,2 15 

Grup 1** 6,2 28 6,3 6 6,3 7 7,6 13 1,9 2 

Grup 2** 26,2 118 16,8 16 9,0 10 33,7 58 23,6 25 

İşitme 
engeli 

Yok 99,1 446 98,9 94 97,3 108 100,0 172 98,1 104 
0,243 

Var 0,9 4 1,1 1 2,7 3 0,0 0 1,9 2 

Çocukluk 
ateşli 

hastalık 

Yok 97,3 438 96,8 92 92,8 103 97,1 167 93,4 99 
0,093 

Var 2,7 12 3,2 3 7,2 8 2,9 5 6,6 7 

Gelişimsel 
gerilik 

Yok 97,3 438 100,0 95 99,1 110 98,8 170 89,6 95 
<0,001 

Var 2,7 12 0,0 0 0,9 1 1,2 2 10,4 11 

Sigara 
kullanımı 

Yok 51,1 230 58,9 56 67,6 75 47,1 81 62,3 66 
0,002 

Var 48,9 220 41,1 39 32,4 36 52,9 91 37,7 40 

*: Ki-Kare Testi 
**: Grup1 – Anksiyete, OKB, MDB; Grup 2 – Psikoz, BAB, MR 

Kesin tanılar ile erkeklerde askerlik durumu arasındaki ilişki incelendi. Buna 

göre sanrılı bozukluk tanılı erkek hastalarda askerliğini sorunsuz tamamlama oranı 

daha yüksek olarak saptandı (p<0,001).  

Hastaların kesin tanıları ile komorbid psikiyatrik hastalığı olma durumu ve 

komorbid psikiyatrik hastalık türleri arasındaki ilişki incelendi (Ki Kare Testi). Buna 

göre organik olmayan psikotik bozukluk tanılı hastalarda diğer kesin tanı gruplarına 

kıyasla ek psikiyatrik hastalık görülme oranı daha fazlaydı (p<0,001). Sanrılı bozukluk 

tanılı hastalarda komorbid MDB oranı (p=0,002), şizofreni tanılı hastalarda komorbid 

OKB oranı (p=0,012) ve organik olmayan psikotik bozukluk tanılı hastalarda komorbid 

MR oranı (p=0,003) daha yüksekti. Hastaların kesin tanılarına göre komorbid 

psikiyatrik hastalık varlığı ve komorbid psikiyatrik hastalık türlerinin dağılımı Şekil 3’te 

gösterilmiştir.  
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Şekil 3. Hastalarda komorbid psikiyatrik hastalık varlığının ve komorbid hastalık türlerinin 
kesin tanı gruplarına göre dağılımı 

 

Komorbid tıbbi hastalık varlığı ve komorbid tıbbi hastalık türleri hastaların 

kesin tanılarına göre karşılaştırıldı (Ki Kare Testi). Sanrılı bozukluk tanılı hastalarda 

komorbid tıbbi hastalık varlığı daha yüksekti (p=0,003). Aynı zamanda komorbid 

hipertansiyon (p<0,001) ve komorbid kalp hastalığı (p=0,035) olanların oranları da 

yine sanrılı bozukluk hastalarında diğer tanı gruplarına göre daha fazlaydı. Hastaların 

kesin tanılarına göre komorbid tıbbi hastalık varlığı ve komorbid tıbbi hastalık türlerinin 

dağılımı Şekil 4‘te gösterilmiştir.  

 

Şekil 4. Hastaların kesin tanılarına göre komorbid tıbbi hastalık varlığı ve komorbid tıbbi 

hastalık türlerinin dağılımı 
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Daha sonraki klinik şüreç verileri, tedavi yaklaşımları, yan etkiler ve yıllara göre 

değişim analizleri için çalışmamıza dahil edilen tüm yatış dosyalarından (n=1241) elde 

edilen veriler kullanıldı. 

4.2. Klinik Süreç Verileri 

Kesin tanılar ile klinik süreç verileri arasındaki ilişki incelendi. Sanrılı bozukluk 

tanılı olanlarda ilk psikotik belirti yaşı ve teşhis konulma yaşı diğer tanı gruplarındaki 

hastalara göre daha büyüktü. Kısa psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk tanı 

grubunda ilk psikotik belirti-ilk tedavi alma arasındaki süre (DUP-tedavisiz psikoz 

süresi) diğerlerine göre daha kısaydı. Şizoaffektif bozukluk tanılı olanlarda yatış sayısı 

diğer kesin tanı gruplarına göre daha fazlaydı. Şizofreni ve şizoaffektif bozukluk tanılı 

olanlarda yatış süresi, kısa psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk tanı grubuna ve 

organik olmayan psikotik bozukluklar tanılı olanlara göre daha fazlaydı. Şizoaffektif 

bozukluk tanı grubunda en uzun remisyon süresi diğerlerine göre daha fazlaydı. Kısa 

psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk tanılı olanlarda toplam hastalık süresi 

diğerlerine göre daha kısaydı. Kesin tanılarına göre klinik süreç verilerin dağılımı 

Tablo 7’de gösterilmiştir.  

Tablo 7. Hastaların klinik süreç verilerinin kesin tanı gruplarına göre dağılımı 

 
Şizofreni 

Sanrılı 
bozukluk 

Kısa psikoz, 
şizofreniform 

bozukluk 

Şizoaffektif 
bozukluk 

Organik 
olmayan 
psikozlar 

P
P* 

n % n % N % n % n % 
İlk 

Psikotik 
Belirti 
Yaşı 

23,55 
±7,77 

22 
(11-60) 

35,51 
±12,7 

32 
(15-64) 

26,42 
±9,53 

24 
(15-61) 

22,66 
±6,82 

21 
(11-50) 

25,01 
±8,82 

22 
(12-63) 

<0,001 

Teşhis 
Konulma 

Yaşı 

25,84 
±8,17 

24 
(13-63) 

38,38 
±12,95 

36 
(17-65) 

26,93 
±9,57 

24 
(15-61) 

24,35 
±7,47 

22 
(12-50) 

26,65 
±9,77 

23,5 
(17-63) 

<0,001 

DUP 
(ay) 

28,38 
±43,72 

12 
(0,3-
324) 

32,8 
±57,91 

12 
(0,25-480) 

7,84 
±24,57 

1 
(0,1-180) 

21,8 
±40,04 

12 
(0,25-276) 

21,5 
±50,4 

6 
(0,25-360) 

<0,001 

Yatış 
Sayısı 

3,53 
±3,36 

2 
(1-22) 

1,94 
±1,42 

1 
(1-8) 

1,46 
±0,94 

1 (1-7) 
5,69 
±5,03 

4 (1-37) 
2,75 

±2,64 
2 

(1-14) 
<0,001 

Yatış 
Süresi 
(gün) 

39,14 
±25,4 

33,5 
(1-182) 

35,96 
±24,38 

32 
(2-155) 

29,71 
±22,46 

25 (1-192) 
40,29 

±26,23 
35 (3-187) 

32,3 
±26,36 

25 
(2-199) 

<0,001 

Remisyo
n Süresi 

(ay) 

28,16 
±36,04 

12 
(0-228) 

18,33 
±47,79 

1 
(0-360) 

8,86 
±23,77 

0 (0-156) 
31,04 

±37,79 
12 (0-276) 

19,62 
±38,88 

6 
(0-348) 

<0,001 

Hastalık 
Süresi 

(ay) 

129,77 
±105,52 

96 
(1-720) 

78,52 
±94,07 

40 
(0,25-480) 

24,06 
±46,58 

3 (0,1-
240) 

137,37 
±100,68 

120 (5-504) 
80,9 

±94,14 
48 

(0,25-480) 
<0,001 

*: Kruskal Wallis 
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4.3. Tedavi Yaklaşımları 

Taburculuktaki ilaç reçetelerinde ilaç sayısı dağılımı Şekil 5’te göterilmiştir. 

 

Şekil 5. Taburculuk tedavileri 

İlaç sayısı ile cinsiyet arasındaki ilişki incelendi. Buna göre erkeklerde 

polifarmasi oranı kadınlara göre daha yüksekti. 55-65 yaş aralığındakilerde 

polifarmasi oranı daha yüksekti. Cinsiyete göre taburculuktaki ilaç sayısı dağılımı 

Tablo 8’de gösterilmiştir. 

Tablo 8. Cinsiyete göre ilaç sayısı dağılımı 

 
Monoterapi Kombine Tedavi Polifarmasi 

P* 
n % n % n % 

Cinsiyet 
Kadın 179 (41,24) 117 (26,96) 138 (31,80) 

0,004 
Erkek 269 (33,33) 208 (25,77) 330 (40,89) 

Yaş 
grupları 

18-24 118 (43,07) 69 (25,18) 87 (31,75) 

0,017 

25-34 151 (35,20) 120 (27,97) 158 (36,83) 

35-44 93 (30,19) 85 (27,60) 130 (42,21) 

45-54 59 (38,06) 40 (25,81) 56 (36,13) 

55-65 27 (36,00) 11 (14,67) 37 (49,33) 

*: Ki Kare Testi 

Kesin tanı ile taburculuktaki reçetesindeki ilaç sayısı arasındaki ilişki incelendi 

(Ki Kare Testi). Buna göre şizoaffektif bozukluk tanı grubunda kombine tedavi 

kullanım oranı daha yüksekti (p<0,001). İlaç sayılarının kesin tanı gruplarına göre 

dağılımı Şekil 6’da verilmiştir.  

Monoterapi
448; 36%

Kombine Tedavi
325; 26%

Polifarmasi 
468; 38%
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Şekil 6. İlaç sayılarının kesin tanılara göre dağılımı 

Erkeklerde atipik ve tipik AP, tipik ve tipik AP, atipik ve atipik AP birlikte 

kullanımı, tipik antipsikotik, klozapin ile başka bir antipsikotiğin birlikte kullanımı, uzun 

etkili enjektabl antipsikotik (UEA) kullanım oranı kadınlara göre daha fazlaydı. 

Cinsiyete göre yatış süresince uygulanan tedavi yaklaşım türleri Tablo 9’da 

gösterilmiştir.  

Tablo 9. Cinsiyete göre tedavi yaklaşım türleri 

 

Cinsiyet 

P* Kadın Erkek 

n % n % 

Atipik + Tipik 
Yok 370 (85,25) 645 (79,93) 

0,020 
Var 64 (14,75) 162 (20,07) 

Tipik + Tipik 
Yok 410 (94,47) 720 (89,22) 

0,002 
Var 24 (5,53) 87 (10,78) 

Atipik + Atipik 
Yok 226 (52,07) 364 (45,11) 

0,019 
Var 208 (47,93) 443 (54,89) 

Atipik AP 
Yok 18 (4,15) 41 (5,08) 

0,461 
Var 416 (95,85) 766 (94,92) 

Tipik AP 
Yok 351 (80,88) 597 (73,98) 

0,006 
Var 83 (19,12) 210 (26,02) 

Klozapin 
monoterapi 

Yok 424 (97,70) 790 (97,89) 
0,820 

Var 10 (2,30) 17 (2,11) 

Klozapin + AP 
Yok 393 (90,55) 696 (86,25) 

0,027 
Var 41 (9,45) 111 (13,75) 

UEA 
Yok 309 (71,20) 450 (55,76) 

<0,001 
Var 125 (28,80) 357 (44,24) 

EKT 
Yok 426 (98,16) 785 (97,27) 

0,334 
Var 8 (1,84) 22 (2,73) 

*: Ki Kare Testi 

45-54 yaş grubunda atipik ve atipik AP birlikte kullanımı diğer yaş gruplarına 

göre daha düşüktü. 18-24 yaş grubunda olanlarda UEA kullanım oranı diğer yaş 
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gruplarına göre daha düşüktü. Yaş gruplarına göre yatış süresince uygulanan tedavi 

yaklaşım türleri Tablo 10’da gösterilmiştir. 

Tablo 10. Yaş gruplarına göre tedavi yaklaşım türleri 

 

Yaş grupları P* 

18-24 25-34 35-44 45-54 55-65 
 

n % n % n % n % n % 

Atipik+Tipik 
Yok 214 (78,10) 359 (83,68) 253 (82,14) 127 (81,94) 62 (82,67) 

0,463 
Var 60 (21,90) 70 (16,32) 55 (17,86) 28 (18,06) 13 (17,33) 

Tipik+Tipik 
Yok 242 (88,32) 398 (92,77) 280 (90,91) 143 (92,26) 67 (89,33) 

0,328 
Var 32 (11,68) 31 (7,23) 28 (9,09) 12 (7,74) 8 (10,67) 

Atipik+Atipik 
Yok 137 (50,00) 209 (48,72) 130 (42,21) 85 (54,84) 29 (38,67) 

0,039 
Var 137 (50,00) 220 (51,28) 178 (57,79) 70 (45,16) 46 (61,33) 

Atipik AP 
Yok 11 (4,01) 27 (6,29) 11 (3,57) 9 (5,81) 1 (1,33) 

0,211 
Var 263 (95,99) 402 (93,71) 297 (96,43) 146 (94,19) 74 (98,67) 

Tipik AP 
Yok 203 (74,09) 330 (76,92) 238 (77,27) 117 (75,48) 60 (80,00) 

0,805 
Var 71 (25,91) 99 (23,08) 70 (22,73) 38 (24,52) 15 (20,00) 

Klozapin  
Yok 270 (98,54) 418 (97,44) 304 (98,70) 149 (96,13) 73 (97,33) 

0,373 
Var 4 (1,46) 11 (2,56) 4 (1,30) 6 (3,87) 2 (2,67) 

Klozapin+AP 
Yok 240 (87,59) 381 (88,81) 266 (86,36) 135 (87,10) 67 (89,33) 

0,871 
Var 34 (12,41) 48 (11,19) 42 (13,64) 20 (12,90) 8 (10,67) 

UEA 
Yok 189 (68,98) 279 (65,03) 158 (51,30) 94 (60,65) 39 (52,00) 

<0,001 
Var 85 (31,02) 150 (34,97) 150 (48,70) 61 (39,35) 36 (48,00) 

EKT 
Yok 262 (95,62) 419 (97,67) 304 (98,70) 151 (97,42) 75 (100,00) 

0,092 
Var 12 (4,38) 10 (2,33) 4 (1,30) 4 (2,58) 0 (,00) 

*: Ki Kare Testi 

Kesin tanılar ile klinik takibi boyunca uygulanan tedavi yaklaşım türleri 

arasındaki ilişki incelendi. Kısa psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk tanı 

grubunda atipik ve atipik birlikte kullanımı, uzun etkili enjektabl antipsikotik kullanımı 

ve BDZ kullanımı diğer tanı gruplarına göre daha düşüktü. Şizoaffektif bozukluk tanılı 

olanlarda DD/antiepileptik kullanımı ve organik olmayan psikotik bozukluk tanılı 

olanlarda ise antidepresan kullanımı daha yüksekti. Hastaların kesin tanı gruplarına 

göre tedavi yaklaşım türlerinin dağılımı Tablo 11‘de gösterilmiştir. 
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Tablo 11. Kesin tanılara göre tedavi yaklaşım türleri 

 
Şizofreni 

Sanrılı 
bozukluk 

Kısa psikoz, 
şizofreniform 

bozukluk 

Şizoaffektif 
bozukluk 

Organik 
olmayan 
psikozlar 

P* 

n % n % n % n % n % 

Atipik+Tipik 
Yok 480 (78,7) 104 (85,0) 111 (83,5) 197 (83,8) 123 (86,6) 

0,076 
Var 130 (21,3) 17 (15,0) 22 (16,5) 38 (16,2) 19 (13,4) 

Tipik+Tipik 
Yok 550 (90,2) 111 (91,7) 121 (91,0) 213 (90,6) 135 (95,1) 

0,474 
Var 60 (9,8) 10 (8,3) 12 (9,0) 22 (9,4) 7 (4,9) 

Atipik+Atipik 
Yok 257 (42,1) 60 (49,6) 92 (69,2) 114 (48,5) 67 (47,2) 

<0,001 
Var 353 (57,9) 61 (50,4) 41 (30,8) 121 (51,5) 75 (52,8) 

Atipik AP 
Yok 342 (56,1) 72 (59,5) 108 (81,2) 149 (63,4) 88 (62,0) 

<0,001 
Var 268 (43,9) 49 (40,5) 25 (18,8) 86 (36,6) 54 (38,0) 

Tipik AP 
Yok 521 (85,4) 115 (96,0) 113 (85,0) 58 (24,7) 121 (85,2) 

<0,001 
Var 89 (14,6) 6 (4,0) 20 (15,0) 177 (75,3) 21 (14,8) 

Klozapin 
monoterapi 

Yok 526 (86,2) 94 (77,7) 120 (90,2) 216 (91,9) 105 (73,9) 
<0,001 

Var 84 (13,8) 27 (22,3) 13 (9,8) 19 (8,1) 37 (26,1) 

Klozapin+AP 
Yok 220 (36,1) 59 (48,8) 37 (27,8) 75 (31,9) 51 (35,9) 

0,007 
Var 390 (63,9) 62 (51,2) 96 (72,2) 160 (68,1) 91 (64,1) 

DD 
Yok 521 (85,4) 115 (95,0) 113 (85,0) 58 (24,7) 121 (85,2) 

<0,001 
Var 89 (14,6) 6 (5,0) 20 (15,0) 177 (75,3) 21 (14,8) 

AD 
Yok 526 (86,2) 94 (77,7) 120 (90,2) 216 (91,9) 105 (73,9) 

<0,001 
Var 84 (13,8) 27 (22,3) 13 (9,8) 19 (8,1) 37 (26,1) 

BDZ 
Yok 220 (36,1) 59 (48,8) 37 (27,8) 75 (31,9) 51 (35,9) 

0,007 
Var 390 (63,9) 62 (51,2) 96 (72,2) 160 (68,1) 91 (64,1) 

*: Ki Kare Testi 

Kesin tanıya göre atipik antipsikotiklerin kullanımları incelenmiştir (Ki Kare 

Testi). Kısa psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk tanı grubunda olanzapin 

(p<0,001), şizoaffektif bozukluk tanı grubunda ketiapin (p=0,009), organik olmayan 

psikotik bozukluklar tanı grubunda aripiprazol (p=0,004) ve paliperidon (p=0,004), 

sanrılı bozukluk tanı grubunda risperidon (p=0,049), şizofreni tanılı hastalarda ise 

amisülpirid (p<0,001) ve klozapin (p<0,001) kullanımı daha fazla olarak saptandı. 

Atipik antipsikotiklerin kesin tanı gruplarına göre dağılımı Şekil 7’de gösterilmiştir.  
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Şekil 7. Atipik antipsikotiklerin kesin tanılra göre dağılımı (Ki Kare Testi) 

Kesin tanılara göre tipik antipsikotiklerin kullanımları karşılaştırıldı (Ki Kare 

Testi). Şizofreni grubunda haloperidol (p=0,020), sanrılı bozukluk grubunda ise 

klorpromazin (p=0,035) kullanımı daha fazlaydı. Kesin tanıya göre tipik 

antipsikotiklerin dağılımı Şekil 8’de gösterilmiştir.  

 

Şekil 8. Tipik antipsikotiklerin kesin tanılara göre dağılımı 

 

Kesin tanı grupları ile depo antipsikotiklerin kullanımı karşılaştırıldı (Ki Kare 

Testi). Organik olmayan psikotik bozukluklar tanı grubunda aripiprazol depo 
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enjeksiyon (p<0,001), şizofreni tanı grubunda paliperidon bir aylık depo enjeksiyon 

(p=0,018) ve sanrılı bozukluk tanılı hastalarda risperidon depo enjeksiyon (p=0,002) 

kullanımı daha fazlaydı. Kesin tanıya göre depo antipsikotiklerin dağılımı Şekil 9’da 

gösterilmiştir.  

 

Şekil 9. Uzun etkili enjektabl antispikotiklerin kesin tanılara göre dağılımı 

Kesin tanı gruplarına göre DD’ler/antiepileptiklerin kullanımı incelendi (Ki Kare 

Testi). Şizoaffektif bozukluk tanı gurubunda lityum ve valproik asit (p<0,001), organik 

olmayan psikotik bozukluklar tanı grubunda ise topiramat (p=0,034) kullanımı daha 

fazlaydı. Kesin tanılara göre kullanılan DD ve antiepileptiklerin dağılımı Şekil 10’da 

gösterilmiştir.  

 

Şekil 10. Kesin tanılara göre DD ve antiepileptiklerin kullanımı 
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Komorbid psikiyatrik hastalığı olma durumu ve komorbid psikiyatrik hastalık 

türleri ile klinik takibi süresince uygulanan tedavi yaklaşım türleri karşılaştırıldı (Ki Kare 

Testi). Komorbid psikiyatrik hastalığı olanlarda antidepresan kullanımı daha fazlaydı 

(p<0,001). Komorbid MDB olanlarda atipik ve tipik birlikte kullananlar daha az iken 

(p=0,038), AD kullanımı daha fazlaydı (p<0,001). Komorbid alkol-madde kullanım 

bozukluğu olanlarda atipik ve atipik AP birlikte kullanımı (p=0,044) ve uzun etkili 

enjektabl antipsikotik kullanımı (p=0,009) daha fazlaydı. Komorbid anksiyete 

bozukluğu olanlarda atipik ve atipik AP birlikte kullanımı daha düşük iken (p=0,043), 

AD kullanımı daha fazlaydı (p=0,001). Komorbid OKB olanlarda uzun etkili enjektabl 

antipsikotik kullanımı daha düşük iken (p=0,024), AD kullanımı daha fazlaydı 

(p<0,001). Komorbid MR olanlarda DDD kullanımı daha fazlaydı (p=0,007).  

Komorbid tıbbi hastalık türleri ile klinik takip süresince kullanılan tedavi 

yaklaşım türleri karşılaştırıldı (Ki Kare Testi). Komorbid kalp hastalığı olanlarda uzun 

etkili enjektabl antipsikotik kullanımı daha fazlaydı (p=0,046). Komorbid DM olanlarda 

tipik ve tipik antipsikotik birlikte kullanımı daha yüksekti (p=0,025). Komorbid 

hiperlipidemi olanlarda atipik antipsikotik kullanımı daha düşüktü (p=0,003). Komorbid 

epilepsi tanısı olanlarda DD/antiepileptik kullanımı daha fazlaydı (p<0,001).  

