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Sizofreni ve Ozkiyim
Schizophrenia and Suicide
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OZET

Ozkiyim, sizofreni hastalarinda erken 6liim nedenleri arasindadir. Izlem ¢a-
lismalar1 bu hastalarda oliimle sonuglanan 6zkiyim girisimlerinin %4-5 ora-
ninda goriildiigiini bildirmekeedir. Sizofrenideki yiiksek 6zkiyim oranlarinin
azalulmasi, biiyiik 6l¢iide 6ngoriicti risk etmenlerinin anlagilmast ile miim-
kiindiir. Onceki ozkiyim  girisimi, eslik eden depresyon, umutsuzluk,
icgoriiniin korunmast ve madde kullanimi sizofreni hastalarinda $zkiyim
riskini arttiran etmenlerdir. Yitksek zekd diizeyi ve yiiksek hastalik dncesi
islevsellik gibi biyopsikososyal faktdrler de ayni zamanda artmis 6zkiyim ris-
kiyle iligkili bulunmugtur. Hastaligin baglangic dénemi 6zkiyim riskinin en
yiiksek oldugu doénemdir. Antipsikotik ilaglarin, ozellikle klozapinin ve
antidepresanlarin 6zkiyim riskini azaltabilecegi 6ngorilmekrtedir.
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ABSTRACT

Suicide is one of the major causes of premature death among patients with
schizophrenia. Follow-up studies have estimated that 4-5% of these patients
die by suicide. Reducing the high rates of suicide in schizophrenia is possible
with understanding of predictive risk factors. Various studies have identified
risk factors for suicide in schizophrenia patients. Clinical risk factors include
previous suicide attempts, comorbid depression, feelings of hopelessness,
concept of insight and substance abuse. Biopsychosocial factors, such as a high
intelligence quotient and high level of premorbid functioning, have also been
associated with an increased risk of suicide in patients with schizophrenia.
The risk of suicide is considered to be highest in the early course of illness.
Antipsychotic drugs, in particular clozapine and antidepressants may be help-
ful in reducing the risk of suicide in schizophrenia.
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® & zkiyim, bireyin kendi yagamina son vermek amaciyla eyleme ge¢mesi
Osonucu gerceklesen 6liimdiir. Diinya Saglik Orgiitiine gore, diinyada
her 40 saniyede bir kisi intihar etmekeedir ve her yil yaklagik 1 milyon
kisi 6zkiyim sonucu 6lmektedir. Ozkiyim oranlari bélge, cinsiyet, yas ve etnik
kokene gore degismekeedir. Ozkiyim sonucu élenlerin %90'indan fazlasinda
tant konulabilir bir psikiyatrik bozuklugun oldugu tahmin edilmekeedir ve
bunlarinda yaklasik %60't depresif bir bozukluga baglidir. Ozkiyim agisindan
yiiksek risk alunda olan diger psikiyatrik bozukluklar sizofreni, madde bagim-
lilig1, alkolizm ve kisilik bozukluklaridir.[2] Bleuler tarafindan “sizofreni belir-
tilerinin en siddetlisi” olarak tanimlanan 6zkiyim, sizofreni hastalarinda erken
olim nedenlerinin baginda gelir.[3,4]

Ozkiyim siirecine katkist olan birgok etmen olmast ve 6zkiyim 6ngoriicii-
lerinin 8zginligiintin sinirli olmasi, ozkiyim riskinin degerlendirilmesini
ginlik klinik pratikee zorlayict bir durum haline getirmekeedir. Bununla
birlikte risk faktdrlerinin tanimlanmast 6zkiyimi tahmin etme ve 6nlemede
gereklidir.

Bu yazida sizofrenik bozukluk siirecinde sik¢a goriilen 6zkiyimin bu hasta-
likeaki epidemiyolojisi, olast risk faktorleri, biyolojik gdstergeleri, 6nleme ve
tedavi yaklasimlari kisaca gozden gecirilmistir.

Epidemiyoloji

Yapilan birgok calismada sizofrenlerde artmis 6zkiyim oranlari saptanmistir.
Sizofrenlerde 6zkiyimin yagam boyu goriilme siklig1 genel popiilasyondan 10
kat daha fazladir.[5] Bazi ¢alismalarda %2 gibi diisiik oranlar bildirilmekle
birlikte sizofrenlerde 6zkiyimin goriilme siklig1 genellikle %4.9 ile %13 ara-
sinda degismektedir.[6,7] Ozkiyim girisimi oranlari ise daha da fazladir, %18
ile %55 arasinda degisen oranlar bildirilmistir. Zaman igerisinde 6zkiyim
riskinin azaldigs saptanmustir.[8] Geng yas grubundaki sizofreni hastalarinda
genel popiilasyondaki 6zkiyim riskiyle karsilasurildiginda, artmig bir 6zkiyim
riski saptanmugtir. [4]

