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ÖZET 

Ş izofrenik bozuklu ğ un çok çeş itliliğ i psikiyatride uzun süredir araş tırmacı ların ilgisini çeken konulardan bi-
risi olmuş tur. Bu nedenle farkl ı  etyoloji, prognoz ve tedavi yan ı tları  ile birlikte olan durumların belirlenmesi-
ne yönelik çal ış malar gerçekleş tirilmiş tir. Bu bağ lamda son on y ı ldır belirli klinik özellikler (Özellikle pozitif 
ve negatif belirtiler) ve baz ı  laboratuar ölçümleri (Özellikle ventriküler geniş leme) yard ı m ıyla bir ş izofreni 
alt-tiplemesi konusunda bir hayli mesafe al ınm ış tır. Bu yaz ıda konunun ş imdiki durumu gözden geçirilmi ş tir. 

Anahtar Kelimeler: Ş izofreni, pozitif ve negatif belirtiler 

SUMMARY 

The heterogeneity of schizophrenic disorder has long puzzled investigators, who have attempted to identify 
components with different etiologies, prognoses and treatment responses. In this context, during the past de-
cade, substantial discussion has been devoted to the utility of subtyping schizophrenia by means of clinical 
dimensions such as positive vs negative symtoms and laboratory measures such as ventricular enlargement. 
The current status of this issue is reviewed. 
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GİRİŞ : 
Bugün hala tek bir isimle adland ırı lan ş izofreni-

nin; psikotik belirtiler, nöroleptiklere verilen k ı smi 
yan ı t ve görece kötü bir gidi ş  gibi baz ı  ortak özellik-
leri payla şan birbirinden farkl ı  bir bozukluklar grubu 
olabileceğ i bir çok ara ş tırmac ı  ve klinisyenin üzerin-
de anlaş tığı  bir görü ş tür. Bu nedenle ş izofrenide, 
farklı  alt tipleri ve süreçleri ayd ınlatmaya yönelik yo-
ğun bir çaba harcanmaktad ır. Uzun y ı llar boyunca bu 
çabaların hiç birisi bütünüyle ba şarı lı  olamam ış , an-
cak özellikle yöntem ve istatistik hatalar ı  en aza in-
dirgenmiş , güvenilirlik ve geçerlilikleri kan ı tlanm ış  
araçların kullanı ldığı  çalış malardan ve BBT ara ş tır-
malanndan elde edilen bulgular ın da yard ım ıyla ş i-
zofreninin pozitif ve negatif olmak üzere iki farkl ı  alt 
tipinin olduğ u yolundaki kan ı  bir hayli güçlenmi ş tir 
(18,25,26,27,31). 

Kreapelin'in ilk olarak demans prekoksu tan ımla-
mas ından itibaren ş izofrenide pozitif ve negatif belir-
tiler aras ında bir ayrım sürekli yapı lagelmiş tir. ICrae-
pelin in çalış mas ında örtük bir biçimde var olan bu 
ayrım (iradenin zay ıflamas ı  ve kiş iliğ in yozlaşması , 
buna karşı lık düşünce, duygu ve davran ış ta çözülme  

biçiminde ortaya ç ıkan iki farklı  demans prekoks bo-
zukluğ u), Bleuler'in yaz ı larında temel ve yard ımcı  
belirtiler olarak daha belirgin biçimde yer alm ış tır 
(9). Bundan sonra da değ iş ik yazarlarca benzer bir 
aynm yapı lmış  ancak ilk kez Crow ve ark. bu ayr ı -
mı  bir ş izofreni tipolojisi yaratmak üzere fiilen kul-
lan ılabileceğ ini ve bunun patofizyoloji ve etyoloji ça-
lış malarında hayli yararl ı  olacağı nı  ileri sürmü ş lerdir. 
Ayn ı  yazarlarca ş izofreni tipi ve tipli olarak ikiye ay-
nlmış tın Tip I ş izofreni; akut ba ş lang ıç, genellikle 
normal entellektüel i ş levler, normal beyin yap ı sı , an-
tipsikotik ilaçlara iyi yan ıt, muhtemelen artm ış  D2 
dopaminerjik etkinlik, pozitif belirtilerin belirgin olu-
şu ve negatif belirtilerin yokluğu ile karakterize iken, 
Tip II ş izofreni; belirgin olarak negatif belirtiler, 
BBT de saptanan yap ısal beyin anormallikleri (geni ş -
lemiş  serebral ventriküller), sinsi ba ş lang ıç, entellek-
tüel yozlaş ma, antipsikotik ilaçlara kötü yan ıt özel-
likleri göstermektedir. (bkz. Tablo 1). (15,16). Daha 
sonra bazı  gözden geçirmelerle yine Crow ve ark. ta-
rafından yap ılan değ iş iklikler söz konusu iki sendro-
mun kavramsal içeriklerinde esasl ı  dönüşümlere yol 
açmamış tır. (bkz. Tablo 2 ve 3) (17,18) 