4.4. Yan Etkiler 

İncelenen ve çalışmamıza dahil edilen 1241 yatış dosyasının 724 

(%58,34)’ünde yan etki varlığı saptandı. Yatışların 335’inde (%26,99) ekstrapiramidal 

sistem yan etkisi, 126’sında (%10,15) metabolik yan etkiler, 89’unda (%7,17) ise 

endokrinolojik yan etkiler olduğu gözlendi.  

Kesin tanılar ile yan etki varlığı ve yan etki grupları karşılaştırıldı. Sanrılı 

bozukluk tanısı olanlarda diğer tanı gruplarına göre yan etki görülme oranı daha 

düşüktü. Şizoaffektif bozukluk tanısı olanlarda metabolik yan etki gelişimi daha 

fazlaydı. Yan etki varlığı ile yan etki gruplarının kesin tanılara göre dağılımı Tablo 

12’de gösterilmiştir. 
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Tablo 12. Yan etki varlığı ile yan etki gruplarının kesin tanılara göre dağılımı 

 Şizofreni Sanrılı 
bozukluk 

Kısa psikoz, 
şizofreniform 

bozukluk 

Şizoaffektif 
bozukluk 

Organik 
olmayan 
psikozlar 

P* 

n % N % n % n % n % 

Yan etki 
Yok 227 (37,21) 72 (59,50) 66 (49,62) 94 (40,00) 58 (40,85) 

<0,001 
Var 383 (62,79) 49 (40,50) 67 (50,38) 141 (60,00) 84 (59,15) 

EPYE 
Gelişimi 

Yok 434 (71,15) 94 (77,69) 106 (79,70) 171 (72,77) 101 (71,13) 
0,223 

Var 176 (28,85) 27 (22,31) 27 (20,30) 64 (27,23) 41 (28,87) 

Metabolik 
yan etki 

Yok 546 (89,51) 117 (96,69) 124 (93,23) 203 (86,38) 125 (88,03) 
0,021 

Var 64 (10,49) 4 (3,31) 9 (6,77) 32 (13,62) 17 (11,97) 

Endokrinoloji
k 

yan etki 

Yok 566 (92,79) 116 (95,87) 122 (91,73) 220 (93,62) 128 (90,14) 
0,451 Var 44 (7,21) 5 (4,13) 11 (8,27) 15 (6,38) 14 (9,86) 

*:Ki Kare Testi 

İlaç sayısına göre yan etki varlığı ve yan etki grupları karşılaştırıldı. Monoterapi 

kullananlarda kombine ve polifarmasi gruplarına göre yan etki görülme oranı daha 

fazlaydı. Yine monoterapi kullananlarda endokrinolojik yan etki daha düşüktü. 

Kombine tedavi kullananlarda ekstrapiramidal yan etki ve nörolojik yan etki oranı daha 

fazlaydı. Taburculuktaki ilaç sayısına göre yan etki varlığı ve yan etki gruplarının 

dağılımı Tablo 13’te gösterilmiştir. 

Tablo 13. İlaç sayısına göre yan etki varlığı ve yan etki gruplarının dağılımı 

 
Monoterapi Kombine Polifarmasi 

P* 
n % N % n % 

Yan etki varlığı 
Yok 233 (52,01) 126 (38,77) 158 (33,76) 

<0,001 
Var 215 (47,99) 199 (61,23) 310 (66,24) 

EPYE gelişimi 
Yok 344 (76,79) 223 (68,62) 339 (72,44) 

0,039 
Var 104 (23,21) 102 (31,38) 129 (27,56) 

Metabolik yan etki 
Yok 412 (91,96) 292 (89,85) 411 (87,82) 

0,116 
Var 36 (8,04) 33 (10,15) 57 (12,18) 

Endokrinolojik yan 
etki 

Yok 426 (95,09) 301 (92,62) 425 (90,81) 
0,042 

Var 22 (4,91) 24 (7,38) 43 (9,19) 

*: Ki Kare Testi 

 Yatış dosyalarında monoterapi, kombine tedavi ve polifarmasi kullanım 

durumları bazı önemli diğer yan etkiler ile karşılaştırıldı. Polifarmasi uygulananlarda 

hiperprolaktinemi, hipersalivasyon ve sedasyon monoterapi ve kombine tedavi 

uygulananlara göre daha yüksekti. İlgili veriler Tablo 14’te gösterilmiştir.  
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Tablo 14. İlaç sayısına göre bazı önemli yan etkilerin dağılımı 

 Monoterapi Kombine Polifarmasi P* 

n % N % n % 

PRL artışı Yok 430 (96,0) 306 (94,2) 430 (91,9) 0,033 

Var 18 (4,0) 19 (5,8) 38 (8,1) 

Hiperalivasyon Yok 438 (97,8) 304 (93,5) 421 (90,0) <0,001 

Var 10 (2,2) 21 (6,5) 47 (10,0) 

Sedasyon Yok 404 (90,2) 282 (86,8) 388 (82,9) 0,005 

Var 44 (9,8) 43 (13,2) 80 (17,1) 

*: Ki Kare Testi 

Yan etki varlığı ile klinik takipte uygulanan bazı ilaç grupları karşılaştırıldı. 

Buna göre tipik antipsikotik, enjektabl antipsikotik, DD/antiepileptik ve antidepresan 

kullananlarda yan etki görülme oranı daha yüksek olarak saptandı. Yan etki görülme 

oranlarının kullanılan ilaç gruplarına göre dağılımı Tablo 15’te gösterilmiştir. 

Tablo 15. İlaç ana gruplarına göre yan etki görülme oranlarının dağılımı 

 

Yan etki 

P* Var Yok 

n % n % 

Atipik 
Var 692 (55,8) 490 (39,5) 

0,512 
Yok 32 (2,6) 27 (2,2) 

Tipik 
Var 201 (16,2) 92 (7,4) 

<0,001 
Yok 523 (42,1) 425 (34,2) 

Enjektabl 
Var 305 (24,6) 177 (14,3) 

0,005 
Yok 419 (33,8) 340 (27,4) 

DD 
Var 215 (17,3) 98 (7,9) 

<0,001 
Yok 509 (41) 419 (33,8) 

AD 
Var 118 (9,5) 62 (5) 

0,034 
Yok 606 (48,8) 455 (36,7) 

*: Ki Kare Testi 

Yan etki grupları ile klinik takip süresince uygulanan bazı tedavi yaklaşım 

türleri karşılaştırıldı. Tipik antipsikotik kullananlarda EPS ve metabolik yan etki 

gelişimi daha fazlaydı. Depo antipsikotik kullananlarda anlamlı oranda fazlalık ya da 

düşüklük saptanmadı. DD/antiepileptik kullananlar ve antidepresan kullananlarda 

EPS gelişimi daha fazlaydı. Yan etki gruplarının bazı tedavi yaklaşım türlerine göre 

dağılımı Tablo 16’da gösterilmiştir. 
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Tablo 16. EPS ve metabolik yan etki görülme oranlarının tedavi yaklaşım türlerine göre 

dağılımı 

 

EPS 

P* 

Metabolik 

P* Yok Var Yok Var 

n % n % n % n % 

Atipik 
antipsikotik 

Yok 42 (3,4) 17 (1,4) 
0,747 

55 (4,4) 4 (0,3) 
0,379 

Var 864 (69,6) 318 (25,6) 1060 (85,4) 122 (9,8) 

Tipik 
antipsikotik 

Yok 724 (58,3 224 (18) 
<0,001 

861 (69,4 87 (7) 
0,041 

Var 182 (14,7) 111 (8,9) 254 (20,5) 39 (3,1) 

Depo 
antipsikotik 

Yok 569 (45,9) 190 (15,3) 
0,051 

683 (55) 76 (6,1) 
0,838 

Var 337 (27,2) 145 (11,7) 432 (34,8) 50 (4) 

DD 
Yok 697 (56,2) 231 (18,6) 

0,004 
840 (67,7) 88 (7,1) 

0,178 
Var 209 (16,8) 104 (8,4) 275 (22,2) 38 (3,1) 

AD 
Yok 789 (63,6) 272 (21,9) 

0,009 
956 (77) 105 (8,5) 

0,467 
Var 117 (9,4) 63 (5,1) 159 (12,8) 21 (1,7) 

*: Ki Kare Testi 

Atipik antipsikotik, tipik antipsikotik kullanımı ve depo antipsikotik kullanımı ile 

ekstrapiramidal sistem ve metabolik yan etki türleri arasındaki ilişki incelendi. Atipik 

antipsikotik kullananlarda parkinsonizm gelişimi (p<0,001), depo antipsikotik 

kullananlarda diskinezi gelişimi daha düşüktü. Tipik antipsikotik kullananlarda 

ekstrapiramidal sistem yan etkilerden parkinsonizm (p<0,001) ve rijidite gelişimi 

(p<0,001) ile metabolik yan etkilerden lipid profilinde bozukluk (p=0,018) görülme 

oranları daha fazlaydı.  

4.5. Yıllara Göre Dağılım 

2001- 2021 yılları arasındaki yatış sayıları incelendiğinde en fazla yatışın 2018 

yılında, en az yatışın ise 2003 yılında olduğu gözlendi. Yıllara göre yatış sayılarının 

değişimi Şekil 11’de, yatış sayılarının 10 yıllık gruplara göre dağılımı ise Şekil 12’de 

gösterilmiştir. 

 

Şekil 11. Yıllara göre yatış sayılarının değişimi 
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 Şekil 12. Yatış sayılarının 10 yıllık gruplara göre dağılımı 

Yatış yılı 2012-2021 arasında olanlarda polifarmasi kullanım oranı daha 

yüksek olarak saptandı (p<0,001). Taburculuktaki ilaç sayısının 10 yıllık yatış 

gruplarına göre dağılımı Şekil 13’te gösterilmiştir. 

 

Şekil 13. İlaç sayısının 10 yıllık gruplara göre dağılımı (Ki Kare Testi) 

10 yıllık yatış gruplarına göre klinik takip süresince uygulanan tedavi yaklaşım 

türleri karşılaştırıldı. Yatış yılı 2012-2021 arasında olanlarda atipik antipsikotik 

kullanımı, atipik ve atipik antipsikotik birlikte kullanımı, uzun etkili enjektabl antipsikotik 

kullanımı, antidepresan kullanımı, benzodiazepin kullanımı 2001-2011 yılları arasına 

göre daha yüksek iken; tipik antipsikotik kullanımı daha düşüktü. 10 yıllık yatış 

gruplarına göre tedavi yaklaşım türlerinin dağılımı Tablo 17’de gösterilmiştir. 
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Tablo 17. 10 yıllık yatış gruplarında tedavi yaklaşım türlerinin dağılımı 

 
2001-2011 2012-2021 

P* 
n % n % 

Atipik Antipsikotik 
Yok 49 (10,00) 10 (1,33) 

<0,001 
Var 441 (90,00) 741 (98,67) 

Tipik Antipsikotik 
Yok 344 (70,20) 604 (80,43) 

<0,001 
Var 146 (29,80) 147 (19,57) 

Atipik + Tipik 
Yok 399 (81,43) 616 (82,02) 

0,791 
Var 91 (18,57) 135 (17,98) 

Tipik + Tipik AP 
Yok 440 (89,80) 690 (91,88) 

0,209 
Var 50 (10,20) 61 (8,12) 

Atipik + Atipik AP 
Yok 315 (64,29) 275 (36,62) 

<0,001 
Var 175 (35,71) 476 (63,38) 

UEA 
Yok 382 (77,96) 377 (50,20) 

<0,001 
Var 108 (22,04) 374 (49,80) 

DD 
Yok 366 (74,69) 562 (74,83) 

0,956 
Var 124 (25,31) 189 (25,17) 

AD 
Yok 432 (88,16) 629 (83,75) 

0,031 
Var 58 (11,84) 122 (16,25) 

BDZ 
Yok 201 (41,02) 241 (32,09) 

0,001 
Var 289 (58,98) 510 (67,91) 

*: Ki Kare Testi 

Yıllara göre sık kullanılan antipsikotikler karşılaştırıldı. Yatış yılı 2012-2021 

arasında olan hastalarda aripiprazol (p<0,001), paliperidon (p<0,001) ve klozapin 

(p<0,001) kullanımı yatış yılı 2001-2011 arasında olanlardan daha yüksek iken; 

risperidon (p<0,001), klorpromazin (p<0,001), zuklopentiksol (p<0,001) kullanımı 

daha düşüktü. 10 yıllık yatış gruplarına göre sık kullanılan antipsikotiklerin dağılımı 

Şekil 14’te gösterilmiştir.  

 

Şekil 14. 10 yıllık yatış gruplarında sık kullanılan antipsikotiklerin dağılımı (Ki Kare Testi) 
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Yatış yıllarına göre sık kullanılan uzun etkili enjektabl antipsikotik kullanımı 

incelendi. Yatış yılı 2012-2021 arasında olanlarda aripiprazol depo kullanımı 

(p<0,001), haloperidol depo kullanımı (p<0,001), paliperidon bir aylık depo kullanımı 

(p<0,001) daha fazla iken, risperidon depo kullanımı (p<0,001) daha düşüktü. 10 yıllık 

yatış gruplarında sık kullanılan uzun etkili enjektabl antipsikotiklerin dağılımı Şekil 

15’te gösterilmiştir.  

 

Şekil 15. 10 yıllık yatış gruplarında sık kullanılan uzun etkili enjektabl antipsikotiklerin dağılımı 

(Ki Kare Testi) 

10 yıllık yatış gruplarına göre yan etki varlığı ve yan etki gruplarının dağılımı 

incelendi. Yatış yılı 2012-2021 arasında olanlarda yan etki görülme oranı ve metabolik 

yan etki görülme oranı daha fazlaydı. Ekstrapiramidal yan etki gelişimi 10 yıllık yatış 

grupları içerisinde değerlendirildiğinde anlamlı fark saptanmadı. 10 yıllık yatış 

gruplarına göre yan etki varlığı ve yan etki gruplarının dağılımı Tablo 18’de 

gösterilmiştir. 

Tablo 18. 10 yıllık yatış gruplarında yan etki varlığının ve yan etki gruplarının dağılımı (Ki Kare 

Testi) 

 
2001-2011 2012-2021 

P* 
n % n % 

Yan etki varlığı 
Yok 227 (46,33) 290 (38,62) 

0,007 
Var 263 (53,67) 461 (61,38) 

EPS 
Yok 356 (72,65) 550 (73,24) 

0,821 
Var 134 (27,35) 201 (26,76) 

Metabolik Yan Etki 
Yok 457 (93,27) 658 (87,62) 

0,001 
Var 33 (6,73) 93 (12,38) 

Endokrinolojik yan 
etki 

Yok 462 (94,29) 690 (91,88) 
0,108 

Var 28 (5,71) 61 (8,12) 

*: Ki Kare Testi 
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5. TARTIŞMA 

Psikotik bozuklukların tedavisinin esas olarak antipsikotik kullanımı olduğu 

uzun yılardır bilinmekte olup; tedavi yönetiminde hastanın belirtilerine, tanı türüne, 

eşlik eden psikiyatrik veya tıbbi hastalıklarına ve hastalığın seyrine göre duygudurum 

düzenleyiciler, antiepileptikler, antidepresan ilaçlar veya benzodiazepinler gibi ek 

ilaçlar da tedaviye eklenebilmektedir. 

Kliniğimizde 2001-2021 yılları arasında Şizofreni Açılımı Kapsamında ve 

Psikozla Giden Diğer Bozukluklar tanı grubundaki tanılar ile yatarak tedavi gören 

hastaların dosyası geriye dönük olarak incelendi.  

5.1. Epidemiyolojik ve Etiyolojik Faktörler, Komorbiditeler ve Klinik 

Süreç Verilerinin Tartışılması 

Çalışmaya dahil edilen 934 hasta ve 1241 hasta dosyası sosyodemografik 

veriler açısından değerlendirildiğinde hastaların %64,2’sini, dosyaların ise %65’ini 

erkekler oluşturmaktaydı. Şizofreni, şizoaffektif bozukluk ve sanrılı bozukluğun 

boyutsal olarak karşılaştırıldığı 553 hastanın dahil edildiği bir çalışmada hastaların 

%60,3’ünü erkek hastalar oluşturmaktaydı (121). Bessaha ve arkadaşlarının psikotik 

bozuklukta hastanede yatış süre ve maliyetlerini incelediği 677.684 hastanın dahil 

edildiği geniş bir örneklemde yaptıkları çalışmada da erkek hastaların oranı %58,9 

olarak saptanmıştır (122). Psikotik bozuklukların cinsiyet farklılığı açısından literatür 

incelendiğinde ise, şizofreninin az bir farkla da olsa erkeklerde daha sık olarak 

görüldüğü, şizoaffektif bozukluk ve sanrılı bozuklukta kadın/erkek oranının yaklaşık 

olarak eşit olduğu, kısa psikotik bozukluğun ise az bir farkla kadınlarda daha sık 

görüldüğü gözlenmiş olup tüm bu hastalık grupları için bölgesel farklılıklar söz konusu 

olabileceği belirtilmiştir (45,46,51,52). Çalışmamızda şizofreni hastalarının diğer tanı 

gruplarına göre daha fazla oranda bulunması, erkek hastalarda psikotik bozuklukların 

daha şiddetli seyretmesi ve bu nedenle daha fazla yatış gerekmesi gibi nedenler, tüm 

hastalar içinde erkek hastaların daha fazla oranda saptanmasını açıklamaktadır. 

Cinsiyete göre tanı gruplarını incelediğimizde ise kısa psikotik bozukluk ve 

şizofreniform bozukluğun dahil edildiği tanı grubundaki hastalarda erkek hastaların 

oranı daha düşük bulundu (p=0,013). Kısa psikotik bozukluk ve şizofreniform 

bozukluk ile ilgili literatür incelendiğinde şizofreniform bozukluğun erkeklerde 

kadınlara göre daha fazla görüldüğü, kısa psikotik bozukluğun kadınlarda daha sık 

görüldüğü belirtilmiştir (123,124). Tüm psikotik bozuklukları kendi arasında cinsiyet 

açısından kıyaslayan bir çalışma bulunmamakla birlikte çalışmamızda kısa psikotik 
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bozukluk tanılı hastaların şizofreniform bozukluk tanılı hastalardan daha fazla sayıda 

olması bu grupta erkeklerin diğer tanılara göre oranının düşük olmasını 

açıklamaktadır. 

Çalışmamıza dahil edilen hastaların yaş ortalaması 34,42±11,29 olarak 

saptandı. Kao ve Liu’nun şizofreni spektrum bozukluklarında başlangıç yaşının klinik 

özellikler üzerine etkisini incelendiği 104 hasta ile yaptıkları çalışmada hastaların 

başvuru anındaki yaş ortalaması 39,24±10,29 olarak saptanmıştır (125). Heslin ve 

arkadaşları psikiyatri servisine başvurup psikoz tanısı alan 2147 hasta ile yaptıkları 

bir çalışmada hastaların ilk başvuru sırasındaki yaş ortalamasını 42,17 olarak 

bulmuştur (126). Çalışmamızda da literatüre benzer bir yaş ortalaması bulunmuştur. 

Ayrıca çalışmamızda yine kısa psikotik bozukluk ve şizofreniform bozukluk tanı 

grubunda 18-24 yaş grubundaki hastaların oranı diğer tanı grubundaki hastalara göre 

daha yüksek olarak saptandı (p<0,001). Castagnini ve arkadaşlarının akut ve geçici 

psikozun başlangıç yaşı varyasyonlarını araştırdıkları 3350 hasta ile yapılan bir 

çalışmada en yüksek oranların 15-24 yaşlarında meydana geldiği ve artan yaş ile 

azaldığı gözlenmiştir (123). Kısa psikotik bozukluğun 20-30’lu yaşlarda, şizofreniform 

bozukluğun da ergenlerde ve genç erişkinlerde en sık olarak gözlendiği bilinmekte 

olup (123,124,127); çalışmamızın verileri bu bilgilerle uyumlu olarak 

değerlendirilebilir.  

Çok sayıda çalışma ile de gösterildiği üzere, düşük sosyoekonomik düzeyi 

psikoz ve daha geniş anlamda ruhsal hastalıklar için bir risk faktörü olduğu uzun 

süredir bilinmekte olup; düşük sosyoekonomik düzeyin mevcut ruhsal hastalığın hem 

etiyolojisinde hem de epidemiyolojisinde yeri olduğu da belirtilmiştir (27,128). 

Araştırmalar, düşük sosyoekonomik düzeye sahip bir ailede doğan bireylerin ilerleyen 

dönemde psikozu tetikleyebilecek çeşitli psikososyal stresörlerle daha fazla 

karşılaştıklarını, hastalığın başlangıcından sonra ise sosyoekonomik düzeyin düşük 

olması hastanın optimum düzeyde ruh sağlığı hizmetlerine ulaşmalarını kısıtlaması 

nedeni ile hastalığın şiddetlenmesi ya da kötü seyretmesine neden olabileceğini 

göstermiştir (129). Bennet ve arkadaşlarının 2010-2014 yılları arasında yürütülen 

RAISE-ETP çalışmasından elde edilen verileri değerlendirerek sosyoekonomik 

durum ve ilk atak psikoz hastalarında tedavi etkinliğini değerlendirdikleri bir çalışmada 

ise düşük sosyoekonomik düzeye sahip hastalarda tedavinin daha az etkili olabileceği 

saptanmıştır (130). Çalışmamızdaki hastaların sosyoekonomik durumları 

değerlendirildiğinde en çok oran %77,3 ile düşük ve orta düzeydeki grubu aitti. 
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Çalışmamızda elde edilen sonuçlar literatürle uyumlu gözükmekte olup; kesin bir 

kanaat bildirmek zordur. Çünkü sosyoekonomik düzey değerlendirmesi çalışmalar 

arasında da bölgeler arasında da değişiklik göstermektedir. Ayrıca, sosyoekonomik 

düzeyin psikotik bozukluklar üzerindeki etkisini tam olarak değerlendirebilmek için 

diğer faktörlerin (örneğin eğitim, istihdam durumu, aile desteği vb.) dikkate alınması 

önemlidir. 

Psikotik bozukluklar arasında en çok şizofreninin görüldüğü bildirilmiştir (19). 