Sizofrenide Ozkiyim igin Risk Faktorleri

Sizofreni hastalarinda 6zkiyim riski hastaligin baslangicinda, 6zellikle ilk bir
yilda ¢ok yiiksektir.[2,4] Ilk sizofrenik atagi ve sonraki yakin donemi arastiran
calismalarda, 6zkiyim sonucu 6liim hastaligin ilk yillarinda meydana gelmek-
tedir.[9,10] Ozklylm riski hastaligin erken dénemlerinde yiiksek olsa da, bu
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613 Sizofreni ve Ozkiyim

risk uzun dénemde birikiyor gibi goriinmektedir ve 6zkiyim riski hastaligin
gidisat1 boyunca herhangi bir dénemde yiiksek olarak kabul edilmektedir.[2]

Bugiine kadar yapilmis calismalarda hastaligin baslangi¢c yasinin 6zkiyim
riskine olan etkisi kesin olmamakla beraber, erken baglangic yast 6zkiyimla
iligkilendirilmistir.[11,12] Bu c¢aligmalar erken baslangi¢ yasinin daha agir
psikopatoloji ve daha kétt hastalik gidisi ile iliskili olabilecegini ve bu sayede
ozkiyima yol acabilecegini 6ne siirmiiglerdir. Tiirkiye'de yapilan bir calismada
da bu bulgu desteklenmistir.[13] Bununla beraber daha yakin zamanda yapi-
lan ii¢ caligma ise gec baslangic yasinin artmis 6zkiyim riskiyle iligkili oldugu-
nu gostermistir.[14-16] Bu artmus risk hastalarin erken erigkinlik donemlerin-
de bir aile ve meslek sahibi olmalari ve bir anda hastaligin getirdigi islevsellik
ve saglik kaybiyla yiizlesmeleri sonucu olusan stresle agiklanabilir.

Ozkiyim riski hastaneye yatarak tedavi gorme sayisi arttikga artar, bu da
klinik pratikte yatustan hemen sonra zkiyim riskinin degerlendirilmesi ve
takip edilmesi gerekliligini dogurur.[13] Caligmalar 6zkiyimlarin tigte birinin
yatarak tedavinin basinda veya taburculuk sonrasi ilk 1 hafta icerisinde gercek-
lestigini gostermistir. [2] Tablo.1'de sizofrenide 6zkiyim icin koruyucu faktor-
ler, Tablo.2'de ise risk faktdrleri 6zetlenmistir.

Sizofrenide Ozkiyim Girisimi

Sizofreni hastalarinda 6ncesine ait 6zkiyim girisimi Sykiistit 6zkiyim riskini
belirgin olarak artirmaktadir.[2] Diger psikiyatrik bozukluklarla kargilagtirildi-
ginda sizofrenide tamamlanmis 6zkiyim riski daha yiksekeir.[17] Yakin za-
manda Isve¢'te yapilan bir galismada 6zkiyim girisimi 6ykiistiniin 6zellikle
erkek sizofreni hastalarinda 6zkiyim icin giiclii bir risk fakedrii oldugu bulun-
mugtur.[18] Yirmi bes yil boyunca izlenen hastalarin %8'i 6zkiyim sonucu
hayatlarini kaybederken daha 6nce 6zkiyim girisiminde bulunan hastalarin ise
%18'i 6zkiyim sonucu olmiiseiir.[18]

Tablo.1. Sizofrenide Ozkiyim icin Koruyucu Faktérler

Tedaviye uyum

Aileyle birlikte yasama

Sosyal destek

Ozkiyim araglarina ulasimin kisitlanmast
Uygun tedavi

Sizofrenlerde genel topluma kiyasla daha siddetli ve geri doniisiimii olma-
yan yontemler tercih edilmektedir.[19] Depresyon sizofrenide 6zkiyim girisi-
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mi icin 6nemli bir risk fakeoridiir.[2] Sizofrenlerde planlanmis kendine zarar
vermenin (6zkiyim girisimi veya buna benzer zarar verici potansiyeli olan
eylemler) risk faktorlerini aragtiran bir gozden gecirmede bes belirgin fakedr
one ¢tkmugtir. Bunlar; gegmis veya mevcut 6zkiyim diisiincesi, gegmis plan-
lanmig kendine zarar verme, ge¢mis depresif ataklar, madde kotiiye kullanimi
veya bagimliligi ve hastaneye yaus sayisinin yiiksek olmasidir. [20]