(*) : Bak ı rköy Ruh ve Sinir Hastal ı klar ı  Hastanesi 2. Psikiyatri Birimi 
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Tablo 1 Tablo 3 

Tip I Tip II Tip I 

Karalcteristik 
Belirtiler 

Varsan ı , hezeyan 
düşünce bozukluğ u 
(pozitif belirtiler) 

Affektif düzle şme 
konuş ma yoksul-
luğu dürtü 

(negatif belirti-
ler) 

Belirtiler Pozitif 

Nöroleptiklere 
Yan ı t 

İyi 

En yayg ın olarak 
görülen hastalık 
tipi 

Akut ş izofreni Kronik ş izofreni, 
"defekt" durumu 

Entellektüel 
bozulma 

Yok 

Diskinezi Yok Nöroleptiklere 
yanıt 

İyi Kötü 

Altta yatan 
patolojik 
değ iş iklikler 

1) D2 reseptörlerinde 
artma 

2) ? Amigdalada 
VİP artışı  

Gidiş  Reversibl irreversibl ? 

Entellektüel 
bozulma 

Yok Bazen var 

Olas ı  patolojik 
süreç 

Artm ış  dopamin re-
septörleri 

Hücre kayb ı  ve 
beyinde yap ısal 
değ iş iklikler 

Tip II 

Negatif 
(özellikle konu ş ma 
yoksulluğ u) 

Kötü 

Bazen var 

Bazen var 

Temporal lobda 
hücre kayb ı  (hipo-
kampusta soma-
tostatin ve kolesis-
tokinin hücrelerin-
de ve parahipo-
kampal girustaki 
hücrelerde 

(Crow 1980) 	Olası  nöroendok- ? Azalm ış  gonadotro- Apomorfine kör- 
rin karşı 	pin yan ıtı 	leş miş  GH yan ıtı  

(Crow 1987) 

Tablo 2 
DEĞ ERLENDİRME 

1982'de Andreasen (2) ve Andreasen ile Olsen 
(3) yay ınladıldan makalelerde, negatif ve pozitif ay-
nm ı na ili şkin daha ileri aç ıhmlara olanak verecek bir 
ölçütler dizgesi önermi ş lerdir. Hemen ard ından da 
1983'de Andreasen tarafından negatif belirtileri de-
ğ erlendirme ölçeğ i (SANS) ve 1984 'de de pozitif 
belirtileri değerlendirme ölçe ğ i (SAPS) geliş tirilmiş -
tir (5,6). 

SAPS ta; varsan ılar, hezeyanlar, pozitif formal 
düş ünce bozukluğu ve tekrarlayan garip ya da dezor-
ganize davran ış  olmak üzere dört ana grup tan ımla-
mış ken; SANS ta; affektif düzle şme, düşünce yok-
sulluğ u (alogia), anhedonia-asosyallik apati-istek-
sizlik (avolition) ve dikkat bozuklu ğ u olmak üzere 
beş  ana grup tan ımlanmış tır. Andreasen ve arkada ş -
larına göre; pozitif ş izofreniye SAPS'daki gruplardan 
en az herhangi ikisinin belirgin varl ığı  ve SAPS 'da-
ki gruplardan hiçbirisinin belirgin olarak varolma-
mas ı  tan ı mlamaktadır. Pozitif ve negatif ş izofreni öl-
çütlerini karşı lamayan veya her ikisinin ölçütlerini 
de karşı layan hastalar kar ışı k (mixed) ş izofreni ola-
rak adlandınlmaktadır (8). 

Diğer yandan, Ş izofrenide pozitif/negatif ayr ı -
m ına ilgi arttıkça aynm ın klinik geçerliliğ ine ilişkin 
tartış malar da çoğalmaya ve konuyu değ iş ik boyutla- 

Tip I 
	

Tip II 

Karakteristik 	Hezeyan varsan ı 	Affektif düzle ş me 
Belirtiler 	(pozitif belirti) 

	
konuşma yoksul- 
luğ u (negatif be-
lirtiler) 

Nöroleptiklere 	İyi 
	

Kötü 
yanı t 

Gidiş 
	 Potansiyel olarak 

	
İrreversibl ? 