Vita ve arkadaşları 450 psikotik spektrum bozukluğu hastasını dahil ettikleri 

çalışmada şizofreni hastalarının oranını %81,8 olarak gözlemiş ve hasta grubunda en 

çok saptadıkları psikotik bozukluk olarak belirtmişlerdir (131). Çalışmamıza dahil 

edilen hasta dosyalarında da en çok saptanan tanı şizofreni olarak gözlendi. 

Şizofreninin kış ve ilkbahar aylarında doğmuş olanlarda daha sık görüldüğü, 

aynı zamanda viral hipotezden kaynaklı olarak kış ve ilkbahar mevsiminde doğmuş 

olmanın bir etiyolojik faktör olabileceği yıllardır birçok çalışma ile gösterilmiştir (132–

139). Çalışmamızdaki 403 Şizofreni tanılı hastanın da %63,3’ünün doğum mevsiminin 

kış ve ilkbahar olduğu gözlenmiş olup; verilerimiz literatür ile uyumluydu. Hastaların 

doğum mevsimlerini tanı gruplarına göre karşılaştırdığımızda ise anlamlı farklılık 

saptanmadı. Literatürde şizofreni ve bipolar bozukluk için doğum mevsimine yönelik 

çok çeşitli çalışmalar olsa da diğer psikotik bozukluklar ile ilgili yeterli çalışma 

bulunmamaktadır. Yalnızca Hare ve arkadaşlarının ruhsal hastalıklara göre doğum 

mevsimini karşılaştırdıkları ve Parker ve arkadaşlarının güney yarım küre için aynı 

alanda yaptıkları iki çalışmada yine şizofreni ve bipolar bozukluk için kış ve ilkbahar 

doğumluların oranının genel popülasyondan yüksek olduğu fakat diğer psikotik 

bozukluklar için genel popülasyonla anlamlı bir fark olmadığı saptanmıştır (140,141).  

Çalışmamızda sanrılı bozukluk tanılı olan hastalarda evli olma oranı diğer tanı 

gruplarına göre anlamlı olarak daha yüksekti (p<0,001). 1982 yılında Kendler ve 

arkadaşlarının sanrılı bozukluğun demografisini şizofreni ve affektif bozukluklar ile 

karşılaştırdığı bir gözden geçirmede sanrılı bozukluk hastalarının %32 ile şizofreni 

hastalarından daha az oranda bekar oldukları gösterilmiştir (142). Diaz-Caneja ve 

arkadaşlarının sanrılı bozukluk tanılı hastalarda biliş ve işlevselliği inceledikleri 2019 

yılında yapılan bir çalışmada da hastaların evli olma oranları %77,3 olarak 

saptanmıştır (143). 2021 yılında Ertekin ve arkadaşlarının ülkemizde yaptıkları sanrılı 

bozukluk ve alt tiplerinin tanımlayıcı özelliklerinin incelendiği ve 122 hastanın dahil 

edildiği başka bir çalışmada ise hastaların %64,6’sının evli olduğu belirtilmiştir (144). 
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Literatürde tüm psikotik bozuklukları kendi içerisinde karşılaştıran bir çalışma 

olmamakla birlikte Tondo ve arkadaşlarının bipolar bozukluk, şizoaffektif bozukluk ve 

şizofreni arasındaki farklılıkları araştıran toplam 2269 hastanın dahil edildiği bir 

gözden geçirme çalışmasında şizoaffektif bozukluk hastalarında evli olma oranı 

%34,5, şizofreni hastalarının ise %15,8 olarak saptanmış ve şizoaffektif bozukluk 

hastalarında evli olma oranları şizofreni hastalarından anlamlı olarak daha yüksek 

bulunmuştur (145). Lee ve arkadaşlarının kısa psikotik bozukluk ve şizofreni 

arasındaki bilişsel işlevleri, hastalık öncesi durumlarını ve klinik özelliklerini 

karşılaştırdığı toplam 360 hastanın değerlendirildiği bir çalışmada kısa psikotik 

bozukluk tanılı hastaların %35,7’sinin, şizofreni hastalarının ise %24,8’inin evli olduğu 

saptanmıştır (146). Sanrılı bozukluk hastalarının şizofreni hastalarına göre daha iyi 

işlevsellik oranlarına sahip olduğunun bilinmesi, sanrılı bozukluğun kısa psikotik 

bozukluğa göre daha geç başlaması ve bu nedenle hastalığın başlangıç döneminde 

hastaların evlenmiş olma ihtimallerinin daha yüksek olması nedenleri ile 

çalışmamızda evli hastaların sanrılı bozukluk tanılı hastalarda daha fazla olabileceği 

öngörülerek sonuçlarımızın literatürle uyumlu olduğu söylenebilir. 

Kişilerin çalışma süreci içerisinde yer alması genellikle ergenlik sonrası, erken 

erişkinlik döneminde başlamakta, şizofreninin başlangıç yaşları da genelde bu 

döneme denk gelmektedir. Bu nedenle şizofrenide işsizlik, istihdam edilememe ya da 

üretim sürecinin dışında kalma oldukça fazladır (147,148). Yıldız ve arkadaşlarının 

Türkiye'de şizofreni hastalarının çalışma yaşamını inceleyen 666 hastanın dahil 

edildiği bir çalışmada çalışmayan hastaların oranı %73,1 olarak saptanmıştır (149). 

Çalışmamızda şizofreni tanılı hastalarda çalışmayanların oranı diğer tanı gruplarına 

göre anlamlı olarak daha yüksek bulundu (p<0,001). Tondo ve arkadaşlarının 

çalışmasında şizofreni hastalarının %63,2’sinin çalışmadığı ve şizoaffektif bozukluk 

tanılı hastalara göre çalışan hasta oranının anlamlı olarak düşük geldiği saptanmıştır 

(145). Esan ve arkadaşlarının 243 şizofreni ve 124 kısa psikotik bozukluk tanılı 

hastanın dahil edildiği bir çalışmada şizofreni hastalarında kısa psikotik bozukluk tanılı 

hastalara göre işsizlik oranı anlamlı olarak daha yüksek olarak saptanmıştır (150). 

Muñoz-Negro ve arkadaşlarının şizofreni ve sanrılı bozukluğu psikopatolojik açıdan 

karşılaştırdıkları bir çalışmada ise sanrılı bozukluk hastalarına göre şizofreni tanılı 

hastalarda çalışmıyor olma oranları anlamlı olarak daha yüksek bulunmuştur (151). 

Yine tüm psikotik bozuklukları kendi içerisinde karşılaştıran bir çalışma olmamakla 

birlikte şizofreninin ayrı ayrı sanrılı bozukluk, kısa psikotik bozukluk ve şizofreniform 

bozukluk tanılı hastalar ile kıyaslandığı çalışmalara göre şizofrenideki istihdam 
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oranlarının daha düşük bulunması ve bilindiği üzere şizofreniye göre diğer psikotik 

bozukluk tanılı hastalarda işlevselliğin nispeten daha iyi olması, çalışmamızdaki 

şizofreni hastalarının çalışamama oranlarının diğer tanı gruplarına göre daha yüksek 

olmasını açıklamaktadır.  

Göçmenlerde psikoz riskini araştıran birçok çalışma bulunmaktadır. Selten ve 

arkadaşlarının 2001 yılında Hollanda’daki 181 psikotik bozukluk şüpheli göçmen ile 

yaptıkları bir çalışmada hastaların %37,5’inde şizofreni, %17,6’sında şizofreniform 

bozukluk, %8,3’ünde kısa psikotik bozukluk, %5,52’sinde şizoaffektif bozukluk,  

%2,2’sinde sanrılı bozukluk ve %17,12’sinde ise tanımlanmamış diğer psikotik 

bozukluk tanılarını tespit etmiştir (152). Veling ve arkadaşlarının Faslı, Surinamlı ve 

Türk göçmenler ve Hollandalılardan 466 hastanın incelendiği bir izlem çalışmasında 

göçmenlerin %75’inde şizofreni, %4’ünde kısa psikotik bozukluk, %1’inde sanrılı 

bozukluk ve %14’ünde tanımlanmamış diğer psikotik bozukluk saptanmış ve göçmen 

olmayan grupta tanımlanmamış psikotik bozukluk dışındaki tüm tanı gruplarının daha 

düşük oranda görüldüğü bildirilmiştir (153). İngiltere’de göçmenler arasındaki psikotik 

bozukluk oranlarını değerlendiren 484 hasta ile Coid ve arkadaşlarının yaptığı başka 

bir çalışmada ise hastaların %55,4’ünde şizofreni, %19,4’ünde diğer non-affektif 

psikozlar ve %25,2’sinde ise affektif psikoz tanılarının bulunduğu görülmüştür (154). 

Çalışmamızda tanı grupları arasında göç öyküsü bulunma durumu açısından 

karşılaştırma yapıldığında ise anlamlı farklılık olmamakla birlikte literatür verilerinin 

aksine sanrılı bozukluk tanılı hastalarda göç öyküsü olanların oranı diğer tanı 

gruplarına göre daha yüksek olarak bulundu. Literatür ile olan bu farklılığın çalışma 

grubumuzun sınırlı bir sosyoekonomik bölgede yapılmış olması ve ilk 10 yılda yatan 

hastalarda bilgisayarlı sisteme geçilmeden önce tutulan kayıtlarda belli oranda 

hataların olabilme ihtimali gibi nedenlerden kaynaklandığı düşünülmüştür.  

Aile çalışmalarında şizoaffektif bozukluğun şizofreni ve duygudurum 

bozukluğu olan kişilerin akrabalarında genel popülasyona göre daha yüksek oranda 

görüldüğü bildirilmiştir. Laursen ve arkadaşlarının şizoaffektif bozukluk hastalarında 

aile öyküsünün bir risk faktörü olarak araştırıldığı 1925 şizoaffektif bozukluk tanılı 

hasta ile yaptığı kohortta birinci derece aile üyesinde ruhsal hastalık öyküsü olanların, 

olmayanlara göre şizoaffektif bozukluk riski 2,76 kat, birinci derece aile üyesinde 

şizofreni varsa 2.57 kat, bipolar bozukluk varsa 3,23 kat ve şizoafektif bozukluk varsa 

1,92 kat artmış olarak saptanmıştır (155). van der Merwe ve arkadaşlarının şizofreni 

ve şizoaffektif bozukluk tanılı 384 hasta ile yaptığı bir çalışmada ise tanılar arasında 
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ailesellik açısından fark olmadığı belirtilmiştir (156). Ailede psikiyatrik hastalık 

öyküsünün, kısa psikotik bozukluk üzerinde ise şizofreni ya da bipolar bozukluğa 

olduğundan daha az etkiye sahip olduğu gösterilmiştir (123). Aile öyküsünün 

varlığının şizofrenide de etiyolojik bir faktör olduğu bilinmektedir. Literatürde ailesinde 

şizofreni öyküsü olan bireyler, ailesinde şizofreni öyküsü olmayanlara göre anlamlı 

olarak daha genç başlangıç yaşına sahip bulunmuş ve 10 ve 14 yıllık takipte evsizlik 

ve diğer nedenlere bağlı ölüm oranları gibi uzun vadeli sonuçların daha kötü olacağını 

öngördüğü bildirilmiştir (157). Çalışmamızda da literatüre benzer şekilde ailesinde 

“psikotik bozukluk, bipolar affektif bozukluk ve mental retardasyon” tanılarından birinin 

bulunma oranları en fazla şizoaffektif bozukluk tanılı hastalarda ikinci sıklıkla şizofreni 

hasta grubunda gözlendi. Ailede psikiyatrik hastalık öyküsünün tanılara göre 

dağılımını incelediğimizde şizoaffektif bozukluk tanılı hastaların yakınlarında “psikotik 

bozukluk, bipolar affektif bozukluk ve mental retardasyon” tanılarından birinin 

bulunma oranları çalışmamızdaki diğer psikotik bozukluk tanılı hastalara göre anlamlı 

olarak daha yüksek görüldü (p<0,001).    

Genel popülasyondaki işitme engelli bireylerin insidans ve prevalansı binde bir 

civarında ve psikiyatri servislerinde yatan hastalarda ise işitme engelli bireylerin oranı 

yaklaşık %7 olarak bildirilmiştir (158). Psikotik hastalardaki işitme kaybı oranları ise 

yaşla birlikte değişkenlik göstermekte olup; psikotik bozukluk tanılı hastalardaki işitme 

engeli oranlarını inceleyen bir çalışmada 25dB’in altındaki işitme bozukluğu görülme 

oranı, şizofreni tanılı hastalarda %13,7, diğer non-affektif psikozlarda %10,5 ve 

affektif psikoz tanılı hastalarda ise %14,4 olarak gözlenmiştir (159). Fors ve 

arkadaşlarının yaptığı, şizofreni ve affektif olmayan psikoz hastaları ile eşleştirilmiş 

kontrollerden oluşan bir olgu-kontrol çalışmasında psikotik bozukluk için risk faktörü 

sayılan özellikle küçük yaşlarda başlayan işitme kaybının sonraki dönemde şizofreni 

riskini arttırdığı; yetişkinlikte ortaya çıkan işitme bozukluğunun ise tanı konulmamış, 

kliniği olmayan popülasyonda dahi psikotik yaşantıları, sanrı ya da varsanı riskini 

arttırdığı saptanmıştır (160). İşitme bozukluğu ile psikoz arasındaki ilişkiyi 

açıklayabilecek durumlar arasında ortak immünolojik ve genetik yolaklar, sosyal 

izolasyon ve buna bağlı olarak sosyal iletişimin azalması, bilişsel kapasitede azalma, 

bozulmuş zihin teorisi, top-down algı bozukluğu, bozulmuş kaynak izleme, artan 

miktarda tahmin hatası, çevreyle ilgili inançların bozulması, gerçeklikle ilgili yanlış 

çıkarımlar gibi nörobilşsel süreç bozuklukları ve periferik işitsel sistemden girdi alan 

beyin bölgelerinin gelen sinyallere karşı hassasiyetlerini arttırarak deafferensiyasyon 

gibi uyum süreçlerinin spontan nöronal aktiviteler ile sonuçlanması gibi mekanizmalar 



55 

sayılabilir (44). Psikoz fenotipi için geçerli ve önemli bir risk faktörü olduğu bilinen 

işitme bozukluklarının erken tanı ve tedavisinin psikoz riskini azaltabileceği 

düşünülmektedir. Çalışmamıza dahil edilen psikotik bozukluk tanılı hastalarda işime 

engelliliği oranı %1,1 olarak bulundu. Ancak tanılar arasında işitme engeli oranları 

karşılaştırıldığında anlamlı farklılık saptanmadı. Çalışmamızdaki işitme engelli hasta 

oranı literatüre göre düşük bulunmuş olup bu farklılığın birçok nedeni olabilir. Bu 

nedenler arasında psikotik bozukluk tanısı almış işitme engelli hastaların özellikle 

kültürel ve toplumsal faktörlere bağlı olarak sağlık hizmetlerine erişimde zorluklar 

yaşayabilmeleri, bölgemizdeki işitme engelli hastaların sağlık hizmetlerine 

erişimlerinin sınırlı olabileceği, bu hastalarda psikotik bozuklukların daha geç 

tanımlanması veya tanımlanamaması gibi durumlar sayılabilir. Tüm bu faktörlerin, 

psikotik bozukluk tanılı işitme engelli hastaların doğru bir şekilde tanımlanmasını ve 

kaydedilmesini zorlaştırdığı ve çalışmamızda literatür ile farklı sonuçlar elde 

edilmesine neden olduğu düşünülmektedir.      

Sigara kullanımı ile psikotik bozukluklar arasında güçlü bir ilişki olduğu uzun 

zamandır kabul edilmektedir. Daha yakın zamanlarda, sigara içmenin de genel 

popülasyondaki psikotik deneyimlerle ilişkili olduğu bulunmuştur (161–163). Psikotik 

bozukluğu olan bireylerde sigara içme oranları, olmayanlara göre 2-3 kat daha 

fazladır (164). Çalışmamızda tüm hastalar içinde sigara kullananların oranı %45,6 

olarak bulundu ve tanılar içerisinde sigara içme oranı en yüksek tanı grubu şizoaffektif 

bozuklukta iken ikinci sırada ise şizofreni grubu geliyordu. Levander ve arkadaşlarının 

psikotik bozukluk tanılı hastalarda nikotin kullanımı ve ilişkilerini inceleyen 176 psikoz 

hastasının dahil edildiği bir çalışmada tanı grupları arasında sigara içmeye başlama 

ile şu anki sigara tüketimi arasında bir ilişki olmadığı gibi nikotin kullanım sıklığında 

da herhangi bir fark olmadığı saptanmıştır (165). Yine ergenlerde sigara kullanımı ile 

psikoz riskini inceleyen Mustenon ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada tanı grupları 

arasında fark bildirilmemiştir (166). Ancak çalışmamızda kısa psikotik bozukluk, 

şizofreniform bozukluk tanı grubundaki hastalarda sigara kullanımı diğer tanı 

gruplarındaki hastalara göre anlamlı olarak daha düşük olarak bulundu (p=0,002). 

Sigara kullanımı ile psikotik bozukluklar arasındaki ilişkinin genetik yatkınlık, psikolojik 

faktörler, stres, ilaç kullanımı ve diğer sosyoekonomik faktörler gibi çeşitli faktörlerin 

etkisi altında değişebildiği bilinmektedir. Bu faktörlerin, literatür ile çalışmamız 

arasındaki farklılıkların oluşmasına neden olabileceği düşünülmüştür. Bununla birlikte 

çalışmamızda yine literatürden farklı olarak alkol (%4,8) ve esrar (%2,8) kullanımı 

daha düşük oranda tespit edildi ve tanı grupları arasında anlamlı farklılık saptanmadı. 
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Literatür ile olan bu uyumsuzluk, çalışmamızın belirli bir sosyoekonomik bölgede 

yapılmış olması, kültürel ve dini değerlerin toplum üzerindeki etkisi, bölgemizde batı 

toplumlarına göre alkol-madde kullanım yaygınlığının düşük olması, alkol-madde 

kullanımına olumlu bakılmaması ve kişilerin alkol-madde kullanımlarını açıklama 

konusundaki çekingenlikleriyle açıklanabilir. 

Çocukluk çağı travmaları (fiziksel, duygusal ve cinsel ihmal/istismar) 

muhtemelen psikoz, özellikle de şizofreni ile ilişkili en önemli çevresel faktörlerden 

olduğu bilinmektedir. Varese ve arkadaşlarının yaptığı bir meta-analizde çocukluktaki 

olumsuz deneyimlerin psikoz ve şizofreni gelişme riskini önemli ölçüde artırdığı, 

psikotik belirti gelişme riskini ise 2-3 kat kadar arttırdığı saptanmıştır (35). Çocukluk 

çağı istismar öyküsü olan hastalarda psikotik semptomların daha şiddetli, kalıcı ve 

tedaviye dirençli olduğu bazı çalışmalarda gösterilmiştir (167).  Psikotik bozukluk 

hastalarında çocukluk çağı travmasının incelendiği bir gözden geçirme çalışmasında 

tüm çalışmalar içinde herhangi bir çocukluk çağı travması varlığının %28 ile %73 

arasında, çocukluk çağı cinsel istismar öyküsü varlığının %13 ile %61 arasında, 

çocukluk çağı fiziksel istismar öyküsü varlığının ise %10 ile %61 arasında değiştiği 

belirtilmiştir (168). Çalışmamızda istismar öyküsü verileri alt başlıklarda toplanmış, 

tüm alt başlıklar literatüre göre düşük olarak saptanmıştır. Çalışmamızdaki tüm 

hastalar içinde çocuklukta duygusal istismar öyküsü %8,4, fizikssel istismar öyküsü 

%7 ve cinsel istismar öyküsü %1,7 olarak bulunmuştur. Literatür verileri ile olan bu 

uyumsuzluk, çalışmamızın retrospektif olarak hasta dosyaları üzerinden yapılmış olup 

bilgilerin doğruluğundan kesin emin olunamaması ile açıklanabilir. İstismar 

öyküsünün tanı gruplarına göre karşılaştırılmasında ise çalışmamızda anlamlı sonuç 

bulunamadı. Bir çalışmada atipik psikozu olanlarda şizofreni veya bipolar bozukluğu 

olan gruplardan anlamlı olarak daha fazla çocukluk çağı travma öyküsü olduğu 

gözlenmiştir (169). Psikotik bozukluklar arasında çocukluk çağı travma öyküsü 

bulunma oranları açısından bariz farklılıklar olmadığı, bunun da yapılan çalışmalar 

arasındaki oranların çok geniş bir aralıkta seyretmesinden kaynaklı olduğu literatürde 

belirtilmiştir (168). Bu durum bizim çalışmamızdaki bulguların literatürle uyumlu ve 

uyumsuz yanlarını da açıklamaktadır.   

Şizofreni ve diğer psikozlarda görülen psikiyatrik komorbiditelerin incelendiği 

bir meta-analizin sonuçlarına göre; 1) şizofreniye eşlik eden anksiyete, depresif ve 

madde kullanım bozukluğu tanılarının görülme oranları açıkça artmış ve bu genel 

popülasyondakinden daha fazladır, 2) bu komorbiditeler, prodromal dönem, ilk atak 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6448042/#B141
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ve kronik şizofreni ayırt edilmeksizin hastalığın tüm aşamalarında ortaya çıkmaktadı, 

3) bu ek tanıların her birinin varlığı genel olarak hastalığın daha şiddetli ve kötü 

seyretmesi ile ilişkilidir (107). Siu ve arkadaşlarının ilk atak şizofreni tanılı hastalarda 

psikiyatrik komorbiditelerin prevalansını değerlendirdikleri bir çalışmada hastaların 

%23,7’sinin değerlendirme anında psikiyatrik eş tanısının olduğu saptanmıştır (170). 