Tablo.2. Sizofrenide Ozkiyim igin Risk Faktorleri
Klinik Risk Faktérleri

Onceki 6zkiyim girisimleri

Eszamanli depresyon

Umutsuzluk

Madde kullanimi

Hastaligin baslangic doneminde olma

Fazla sayida hastaneye yaus

Yakin zamanda hastaneye yatis/taburculuk

1gg6rﬁnﬁn korunmast
Biyopsikososyal Risk Faktdrleri

Erkek cinsiyet

Diirtiisellik

Yiiksek zeka diizeyi

Yiiksek egitim diizeyi

Beyaz itk

Eszamanli Depresyon Varligt

Birgok calismaci, major depresif atak goriilme oraninin sizofreni hastalarinda
yiksek oldugunu bulmustur.[21] Depresif bir bozuklugun, duyarliligi olan
sizofreni hastalarinda 6zkiyim davranisinda tetikleyici bir rol oynadigi one
stirtilmils ve gecmis veya mevcut depresif bozukluk Sykiisiiniin 6zkiyimla
giicli birlikeelik gosterdigi gorilmiistiir.[22] Bu ylizden depresif belirtilerin
belirlenmesi bu hastalar i¢in olduke¢a dnemlidir ve depresif bozuklugun oldu-
gu durumda uygun tedavi uygulanmalidir. Bununla birlikte depresif belirtiler
kolaylikla psikozun negatif belirtileriyle veya antipsikotik tedavinin yan etki-
siyle karigabilir. Ayrica umutsuzluk sizofrenide 6zkiyim davranisi agisindan
onemli bir risk fakeorii olmast yaninda eglik eden depresyon olmasa bile tek
bagina 6nemli bir risk faktorii olarak goriinmektedir.[21,23]

Tiirkiye'de de sizofrenide 6zkiyim riskinin eszamanli depresyonla iligkisini
arasuran caligmalar yapimusur. Evren ve arkadaslari depresyonun 6zkiyim
diisiincesi olanlarda daha fazla goriildiigiinii saptamislardir.[24] Ozciiler'in
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yapugt calismada umutsuzluk diizeylerinin 6zkiyim diisiincesi olan hastalarda
anlamli olarak daha fazla oldugu gériilmiistiir.[13] Ozsan ve Tugcu dzkiyim
diistincesi olan sizofreni hastalarinda umutsuzluk, kendini olumsuz degerlen-
dirme, diigmanlik gibi 6zelliklerin daha fazla oldugunu belirlemiglerdir.[25]
Sizofrenide depresif belirtilerle ilgili olarak Aydemir ve arkadaslarinin yaptik-
lart ¢aligmada sizofrenide depresyonu olan ve olmayan hastalari ayirt etmede
depresif duygudurum ve degersizlik duygusunun belirleyici oldugu bildiril-
mistir.[26]

fggb'rz'i

Korunmus i¢gorii ve umutsuzluk diistinceleri, artmis ozkiyim riski ile iligkili
bulunmustur.[2,27,28] Bourgeois ve arkadaglar1 Uluslararas Ozkiyim1 Onle-
me Calismasi'nda  (International Suicide Prevention Trial- InterSePT) yer
alan 980 hastaya ait bulgulari degerlendirdikleri aragtirmalarinda, benzer se-
kilde korunmus i¢goriiniin bagimsiz olarak 6zkiyim riskini arttrdigini sapta-
muglardir.[28] Ozetle, icgdrii umutsuzluga yol agyorsa, 6zkiyim riskini artir-
maktadir. Bu bulgular hastalik 6ncesi islevselligi yiiksek olan hastalarda sagli-
gin bozulmastyla ylizlesmenin artmis 6zkiyim riskine yol agugini desteklemek-
tedir. Ozkiyim riskini degerlendirirken umutsuzluk hissiyle beraber iggoriiniin
degerlendirilmesi bityiik 6neme sahiptir.

Hastanin tedaviye uyumu, 6zkiyim girisimi ve tamamlanmis 6zkiyim ris-
kini azaltmak icin olduk¢a 6nemlidir. Novick ve arkadaslari antipsikotik teda-
viye uyumun sonuglarini degerlendiren SOHO (European Schizophrenia
Outpatients Health Outcomes) calismasinin verilerinden tedaviye uyumsuz-
lugun, artmis depresme ve hastaneye yatis oranlarinin yani sira artmig ozkiyim
girisimi ile iliskili oldugunu saptamuglardir.[29]

Eszamanli Madde Kullanimi

Sizofreni hastalarinin énemli bir kismi yasamlarinin bir déneminde madde
kotiiye kullanimu ile ilgili sorun yasarlar.[2] Yapilan aragtirmalar madde kétii-
ye kullaniminin belirgin derecede ozkiyim riskini arurdigr belirlenmis-
tir.[22,30,31] Benzer sekilde Heila ve arkadaslari sizofreni hastalarinda gorii-
len 6zkiyim vakalarinin beste birinde alkolizm bulundugunu ve es zamanl
alkol kétiiye kullaniminin en fazla orta yash erkeklerde oldugunu bildirmis-
lerdir.[32] Tirkiye'de yapilan bir ¢alismada 6zkiyim girisimi olan sizofren
hastalarda alkol veya madde kullanimi anlamli dizeyde yiiksek bulunmus-
tur.[13]
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Sizofreni ve es zamanli madde kotiiye kullanimi tedaviye uyumsuzluk,
kontrol kaybi, siddet egilimi ve ekonomik sorunlara yol acabilir.[33] Cantwell
madde kotiiye kullanan psikotik hastalarin daha geng, erkek ve psikoz baslan-
giciun erken oldugunu bildirmistir. [34]

Psikotik Belirtiler

Daha once de tartgildigr gibi depresyon ve umutsuzluk sizofreninin temel
belirtilerinden olmamasina ragmen 6zkiyim i¢in 6nemli risk faktorlerindendir.
Bununla beraber ajitasyon, motor hareketlilik, ruhsal olarak dagilma korkusu
ve anksiyete gibi depresyonla iligkilendirilebilecek belirtiler 6zkiyim riskiyle
baglanulidir.[22]

Sizofreninin pozitif ve negatif belirtilerinin 6zkiyimla iligkisini inceleyen
caligmalar farkli sonuglar ortaya koymustur. Zisook ve arkadaglari emir
varsanilari olan ve olmayan hastalar arasinda o6zkiyim girisimi veya siddet
eylemi oykiisii agisindan fark saptamamustir.[35] Benzer sekilde Rudnick
tarafindan yapilan bir gozden gegirmede, emir varsanilari ve siddet igeren
davranislar arasinda iliski bulunamamistir.[36] Ote yandan, Hawton ve arka-
daslar1 bir meta-analizde, varsanilarin azalmis 6zkiyim riski ile iligkili oldugu-
nu ileri siirmiistiir.[22] Heila ve arkadaslar1 92 6zkiyim olgusunu inceledikleri
calismada, ozkiyimlarin yaklagik dértte tigiiniin hastaligin akeif evresinde
meydana geldigini, hastalarin onda birinde 6zkiyim emri veren isitsel varsani
bulundugunu belirlemiglerdir.[32] Kelly ve arkadaglar1 6zkiyim girisiminde
bulunan sizofreni hastalarinin biiyiik ¢ogunlugunda distince kontroliinde
zayiflik veya diisiince sokulmasi, cagrisim daginiklig ve fikir ugusmasi sapta-
miglardir.[37] Tirkiye'de yapilan bir calismada pozitif belirtiler acisindan
ozkiyim disiincesi olan ve olmayan gruplar arasinda fark saptanmazken,
ozkiyim disiincesi olan grupta negatif belirtiler anlamli diizeyde yiiksek bu-
lunmustur.[38] Benzer sekilde Ozciiler 6zkiyim diisiincesi olan sizofreni has-
talarinda negatif belirtilerin daha fazla bulundugunu bildirmistir.[13]

Acosta ve arkadaglarina gdre sizofreni hastalarinda 6zkiyimin tek bir tipi
yoktur.[39] Ozkiyim diirtiisiindeki farkliliklar temel alindiginda  hastalar
depresif ve psikotik olmak tizere iki gruba ayrilmustir. Depresif grupta 6zkiyim
girisimi oykiisli, depresyon ve umutsuzluk daha yiiksektir. Bu grupta aym
zamanda daha yiiksek egitim diizeyi ve uzun hastalik siiresi saptanmustir. Ote
yandan psikotik gruptaki hastalar daha ¢ok hastaligin psikotik belirtileriyle
karakterize akut doneminde 6zkiyima kalkigirlar. Onemli bir nokta psikotik
grupta da umutsuzlugun varligidir. Bu iki ana grubu en iyi ayiran degiskenler
egitim diizeyi, hastalik siiresi ve gegmis 6zkiyim girisimleridir.
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Biyopsikososyal Faktérler

Sizofrenlerde gesitli kisisel ve sosyal faktorlerin 6zkiyim riskini etkiledigi sap-
tanmugtir. Yiiksek zeka ve egitim diizeyi, artmus 6zkiyim riski ile iligkili bu-
lunmustur.[2,22] Finlandiya'da yapilan 35 yillik bir izlem c¢alismasinda, iyi
okul performansinin daha sonraki siiregte psikoz tanst alanlarda 6zkiyim
riskini arturdigy, psikoz gelismeyenlerde ise 6zkiyim riskini azaltug saptanmig-
tir.[40]

Kisilik 6zellikleri -sinirlilik ve diirtiisellik gibi- depresyon ve psikozun sid-
deti de goz 6niinde bulunduruldugunda 6zkiyim davranigi ile iliskili bulun-
mustur.[41] Yalniz yasama, yakin zamanda yasanmus bir kayip gibi diger sos-
yal faktorler 6zkiyim riskini artirmakeadir. Bu da sosyal destegin sizofrenideki
onemini vurgulamaktadir. Beyaz 1rk daha yiiksek 6zkiyim riskiyle iligkili bu-
lunmugtur. Evli ya da bekar olmakla 6zkiyim riski arasinda baglanti buluna-
mamuistir.[22]