Kessler ve arkadaşlarının 3637 şizofreni tanılı hastayı dahil ederek yaptıkları 

psikiyatrik komorbiditelerin hastaneye yatış ile ilişkisinin incelendiği bir çalışmada 

hastaların %21,6'sında bir ek tanı, %5,7'sinde iki ek tanı ve %1,4'ünde üç veya daha 

fazla ek tanı olduğu saptanmıştır (171). CATIE çalışmasından elde edilen veriler ile 

1464 şizofreni hastası ile yapılan, hastalarda komorbidite oranları ve yaşam kalitesini 

değerlendiren bir çalışmada ise hastaların %16,9’unda şizofreni ve en az bir başka 

psikiyatrik bozukluk bulunduğu görülmüştür (172). Görüldüğü üzere şizofreni ve diğer 

psikotik bozukluklarda eş tanı görülme oranları çalışmalar arasında farklılık 

göstermektedir. Çalışmamızda da literatürle kısmen uyumlu şekilde hastaların 

%13,9’unda en az bir psikoyatrik komorbidite bulunduğu saptanmıştır.  

Çalışmamızdaki tüm hastalar değerlendirildiğinde komorbid MDB görülme 

oranı %1,9 gibi literatüre göre çok düşük olarak saptandı. Hastaların komorbid 

psikiyatrik tanılarının, psikotik spektrum tanı gruplarına göre dağılımı incelendiğinde 

ise sanrılı bozukluk tanılı hastalarda komorbid MDB oranı anlamlı olarak daha yüksek 

saptandı (p=0,011). Literatürde sanrılı bozukluğa eşlik eden psikiyatrik ek tanılar 

incelendiğinde sanrılı bozukluk tanısı alan ve ayaktan takip edilen hastaların 

retrospektif olarak incelendiği bir çalışmada, Grover ve arkadaşları çalışmaya dahil 

edilen hastalarda en yaygın eş tanının %53,5 ile depresif bozukluk olduğunu 

saptamışlardır (173). Ek olarak 106 sanrılı bozukluk hastasının veri tabanı yardımı ile 

kayıtlarının incelendiği bir çalışmada ise hastalardaki en çok görülen ek hastalık 

%32,6 ile depresif bozukluk olarak gözlenmiştir (174).  Ayrıca konuyla ilgili yapılan bir 

gözden geçirme de, sanrılı bozukluk hastalarının yaklaşık %21-58'inde komorbid 

depresif bozukluğun mevcut olduğunu ortaya koymuştur (175). Komorbiditesi olan 

sanrılı bozukluk tanılı hastalara, psikiyatrik komorbiditesi olmayan hastalardan önemli 

ölçüde daha yüksek dozda antipsikotik ilaç reçete edildiği belirtilen çalışmalar 

literatürde mevcuttur (174). Ayrıca yine literatürde sanrılı bozukluğun eşlik eden 

depresif bozukluk varlığında daha kötü seyrebildiği ve yüksek intihar riskine sahip 

olduğu da belirtilmiştir (175). Çalışmamızda da literatür ile uyumlu olarak sanrılı 

bozukluk tanılı hastalarda en sık rastladığımız ek psikiyatrik tanı MDB olmuş, tanı 

grupları arasında da anlamlı olarak sanrılı bozuklukta MDB görülme oranı yüksek 
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bulunmuştur. Bu iki tanının sıklıkla birlikte gözlenmesini, sanrılı bozukluk ve depresif 

bozukluğun altında yatan biyolojik faktörlerin benzerlikleri (serotonin, dopamin veya 

glutamat gibi nörotransmitterlerin düzensizliklerinin hem sanrıların hem de depresif 

semptomların gelişiminde rol oynaması), farmakoterapide ortak kullanılan ajanlar 

(bazı antipsikotik ilaçların depresif belirtilere, bazı antidepresanların ise sanrılara 

faydalı olması), sanrılara bağlı depresif belirtiler ya da depresyona bağlı zaman 

zaman sanrılar ortaya çıkabilmesi gibi etkenlerle açıklayabilmek olasıdır.  

Şizofreni ile obsesif kompulsif belirtilerin birlikteliği yüz yılı aşkın bir süredir 

bilinmektedir. Şizofrenili hastalarda OKB'nin varlığına odaklanan çok sayıda çalışma, 

çeşitli açılardan spesifik bir klinik antite olarak "şizo-obsesif bozukluk" kavramının 

ortaya çıkmasına hem neden olmuş hem de güçlendirmiştir (176,177). Çalışmamızda 

komorbid OKB görülme oranı diğer tanı gruplarına göre anlamlı olarak şizofreni tanılı 

hastalarda daha yüksek olarak saptandı (p=0,035). Fontenelle ve arkadaşlarının 2006 

yılında yaptığı bir gözden geçirme çalışması şizofreni hastalarında OKB prevalansının 

%12,1 olduğunu belirtilmektedir (178). Ayrıca bu veriler ile örtüşen 3978 hastanın bir 

meta-analizinde, OKB oranının %12,3 ve obsesif kompulsif semptom oranının ise 

%30,3 olduğu belirtilmiştir (179). Singh ve arkadaşları tarafından yapılmış şizofrenide 

obsesif-kompulsif belirtileri ve klinik ilişkilerini inceleyen 200 hastanın dahil edildiği bir 

çalışmada ise obsesif kompulsif semptom görülme oranı %18,5 olarak tespit edilmiştir 

(180). Kokurcan ve arkadaşlarının ülkemizde 2020 yılında 300 şizofreni tanılı hastayı 

dahil ettikleri çalışmada da OKB prevalansı %17 olarak gözlenmiştir (181). 

Çalışmamızda da literatür ile uyumlu olarak şizofreni hastalarında tanı kriterlerini 

karşılayan ek OKB tanısı olan hastaların oranı daha yüksek saptanmıştır. İki tanı 

arasındaki bu yüksek komorbidite oranlarını açıklayabilecek nedenler arasında, 

dopamin, serotonin ve glutamat gibi ortak nörotransmitterlerin rol oynaması, benzer 

kortikal ve subkortikal yolları paylaşmaları ve fonksiyonel beyin görüntüleme 

çalışmalarında benzer beyin ağlarının etkisinin gösterilmesi gibi durumlar sayılabilir. 

Ayrıca şizofreniye OKB eşlik etmesi durumunda hastalık şiddeti ve prognozu olumsuz 

etkilenmekte, suisid riski artmakta olup; dikkatli gözlenip tedavi edilmesi bu açıdan 

büyük önem taşımaktadır.  

Dünyada mental retardasyon yaygınlığı %1-3 arasındadır (182). Bulgular 

zihinsel engelli kişilerin psikotik bozukluk komorbiditesi geliştirme riskinin yüksek 

olduğunu göstermekte olup; White ve arkadaşlarının 42.664 kişiden oluşan 

Avustralya çapındaki bir örneklemde yaptıkları bir çalışmada %1,3’lük mental 
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retardasyon oranına karşı gelen %1,3'lük psikotik bozukluk yaygınlığı bildirilmiştir 

(183). Ülkemizde 2002 yılında yapılan Engelliler Araştırması sonuçlarına göre genel 

nüfusta mental retardasyon oranı %5,49 olarak hesaplanmıştır (184). Buna göre 

ülkemizde zihinsel yetersizlik yaygınlığı diğer ülkelere göre daha yüksek saptanmıştır 

(185). Son araştırmalarda Türkiye’de şizofreni yaygınlığı, farklı ülkelerde bildirilen 

tahminlerden daha yüksek bildirmekte ve psikotik belirtilerin görüldüğü 12 DSM-IV 

bozukluğunun yaşam boyu toplam yaygınlığı %2,62 olarak Türkiye’de daha önce 

bildirilen oranlardan daha yüksek saptanmıştır (47). Komorbid psikiyatrik durumlar için 

yukarıda bahsedilmiş üç çalışma olan, Siu ve Kessler’in çalışmaları ile CATIE 

çalışmasından elde edilen veriler ile yapılan çalışmada ortak bulgu olarak, şizofreni 

hastalarına en sık eşlik eden psikiyatrik tanının MDB olduğu gözlenmiştir (170–172). 

Çalışmamızda ise en çok gözlemlediğimiz psikiyatrik komorbidite MR oldu. Tüm 

hastalar içerisinde psikotik bozukluğa eşlik eden MR görülme oranı %6,5, şizofreni 

hastalarında komorbid MR oranı ise %7,1 olarak saptadı ve tanılar birbiri içinde 

kıyaslandığında ise yine şizofreni tanılı hastalarda komorbid MR görülme oranı 

anlamlı olarak diğer tanılardan yüksek gözlendi (p<0,001). Bulgularımızın genel 

literatürden ve ülkemizden daha yüksek gelmesi, çalışmamızın orta-düşük 

sosyoekonomik bölgelere hizmet veren bir merkezde gerçekleşmiş olması, 

bölgemizdeki sağlık imkanlarının kısıtlı olması, eğitim düzeyinin yetersiz olması ve 

akraba evliliklerinin yüksek olması ile ilişkilendirilmiştir.  

Çalışmamızda yatarak tedavi gören psikotik hastalar arasında komorbid tıbbi 

hastalık varlığı anlamlı olarak sanrılı bozukluk grubunda en fazla olup (p=0,008); ikinci 

sırada şizofreni tanı grubu gelmekteydi. Ayrıca yine sanrılı bozukluk tanılı hastalarda 

komorbid HT (p<0,001) ve kalp hastalığı (p=0,004) görülme oranı da diğer gruplara 

göre anlamlı olarak daha fazlaydı. Psikotik bozukluk tanılı bireylerin kardiyovasküler 

hastalık, diyabet, metabolik sendrom ve diğer bazı tıbbi komorbiditeler için yüksek risk 

altında olduğuna dair artan kanıtlar vardır (186). Sanrılı bozuklukta nispeten geç 

başlangıç yaşı nedeniyle yüksek komorbidite beklenmektedir (187). Kardiyometabolik 

bozuklukların kronik psikotik bozukluğu olan kişilerde genel popülasyona göre beş 

kata kadar daha sık görüldüğü bildirilmektedir (188). Son yıllarda antipsikotik ilaç 

kullanan kronik hastaların, kalp kütlesinde artış ve kalp hacimlerinde azalma olarak 

kendini gösteren konsantrik kardiyak yeniden şekillenme kanıtı gösterdiği 

vurgulanmıştır (189). Ayrıca, antipsikotik ilaç kullanan kronik hastalarda miyokardiyal 

fibrozis/enflamasyon saptayan önceki araştırmalar sistemik inflamatuar değişikliklere 

dair büyük ölçekli kanıtlarla birleştiğinde inflamasyonun kronik kalp değişikliklerini 



60 

tetiklemede rol oynayabileceğini düşündürmektedir (190). Ayrıca komorbid tıbbi 

hastalık varlığının psikotik bozukluk tanılı hastalarda semptomları 

şiddetlendirebileceği ve tedaviyi zorlaştırabileceği düşünülmektedir. Bu nedenle, 

psikotik bozukluğu olan hastalarda tıbbi hastalıkların varlığı mutlaka 

değerlendirilmelidir ve uygun tedavi planları oluşturulmalıdır. Çalışmamızda 

literatürdeki diğer çalışmalarla benzer sonuçlar elde etmiş olup, bu konuda yapılan 

çalışmaların sayısı giderek artmaktadır. 

Hastaların tanı grubu ayırt etmeksizin bakılan ilk psikotik belirti yaş ortalaması 

25,02±9,25 olarak saptandı. Literatüre göre tekrarlayan ve kalıcılaşan psikotik 

yaşantıların geç ergenlik döneminde zirve yapan bir sıklıkta görüldüğü bilinmektedir 

(50). Çalışmamızda ilk psikotik belirti yaş ortalaması sanrılı bozukluk hastalarında 

diğer tanı gruplarına göre anlamlı olarak daha yüksekti (p<0,001). Literatürde de 

şizofreni ve şizoaffektif bozukluğun genellikle 15-25 (27,191), kısa psikoz ve 

şizofreniform bozukluğun 25-35 yaş aralığında (192), sanrılı bozukluğun ise genellikle 

35-44 (142,173,193,194) yaş aralığı gibi daha geç başlangıç göstermekte olduğu 

belirtilmiştir. Bu açıdan çalışmamız literatür ile uyumluluk göstermiştir. Hastaların 

tedavisiz psikoz süresi (DUP) ortalaması kısa psikotik bozukluk, şizofreniform 

bozukluk tanı grubundaki hastalarda diğer gruplara göre anlamlı olarak daha düşüktü 

(p<0,001). Bu iki bozukluğun tanı kriterinde belirtilmiş olan teşhis için gereken sürenin 

diğer tanı gruplarına göre daha kısa olması nedeniyle DUP süresindeki bu farkın 

oluştuğu düşünülmüştür. Ayrıca çalışmalar tedavisiz psikoz süresinin tedavi yanıtı ile 

ilişkili olduğunu göstermiştir (195). Kısa psikotik bozukluk ve şizofreniform bozukluğun 

tedavi yanıtının nispeten daha iyi olması da bu hastaların DUP süre ortalamalarının 

daha düşük olmasını açıklayabilir. 

5.2. Tedavi Yaklaşım Türlerinin Tartışılması  

Toplum temelli şizofreni hastalarının kesitsel bir değerlendirmesi, hastaların 

%42,5'inin birden fazla antipsikotik kullandığını ve %70'ine eş zamanlı olarak 

antipsikotikler ile diğer psikotrop ajanların reçete edildiğini saptamıştır (196) Tedavi 

algoritmalarında çoklu antipsikotik kullanımı önerilmemekle birlikte, klinisyenlerin son 

yıllarda %16,7-%37,1 oranında çoklu antipsikotik tedavi uyguladıkları ve yatan 

hastalarda %40’ı geçtiği bildirilmektedir (197). Yang ve arkadaşlarının 3744 hasta ile 

yaptığı 15 farklı Asya ülkesinde antipsikotikler üzerine reçete modelleri 

araştırmasında şizofreni hastalarının %42,2’sinin birden fazla antipsikotik ilaç 

kullandığı saptanmıştır (198). “Kombinasyon” terimi bazı çalışmalarda antipsikotiklere 
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eklenecek başka sınıftan psikotrop ilaç kullanımı için kullanılmış (198), bazı 

çalışmalarda ise antipsikotiklerin bir arada kullanılması yani polifarmasi teriminin 

karşılığı olurken antipsikotiklere başka sınıf psikotrop ilaç eklenmesi “güçlendirme” 

olarak adlandırılmıştır (199). Çalışmamızda antipsikotiklere eklenen başka sınıf 

psikotrop ajan kullanımı için “güçlendirme” ifadesi kullanıldı. Çalışmamızda 

monoterapi, güçlendirme ve polifarmasi kullanım oranları incelendiğinde oranlar 

birbirine yakın olmakla birlikte polifarmasi %38 oran ile en çok tercih edilen tedavi 

şekli olarak saptandı. Şizofreni tedavisinde polifarmasi kullanımı, hastalığın kronik 

seyri, tedaviye en uygun yanıtı elde etmedeki yetersizlikler ve yan etkiler gibi 

nedenlerle söz konusu olmaktadır (200). Polifarmasinin ilaç yan etkilerini arttırdığı, 

ilaç etkileşimleri yönünden çeşitli riskler taşıdığı, hastalardaki morbidite ve mortalite 

ile sağlık harcamalarını arttırdığı, ilaca uyumu azalttığı yönünde bulgular mevcut 

olmakla birlikte; bazı çalışmalarda çoklu antipsikotik ilaç kullanımının ilaç yan etkisini 

ve hastaların yatış süresini azaltma, hastalığın seyrini iyileştirme gibi olumlu etkileri 

olduğunu bildiren araştırmalar da bulunmaktadır (201). Polifarmasi sırasında 

beklenen yaşam süresi ile ilgili olarak, farklı bulgular mevcuttur. Bir meta-analizde, 

dört çalışmadan ikisi polifarmasi ile artan bir mortalite oranı görüldüğünü bulmuştur 

(202), ancak Finlandiya'da yapılmış büyük bir epidemiyolojik araştırma olan FIN11 

çalışmasında ise polifarmasi kullanan hastalardaki ölüm oranlarının monoterapi 

kullananlarda kaydedilenden daha yüksek olmadığı gözlemlenmiştir (203). 

Antipsikotik polifarmasinin günümüzde belirlenen ve giderek artan oranları göz 

önünde bulundurulduğunda çalışmamızın verileri literatür ile uyumlu olmakla birlikte; 

antipsikotik ilaçların yan etkileri ve olası etkileşimleri nedeniyle polifarmasi kullanımı 

dikkatli bir şekilde değerlendirilmeli, çoklu antipsikotik kullanımı konusunda karar 

verirken mutlaka hasta ile iş birliği sağlanmalı, hastanın tıbbi geçmişi, semptomları ve 

diğer faktörler de göz önünde bulundurulmalıdır. 

Cinsiyete göre monoterapi, güçlendirme ve polifarması kullanımları 

incelendiğinde ise, erkeklerde (p=0,004) ve 55-65 yaş grubunda (p=0,017) polifarmasi 

oranı anlamlı olarak daha yüksek bulundu. 2017 yılında Armstrong ve arkadaşlarının 

577 hastanın dahil edildiği, psikiyatrik hastalığı olanlarda antipsikotik polifarmasinin 

yaygınlığı ve ilişkili faktörleri inceledikleri çalışmada erkek hastalarda ve 30-44 ile 45-

60 yaş gruplarındaki hastalarda polifarmasi oranlarının anlamlı olarak daha yüksek 

olduğu saptanmıştır (204). Anozie ve arkadaşlarının 2020 yılında yayınlanan 320 

şizofreni hastasının dahil edildiği antipsikotik polifarmasinin yaygınlığını inceleyen 

çalışmalarında erkeklerin polifarmasi alma olasılığının kadınlara göre önemli ölçüde 
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daha fazla olarak bildirilmiştir (205). Ek olarak bir meta-analizde polifarmasi 

kullanımının erkeklerde ve yaşlı hastalarda daha yaygın olduğu, ancak yaşlı 

hastalarda bu durumun yan etkilerle ilişkili olabileceği bildirilmiştir (206). 

Çalışmamızın verileri genel olarak literatür ile uyumlu olup; polifarmasi kullanımının, 

ilaçların yan etkileri nedeniyle özellikle yaşlı hastalarda daha yüksek oranda advers 

olaylara neden olabileceği, ilaç-ilaç etkileşimleri nedeniyle tedavi başarısızlığına da 

yol açabileceği unutulmamalıdır. Ayrıca antipsiotik polifarmasinin erkeklerde daha 

fazla saptanıyor olmasının nedeninin bu bireylerde daha fazla saldırganlık davranışı 

görülmesi, hastalığın erkeklerde daha şiddetli seyretmesi ve erkeklerde daha fazla 

ilaç uyumsuzluğunun yüksek olması nedeni ile tedaviye direnç gelişmesi olabileceği 

düşünülmektedir.  

Polifarmasi grubundaki en çok kombinasyon türü %52,46 ile atipik 

antipsikotiklerin kombinasyonu şeklindeydi. Kore’de antipsikotik polifarmasi 

reçeteleme tiplerinin incelendiği bir çalışmanın sonuçlarına göre atipik antipsikotik 

kombinasyonu kullanma oranı %46,8 olarak saptanmıştır (207). Daha yakın tarihli, 

şizofreni hastalarında tedavi örüntülerinin araştırıldığı bir çalışmada ise hiç 

antipsikotik kullanmamış hastaların  %55,5’inde, daha önceden antipsikotik kullanan 

hastaların ise %44,2’sinde tedavide en az iki atipik antipsikotik kullanıldığı 

gözlenmiştir (208). Çalışmamızda da literatür ile uyumlu olarak atipik antipsikotik 

kombinasyon kullanımı oranları diğer polifarmasi türlerine göre yüksekti (%52,46). 

Hem çalışmamızda hem de literatürde atipik antipsikotik kullanım oranlarının giderek 

arttığı, ektsrapiramidal sistem yan etkilerinin az olması ve bilişsel belirtilere daha etkili 

olması gibi nedenlerle psikotik bozukluk tanılı hastaların tedavisinde daha çok atipik 

antipsikotiklerin kullanıldığı gözlenmiştir. Ayrıca daha önce de değindiğimiz gibi 

polifarmasi oranlarının da giderek artmakta olduğu literatürde belirtilmektedir. APA 

2020 güncellemesinde polifarmasiyi genel olarak önermemekle birlikte tedaviye 

dirençli hastalarda klozapine ek diğer antipsikotiklerin kullanılmasının uygun olacağı 

belirtilmiştir (85). Aynı zamanda antipsikotiklerin yan etkilerinden biri olan 

hiperprolaktineminin tedavi edilmesinde prolaktini yükseltmediği hatta düşürdüğü 

gösterilmiş olan aripirazolün antipsikotiklere eklenmesinin etkili olduğu birçok 

kaynakta belirtilmiştir (209). Hem polifarmasi oranlarındaki ve atipik antipsikotik 

kullanımındaki artışın, hem de tedaviye dirençli hastalarda klozapin ile kombinasyon 

ve hiperprolaktinemi tedavisinde ek aripiprazol kullanımı önerilmesinin atipik 

antipsikotik kombinasyon kullanım oranlarındaki yüksekliği açıklayan nedenler 

arasında sayılabilir.  
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Çalışmamızda ayrıca tanı gruplarında polifarmasi türlerinin kullanım oranları 

da incelendi ve kısa psikotik bozukluk ve şizofreniform bozukluk tanı grubunda atipik 

antipsikotik kombinasyon kullanım oranı diğer tanı gruplarına oranla daha düşük 

olarak saptandı (p<0,001). Literatürde kısa psikotik bozukluk ve şizofreniform 

bozukluk tanılı hastaların tedavi örüntüleri hakkında spesifik yeterli çalışma 

bulunmamakla birlikte bu tanı gruplarındaki hastaların tedavisinde mümkün olan en 

düşük doz ve en kısa süre tedavi önerilmektedir (27). Aynı zamanda literatürde, kısa 

süreli psikotik bozukluklar veya şizofreniform bozukluklar gibi geçici veya kısa süreli 

psikotik semptomlar gösteren hastaların tedavisinde öncelikle atipik antipsikotiklerin 

tek başına kullanılması önerilmektedir (210). Şizofreni spektrum bozukluklarında basit 

ve kompleks polifarmasi kullanımını inceleyen bir çalışmada şizoaffektif bozukluk 

tanısı konan hastaların karmaşık polifarmasi olasılığı daha yüksek, sanrılı bozukluk, 

kısa psikotik bozukluk, şizofreniform bozukluk ve başka türlü adlandırılamayan psikoz 

tanılı tanılı hastaların birlikte değerlendirildiği grubun karmaşık polifarmasi olasılığı 

daha düşük olarak saptanmıştır (211).  Zhu ve arkadaşlarının tarafından yapılan ilaç 

kullanmamış ilk epizot şizofreni spektrum bozukluk tanılı yatan hastalarda 

farmakolojik tedavi uygulamalarını inceleyen bir çalışmada 602 hastanın 99’unun kısa 

psikoz ve şizofreniform bozukluk tanılı hastalar olduğu fakat tedavi şekilleri ile tanı 

grupları arasında bir ilişki belirtilmediği gözlenmiştir (212). Buradan hareketle 

çalışmamızda atipik antipsikotik kombinasyon kullanımının kısa psikotik bozukluk ve 

şizofreniform bozukluk tanılı hastalarda diğer tanı gruplarına göre daha düşük olması, 

kısa süreli ve geçici psikotik semptomlar gösteren hastaların tedavisinde daha kısa 

süreli ve daha hedefli bir farmakoterapinin tercih edilmesi nedeni ile literatürle uyumlu 

olabilir. Ancak, bu konuda daha fazla araştırma yapılması ve daha geniş 

örneklemlerle çalışılması gerekmektedir, böylece bu bulguların daha genel bir şekilde 

doğrulanabilirliği sağlanabilir. 