Bircok caligma erkek sizofreni hastalarinda 6zkiyim riskinin daha yiiksek
oldugunu gostermistir.[2] Birgok iilkede genel popiilasyonda 6zkiyim riski
erkeklerde kadinlardan daha fazladir.[42] Genele bakilacak olursa 6zkiyim
orani erkeklerde kadinlardan 3-4 kat fazladir.[2] Sizofreni hastalarinda cinsi-
yet farki daha az dikkat gekici gozitkmektedir. Bir gozden gecirme calismasin-
da, erkek/kadin orani 1.57 olarak bulunmustur.[22] Bununla birlikte, baz
calismalarda ise sizofreni tanisi almug hastalarda 6zkiyima bagli mortalite oran-
lari kadinlarda erkeklere esit ya da daha yiiksek bulunmugtur.[2]

Ozkiyim sonucu 6len kadinlar erkeklerden daha yaslidir. Bu, kadinlarda
hastaligin daha ge¢ yasta baglamasiyla baglanuli olabilir.[43] Kadin hastalarda
ozkiyimin en onemli yordayici fakedrleri cinsel taciz oykiisii, es tarafindan
kot muamele gormek ve cocuk kaybidir.[44] Bunlar, cinsiyetler arasinda risk
fakedrleri agisindan farkin bazi nedenlerini ortaya koymakeadir.

Ozkiyim yontemleri agisindan da cinsiyetler arasinda fark vardir. Erkekler
ast, atesli silah veya yiiksekten atlama gibi genellikle daha cok siddet iceren
yontemleri tercih ederler. Geng yasta olma, her iki cinsiyette de siddet iceren
yontem kullanarak 6zkiyima girisme riskini artirmakeadir.[32]

Sizofrenide Ozkiyimin Biyolojik Gostergeleri

Ozkiyimin biyolojisi, noérotransmitterler, néroendokrinoloji,
norogdrintileme ve genetik alanlarini iceren genis bir ¢alisma alanini kapsa-
maktadir.  Ozkiyim  {izerinde yapilan biyolojik aragtirmalarin  ¢ogu
duygudurum bozuklugu olan hastalar tizerinde yogunlasmustr.
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Depresif bozuklugu olan hastalarda beyin omurilik sivisindaki (BOS)
serotonin metaboliti olan 5-hidroksiindol asetik asit (5-HIAA) konsantrasyo-
nunun disiik olmasi 6zkiyim girisimi ve 6zkiyim sonucu 6limle baglanuli-
dir.[45] BOS'taki dopamin metaboliti homovanilik asit (HVA) ve 6zkiyim
davranigt da ayrica aragurilmig fakat Araslarindaki baglanu konusunda kesin
kanit bulunamamistr.[46] Diisiik BOS HVA/5-HIAA oran: ve dzkiyim dav-
ranist ve niyeti arasinda baglanti saptanmugtir.[47] Bununla birlikte bu hasta-
larin bircoguna depresif bozukluk teshisi konmustur ve sadece birkag tanesi
psikotik spektrumda degerlendirilmistir.

Genel olarak 6zkiyim girisiminde bulunanlar daha diirtiisel olma egili-
mindedir.[41] Diisiik BOS 5-HIAA konsantrasyonlari yasam boyu sinirlilikle
ve 6zkiyim girisimlerinin élimciilliigiiyle iliskili bulunmusgtur.[48,49] Bunun-
la birlikte, bugiine kadar sizofrenide 6zkiyim davranist ve BOS monoamin
metabolitleri arasindaki iligkiyi inceleyen ¢aligmalar az sayidadir. Cooper ve
arkadaslari, tedavisiz dsnemde 30 sizofreni hastasinin BOS 5-HIAA diizeyle-
rini 6lgmiisler ve bu hastalari 11 yil boyunca izlemislerdir.[50] Izlem siiresi
boyunca 10 hasta 6zkiyim girisiminde bulunmustur. Bu hastalarin ilk 8l¢iilen
BOS 5-HIAA diizeyleri diger hastalara kiyasla belirgin olarak disitk bulun-
mustur. Bugiine kadar yapilan en genis caligma, Carlborg ve arkadaslarinin
385 sizofreni hastasini ortalama 26 yil boyunca izledikleri caligmadir.[51]
[zlem boyunca 26 hasta 6zkiyim sonucu Slmiistiir. Ozkiyima yatkin ilk atak
psikoz hastalarinda trombosit serotonin ve serum kolesterol konsantrasyonlar:
diisiik bulunmusg ve bunun 6zkiyima yatkinligin énemli bir biyolojik belirteci
olabilecegi one stirtilmistiir.[52] Hipotalamo-hipofizer-adrenal (HPA) ekse-
nindeki islev bozuklugunun depresif bozukluklarda 6zkiyim icin belirleyici
olabilecegi 6ne siirtilmiistiir.[53] Sizofreni hastalarinda ise elde edilen sonuglar
celigkilidir.[54,55]

Genetik etkileri aragturan epidemiyolojik caligmalar 6zkiyim davranisinin
genetik temeli oldugunu gdstermistir. Bu genetik etkilerin 6zgiil oldugu ve
psikiyatrik hastaliklara yatkinlik yaratan genetik faktérlerden bagimsiz oldugu
one striilmistiir.[56] Soyge¢misinde 6zkiyim ve psikiyatrik hastalik Sykiisii
bulunmasi 6zkiyimin genel risk faktorlerindendir ve aile dykiisiinde 6zkiyim
bulunmasinin etkisi, psikiyatrik hastalik yiiklaltigiinden bagimsizdir.[2]
Ozkiyimin genetik baglantisini arastiran galismalar genel olarak serotoninle
iligkili genler tizerinde yogunlagmugstir. Yapilan meta-analizler serotonin tasty1-
cisindaki ve triptofan hidroksilaz-1 (TPH1) genlerindeki varyantarla 6zkiyim
arasinda baglantt oldugunu géstermistir.[57,58] Uzerinde arastirma yapilan
bir diger gen olan, serotonin tastyicist 2A geni (SHTR2A) ile 6zkiyim arasinda
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bir baglantu bulunamamistir.[59,60] Yakin zamanda yapilan bir calismada,
HPA eksenindeki bazi genlerin (CRHBP (kortikotropin salgilatict hormon
baglayici protein); CRHR1 (kortikotropin salgilauct hormon reseptorii-1))
varyasyonlarinin sizofrenlerdeki 6zkiyim davranigi ile baglanuli olabilecegi
ileri siiriilmiigtiir.[61] Dopamin ve muhtemelen serotonin diizenlenmesinde
rol oynayan DARPP-32 (Dopamin ve cAMP’ce diizenlenen fosfoprotein, Mr
32 kDa) geninin ekspresyonunda, 6zkiyim sonucu ve diger nedenlere bagli
olen sizofrenler arasinda farkliliklar sapranmistir.[62]

Son yillarda sizofreni hastalarinin beynindeki yapisal farkliliklari aragtir-
mak i¢in bircok nérogoriintiileme galigmast yapilmaktadir. Ozkiyim davranigt
olan hastalarda sol orbitofrontal ve sol superior temporal girusta gri madde
yogunlugunda azalma ve daha genis bilateral inferior frontal beyaz madde
hacmi saptanmusur.[63,64] Bununla birlikte, bu bulgularin 6zgilligi oldukea
diistiktiir ve sizofrenide 6zkiyimin alunda yatan biyolojik mekanizmalart anla-
yabilmek icin ¢ok daha fazla sayida aragtirmaya ihtiyag vardur.

Onleme ve Tedavi

Sizofrenlerde 6zkiyim riskini azaltmak yasamsal 6neme sahiptir fakat 6zkiyima
yol acabilecek bircok faktoriin olmast bunu zorlasurmakeadir. Hangi sizofreni
hastasinin daha yogun 6zkiyim 6nlemine gereksinim duydugunu belirlemek
agisindan yapilan bir ¢alismada, bircok yanlis negatif ve bir o kadar da yanlis
pozitif sonug ortaya ¢ikmistir.[65] Bununla birlikte risk faktorlerinin belir-
lenmesi 6nlem c¢alismalarina baglanabilmesi icin biiyliik énem olusturur.
Ozkiyim igin risk olusturan etkenlerin diizenli olarak izlenmesinin yani sira,
her muayenede psikotik belirtiler, umutsuzluk, depresyon, stres olusturan
yasam olaylari, sosyal destek durumu, antipsikotik yan etki ya da madde kul-
lanimu tizerine odaklanilmali ve gerekli tedavi yaklagimi uygulanmalidir.[19]
Psikotik belirtilerin yatisug ve depresif belirtilerin ortaya ¢ikug donem-
lerde 6zkiyim riski en yliksekeir. Bu dénem, genellikle hastane tedavisinin
sonlarindaki zaman araligina karsilik gelir.[19] Hastaneden taburcu olduktan
sonraki ilk giinlerde ozkiyim riskinin yiiksek oldugu bilindiginden, bu do-
nemde yakin takip ve psikososyal destek gerekli olabilir. Hastalar ve aileleri
herhangi bir rahatsizlik durumunda hastaneye donmelerinin uygun olacag:
konusunda bilgilendirilmeli ve bu tiir bir déniisiin bir basarisizlik olarak algi-
lanmamas: gerektigi konusunda destek verilmelidir.[66] Psikososyal destek ve
egitimin sizofreni hastalarinin tedaviye uyumunu arurdigt bulunmustur.[67]
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Bu destegin yasam kalitesini artirdigina stiphe olmamakla birlikte, dogrudan
ozkiyimi 6nleyici bir etkisi bulundugu heniiz kanitdlanmamigtir.