Şizofreni ve diğer psikotik bozuklukların tedavisine ilişkin kılavuzlar genel 

olarak ilk atak ve kronik hastaların akut alevlenme dönemlerinin yönetiminde kabaca 

2000-2010 yılları arası dönemler için öncelikle ikinci kuşak antipsikotiklerin tercih 

edilmesini önermiştir. Fakat daha sonraki yıllarda güncellenen ve halihazırda geçerli 

olan tedavi kılavuzları ise birinci ve ikinci kuşak ajanlar arasında etkinlik açısından 

fark olmadığı ve ilaç seçiminin hastalığın seyri, hastanın komorbid durumları ve yan 

etki gibi özel durumlara göre yapılmasını önermektedir. Çalışmamıza dahil edilen tüm 

tanı grupları içerisinde atipik antipsikotikler tipik antipsikotiklere göre daha fazla tercih 

edilmiş olup; çalışmamıza dahil edilen yatışların %95,25’inde klinik takip süresince en 
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az bir atipik antipsikotik kullanılmıştır. Dong ve arkadaşlarının yetişkin Asyalı şizofreni 

hastalarına antipsikotik ve eşlik eden ilaçların reçete edilmesini inceledikleri 2016 

Asya Psikotropik Reçeteleme Örüntüleri Araştırması (REAP)’nın bulgularına göre 

hastaların %31,3’ünün tipik antipsikotik, %80,8’inin ise atipik antipskotik 

kullandıklarını saptamıştır (213). Daha eski çalışmalardan birinde de ikinci kuşak 

ilaçların (%74) birinci kuşak ilaçlara (%7,5) göre daha fazla tercih edildiği gözlenmiştir 

(196). Ülkemizde 2000-2003 yılları arasında bir üniveriste hastanesinde şizofreni ve 

şizoaffektif bozukluk tanıları ile yatarak tedavi görmüş 787 hastanın çalışmamıza 

benzer şekilde retrospektif olarak antipsikotik seçimlerinin değerlendirildiği bir 

çalışmada da atipik antipsikotik kullanan hastaların oranı %86,3 olarak saptanmıştır 

(214). Çalışmamızda 2001-2011 ve 2012-2021 şeklinde olmak üzere 10 yıllık yatış 

gruplarında tipik ve atipik antipsikotik kullanımlar da incelenmiş ve yatış yılı 2012-

2021 arasında olanlarda yatış yılı 2001-2011 yılları arasında olanlara göre atipik 

antipsikotik kullanımı anlamlı olarak yüksek (p<0,001), tipik antipsikotik kullanımı da 

anlamlı olarak düşük (p<0,001) saptandı. Toto ve arkadaşlarının beş ülkedeki 118 

hastane verilerini inceleyerek yaptıkları, 2000-2015 yılları arasında yatarak tedavi 

gören 30.908 şizofreni hastanın dahil edildiği, zaman içerisinde farmakolojik 

tedavilerin değişiminin incelendiği bir çalışmada ikinci kuşak antipsikotiklerin 

kullanımının 2000'de %62,8'den 2015'te %88,9'a önemli ölçüde yükselirken, birinci 

kuşak antipsikotiklerin ise 2000'de %46,6'dan 2015'te %24,7'ye düştüğü saptanmıştır 

(215). Çalışmamız hem atipik antipsikotik kullanım oranlarının yüksek bulunması hem 

de yıllar içerisinde değişen atipik antipsikotik kullanımının artışı açılarından literatür 

verileri ile uyumlu olarak değerlendirildi. Literatürde birinci ve ikinci kuşak ilaçlar 

arasında etkinlik açısından fark olmadığı çoğu kaynakta ve kılavuzda belirtilmiş 

olmasına rağmen atipik ilaçların zamanla artan kullanımlarının nedeni atipik 

antipsikotiklerin daha az ekstrapiramidal yan etkileri oluşturması, daha iyi 

tolerabiliteye sahip olmaları, bazı durumlarda depresyon ve anksiyete semptomlarının 

tedavisinde de etkili olmaları, negatif ve bilişsel belirtilere daha belirgin etkilerinin 

olması ve yakın zamanlarda maliyetlerinin daha uygun olması ve daha yaygın 

ulaşılabilir olmaları gibi avantajları bulunması olarak düşünülmektedir. Ancak, her 

hasta farklı olduğundan, hangi antipsikotik ilacın kullanılacağına karar verilirken 

neredeyse tüm tedavi kılavuzlarında da önerildiği üzere; hastanın semptomları, yan 

etki profili ve diğer bireysel faktörler ve daha da önemlisi hasta ve yakınlarının tercihi 

de dikkate alınarak ilaç seçimine karar verilmelidir. 
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Kadın ve erkek hastalarda antipsikotiklerin farmakokinetik ve farmakodinamik 

özelliklerinin farklılık gösterdiği, ilaçların emilim, dağılım metabolizma ve 

eliminasyonlarının daha yavaş olduğu, östrojenlerin beyinde dopamin duyarlılığını 

tetiklemelerinden dolayı menopoz öncesi kadınlarda erkeklere göre ilaçların daha 

etkili olduğu, dozdan bağımsız olarak kilo alımı, ekstrapiramidal sistem yan etkileri ve 

hiperprolaktinemiye daha hassas oldukları; erkeklerin ise kadınlara göre tedavi 

yanıtlarının daha kötü olduğu ve birden fazla ilaç kullanımına daha çok ihtiyaç 

duydukları gösterilmiştir (216). Xiang ve arkadaşlarının 505 Çinli şizofreni hastasını 

dahil ettikleri bir çalışmada erkek hastaların %46,6’sının tipik antipsikotik kullandığı 

saptanmıştır (217).  Asya Psikotropik Reçeteleme Örüntüleri Araştırması (REAP)’nın 

bir parçası olan ve antipsikotik kullanımının cinsiyete göre farklılıklarını inceleyen bir 

çalışmada erkek cinsiyet daha az ikinci kuşak antipsikotik kullanım oranları ile anlamlı 

derecede ilişkili bulunmuştur (218). Ülkemizde yatan hastaların geriye dönük olarak 

incelendiği bir çalışmada ise tercih edilen antipsikotik sınıfı ile cinsiyet arasında 

anlamlı ilişki bulunmamıştır (214). Çalışmamızda literatürdeki bazı çalışmalar ile 

uyumlu olarak erkeklerde tipik antipsikotik kullanımı kadınlara göre anlamlı olarak 

daha yüksekti (p=0,006). Literatürde hastalığın başlangıç yaşı, klinik bulguları, 

hastalığın seyri ve yan etki duyarlılıkları ile ilgili olarak cinsiyet farklılıkları bildirilmiş 

olup; hastanın bunlar açısından değerlendirilerek uygun tedavinin seçilmesi 

önerilmiştir. Bu konuda yapılmış çalışmalar veya geçerli olan tedavi kılavuzlarında 

erkek hastalarda öncelikle tipik antipsikotik kullanılmasını öneren bulgular 

gözlenmemiştir. Çalışmamızın bu konudaki bulguları literatür ile uyumlu sonuçlar 

göstermekte olup; erkeklerde tipik antipsikotik kullanımının daha fazla görülmesinin 

nedenleri arasında çalışmamıza özgü olarak popülasyonumuzdaki erkek hastaların 

ikinci kuşak ilaçların yan etkilerine daha duyarlı olabileceği, yine çalışmamızdaki 

erkek hastaların pozitif belirtilerinin kadınlara oranla daha şiddetli olmasının olası 

olması gibi durumlar düşünülebilir. 

Çalışmamızda en çok kullanılan antipsikotikler olanzapin (%33,04), risperidon 

(%27,88) ve ketiapin (%19,58) olarak gözlendi. Hálfdánarson ve arkadaşlarının 16 

ülkedeki veri tabanlarını inceleyerek, 2005-2014 yılları arasında 20 ve üzeri yaş 

grubuna reçete edilen antipsikotik ilaç kullanımlarını değerlendirdikleri çalışmada ve 

(219), Højlund ve arkadaşlarının 2006-2016 yılları arasında Danimarka, Norveç ve 

İsveç ulusal reçete kayıtlarından antipsikotik kullanımına ilişkin verileri inceleyerek 

antipsikotik kullanımları değerlendirildiğinde, her iki çalışmada da en çok kullanılan 

antipsikotik ilaçlar sırasıyla ketiapin, olanzapin ve risperidon olarak saptanmıştır 
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(220). Çalışmamızda da sıralaması değişmekle birlikte bu verilere benzer şekilde bu 

antipsikotikler ilk üç sırayı oluşturmaktadır. Kolombiya’da 2012 yılında yapılmış diğer 

bir çalışmada ise en sık kullanılan antipsikotiklerin ketiapin, klozapin ve risperidon 

olduğu gözlenmiş (221); Pakistan’da yapılan bir çalışmanın sonuçlarına göre en sık 

kullanılan antipsikotik ilaçların risperidon, olanzapin ve haloperidol olduğu 

saptanmıştır (222). Bu çalışmalarda risperidon çalışmamızın da uyumlu olduğu 

şekilde en sık kullanılan antipsikotikler arasında yer almış; fakat olanzapin ve ketiapin 

yer almamıştır. Literatürde antipsikotikler ile ilgili yapılmış ve kronik şizofreni 

hastalarında antipsikotik ilaçların etkinliğinin araştırıldığı CATIE (Klinik Antipsikotik 

Müdahale Etkinliği Denemeleri) çalışmasında, kullanılan beş antipsikotik ajan 

arasında ilaç etkinliği açısından çok yüksek oranda farklılıklar saptanmamış olmakla 

birlikte, olanzapin verilen gruptaki hastaların en düşük tedaviyi bırakma ve dolayısıyla 

daha uzun süre başarılı tedavi, daha az alevlenme ve sonuç olarak daha düşük 

hastaneye yatış oranlarına sahip olduğu gözlenmiş, buna bağlı olarak olanzapinin 

incelenen antipsikotik ilaçlar arasında en etkili grup olduğu sonucuna varılmıştır 

(223). Çalışmamızda olanzapin, ketipin ve risperidonun en çok kullanılan antipsikotik 

ajanlar olduğunu bulmanız, genel olarak, literatürle uyumlu görünmektedir. Farklı 

bölgelerdeki farklı klinik uygulamaların antipsikotik kullanım tercihlerini etkileyebilmesi 

ve çalışmamızın da belirli bir merkeze odaklandığı da göz önünde bulundurulduğunda 

bu bulguların daha genel bir popülasyonda doğrulanması ve daha fazla araştırmanın 

yapılması önemlidir. 

Çalışmamızdaki tüm tanı grupları değerlendirildiğinde depo antipsikotik 

kullanım oranı %38,84 olarak gözlendi. Depo antipsikotiklerin en çok tercih edildiği 

tanı grubu ise %43,93 ile Şizofreni idi. Ülkemizde psikotik bozukluk tanılı hastalarda 

uzun etkili, oral ve kombinasyon antipsikotik tedavilerinin karşılaştırıldığı ve 250 

hastanın verilerinin değerlendirildiği bir çalışmada uzun etkili antipsikotik kullanım 

oranının %56 olduğu saptanmıştır (201). ABD’de yapılan yakın tarihli psikoz 

hastalarının ulusal bir örneklemini inceleyen 314.888 psikotik bozukluk tanılı hastanın 

dahil edildiği bir çalışmada hastaların %19,9’unun herhangi bir uzun etkili enjekte 

edilebilir antipsikotik kullandığı, %13,5’inin ise atipik depo antipsikotik kullandığı 

saptanmıştır (224). Depo antipsikotikler şizofreni tedavi kılavuzlarında hastada ciddi 

ilaç uyumsuzluğu varsa ve hastanın isteği doğrultusunda başlamasının uygun olacağı 

belirtilmiştir (90). Çalışmamıza dahil ettiğimiz yatış dosyaları üçüncü basamak 

psikiyatrik tedavi merkezinde yatarak tedavi görmüş yatış endikasyonları bulunan, 

kendisi ve çevresine zarar verme davranışları bulunan, ilaç uyumsuzluğu yüksek çoğu 
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tedaviye dirençli, içgörüsü azalmış olan hastalara ait olup depo antipsikotik kullanım 

oranlarının yüksek olması aslında beklenen bir sonuçtur.  

Depo antipsikotik kullanımının tanı gruplarına göre dağılımı incelendiğinde 

çalışmamızda kısa psikotik bozukluk ve şizofreniform bozukluk tanılı hastaların dahil 

edildiği grupta depo antipskotik kullanımı diğer tanı gruplarına göre anlamlı olarak 

daha düşük gözlendi (p<0,001). Kısa psikotik bozukluklar ve şizofreniform 

bozukluğun tedavisinde öncelikli olarak oral antipsikotiklerin tercih edilmesi ve 

mümkün olduğunca kısa süre kullanılması önerilmektedir (210). Kısa psikotik 

bozukluk ve şizofreniform bozukluk tanılı hastaların tedavisi mümkün olan en kısa 

sürede tam iyileşme sağlandıktan sonra kesileceğinden depo antipsikotik kullanımı 

bu hastaların tedavisi için uygun değildir ve çalışmamızda da bununla bağlantılı olarak 

bu tanı grubundaki hastalarda depo antipsikotik kullanımı diğer tanı gruplarına göre 

daha düşük bulunmuştur.  

Psikotik bozukluklara alkol ve madde kullanımının eşlik etmesinin tedaviyi 

sürdürme oranlarını azalttığı bilinmektedir. Abdel-Baki ve arkadaşları yaptıkları iki 

aşamalı çalışmada madde kullanım bozukluğu komorbiditesi olan psikoz hastalarında 

uzun etkili enjekte edilebilir antipsikotik kullanan ve oral antipsikotik kullanan hasta 

gruplarını karşılaştırmış ve depo antipsikotik kullananların kötü prognostik faktörleri 

olsa dahi nüks ve yeniden hastaneye yatış oranlarının daha az olduğunu 

saptamışlardır (225).  Çalışmamızda da komorbid alkol-madde kullanım bozukluğu 

olanlarda depo antipsikotik kullanım oranlarının anlamlı olarak daha yüksek saptandı 

(p=0,009). Şizofreni ve komorbid madde kullanım bozukluğu olan kişilerin, yüksek 

oranda ilaç uyumsuzluklarının olması, saldırganlık davranışları nedeni ile kendisi ve 

çevresine zarar verme ihtimallerinin yüksek olması, madde kullanım bozukluğu 

komorbiditesinin primer psikotik bozukluğun seyrini olumsuz etkilemesinden dolayı 

daha fazla sağlık hizmeti kullanımına ihtiyaç duymaları ve kurumsal hizmetlerin 

(hastane, hapisane, vs) maliyetlerini arttırmaları nedenleri ile bu hastalar daha etkili 

tedavilere ihtiyaç duymaktadır. Depo antipsikotiklerin alkol-madde kullanım 

bozukluğu eş tanısı olan hastalarda kullanılması bu açıdan büyük önem taşımaktadır. 

Çalışmamızda en çok kullanılan uzun etkili antispikotik ajan %17,49 ile bir 

aylık paliperidon UEA olarak saptandı. Şizofreni tanısı olanlarda diğer tanı gruplarına 

göre bir aylık paliperidon UEA kullanımı anlamlı olarak yüksekti (p=0,018). İlk Epizod 

Psikoz Müdahale Programı (CRUPEP), retrospektif bir kohort çalışması olup; 

çalışmada şizofreni spektrum bozukluğu tanılı hastaların 12 aylık takip sonrası 
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yapılan değerlendirmede, paliperidon palmitat UEA bir ve üç aylık alan hastaların, 

değerlendirilen ana alanlarda oral paliperidon kullanan gruptan daha fazla iyileşme 

elde ettiği gözlenmiştir (226). Literatürde tüm uzun etkili ajanlar için kullanım oranı 

belirten çalışmaya rastlanmadı ve ayrıca bu oranlar belirli bir zamanda ve belirli bir 

bölgede yapılan araştırmalara veya verilere bağlı olarak değişebilir. Bu nedenle 

sonucumuzun literatürle uyumlu olup olmadığını söylemek oransal olarak zordur. 

Ancak sonuç olarak paliperidon palmitatın şizofreni tedavisinde sıkça kullanılan bir 

ajan olduğu bilinmekte olup; çalışmamızda da daha fazla oranda şizofreni 

hastalarında kullanıldığı gözlenmiştir.  

Psikotik bozukluk tanılı hastaların tedavisinde monoterapi ya da polifarmasinin 

yanında diğer sınıftan psikotrop ilaçlarla güçlendirme uygulaması da sıklıkla tercih 

edilmektedir. Şizofreni tedavisinde antipsikotiklere diğer psikotropların eklenmesini 

araştıran çalışmaların verileri değişkenlik göstermektedir.  DSM-4’e göre Şizofreni 

tanısı koyulan 200 hastanın değerlendirildiği bir çalışmada hastaların %70’inin 

antipsikotiğe ek başka sınıf bir psikotrop ilaç kullandığı gözlenmiştir (196). Valevski 

ve arkadaşlarının bir üniversite hastanesine ayaktan başvuran 720 hastalık 

kohortunda hastaların %26,3’ünün antipsikotiklere ek psikotrop tedavi kombinasyonu 

kullandığı saptanmıştır (227). Çalışmamıza dahil edilen hastalarda güçlendirme 

uygulanan hastaların oranı %26,19 olarak saptandı. Çalışmamızın uyumlu ve 

uyumsuz olduğu literatür verileri bulunmakta olup; literatürde oranlar arasında 

gözlenen bu geniş aralığın nedeninin, psikotik bozukluklarının tedavisinde 

antipsikotiklerin psikotrop ilaçlarla güçlendirme oranlarının, hastaların semptomlarına, 

yan etkilere, diğer sağlık durumlarına ve ilaç etkileşimleri ile ülkeden ülkeye, sağlık 

sistemi ve klinik uygulamalar gibi faktörlere bağlı olarak değişkenlik gösterebilmesi 

olarak düşünülmektedir. 

DD’ler hem şizofreni ve diğer psikozlarda görülebilecek duygudurum 

semptomlarının tedavisinde hem de antipsikotiklere yanıt alınamadığı durumlarda 

güçlendirme amaçlı olarak psikotik bozuklukların tedavisinde antispikotiklarle birlikte 

sıklıkla kullanılmaktadır. Çalışmamızda tüm gruplar DD kullanım oranı %25,22 olarak 

gözlenmiş olup; Asyalı şizofreni hastalarında yapılan bir çalışmada %30,8 (228), 

psikoz hastaları ile Avustralya’da yapılan bir çalışmada %22,7 (229), SOHO (Şizofreni 

Ayaktan Hasta Sağlık Sonuçları) çalışmasında %7-19 arasında (230) ve ilk atak 

şizofreni spektrum bozukluk tanılı hastalarda tedavi yönetimini inceleyen RAISE-ETP 

çalışmasında ise %9,2 (231) olarak saptanmıştır. DD kullanım oranları hastanın 
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tedavisinin ayaktan veya yatarak yapılmasına göre ve bölgeden bölgeye değişiklik 

göstermektedir. Ayrıca yıllar içerisinde psikoz hastalarının tedavisinde DD kullanım 

oranlarının arttığını belirten çalışmalar da literatürde mevcuttur. ABD’de Citrome ve 

arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 1994 yılında şizofreni hastalarının DD kullanım 

oranları %26,2 iken; bu oranın 2001'de %59,1'e yükseldiği saptanmıştır (232). 

Asya’da yapılan başka bir çalışmada da 2004'ten 2009'a kadar beş yıllık bir süre 

boyunca hastanede yatan şizofreni hastalarında ek DD kullanımında bir artış olduğu 

gözlemlenmiştir (233). Literatür taramaları sırasında ülkemizde bu konuda yapılmış 

bir çalışmaya rastlanmamıştır. Çalışmamızda ise 2001-2011 yılları ve 2012-2021 

yılları arasında DD kullanımlarını karşılaştırdığımızda anlamlı farklılık saptanmamış 

ve her iki on yıllık yatış grubu için de oranlar %25’lerde değişmeden kaldığı 

gözlenmiştir. İlgili veriler bazı literatür verileri ile farklılık gösterse de bu durumun 

çalışmamızın yapıldığı bölge, çalışma tasarımımız ve örneklemimizdeki hastaların 

eşlik eden duygudurum belirtileri açılarından literatürdeki çalışmalardan farklı 

yanlarının olması ile açıklanması mümkündür.  