Ozkiyim 6nlemleri birey igin alinacak 6zgiil 6nlemler disinda, alkol ve
madde ulagiminin kisitlanmasi, kopriilere bariyer 6nlemleri ve tren raylarinin
kamerayla izlenmesi gibi genel koruyucu saglik hizmetlerini de igerir. Ozkiyim
araclarina ulagtmin kisitlanmasi, 6zkiyimi onleme stratejilerinin 6nemli bir
kismini olusturur ve 6zkiyim oranlarinin azalulmasina katkist oldugu goste-
rilmistir.[68] Diisiik siddette psikotik belirtileri olan hastalari tedaviye yon-
lendiren erken tespit programlart da 6zkiyim riskini azaleabilir.[69]

Antipsikotik tedavinin 6zkiyimi 6nleyici etkisi oldugunu gosteren ¢ok az
veri bulunmaktadir.[21] Bununla birlikte, tedavisiz olmakla kiyaslandiginda
sizofrenide uzun dénem antipsikotik ila¢ tedavisinin mortaliteyi azaltugina
dair kanitlar vardir.[70] Uzun ve arkadaslari, antipsikotik ila¢ tedavisi ile hem
depresif hem psikotik belirtilerin siddetinde es zamanli olarak diigme oldugu-
nu bildirmislerdir.[71]

Tipik antipsikotiklerle karsilagturildiginda atipik antipsikotik ilaglar daha
az ekstrapiramidal belirtiye ve tardif diskineziye yol acarlar. Ozellikle akatizi
yasam kalitesini diisiiren ve bu sayede 6zkiyima yol acabilecek bir yan etki-
dir.[72] Bu sebeple tedavide atipik antipsikotiklerin tercih edilmesi 6zkiyimi
onlemeye yardimet olabilir. Klozapinin 6zkiyim riskini azalttgini gosteren gok
sayida caligma vardir. Klozapinin 6zkiyimi nleyici etkisi, Meltzer ve arkadas-
larinin yapug bir ¢alismada gosterilmistir.[73] Tiirkiye'de yapilan bir calig-
mada cesitli nedenlerle klozapin tedavisine gecilen hastalarda hastalik psikopa-
tolojisinde anlamli  diizeyde azalma oldugu, hastaneye yats sayisiun,
agresyonun, alkol ve/veya madde kullaniminin, 6zkiyim diisiincesi ve girisim-
lerinin azaldi@i, tedavi uyumunun ve hastalik i¢goriisiniin belirgin olarak
artugl 6ne siiriilmistiir.[74] Klozapine ek olarak 6zkiyimi 6nledigi gosterilen
diger bir psikotropik ilag, gogunlukla bipolar bozuklugu olan hastalarinin
tedavisinde kullanilan ve bir duygudurum diizenleyicisi olan lityumdur.[75]
Sizofreni hastalarinda lityumun 6zkiyim davranigi tizerindeki etkisi heniiz
netlik kazanmamustir.

Hastaneye yaus sayisinin fazla olmast 6zkiyim riskini artirmakeadir. Sik
hastaneye yaus ise yiiksek oranda farmakolojik tedavinin birakilmasiyla ilgili-
dir.[76] Bu nedenle hasta ve ailesi tedaviye uyum konusunda bilgilendirilme-
lidir. Buna ragmen tedaviye uyum konusunda sikintu yaganiyorsa depo
antipsikotikler bir secenek olarak diisiiniilebilir.[66]

Elektrokonvulsif terapi (EKT) agir depresyon tedavisinde etkili bir yon-
temdir. Depresyonlu hastalarda aktif 6zkiyim riski, oncelikle EKT yapilmasi-
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nin endikasyonlarindan biridir. Bununla birlikte, sizofreni hastalarinda
ozkiyim davranisini engellemek icin EKT kullanimini aragtiran ¢alisma sayist
olduk¢a azdir. Eszamanli depresyon sizofrenide 6zkiyim icin ¢ok onemli bir
risk fakedriidiir ve yakin zamanda yapilan galigmalar antidepresan ila¢ kulla-
nimi ile 6zkiyim riskinde diisiis arasinda baglant oldugunu ortaya koymus-
tur.[2] Sizofrenide depresyonun tedavisi ¢cok énemli olmakla beraber 6zkiyimi
onlemede antidepresanlarin rolii kanitlanmig degildir. Bununla birlikte, Fin-
landiya'da 1611 hastanin ortalama 4.3 yil boyunca izlendigi bir ¢aligmada
antipsikotiklerle antidepresanlarin kombine kullanimi mortalitenin azalmasiy-
la baglantli bulunmusgtur.[77] Tiirkiye'de yapilan bir ¢alismada ise sizofrenide
depresyon tedavisinde venlafaksinin etkili oldugu bildirilmistir.[78]