Şizoaffektif bozukluğun tedavisinde antipsikotiklerle birlikte duygudurum 

düzenleyicilerin kullanılması önerilmektedir (51). Çalışmamızda tanı gruplarına göre 

monoterapi, güçlendirme ve polifarmasi kullanımları karşılaştırıldığında ise şizoaffektif 

bozukluk tanı grubunda güçlendirmenin anlamlı olarak yüksek olduğu (p<0,001) ve 

yine şizoaffektif bozukluk tanı grubunda DD/antiepileptik grubu ilaç ile güçlendirme 

kullanımı da diğer tanı gruplarına göre anlamlı olarak daha yüksek (p<0,001) 

saptandı. Assion ve arkadaşlarının şizoaffektif bozukluğun farmakolojik tedavisini 

şizofreni ve bipolar affektif bozukluk hastaları ile karşılaştırarak değerlendirdikleri 

toplam 300 hastanın dahil edildiği bir çalışmada şizoaffektif bozukluk tanılı hastaların 

%54,5’i antipsikotiğe ek olarak bir DD kullandığı, %5,9’unun ise antipsikotiğe ek 

olarak hem DD hem de antidepresan kullandıkları saptanmıştır (234). Bu nedenle 

çalışmamızda elde ettiğimiz sonuçlar, literatürdeki diğer çalışmalarla uyumlu bir 

şekilde, şizoaffektif bozukluk tanılı hastalarda antipsikotiklere ek başka sınıf psikotrop 

ilaç kullanımı ve DD kullanımının diğer psikotik bozukluklara göre daha fazla olduğunu 

göstermiştir. 

Psikotik bozuklukların tedavisinde antipsikotiklerin DD ile güçlendirilmesi en 

sık olarak valproik asit, lamotrijin, lityum, karbamazepin ve topiramat gibi ilaçlarla 

yapılmakta olup; bu ajanların psikoz tedavisindeki etkinliği ile ilgili olarak net bir görüş 

belirtilmemiştir. Chen ve arkadaşlarının yaptığı, 12426 şizofreni hastasının 1 yıl süre 
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ile duygudurum düzenleyicilerle antipsikotik kombinasyonlarının etkinliği açısından 

izlendiği bir çalışmada, antipsikotiklere ek duygudurum düzenleyicisi alan ve almayan 

şizofreni hastaları arasında sağlık hizmeti maliyetleri, acil servis başvurusu, uzun 

süreli bakım ve yatan hasta hizmetleri kullanımında fark olmadığı, ancak ek 

duygudurum düzenleyici alan hastalarda antipsikotik tedavi sürelerinin daha uzun 

süre sürdürdükleri gözlenmiştir (235). Son zamanlarda psikotik bozukluk tanılı 

hastaların tedavisinde adjuvan olarak lityumdan daha yüksek oranda valproat 

kullanılmaktadır. 2001-2008 yılları arasında şizofreni hastalarındaki ek DD 

kullanımlarını inceleyen bir gözlem çalışmasında, özellikle valproat kullanımının 

zaman içinde arttığın ve buna bağlı olarak lityum veya karbamazepin kullanımının bir 

miktar azaldığı gözlenmiştir (233). Ayrıca çalışmamıza dahil edilen önemli bir grubu 

oluşturan şizoaffektif bozukluk tanılı hastaların tedavisi için son dönemde valproik 

asite eklenecek bir antipsikotik kullanılması önerilmektedir (234). Valproik asit 

güçlendirme tedavisinin şizofreni tanılı hastalardaki etkisini değerlendiren bir meta-

analizde elde edilen ana bulgusu olarak, antipsikotik ile birlikte valproat alan şizofreni 

hastalarında tedavi etkisinin, plasebo ile ya da tek başına antipsikotik alan hastalara 

göre anlamlı derecede daha iyi olduğu belirtilmiş; ek olarak, valproat ile 

güçlendirmenin sadece tedaviye dirençli şizofreni hastalarda değil, aynı zamanda 

hızlı yanıta ihtiyaç duyulan hastalar veya saldırganlık ya da hostil davranışları yoğun 

olan hastalarda da etkili olduğu saptanmıştır (236). Çalışmamızda da literatür ile 

uyumlu olarak en çok kullanılan DD %14,83 ile valproik asit olup; ikinci sırada %9,67 

ile lityum ve azalan sıra ile karbamazepin, lamotrijin, topiramat ve levatirasetam 

gelmekteydi. CATIE çalışmasında psikotrop ilaç kullanan hastaların %4’ü lityum 

tedavisi alırken %15'inin diğer duygudurum düzenleyicileri (valproik asit veya 

karbamazepin) kullandığı saptanmıştır (237). 2000-2015 yılları arasında yatarak 

tedavi gören şizofreni hastalarının reçete verilerinin incelendiği AMSP çalışmasında 

ise valproik asit kullanım oranı %6,9, lityum kullanım oranı ise %2,1 olarak belirtilmiştir 

(215). Valproatın birlikte kullanıldığı bazı antipsikotiklerin metabolizmasını arttırması, 

epigenetiğini değiştirmesi, ayrıca valproatın katekolamin veya serotoninin 

nörotransmisyonunu değiştirerek klinik semptomlara etkili olması gibi nedenlerin, 

literatür ile uyumlu olarak şizofreni ve diğer psikotik bozukluk hastalarının tedavisinde 

daha çok daha çok kullanılmasını açıklayabileceği düşünülmektedir. 

DD’lerin hem grup olarak hem de ayrı ayrı, psikotik bozukluk tanılı hastalarda 

kullanımı ile ilgili literatür incelemesi sonucunda, DD’lerin bu hastalarda çokça tercih 

edilen bir güçlendirme stratejisi olduğunun görülmesi, bu gruptaki ajanlar içinde en 
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çok tercih edilen iki ilacın valproik asit ve lityum olması ve şizoaffektif bozukluk 

tedavisinde valproat son dönemde daha çok önerilmekle birlikte lityumun da 

kullanıldığının bilinmesi gibi nedenlerden yola çıkarak, beklenildiği üzere, 

çalışmamızda DD’lerin tanı gruplarına göre dağılımını incelediğimizde ise şizoaffektif 

bozukluk tanı grubunda lityum (p<0,001) ve valproik asit (p<0,001) kullanımının diğer 

tanı gruplarından anlamlı olarak daha fazla olduğu gözlendi. 

Şizofreni spektrum bozukluklarında afektif semptomları azaltma çabaları ile 

yapılan çalışmalar sonucunda antipsikotiklerin antidepresif ajanlarla başarılı bir 

şekilde güçlendirildiği bildirilmiştir (238,239). Antidepresan eklenmesinin ayrıca, 

negatif semptomlara da faydalı olduğu saptanmıştır (240). Negatif semptomların 

tedavisinde özellikle antipsikotiklere eklenecek SSRI’ların etkinliği gösterilmiştir (241). 

Ek olarak antiepresanlar ve özellikle SSRI’lar komorbid MDB, anksiyete veya OKB’si 

olan hastalarda da başarı ile kullanılmaktadır. Asya Psikotropik Reçete Kalıpları 

Araştırması (REAP) araştırmasında hastaların %11,7’sinde tedaviye ek antidepresan 

kullanıldığı saptanmıştır (213). AMSP çalışmasının verilerine göre ise şizofreni tanısı 

ile yatan hastaların %16,5’inde antidepresanlar kullanılmış, seçici serotonin geri alım 

inhibitörleri %8,9 ile en sık kullanılan antidepresan türü olarak gözlenmiştir (215). 

Çalışmamızda da literatür verileri ile uyumlu olarak antipsikotiklere ek antidepresan 

kullanımı %14,5, en sık kullanılan antidepresan türü ise %9,11 ile SSRI’lar idi. Ayrıca 

tanı gruplarına göre antidepresan kullanım oranı (p<0,001), SSRI (p<0,001) ve SNRI 

(p<0,001) kullanım oranları organik olmayan psikotik bozukluk tanı grubunda diğer 

tanı gruplarına göre anlamlı olarak daha yüksek saptandı. Literatürde tanı gruplarına 

göre karşılaştırma yapan bir veriye rastlanmadı. Çalışmamızın bu konudaki verileri 

lieratür ile uyumluluk göstermiş olup; şizofreni ve diğer psikotik bozukluklara eşlik 

eden depresyon belirtileri hastalığın negatif belirtileri ile benzerlik gösterdiğinden 

tanınması ve ayırt edilmesi zorluk teşkil etmektedir. Ancak, eşlik eden depresyonun 

erken teşhis edilip tedavi edilmesi, komorbid depresyonun hastalığın seyrini kötü 

etkilemesi, tedavi yanıtını azaltması ve suisid riskini arttırması nedeni ile önem arz 

etmektedir.  

Benzodiazepinlerin bağımlılık oluşturmalar ve bununla ilgili farklı ülkelerde 

uygulanan farklı yaptırımlar, benzodiazepinlerin kullanım oranları bölgeler arasında 

farklılık göstermesini açıklayan bir nedendir. Şizofreni ve diğer psikotik bozukluların 

tedavisinde benzodiazepinler genellikle uyku sorunları, anksiyete, akut ajitasyon, 

agresyon ve kısa süreli sedasyon amacı ile sıklıkla kullanılmaktadır. Çalışmamızda 
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da antipsikotik dışı en çok kullanılan psikotrop ilaç %64,38 ile benzodiazepinler oldu. 

En sık kullanılan benzodiazepin ise %54,55 ile lorazepam olarak gözlendi. Dong ve 

arkadaşlarının çalışmasında benzodiazepin kullanım oranı %27,8 (213), 

Finlandiya'da şizofreni tanısıyla ilk kez hastaneye yatırılan hastalar ile yapılan bir 

çalışmada %34,9 (242) ve Tor ve arkadaşlarının 2001'den 2008'e kadar Asya'da 

hastanede yatan şizofreni hastalarının yardımcı benzodiazepin kullanımlarının 

incelendiği başka bir çalışmada ise %54 olarak gözlenmiştir (243). Ülkemizde Ekinci 

ve Ekinci tarafından yürütülmüş, Ocak 2015-Ocak 2019 tarihleri arasında, bir 

araştırma hastanesinde ayaktan ve yatarak tedavi gören 2340 şizofreni hastasının 

retrospektif olarak dosya verilerinin incelendiği bir çalışmada ise hastaların 

%31,6’sında benzodiazepin kullanıldığı saptanmıştır (244). Çalışmamızdaki 

benzodiazepin kullanım oranlarına benzer oranlar literatürde mevcut olmakla birlikte, 

yüksek oranda benzodiazepin kullanımı saptanmıştır. Şizofreni hastalarında 

benzodiazepin kullanımının hastalık seyri, yan etki artışı ve mortalite üzerine olan 

etkileri ile ilgili çalışmalar farklılık göstermektedir. Bahsedilen çalışmaların 

sonuçlarından bazıları benzodiazepin eklenmesinin hastalık seyrini kötüleştirdiği, yan 

etki oranlarını ve mortaliteyi arttırdığı şeklinde gözlenmiştir (213,242,243). Ülkemizde 

yapılmış olan çalışmada ise kısa süreli benzodiazepin kullanan hastaların hastaneye 

yatış oranlarının, yatış sürelerinin hiç kullanmayan veya uzun süreli kullanan 

hastalara göre daha az olduğu, tedaviyi bırakma ve suisid oranlarının daha düşük 

olduğu ve daha iyi klinik seyir ile ilişkili olduğu saptanmıştır (244). Hem kullanım 

oranları hem de kullanımın getirdiği sonuçlar açısından oluşan bu farklılıklar, çalışma 

tasarımları, hasta popülasyonu, kullanılan benzodiazepinlerin türü, kullanım süresi ve 

dozu nedeni ile oluşabilmektedir.  

Tanımı çeşitlilik göstermekle birlikte genel olarak en az iki antipsikotiğin yeterli 

doz ve sürede kullanılmasına rağmen yeterli düzelme sağlanamaması “tedaviye 

dirençli şizofreni” olarak adlandırılmaktadır ve tedavisi için kılavuzlar klozapine 

mümkün olduğunca erken başlanmasını önermektedir (85–87,89,90). Klozapin 

kullanımının 17 ülkedeki yaygınlığını değerlendiren bir çalışmada %0,006-%0,18 

arasında değiştiği ve 2005-2014 yılları arasında %7,8–197,2 arasında artış olduğu 

saptanmıştır (245). Suudi Arabistan’da klozapin kullanım oranlarının yatan hastalarda 

%3,1, ayaktan tedavi gören hastalarda ise %2,4 olduğu belirtilmiştir (246). Katar’da 

yapılan bir çalışmada ise antipsikotik reçete edilen hastaların %56,2'sinin atipik 

antipsikotik kullanmakta olduğu ve bu hastaların %2,4'ünün de klozapin kullandığı 

saptanmıştır (247). Avustralya’da 2004-2013 yılları için %36,4 arttığı ve şizofreni 
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hastalarının %8,3’üne, tedaviye dirençli şizofreni hastalarının ise %33,3’üne klozapin 

reçete edildiği gözlenmiştir (248). Çalışmamızda tüm gruplardaki klozapin kullanım 

oranının %14,5, şizofreni tanı grubunda ise %18,19 olduğu saptanmış olup bu oran 

literatürdeki şizofreni hastaları içinde klozapin kullanım oranlarına göre yüksek olarak 

gözlenmiştir. Bu uyumsuzluğun nedenleri arasında, çalışmamızın belli bir 

sosyoekonomik bölge populasyonunuda gerçekleştirilmiş olması, merkezimizin 

üçüncü basamak bir psikiyatri merkezi olması nedeni ile daha çok dirençli hastanın 

başvurması sayılabilir. Ayrıca çalışmamızda klozapin kullanımının yıllara göre 

değişimi incelendiğinde 2001-2011 (%9,6) ile 2012-2021(%17,7) yılları arasında 

anlamlı olarak arttığı gözlendi (p<0,001). Bu bulgunun şizofrenide tedaviye direnç 

oranlarının yıllar içinde artması, kanıta dayalı tedavi kılavuzlarının ve yapılan diğer 

çalışmaların klozapin kullanımına mümkün olan en erken zamanda geçilmesini 

önermeleri nedeni ile olduğu düşünülmektedir. Çalışmamızda klozapin kullanımını 

tanı gruplarına göre karşılaştırdığımızda şizofreni grubunda klozapin kullanım oranı 

anlamlı olarak yüksekti (p<0,001) ve bu durum da literatür ile uyumluydu. 

5.3. Yan Etkilerin Tartışılması 

Tedavi edici etkilerinin yanında, psikotik bozuklukların tedavisinde kullanılan 

antipsikotikler ve diğer psikotrop ilaçların yan etkileri de dikkate alınmalıdır. Bu 

nedenle, hastaların tedavi sürecinde yan etkilerin yönetilmesi ve izlenmesi önemlidir. 

Hastaların yan etkiler konusunda bilgilendirilmesi ve düzenli tıbbi takiplerinin 

yapılması gerekmektedir. Çalışmamızda hastalar, yan etki görülme durumu ve 

görülen yan etki türleri açısından, klinisyenlerin gözlemi ve muayene bulguları 

doğrultusunda kaydedilmiş olan tıbbi kayıtları ile değerlendirildi ve tüm hastalar 

içerisinde en az bir yan etki görülme oranı %58,34 olarak saptandı.   

Çalışmamızda monoterapi kullananlarda güçlendirme ve polifarmasi 

gruplarına göre yan etki görülme oranı daha düşüktü (p<0,001). Literatürde 

antipsikotik polifarmasi kullanımı ve yan etki görülme olasılığının karşılaştırdığı 

çalışmaların sonuçları farklılık göstermektedir. Kılavuzlarca yan etkilerin görülme 

ihtimalini arttırması, ayrıca etkinlikte artış olduğunun gösterilmemesi nedeni ile 

polifarmasiden kaçınılması önerilmektedir (85–91). Yapılan bazı çalışmalarda çoklu 

antipsikotik ilaç kullanımının ilaç yan etki insidansında azalma, yatış süresinde 

kısalma ve hastalık gidişatında olumlu etkiler sağlama gibi üstünlükleri olduğu 

bildirilmektedir (249,250). Diğer taraftan, çoklu antipsikotik ilaç kullanımının, ilaç 

etkileşimleri yönünden çeşitli riskler taşıdığı, şizofreni hastalarındaki morbidite ve 
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mortalite oranı ile sağlık harcamalarını arttırdığı, ilaca uyumu azalttığı yönünde 

araştırma bulguları da mevcuttur (251). 

Hastaların yaşam kalitesini olumsuz etkileyen, tedavi uyumunu azalttığı bilinen 

ve akatizi, parkinsonizm, diskinezi ve distoni gibi bir dizi hareket bozukluğundan 

oluşan ekstrapiramidal sistem yan etkilerin, tedavi etkinliğinin oluştuğu D2 reseptör 

yoğunluğundan daha yüksek oranlarda reseptör yoğunluğuna ulaşılması sonucu 

oluştuğu bilinmektedir. Ekstrapiramidal motor belirtiler arasında akatizi, akut distoni 

ve parkinsonizm (tremor, rijidite ve/veya bradikinezi) ile geç başlangıçlı durumlarda 

ise tardif diskinezi yer alır (252). Çalışmamızda tüm gruplar içinde genel olarak 

bakıldığında ekstrapiramidal yan etki varlığı %26,99 olup; literatürde de bu oranın, 

çalışmanın yöntemi, hasta popülasyonu, hastaların antipsikotik ile birlikte kullandığı 

diğer psikotrop ilaçlar ve daha birçok etken ile değişmekle birlikte, %10-35 arasında 

olduğu çeşitli çalışmalarda bildirilmiştir (218,253). Ekstrapiramidal sistem yan etkisi 

görülme oranlarının tanı grupları ile ilişkisi değerlendirildiğinde ise çalışmamızda 

tanılar arasında anlamlı fark saptanmadı.  

Literatürde psikotik bozuklukların tedavisi sırasında hem antipsikotik 

polifarmasi ile hem de güçlendirme uygulamaları sonucu kullanılan psikotrop ilaçlar 

ile ilişkili olarak daha fazla EPS görüldüğünü bildiren çalışmalar mevcuttur (254,255). 

EPS daha az yaygın olmasına rağmen, lityum, antidepresanlar, antiemetikler, bazı 

antikonvülzanlar ve çeşitli birçok ilaç ile de meydana gelebilmektedir ancak yine de 

daha çok antipsikotik kullanımı ile gözlendiği bilinmektedir. Ayrıca EPS gelişiminin 

doza bağımlı gelişebildiği ve antipsikotik polifarmasinin de doz artışına neden olduğu 

düşünüldüğünde, aslında beklenen sonuç, kullanılan antipsikotik sayısı ve dozu 

arttıkça, yani antipsikotik polifarmasi kullanan hastalarda daha yüksek EPS 

oranlarının görülmesiydi. Fakat çalışmamızda monoterapi, güçlendirme ve 

polifarmasi kullanımları arasında EPS görülme oranı anlamlı olarak güçlendirme 

uygulanan grupta daha fazlaydı (p=0,039). Çalışmamızda polifarmaside daha fazla 

yan etki gelişmemesinin nedeni olarak, polifarmasi kullananlarda daha çok atipik 

antipsikotiklerin kombinasyonunun tercih edilmesi ve muhtemel atipik antipsikotiklerin 

5-HT2a reseptör blokajının EPS’yi azaltmış olabileceği düşünülmüştür.  

Tipik antipsikotiklerin ortak ve temel etkilerinin mezolimbik yolakta güçlü D2 

reseptör blokajı olduğu ve aynı zamanda bazal gangliyonlardaki D2 reseptörlerine de 

yüksek afinite göstermeleri nedeni ile daha fazla EPS’ye neden olduğu bilinmektedir 

(256–258). Leucht ve arkadaşlarının birinci ve ikinci kuşak antipsikotikleri etkinlik ve 
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yan etkiler açısından karşılaştırdıkları bir meta-analizde ikinci kuşak antipsikotiklerin 

haloperidolden daha az ekstrapiramidal yan etkilere neden olduğu gözlenmiştir (71). 

İlk epizot şizofreni ve şizofreniform bozukluk tanılı yaklaşık 500 hastanın dahil edildiği 

antipsikotiklerin etkinlik ve yan etkilerinin değerlendirildiği önemli bir klinik çalışma 

olan EUFEST’in sonuçları da yine çalışmada karşılaştırılan ikinci kuşak ilaçların 

düşük doz haloperidole göre bile daha az oranda EPS’ye yol açtığı şeklinde olmuştur 

(259). CATIE çalışmasında ise beş antipsikotik müdahalesi sonrası yapılan 

değerlendirmede tipik ve atipik antipsikotik ilaç alanlarda ekstrapiramidal semptomları 

olan hastaların oranı arasında anlamlı saptanmamasına rağmen, ekstrapiramidal yan 

etkiler nedeniyle ilaç bırakma oranının birinci kuşak antipsikotikleri temsil eden 

perfenazin kullanan hastalarda diğer ilaçlara göre daha fazla olduğu gözlenmiştir 

(223). Çalışmamızda da literatür verileri ile uyumlu olarak, tipik antipsikotik 

kullananlarda EPS gelişimi, atipik antipsikotik kullananlara göre anlamlı olarak daha 

fazlaydı (p<0,001). Tipik antipsikotik ilaçların daha çok EPS oluşturmasının altında 

yatan mekanizmaların, bu ilaçların D2 reseptörlerine daha selektif bir şekilde 

bağlanması, daha güçlü blokaj yapmaları, daha uzun süre reseptöre bağlı kalmaları 

ve bazı tipik antipsikotiklerin ek olarak muskarinik resptör blokajı ile antikolinerjik etki 

oluşturarak EPS oluşumuna katkıda bulunmaları gibi faktörler sayılmaktadır. 

Çalışmamızda yatış süresince bir antipsikotiğe ek olarak DD kullananlarda 

EPS görülme oranı anlamlı olarak daha yüksek saptandı (p=0,004). Bu konudaki 

literatür verileri sınırlı olmakla birlikte Xiang ve arkadaşlarının şizofreni hastalarında 

DD’lerin uzun süreli kullanımının yaşam kalitesi üzerine etkilerini inceledikleri 555 

şizofreni hastasında DD kullanımını daha fazla ve daha ciddi EPS ile 

ilişkilendirmişlerdir (260). Başka bir çalışmada da akut mani tedavisinde tipik 

antipsikotikler ile DD kombinasyonunun EPS riskini arttırabileceği öngörülmüştür 

(261). Çalışmamızın verileri bu anlamda literatür ile uyumluluk göstermekte olup; DD 

kullanan hastalarda EPS oranlarının fazla olarak saptanmış olması, duygudurum 

düzenleyicilerin, antipsikotiklerin D2 reseptörlerini sensitize etmek gibi blokaj etkisini 

artırabilecek etkilerinin bulunması ve sonuç olarak EPS yatkınlığını arttırması ve bu 

durumun, özellikle daha yüksek oranda ve daha uzun süreli D2 blokajı yaptığı bilinen 

tipik antipsikotiklere lityum eklenen hastalarda daha belirgin EPS görülmesi ile 

açıklanabilir. Ayrıca çalışmamızda antidepresan kullanan hastalarda da EPS gelişimi 

anlamlı olarak daha fazlaydı (p=0,009). Vaka bildirimlerinin incelendiği bir çalışmada 

literatürde SSRI kullanan 71 hastada EPS bildirilmiş olup bunların bir kısmından 

SSRI’lar sorumlu tutulurken bazılarında neden olabilecek başka faktörler olduğu 
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düşünülmüştür (262). Literatürde farklı antidepresan sınıflarıyla da EPS gelişebildiği, 

bu etkinin doza bağlı olmadığı ve kısa süreli veya uzun süreli kullanımla gelişebileceği 

gözlenmiştir (263). Çalışmamızda antidepresan sınıfları ve antidepresan ajanlar ile 

EPS varlığı karşılaştırıldığında anlamlı sonuç bulunamamış olup; antidepresan 

kullanan hastalarda EPS görülme oranı yüksek saptanmıştır. Bu durum genel olarak 

literatürle uyumluluk göstermektedir.   

Çalışmamızda en fazla gözlenen EPS, %18,64 oran ile parkinsonizm olarak 

gözlendi ve ikinci sıklıkta ise %8,3 oran ile akatizi gelmekteydi. EUFEST çalışmasında 

ilk atak şizofreni hastalarında en sık görülen iki yan etkinin %10,8 ile parkinsonizm,  

%10 ile akatizi olduğu gözlenmiştir (259). Janno ve arkadaşlarının kronik şizofreni 

hastalarında EPS oranlarını araştırdıkları çalışmada hastaların %31,3'ünde nöroleptik 

kaynaklı akatizi, %23,2'sinde ise antipsikotik kaynaklı parkinsonizm ortaya çıktığı 

saptanmıştır (264) Literatürde de belirtildiği gibi ilaca bağlı hareket bozuklukları 

arasında en sık görülen parkinsonizmdir (265). Bilindiği üzere ilaca bağlı 

parkinsonizm en sık tipik antipsikotiklerle meydana gelmekte; atipik antipsikotiklerle 

parkinsonizm yan etki oluşma olasılığı düşük olsa da zaman zaman bu ilaçlarla da 

gelişebilmektedir. Çalışmamızda da tipik antipsikotikler ile parkinsonizm gelişme oranı 

anlamlı olarak yüksek saptandı (p<0,001) ve tipik kullanan hastaların %30,4’ünde 

ilaca bağlı parkinsonizm tespit edildi. Ayrıca parkinsonizme neden olabilen diğer 

psikotrop ilaçlar arasında lityum gibi duygudurum dengeleyiciler, SSRI’lar gibi 

antidepresanlar, fenitoin ve valproat gibi antiepileptik ilaçlar bulunmaktadır (266). 

Çalışmamızda da yine bu literatür verisi ile de uyumlu olarak lityum kullananlarda 

(p=0,033), valproik asit kullananlarda (p=0,027) ve trisiklik antidepresan kullananlarda 

(p=0,010) ilaca bağlı parkinsonizm gelişiminin bu ilaçları kullanmayanlara göre 

anlamlı olarak daha fazla olduğu gözlendi. Akatizi ise tanımlanması ve tedavisi zor, 

çok yaygın görülen bir yan etki olup; son dönemde CATIE ve başka çalışmalarda da 

gösterildiği gibi atipik antipsikotiklerle de az sayılmayacak düzeyde görülen bir yan 

etki olarak karşımıza çıkmaktadır (267). Ayrıca yine antipsikotik dışı lityum, uzun süreli 

mirtazapin kullanımı ve bazı SSRI’lar gibi diğer psikotrop ilaçlarla da görülebildiği ve 

SSRItedavisi sırasında ortaya çıkan suisidal düşüncelerin akatizi kaynaklı olabileceği 

bildirilmiştir (268–270). Çalışmamızda antidepresan kullananlarda (p=0,019) ve 

fluoksetin kullananlarda (p=0,011) literatür ile uyumlu olarak akatizi görülme oranı 

yüksek bulundu. Ayrıca psikotik bozukluk tanı grubunda ilaca bağlı parkinsonizm ve 

akatizi görülme oranlarının da literatür ile uyumlu olduğu gözlenmiştir. Bu oranlar 

çalışma tasarımı ve çalışmanın incelendiği popülasyona göre değişiklik 
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göstermektedir. EPS’ler arasında literatürde olduğu gibi çalışmamızda da en çok 

parkinsonizm görülmesinin nedeni D2 reseptörlerinin fazla miktarda uyarılmasının, 

yani Parkinson Hastalığı’nın patofizyolojisinde olduğu gibi dopaminin aşırı artışının 

hastalıkta görülen belirtilerin ortaya çıkması olarak gözükmektedir.   

İkinci kuşak antipsikotiklerin “atipik”liği, birinci kuşaklardan en önemli farkı olan 

EPS oluşturma oranlarının çok daha az olmasıdır. Ancak atipik de olsa antipsikotik 

ilaçların D2 antagonizma özellikleri mevcut olduğundan EPS oluşturma ihtimali devam 

etmektedir. Çalışmamızda yukarıda da bahsedildiği gibi EPS oluşumu tipik 

antipsikotiklerle daha fazla görülmüş olmakla beraber, birinci ve ikinci kuşak ajanlara 

daha yakından bakarak EPS’ler içindeki dağılımını araştırdık. Yatış süresince 

kullanılan tipik ve atipik antipsikotik ajanların ayrı ayrı EPS türleri ile incelendiğinde 

yine en çok parkinsonizm ve akatizi karşımıza çıkmaktaydı. Yüksek potensli tipik 

antpsikotik ajan olan haloperidol ile parkinsonizm (p<0,001) ve akatizi (p=0,022) 

görülme oranı anlamlı olarak yüksek saptandı. İkinci kuşak antipsikotikleri 

incelediğimizde ise risperidon kullananlarda parkinsonizm (p=0,041) ve aripiprazol 

kullanan hastalarda akatizi (p<0,001) anlamlı olarak yüksek görüldü. Juncal-Ruiz ve 

arkadaşlarının üç prospektif, randomize, esnek dozlu ve açık etiketli klinik çalışmanın 

havuzlanmış bir analizini yaptıkları çalışmada, antipsikotikler arasında önemli 

insidans farklılıkları gözlenmış olup; akatizi görülme oranları çoktan aza doğru 

haloperidol (%57), risperidon (%20), aripiprazol (%18,2), ziprasidon (%17,2), 

olanzapin (%3,6) ve ketiapin (%3,5) şeklinde olduğu saptanmıştır. Ayrıca yine bu 

çalışmada sadece olanzapin ve ketiapinin akatizi önleyici ilaçlar olarak 

düşünülebileceği belirtilmiştir (271). Kahn ve arkadaşlarının yaptığı, antipsikotik 

ilaçların etkinliğini ve tüm nedenlere bağlı ilaç bırakma oranlarını ölçen, 14 ülke, 50 

merkezde 498 hasta ile yapılan bir randomize kontrollü çalışmada, en çok ilaca bağlı 

parkinsonizm görülen ajanlar azalan sıra ile, haloperidol (%15), ketiapin (%10), 

ziprasidon (%10), olanzapin (%8) ve amisülpirid (%8) olarak; akatizi görülen ajanlar 

ise ziprasidon (%19), haloperidol (%13), amisülpirid (%11), ketiapin (%10) ve 

olanzapin (%10) olarak sıralanmıştır (272). CATIE çalışması verilerine göre 

parkinsonizm tedavisi için ilaç eklenme oranları risperidon kullanan hastalarda en 

yüksek iken, ketiapin kullanan hastalarda en düşük olarak saptandığı belirtilmiştir 

(267). Çalışmamızın sonuçlarına göre de literatür ile uyumlu olarak haloperidol 

kullananlarda parkinsonizm ve akatizi, risperidon kullananlarda parkinsonizm ve 

aripiprazol kullananlarda akatizi görülme oranı anlamlı olarak yüksek saptandı. 

Çalışmamızda kullanılan depo antipsikotiklerden paliperidon 1 aylık UEA 
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kullananlarda parkinsonizm görülme oranı anlamlı olarak yüksekti (p=0,042). 

Literatürde paliperidon palmitat tedavisinin etkinliğini araştıran bir çalışmada tedaviyle 

gelişen ilaca bağlı parkinsonizm oranları hem 50 mg’lık preparat için (%5), hem de 

100 mg’lık preparatta (%8) plasebodan (%1) daha yüksek oranda saptanmıştır (273).   

Dopamin PRL salınımını inhibe ettiğinden, antipsikotikler ile D2 reseptör blokajı 

inhibisyon ortadan kalkacağı için PRL salınımında artışa neden olur ve antipsikotik 

yan etkisi olarak hiperprolaktinemi meydana gelir. Her bir antipsikotik için, PRL 

düzeyine olan etkilerindeki farklılıklar D2 reseptörüne farklı afinite göstermeleri ve 

reseptörden ayrılma hızlarından kaynaklanmaktadır (274). Çin’de yatan hastalar 

üzerinde yapılan bir araştırmada şizofreni spektrum bozukluk tanılı hastalarda 

hiperprolaktinemi görülme oranı %59,6 olarak saptanmıştır (275). Kahn ve 

arkadaşları tarafından yürütülen, 498 şizofreni, şizofreniform bozukluk veya 

şizoafektif bozukluk tanılı hasta ile yaptıkları dört antipsikotiğin incelendiği bir diğer 

çalışmada ise %71 oranında hiperprolaktinemi gözlenmiştir (272). Antipsikotik 

kaynaklı hiperprolaktineminin incelendiği başka bir çalışmada ise oran %39 olarak 

saptanmıştır (276). Ülkemizde yapılan bir çalışmada ise Poyraz ve arkadaşları 

hiperprolaktinemi oranını küçük bir örneklemde %54 olarak bulmuşlardır (277). 

Yapılan çalışmalarda hiperprolaktinemi oranları çeşitlilik göstermekle beraber yüksek 

seyretmektedir. Çalışmamızda ise hiperprolaktinemi oranları %6,04 ile literatüre göre 

çok düşük oranlarda gözlendi. Bu farklılığın en önemli nedeni olarak çalışmamızın 

retrospektif hasta dosyalardan edinilen veriler ile yapılmış olması ve bu nedenle 

bilgilerde eksiklik veya hatalar olabileceği gibi sınırlılıklar sayılabilir. Ek olarak, 

hiperprolaktineminin çoğunlukla asemptomatik seyretmesi ve genellikle fiziksel olarak 

gözlenebilecek semptomların bulunmaması, hiperprolaktinemiye bağlı olarak 

oluşabilecek semptomların çekince yaratması nedeniyle hastaların bu semptomları 

bildirmeye isteksiz olması ve bu tarz durumlarda klinisyenlerin yeterli sorgulama 

yapmaması da hastaların tedavisiz kalmasına ve çalışmamızda bu oranların düşük 

saptanmasına katkıda bulunmuş olabilir. Ayrıca çalışmanın yapıldığı hasta 

popülasyonunun yaş, cinsiyet, genetik faktörleri de PRL düzeyleri ile ilgili hem literatür 

arasındaki hem de çalışmamızdaki farklılıkları açıklayabilir. Hiperprolaktinemi 

antipsikotik ilaç tedavisi gören hastalarda bahsedildiği gibi yüksek bir oranda görülür 

ve kadınlarda erkeklerden daha yüksek oranlarda görüldüğü birçok literatürde 

belirtilmiştir (276,278,279). Bu durumun mekanizması östrojenin PRL genlerinin 

ekspresyonu üzerine etki ederek PRL sentezini düzenlemesi olarak açıklanmış ve 

antipsikotiklerle ilişkili PRL artışının kadınlarda erkeklerden daha fazla oranda 
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gösterildiği bildirilmiştir (280). Bushe ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 

hiperprolaktinemi, tipik antipsikotik kullanan premenopozal kadınlarda (%48-93) 

erkeklerden (%42-47) daha yaygın olup (281); Kinon ve arkadaşları ise 

hiperprolaktinemi için kadınlarda yine benzer bir oran bulmuştur (%42-%93); ancak 

erkeklerde yaygınlık aralığı daha geniş olarak bildirilmiştir (%18-72). Çalışmamızda 

tüm gruptaki PRL artışı oranları hem de kadın (%10,8) ve erkeklerde (%3,5) 

hiperprolaktinemi görülme oranları literatürdeki çalışmalara göre düşük gözlenmiş 

olmakla birlikte, kadınlarda erkeklere göre hiperprolaktinemi görülme oranı anlamlı 

olarak yüksek saptandı (p<0,001).  

Tipik antipsikotiklerin atipiklerden daha çok hiperprolaktinemiye yol açtığı 

bildirilmiştir (27,84,282). PRL artışının bir diğer mekanizması serotonerjik sistem 

üzerinden olması ve atipik antipsikotiklerin 5HT2A reseptör antagonizma özellikleri 

nedeni ile risperidon ve paliperidon dışında atipiklerin tipik antipsikotiklere göre daha 

az hiperprolaktinemi oluşturma eğiliminde oldukları bilinmektedir (281,283). Yine 

başka bir literatürde, tüm tipik antipsikotik ajanların hiperprolaktinemi ile ilişkili olduğu, 

atipik ajanların ise PRL arttırıcı eğilimleri bakımından farklılıklar gösterdiği belirtilmiştir 

(209). Çalışmamızda ise literatürden farklı olarak hiperprolaktinemi görülen hastaların 

%96’sının atipik antipsikotik kullandığı, %20 oranında ise tipik antipskotik kullandıkları 

saptanmış; ancak bu sonuçlar PRL artışı olan hasta sayısının çok az olması nedeni 

ile istatistiksel olarak anlamlı saptanmamıştır. Literatürde hemen hemen tüm 

antidepresanlar ile subklinik de olsa PRL artışı görüldüğü, sertralin dışındaki SSRI’lar 

ile PRL artışlarının daha sık görüldüğü ayrıca valproat gibi DD’ler ile nadiren de olsa 

hiperprolaktinemi görülebileceği bildirilmiş, ancak çalışmamızda antidepresanlar ya 

da DD’ler ile hiperprolaktinemi görülme oranında anlamlı bir yükseklik saptanmamış 

veya bahsettiğimiz sınırlılıklar dolayısı ile saptanamamıştır.  

Polifarmasi alanlarda hiperprolaktinemi de daha yüksek oranda görüldü. 

Literatürde antipsikotik polifarmasiyi hiperprolaktinemi ile ilişkilendiren birkaç rapor 

vardır. Bir devlet hastanesinden 422 hastanın elektronik tıbbi kayıtlarının incelendiği 

bir çalışmada ketiapin veya olanzapin gibi prolaktin seviyeleri üzerinde düşük etkiye 

sahip antipsikotikler, diğer antipsikotiklere eklendiğinde bile polifarmasinin 

hiperprolaktinemi ile ilişkili olduğunu bildirilmiştir (284). Benzer şekilde, klozapine ek 

risperidon alan 20 hastada, tek başına klozapin kullanan eşleştirilmiş 20 hastaya 

kıyasla daha yüksek prolaktin seviyeleri bulunmuştur (285). 6 haftalık çift kör bir 

çalışmada klozapin alan ve ek olarak plaseboya karşı risperidon verilen hastalarda 
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prolaktin seviyelerinde önemli artışlar bulunmuştur (286). Ek olarak, klozapine kısmi 

yanıt veren hastalarla yapılan çift kör, randomize, kontrollü bir çalışmada, plasebo ile 

karşılaştırıldığında sülpirid ile güçlendirme, serum prolaktin düzeylerinde önemli bir 

artış ile ilişkilendirilmiştir (287). Benzer şekilde, klozapin kullanan 24 şizofreni 

hastasıyla yapılan randomize kontrollü bir çalışmada klozapine risperidon eklenmesi 

prolaktin düzeylerinde artışla ilişkilendirilirken, ziprasidon eklenmesi başlangıç 

prolaktin değerlerinde değişikliklerle ilişkili olmamıştır (288,289). Tersine, birçok 

çalışmada aripiprazolün diğer antipsikotiklere eklenmesinin prolaktin düzeylerini 

düşürmede yardımcı olduğu gösterilmiştir (290,291). Buradan hareketle birden fazla 

antipsikotik kullanmanın yan etkileri arttırdığı bilinmekle birlikte hiperprolaktinemi için 

özel olarak, eklenen ilacın PRL arttırıcı ya da azaltıcı olma durumuna göre 

polifarmasinin hiperprolaktinemiyi arttırıp azaltacağı değişmektedir, şeklinde yorum 

yapmak mümkündür.  

Hiperprolaktineminin, oral risperidon ile tedavi edilen kadınların %72'sinden 

fazlasında ve risperidon UEA enjeksiyonu ile tedavi edilen kadınların %53'ünde 

saptanmıştır (292,293). Wang ve arkadaşlarının yatan hastalarda hiperprolaktinemi 

gelişimini inceledikleri bir çalışmada hiperprolaktinemi gelişmiş olan hastaların %71 

oranında risperidon kullandığı saptanmıştır (275). Kinon ve arkadaşlarının geleneksel 

antipsikotikler ile risperidonu karşılaştırdıkları bir çalışmada  risperidonun PRL 

arttırma olasılığı tipik antipsikotiklerden daha yüksek olarak saptanmıştır (294). 

Çalışmamızda da risperidon kullananlarda hiperprolaktinemi oranları anlamlı olarak 

yüksek saptandı (p=0,003). 15 antipsikotiğin karşılaştırıldığı Leucht ve arkadaşlarının 

yaptığı bir çalışmada prolaktin artışı nedeni ile ilaç bırakma oranları en çok paliperidon 

ve risperidon ile olurken; aripiprazol ve ketiapinin, plasebo ile karşılaştırıldığında 

önemli ölçüde artmış prolaktin konsantrasyonlarına neden olmadığı ve 

hiperprolaktinemi nedeni ile en az ilaç bırakma oranının bu iki ilaçla olduğu 

gözlenmiştir (70). Ketiapinin D2 reseptörlerini uyarması geçici süre ile olduğu ve bu 

nedenle hiperprolaktinemiye neden olma ihtimali diğer antipsikotiklere göre daha 

düşük bulunduğu Atmaca ve arkadaşlarının ketiapin ve haloperidolü karşılaştırdıkları 

bir çalışmada altıncı hafta sonunda PRL seviyelerinin anlamlı olarak daha düşük 

bulunması ile desteklenmiştir (295). Aripiprazol, ketiapin ve ziprasidonun ilk epizod 

afektif olmayan psikozu olan bireylerde plazma prolaktin düzeyleri üzerine etkilerini 

inceledikleri bir çalışmada, başlangıçta aripiprazol alan kişilerde prolaktin düzeyinde 

zaman içinde düşüş gösterdiği, ancak ketiapin ve ziprasidon alan hastalarda ilerleyici 

bir prolaktin artışı görüldüğü saptanmıştır (296). Çalışmamızda prolaktin yüksekliği 
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olanlarda aripirazol (p<0,001) ve ketiapin (p=0,005) kullanımları anlamlı olarak yüksek 

saptanmış; bu durum bu iki ajanın prolaktini arttırdığı ve bu sebeple bulgularımızın 

literatür ile uyumsuz olduğu şeklinde değil, başka nedenlerle prolaktini yüksek 

saptanan hastalara ilaç değişikliği ya da tedavi etme amaçlı olarak daha çok ketiapin 

ve aripiprazol başlandığı şeklinde yorumlandı.   

Psikotroplar içinde tiroit işlevlerini en sık etkileyen ajan şizofreni, şizoaffektif 

bozukluk, bipolar mani ve depresyon tedavisinde yeri olan lityumdur (297,298). Ayrıca 

bilindiği üzere bazı antidepresanlar ve antipsikotikler gibi lityum dışındaki birçok 

psikotrop ilaç da hipo/hipertiroidiye neden olabilmektedir. Subklinik hipotiroidizm 

lityum alan hastalarda görülen en sık gelişen tiroit işlev bozukluğu olup; lityum 

kullanan hastaların %5-35’inde geliştiği bildirilmiştir (299). Çalışmamızda lityum 

kullananların %35,3’ünde hipotirodi geliştiği gözlenmiş ve bu yükseklik anlamlı olarak 

görülmüştür (p<0,001). 

Şizofreni ve diğer psikotik bozukluğu olan hastalarda ve bipolar bozukluk 

hastalarında hiç tedavi görmemiş olsalar dahi kilo artışı ve obezite görülme sıklığının, 

sağlıklı kişilere göre, daha yüksek olduğu görülmüştür (300,301). İlaçlar arasında 

farklılıklar olmakla birlikte antipsikotik ilaçların da kilo artışına neden olduğu ve daha 

çok atipik antipsikotiklerin kilo artışı ile ilişkili olduğu bilinmektedir. Ayrıca birinci kuşak 

antipsikotikler, özellikle tioridazin ve klorpromazin gibi düşük potensli olanlar da 

inanılanın aksine vücut ağırlığında artışa sebep olmaktadır (302). EUFEST 

çalışmasında haloperidol, olanzapin, ketiapin, ziprasidon veya amisülprid ile 12 aydan 

fazla tedaviyi değerlendiren çalışmada, haloperidol alan hastaların %53'ünde anlamlı 

kilo artışı saptanmıştır (259). CATIE çalışmasında ise ketiapin (%16), risperidon 

(%14) veya ziprasidona göre (%7)  olanzapin (%30) ile tedavi edilenler arasında 

önemli kilo alımının çok daha sık olduğu gösterilmiştir (223). CAFE çalışması, 52 hafta 

boyunca olanzapin, ketiapin ve risperidonun metabolik profillerini değerlendirmiş ve 

son değerlendirmede olanzapin ile tedavi edilen deneklerin %80'inde, risperidon ile 

tedavi edilenlerin ile %57,6’sında ve ketiapin kullananların ise %50’sinde önemli kilo 

alımı olduğu gözlenmiştir (303). Kahn ve arkadaşlarının şizofreni, şizoaffektif 

bozukluk ve şizofreniform bozukluk tanılı hastalar ile yapılan çalışmasında da tüm 

hastaların %17’sinde kilo artışı saptanmış, başlangıca göre %7'den fazla kilo artışı 

olan hastaların oranı yüksek olup; tedavi grupları arasında anlamlı bir fark 

gözlenmemiş, başlangıca göre kilo değişimi ise en çok olanzapin kullanan hastalarda 

görülmüştür (304). 15 antispikotiğin şizofreni hastalarındaki yan etkilerine göre 
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incelendiği bir çalışmada da en fazla kilo aldıran ajan olanzapin olmuş; bunu zotepin, 

klozapin, iloperidon, klorpromazin, sertindol ve ketipinin izlediği saptanmıştır (70). 