Sizofrenide 6zkiyimin klinik degerlendirilmesi ve tedavisini kolaylagtirmak
i¢in bir tedavi algoritmast ve 6zkiyima giden degisik yollari gdsteren modelle-
rin kullanilmast yararli olabilir. Yapilan bir gézden gegirmede, sizofreni hasta-
larinda 6zkiyim riskini arttiran beg etmen bildirilmigtir. Bunlar; depresyon
estanistnin varliy, sik alevlenme, madde kullanimi, geng, yiiksek hastalik
oncesi islevsellik ve yiiksek entelektiiel kapasitenin olmasi, sosyal destek azlig
ve tedavi bagarisizligidir.[79]

Uygun tedaviyle birlikee psikiyatrik gdriismeler ve psikoterapi 6zel risk
faktorlerini belirlemek agisindan énemli olabilir. Bateman ve arkadaslarinin
90 sizofreni hastastyla yapug: bir ¢calismada, biligsel davraniser terapinin sizof-
renlerde 6zkiyim diisiincesini azaltugr bildirilmistir.[80] Ulkemizde yapilan
bir caligmada, psikososyal beceri egitimi programinin sizofreni hastalarinin
belirti ve islevsellik alanlarinin diizeltilmesine onemli katkilarinin oldugu ve
ozkiyim puanlarinda diisiise neden oldugu gosterilmistir.[81] Bu olumlu
verilere karsin, bugiine kadar sizofreni hastalarinda psikoterapi ve benzer yon-
temlerin 6zkiyim riski tizerindeki etkilerini kesin olarak ortaya koyan calisma-
lar azdir. Genel olarak hem bireysel hem grup terapilerinde anahtar nokta
sizofren hastalarin giinlitk yasamin zorluklariyla miicadele etmelerini kolaylas-
tirmak olmalidir.[21]

Sonug

Son yillarda psikiyatrik hastaliklarin tedavisindeki gelismelere ve ozkiyim
oranlarindaki genel diisiise ragmen, 6zkiyim halen diinya ¢apinda biiyiik sos-
yal ve ekonomik yiike sebep olan temel saglik sorunlarindan birisidir.
Ozkiyim, sizofren hastalarda erken 6liim sebeplerinin baginda gelir. Bu du-
rum, sizofren hastalarda tedavi ve izleme planlanirken, riskin belirlenmesini ve
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onlem alinmasini gerekli kilmakeadir. Bu hastalarda, 6zkiyimin tahmin edil-
mesi igin bircok iyi bilinen risk faktdrii kullanilir. Bununla birlikte bu faktdr-
lerin dzgiilliklerinin diisitk olmasi klinik pratikte 6zkiyimin tahmin edilmesi-
ni zorlagtirmakradir. Sizofreni kronik bir hastalikur ve 6zkiyim riski hastaligin
gidisat1 boyunca herhangi bir dénemde yiiksek olarak kabul edilmektedir. Bu
nedenle 6zkiyim riskinin diizenli olarak degerlendirilmesi olduk¢a énemlidir.

Sizofrenlerde ozkiyim riski, hastaligin baslangic déneminde, 6zellikle ilk
bir yil en yiiksektir ve hastaneye yaus/cikis sayisi arttikea aremakeadir. Hastali-
gin yikicr etkilerinin farkinda olunmasi ve hastalik 6ncesi donemdeki yiiksek
islevsellik bu hastalar igin belirgin risk faktorlerindendir. Ozkiyim girisimi
oykist, sizofrenide ozkiyim icin en giigli risk fakeoriidiir. Es zamanli depres-
yon ve madde kotiiye kullanimi sizofren hastalar arasinda yaygindir. Bu iki
durumun saptanmast ve farmakoterapi ve/veya psikoterapiyle uygun bir sekil-
de tedavi edilmesi 6zkiyim riskini azaltmak agisindan olduk¢a 6nemlidir.
Uygun antipsikotik tedavi kullanimu, etki ve yan etkilerin degerlendirilmesi ve
tedaviye uyumun yakin takibi de onem tagtmaktadir. Klozapinin 6zkiyimi
onleyici etkisine yonelik artan kanitlar, klozapin kullanimindaki kisichiliklarin
yeniden gozden gecirilmesine sebep olmakradir.

Fonksiyonel beyin goriintileme tekniklerindeki ilerlemeler, beyindeki
ozkiyim davranisiyla baglanuli olan biyokimyasal degisiklikleri arastirmay:
olanakli hale getirmistir. Noroendokrinoloji, norogoriintileme ve genetik
fenotiplendirme alanlarini iceren biyolojik aragtirmalar, 6zkiyim davraniginin
alunda yatan norokimyasal baglanularin kegfedilmesine ve bu sayede yeni
farmakolojik ajanlarin bulunmasina yol acabilir.
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