Çalışmamızdaki tüm hastalar psikotik bozukluk spektrumunda ve antipsikotik bir ajan 

kullanmakta olup; kilo artışı olduğunu tespit ettiklerimizin oranı %4,11 olarak saptandı. 

Antipsikotiklerin kilo artışı ile ilişkili çalışmalar incelendiğinde kilo artışının olanzapin 

ile gözlendiği dikkat çekmektedir. Çalışmamıza da literatür ile uyumlu olarak, 

olanzapin kullananlarda kilo artışı anlamlı olarak daha fazlaydı (p=0,002). Olanzapin 

ve klozapin alan hastaların yeme davranışını karşılaştıran 6 haftalık çift kör, 

randomize kontrollü bir çalışma, her iki ilaç için de zamanla yeme isteğinde ve aşırı 

yemede bir artış olduğunu ortaya koyulmuştur (305) ve bu mekanizmanın olanzapin 

kullanan hastalarda kilo artışının daha fazla olmasını açıklayacağı düşünülmektedir. 

Yukarıda bahsedilen hemen hemen bütün çalışmalarda aripiprazol kilo alımı ile en az 

ilişkili olan antipsikotik olarak gözlenmiştir. Ek olarak, kilo artışı nedeni ile antispikotik 

değiştirilmesi planlandığında mevcut antipsikotiklerin aripiprazol ile değiştirilmesi 

önerilmiştir. Ancak çalışmamızda aripiprazol kullananlarda kilo artışı görülme oranı 

anlamlı olarak yüksek saptanmıştır (p<0,001). Bu durumu, çalışmamızın taburculuk 

tedavilerinin değil, klinik süreç boyunca kullanılmış olan tüm ilaçlar değerlendirilerek 

yapılmış olması göz önüne alınarak, takip süreci içinde başka bir antipskotik ile kilo 

artışı görülenlere aripiprazol başlanmış olabileceği düşüncesi ile açıklamak 

mümkündür.  

Psikotrop ilaç grupları göz önünde bulundurulduğunda, dislipidemi açısından 

en riskli ilaç grupları antipsikotikler, antipsikotiklerin içinde de ikinci kuşak 

antipsikotikler ilk sırada akla gelmekte olup; bu ilaçların dislipidemiye yol açma 

oranları ile ilgili olarak yapılan farklı çalışmalarda %15-50 arasında olduğu bildirilmiştir 

(299). Çalışmamızda ise dislipidemi oranı %6,29 olarak gözlendi. Saari ve 

arkadaşları, Finlandiya'da bir doğum kohortunun 5654 üyesi üzerinde genel nüfusa 

dayalı bir çalışma yürütmüş ve tipik antipsikotik alanlar, atipik antipsikotik alanlar, hem 

tipik hem de atipik antipsikotik alanlar ve antipsikotik almayanlar şeklinde dört gruba 

ayrılarak hiperlipidemi değerlendirilmiş ve hem atipik hem de tipik ilaç kullananlarda 

ve sadece tipik ilaç kullananlarda lipid seviyeleri genç yaşta bile yüksek olarak 

saptanmıştır (306). Olfson ve arkadaşları, bir vaka kontrol çalışmasında yeni 

başlangıçlı hiperlipidemi riskinin klozapin, olanzapin, ketiapin, risperidon, ziprasidon 

ve tipik antipsikotik alan deneklerde, herhangi bir antipsikotik almayanlara kıyasla 

daha yüksek olduğu sonucuna varmış, yalnızca aripiprazol ile tedavi anlamlı bir 

hiperlipidemi riski ile ilişkilendirilmemiştir (307). Sonuçlar ve ilgili diğer literatür 
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bulguları incelendiğinde genel olarak aripiprazol hariç ikinci kuşak antipsikotikler ve 

düşük potensli birinci kuşak antipsikotikler ile hiperlipidemi daha ilişkili gözükmektedir. 

Ancak çalışmamızda bu bulgularla uyumsuz olarak, haloperidol (p=0,021) ve 

aripiprazol (p=0,042) alan hastalarda hiperlipidemi anlamlı olarak daha yüksek 

görülmüştür. Bu durumu yine çalışma tasarımımızın yatış süreci içindeki tüm 

antipsikotikleri kapsaması ve hiperlipidemisi olan hastalara bu ilaçların başlanması 

şeklinde yorumlamak mümkündür.  

Antipsikotiklerin glikoz metabolizmasındaki değiştirmesi ile ilgili altta yatan 

mekanizma henüz tam olarak aydınlatılamamış olsa da, antipsikotiklerin insülin 

direncini artırarak, insülin sekresyonunu azaltarak veya ağırlığı artırarak diyabet 

riskini artırabileceği belirtilmiştir (308,309). Ayrıca antipsikotiklerin kilo alma ile ilişkili 

olmaları özellikle de abdominal obezitenin tip 2 DM ve kardiyovasküler hastalık riski 

gelişimi ile ilişkili diğer bir mekanizmadır (310).  Hem tipik hem de atipik antipsikotikler, 

yeni başlayan diyabet gelişimi için artmış bir risk ile ilişkilendirilmiştir (311). Bununla 

birlikte, kilo alma riskine benzer şekilde, insülin direnci insidansı tüm antipsikotikler 

arasında eşdeğer değildir (312). Bu nedenle antipskotikleri karşılaştıran kontrollü 

çalışmaları incelemek gerekmektedir. CATIE çalışmasında, tedavi sonrası kan 

glukozunu en çok arttıranların sırası ile olanzapin, ketiapin, risperidon, perfenazin ve 

ziprasidon olarak gözlendiği belirtilmiş; ortalama HbA1c’de en çok artış diğer 

antipsikotiklere kıyasla en çok olanzapin ile olduğu ve ziprasidon ile HbA1c’de 

ortalama bir azalma olduğu saptanmıştır (223). EUFEST çalışmasında ise daha önce 

ilaç almamış hastalar arasında bir yıl süre ile antipsikotik verildikten sonra olanzapin 

alan grupta %30, ketiapin veya ziprasidon alan grupta %22, amisülpirid alan grupta 

%21 ve haloperidol alan grupta %18 oranında ani hiperglisemi geliştiği belirtilmiştir 

(259). Çalışmamızda ise antipsikotikler arsında yalnızca ketiapin ile hiperglisemi 

görülme oranları anlamlı olarak daha yüksekti (p=0,003). Ketiapinin glukoz 

seviyesinde artışa neden olduğu çalışmalarda gösterilmiş olup; bu açıdan çalışmamız 

literatür ile uyumluluk göstermektedir. Neredeyse her çalışmada metabolik yan etkiler 

ile ilişkilendirilen olanzapin ile ilgili sonuçlarımızın anlamlı olmaması çalışma tasarımı, 

popülasyonumuzun tıbbi sağlık durumu, genetik faktörler, beslenme ve fiziksel aktivite 

alışkanlıkları gibi birçok nedene bağlı olabilir. 

Çalışmamızda tüm gruplarda en az bir yan etki bulunma durumunu etkileyen 

faktörler incelenmiştir. Buna göre şizofreni tanılı olmaya göre sanrılı bozukluk tanılı 

olma yan etkiyi 0,451 birim, şizoaffektif bozukluk tanılı olma 0,641 birim azaltmaktadır. 
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Yan etki oranını atipik ve tipik antipsikotikleri kombine kullanmak 1,825 birim, tipik 

antipsikotik kombinasyonu kullanmak 1,823 birim, atipik antipsikotik kombinasyonu 

kullanmak 2,597 birim, DD kullanmak 1,902 birim, antidepresan kullanmak 1,505 

birim ve benzodiazepin kullanmak 1,467 birim artırmaktadır. Kanıtlar, hastalık 

süresinin ve polifarmasinin yan etkilerin ortaya çıkmasıyla önemli ölçüde ilişkili 

olduğunu, ileri yaş ve düşük eğitim düzeyinin de yüksek yan etki ile birlikteliğini 

göstermektedir (313). Antipsikotik sayısının artmasının, eklenecek her bir antipsikotik 

dışı psikotrop ilacın psikoz tedavisinde fayda sağladığı yönleri bulunmaktadır. Ancak 

eklenecek her ilacın hem EPS hem metabolik hem de endokrinolojik yan etkileri 

arttırma potansiyeli taşımaktadır. Bu nedenle tedaviyi planlarken hastanın eşlik eden 

tıbbı hastalıkları, yan etki duyarlılığı, semptom profili gibi hastanın bireysel özellikleri 

dikkate alınmalıdır.   

5.4. Yıllara Göre Değişimlerin Tartışılması 

Yatış yılı 2012-2021 arasında olanlarda polifarmasi kullanım oranı anlamlı 

olarak daha yüksek olarak saptandı (p<0,001). Polifarmasi kullanımı kılavuzlarca 

önerilmese de yıllar içerisinde polifarmasi oranlarının ülkemizde ve dünyada artış 

gösterdiği çalışmalarda gösterilmiştir (197,314,315). 

Atipik antipsikotik kullananların oranı 2012-2021 yılları arasında anlamlı olarak 

daha yüksekti. Literatürde şizofreni ve diğer psikotik bozuklukların tedavisine yönelik 

geliştirilmiş kılavuzlar 2000 yılı ve sonrası için incelendiğinde öncelikli olarak ikinci 

kuşak antipsikotiklerin birinci kuşaklara tercih edilmesi önerilmiştir (316–318). 

2010’dan sonra güncellenen kılavuzlarda ise birinci ve ikinci kuşak antipsikotikler 

arasında etkinik açısından fark olmadığı ve herhangi bir antipsikotik ile tedaviye 

başlanması önerilmiştir (85–89). Avustralya'da yapılan yıllar içinde antipsikotiklerin 

kullanım oranlarını inceleyen bir çalışmada 2006'dan 2018'e, tipik antipsikotiklerin 

kullanımında %17'den %9'a bir azalma olurken; atipik antipsikotiklerin kullanımında 

%83'ten %91'e bir artış olduğu saptanmştır (319). Toplam 16 ülkede 2005–2014 

antipsikotik kullanımındaki uluslararası eğilimlerin değerlendirildiği bir çalışmada da 

atipik antipsikotik kullanımının tüm popülasyonlarda arttığı gözlenmiştir (219). 2004-

2013 yılları arasında yatan hastalarda antipsikotik kullanımının nasıl değiştiğini 

inceleyen İsrail’de yapılan bir çalışmada da atipik ila tipik antipsikotik kullanımının 

oranının, atipik ilaçlar yönünde önemli ölçüde arttığı belirtilmiştir (320). Çalışmamızda 

2001-2011 ve 2012-2021 yılları olacak şekilde iki grubu karşılaştırarak yaptığımız 

analizde literatür ile uyumlu olarak atipik antipsikotik kullanımı anlamlı olarak artmıştır 

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/atypical-antipsychotics
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(p<0,001). Hem dünyada hem ülkemizde atipik antipsikotiklerin kullanımının giderek 

artmasını, birinci kuşak ilaçların daha yüksek oranda EPS oluşturmaları ve bu 

bağlamda ikinci kuşakların daha iyi tolere edilmesi, tüm dünyada tedaviye direncin 

artması nedeni ile polifarmasiye başvurulması ve bu sırada daha çok atipik 

antipsikotikler ile kombinasyon yapılması ve ilaç uyumsuzluğu sorunu nedeni ile hem 

güvenilirlik hem de ulaşılabilirlik açısından ikinci kuşak depo antipsikotiklere geçiş 

planlanarak tedavi stratejisi planlanması ve antipsikotiklerin psikoz dışındaki 

hastalıklarda da kullanımının artması gibi faktörler olabilir. 

 Her bir antipsikotik için ayrı ayrı yılar içindeki değişimi incelediğimizde 

çalışmamızda aripiprazol, paliperidon ve klozapin (her biri için eşit, p<0,001) kullanım 

oranlarının 2001-2011 yılları arasında yatanlara göre 2012-2021 yılları arasında 

yatanlarda anlamlı olarak yüksek saptadık. Avustralya çalışmasında 16 ilaçtan 11’i 

(aripiprazol, asenapin, breksipiprazol, klozapin, flupentiksol, lurasisdon, olanzapin, 

paliperidon, ketiapin, ziprasidon ve zuklopentiksol) için yıllık reçete sayısında artış, 

diğer beş ilaç (amisülpirid, klorpromazin, perisiyazin ve risperidon) için ise yıllık reçete 

sayısında düşüş saptanmıştır (319). Japonya’da 2006-2012 yılları arasında ayaktan 

tedavi gören hastaların antipsikotik reçete eğilimlerinin incelendiği bir çalışmada 

olanzapin ve aripiprazol reçetelerinde yıllar içinde artış olduğu, risperidon ve 

haloperidolün düşüş gösterdiği ve ketiapin reçetelerinde dikkat çekici miktarda artış 

olduğu gözlenmiştir (321). İsrail çalışmasında ise yıllar içinde klozapin uygulaması 

%15 artarken, risperidon uygulamasının %18 azaldığı, ziprasidon uygulamasında da 

3 kat azalma olduğu, paliperidon uygulamasında yaklaşık 9 kat artış ve aripiprazol 

kullanımında 1,5 kat artış olduğu belirtilmiştir (320).  

Şizofreni ve diğer psikotik bozuklukların tedavisinde son dönemde geçerli olan 

kılavuzlarda depo antipsikotik kullanımı için tedavi uyumsuzluğu ya da kısmi 

uyumsuzluk olması nedeni ile nüksün artması, ilaç uyumsuzluğunun ekarte 

edilememesi ve hastaların tercih etmesi durumunda kullanılması önerilmektedir (85). 

İlaç uyumsuzluğu hastalığın seyrini en çok etkileyen faktörlerden biridir. Ayrıca depo 

antipsikotik kullanımı hergün ilaç almak zorunda olmayacak olan hasta için de bir 

konfor sağlamaktadır. Bu nedenle de giderek artan sıklıkta hem şizofreni spektrum 

bozukluklarında hem de bipolar affektif bozuklukta sıklıkla kullanılmaktadır. 2012-

2021 yılları arasında yatarak tedavi görenlerde uzun etkili enjektabl antipsikotik 

kullanımı yatış yılı 2001-2011 arasında olanlardan anlamlı olarak daha yüksekti 

(p<0,001). 2003 ve 2017 yılları arasında Québec'te uzun etkili antipsikotik kullanım 
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oranlarının incelendiği çalışmada ilk ikinci kuşak depo enjeksiyonun piyasaya 

sürüldüğü 2004 yılı itibariyle depo antipsikotik kullanımının istikrarlı bir şekilde artış 

gösterdiği belirtilmiştir (322). Fransa’da uzun etkili enjektabl antipsikotiklerin 2007'den 

2014'e kadar değişimini inceleyen bir çalışmada ise UEA kullanım oranının özellikle 

ikinci kuşak UEA’ların artması ile birlikte belirgin arttığı saptanmıştır. Ayrıca yeni 

ajanlardan paliperidon palmitatın yaklaşık iki katına çıktığı belirtilmiştir (323). 

Çalışmamızda depo enjeksiyonlardan paliperidon bir aylık UEA, aripiprazol UEA ve 

haloperidol UEA kullanım oranları 2012-2021 yılları arasında anlamlı olarak daha 

fazla iken (her biri için aynı, p<0,001); risperidon UEA kullanım oranları ise anlamlı 

olarak daha düşüktü (p<0,001). Paliperidon ve aripiprazol UEA kullanımının artışı, bu 

ajanların ikinci on yıllık süreçte piyasaya çıkmış olması ile açıklanabilir. Haloperidol 

UEA literatür ile uyumsuz gibi durmakta olup uzun etkili ajanları birbiri ile yılar 

içerisinde karşılaştıran az sayıda çalışma olduğundan dolayı kesin bir yorum yapmak 

çok doğru olmayacaktır. Risperidon depo enjeksiyon kullanımını ise 15 günde bir 

şeklinde olan uygulama zorluğu ve süreç içerisinde risperidonun yerine geçebilecek 

ikinci kuşak ilaçların depo enjeksiyonlarının piyasaya çıkmış olması ile açıklamak 

mümkündür.   

Yatış yılı 2012-2021 arasında olanlarda yan etki görülme oranı ve yan etkiler 

içinde de metabolik yan etki görülme oranı daha fazlaydı. EPS görülme oranı yıllar 

içinde anlamlı farklılık göstermedi. Yan etki oranının artmış olması yine aynı yıllar 

arasında polifarmasi ve güçlendirme uygulanmış hastaların daha fazla olması ile, 

metabolik yan etki oranının fazla olması da atipik antipsikotiklerin daha fazla 

kullanılmış olması ile açıklanabilir.  

 

 

  



87 

6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Çalışmamızda 2001-2021 yılları arasında Atatürk Üniversitesi Psikiyatri 

Kliniği’nde Şizofreni Açılımı Kapsamında ve Psikozla Giden Diğer Bozukluklar 

grubundaki tanılar ile yatarak tedavi görmüş hastaların dosyaları geriye dönük olarak 

incelendiğinde tanı grupları ve yıllara göre anlamlı farklılıklar saptandı. 

En sık tespit edilen tanı şizofreni olarak görülürken; çalışmamızda incelenen 

tüm psikotik bozukluk tiplerinde, atipik antipsikotik ilaçlar daha yüksek oranda tercih 

edilmiştir. En sık tercih edilen antipsikotik ilaçlar değerlendirildiğinde ise tüm tanı 

gruplarında en sık tercih edilen ilk üç ilaç içerisinde ketiapin, risperidon ve olanzapin 

yer almaktadır. 

Antipsikotik ve başka sınıf psikiyatrik ilaç kullanımlarına göre monoterapi, 

kombinasyon ve polifarmasi durumları değerlendirildiğinde, kombinasyon tedavisi 

diğer tanı gruplarına göre anlamlı olarak şizoaffektif bozuklukta yüksek iken; en çok 

polifarmasi oranı anlamlı fark olmamakla birlikte şizofreni hastalarında görüldü. Tüm 

dosyalar değerlendirildiğinde çalışmamızdaki polifarmasi oranının %38 olduğu 

gözlendi. İlk ve son 10 yılı karşılaştırdığımızda ise son 10 yıl içinde atipik antipsikotik 

kullanımında artış, tipik antipsikotik kullanımında düşüş, polifarmasi oranlarında artış 

ve yan etki görülme durumunda artış olduğu saptandı.  

Çalışmamız, yaptığımız geniş literatür taraması sonucu elde ettiğimiz verilere 

göre bildiğimiz kadarıyla antipsikotik kullanım yaygınlığı, tedavi paternlerini, yan 

etkileri ve bu verilerin psikotik bozukluklar spektrumundaki tanılara göre dağılımını 20 

yıllık bir süreçte tanımlayan ülkemizdeki ilk; dünya literatüründeki ise birkaç 

çalışmadan biri olma özelliği taşımaktadır.    

Ayrıca çalışmamız yalnızca hastanemizdeki yatan hasta verileri ile yapılması 

nedeni ile ulusal verileri yansıtmayabileceği düşünülebilirse de Atatürk Üniveritesi’nin 

çevresindeki illerde gelişmiş psikiyatri merkezlerinin olmamasından dolayı 12 şehre, 

yaklaşık 4,5 milyon insana sağlık hizmeti verdiği göz önünde bulundurulduğunda, 

verilerimizin Türkiye’deki bir ilden daha fazlasını yansıttığını düşnmekteyiz. 

Çalışmamızın yine de açıklanması gereken bazı kısıtlılıkları bulunmaktadır. 

Öncelikle verilerimiz sadece hastanemizde yatışı olan hastalar ile sınırlı olup ulusal 

verileri yansıtmayabilir. Ayrıca incelenen dosyalardan bazıları sosyoekonomik durum, 

özgeçmiş ve soy geçmiş verileri ile ölçek puanları açılarından eksik veri 

bulundurduğundan çalışmaya dahil edilememiştir ve bu durum analizlerin daha fazla 
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sayıda hasta verisi ile yapılabilmesine engel oluşturmuştur. Başka bir kısıtlayıcı 

durum ise dosyadaki verilerin takip eden klinisyenlerin görüşlerine göre doldurulmuş 

olabileceği ve hasta takibi sırasında klinisyen değişimi nedeni ile yanlışlık veya 

eksiklikler olabileceğidir.  

Çalışmamızın tüm bu güçlü yanları ve kısıtlılıkları göz önünde 

bulundurulduğunda, daha fazla sayıda hasta üzerinden değerlendirme yapılan, 

ilaçların farmasötik formları ve dozlarının da değerlendirildiği, daha fazla bölgeyi 

içeren, daha geniş kapsamlı farmakoepidemiyolojik çalışmalar planlanmalıdır. 

Tedavi yaklaşım türlerinin belirlenmesi ve klinik süreç boyunca hastaya özgü 

tedavi modellerinin geliştirilebilmesi için farmakoepidemiyolojik çalışmalar büyük 

önem taşımakta olup; bu çalışmaların daha sağlıklı yürütülebilmesi için tıbbi kayıtların 

standardizasyonunun sağlanması oldukça önemlidir.  

Daha büyük örneklemde yapılacak, ilaçların farmasötik formları ve dozlarının 

da değerlendirildiği, daha fazla sayıda merkezi içeren, daha geniş kapsamlı 

farmakoepidemiyolojik çalışmalara ve randomize kontrollü çalışmalara gereksinim 

vardır.   

Çalışmamız, psikotik bozukluk tanılı hastalarda tedavi yaklaşım türlerinin 20 

yıllık süreçte, nispeten geniş bir örneklemde değerlendirildiği kapsamlı bir çalışma 

olup; çalışmamızın bu alanda yapılacak gelecek farmakoepidemiyolojik çalışmalar 

açısından yol gösterici olacağını düşünmekteyiz. 
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