Reversibl 

Entellektüel 	Yok 
	

Bazen var 
bozulma 

Anormal istemd ışı  Yok 
	

Bazen var 
hareketler 

Olas ı  patolojik 	Artmış  D2 Dopamin Temporal lob ya- 
süreç reseptörleri pdarmda (hipo-

kampus, amigda-
la, parahipokam-
pal girus) hücre 
kaybı  

(Crow 1985) 
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nyla gündeme getirmeye ba ş lam ış tır. Çoğ u ş izofre-
nik hastada her iki belirti grubunun ayn ı  anda bulun-
ması , bunların birbirinden bağı ms ız olarak varolu ş u-
nu sorgulayan çalış malara kaynakl ık etmiş tir (35,41). 
Örneğ in; Andreasen ve ark'n ın (8) bir üçüncü katego-
ri olarak kar ışı k (mixed) ş izofreniyi önermelerine 
benzer biçimde, pozitif/negatif ayr ımı n ı n aşı rı  basit-
leş tirme olaca ğı  ve ş izofreni belirtilerinin daha dogru 
bir biçimde pozitif, negatif ve dezorganize tip olarak 
üç farkl ı  sendrom halinde ayr ı lmas ı nı n daha uygun 
dü ş eceğ i ileri sürülmü ş tür (28,32). 

Negatif belirtilerin de ğerlendirilmesi ve derece-
lendirilmesi konusunda da yo ğ un bir çaba harcan-
maktad ır. Baz ı  yazarlar; birincil ve sürekli negatif 
belirtilerle ba şka etmenlere ikincil olarak geli şen ne-
gatif belirtiler aras ında bir ayr ım yaparak; birincil ve 
sürekli olanları  defisit belirtiler olarak adland ırmay ı  
önermektedirler. Ayn ı  yazarlar ş izofrenin sözkonusu 
defisit ve defisit olmayan biçimlerinin ay ırdedilmesi 
amac ıyla bir ölçütler dizgeside geli ş tirmi ş lerdir. Bu-
na göre defisit sendromlu ş izofreni ölçütleri; 

1) DSM-III ş izofreni ölçütlerini doldurmak 
2) Aş ağı daki negatif belirtilerden en az ikisinin bu-
lunması  

a) Kısı tlı  duygulan ım 
b) Azalm ış  emosyonel kapasite 
c) Merakta azalma ve ilgi kayb ı  ile giden konu ş  

ma yoksulluğ u 
d) Amaçl ı l ıkta azalma 
e) Toplumsal istekte azalma 

3) Negatif belirtileri a şağı dakilerden hiçbirisi bütü-
nüyle aç ıklamamaktad ır 

a) Depresyon ve anksiyete 
b) Ilaç etkisi 
c) Çevresel yoksunluk 

4) Adı  geçen negatif belirtilerin iki veya daha fazlas ı -
nın değ iş ik bileş imleri önceki 12 ay boyunca bulunur 
ve bu belirtiler klinik stabilite dönemleri esnas ı nda 
da, psikotik alevlenmelerin iyile şmesi esnas ında da 
daima vard ır. Bu belirtiler geçici akut psikotik da ğı l-
ma dönemlerinde tespit edilemeyebilinir. 

Buna göre sadece 1. ölçütü dolduran hastalar ne-
gatif belirtisiz ş izofreni; 1,2 ve olas ı l ıkla 4. ölçütü 
dolduranlar ancak 3. ölçütü doldurmayanlar ikincil 
negatif belirtili ş izofreni olarak tan ımlanmaktad ır. 
Ölçütlerin tamam ı nı  dolduran hastalar ise defisit 
sendromlu ş izofrenik olarak de ğ erlendirilmektedir 
(13). 

Negatif belirtilerin ölçümünde kullan ılan ölçek-
lerin değ erlendirildiğ i makalelerde; uygun olmayan 
duygulan ım ve dikkat bozuklu ğ unun negatif belirti 
olarak dü şünülmemesi gerekti ğ i, konu ş ma yoksullu-
ğu ve anhedoninin birle ş ik ve kesin bir tan ımdan 
yoksun olduğ u, bu nedenle depresyon ve akinezi ile 
kanş abileceğ i uyarı ları  yap ı lmaktadır (20,23). 

PATAFİZYOLOJİ  ve KLİNİK ÖZELLİKLER 
Yapı lan çal ış malarda, pozitif belirtilerin herhangi 

bir yapısal beyin bozuklu ğu ile ilgili olmadığı  ve bu 
hastalar ın biliş sel iş levlerinin normal olduğ u vurgu-
lanm ış tır (4,7,15). Ancak son zamanlarda, pozitif be-
lirtilerle sol silvian fissür geni ş lemesi aras ında güçlü 
bir paralellik oldu ğunu ileri süren (30) ve pozitif be-
lirtileri temporal lob anormalliklerine ba ğ layan çal ış -
malar ı n (40) artışı  da dikkat çekmektedir. Di ğ er ta-
raftan, önceleri basit bir biçimde (Crow'un önerdi ğ i 
haliyle) Tip 1 (pozitif) ş izofrenideki patolojik süreç 
genel anlamda artm ış  dopamin reseptörleri olarak ka-
bul edilmişken, bugün pozitif tip için daha özgül ola-
rak D2 reseptörlerindeki/etkinli ğ indeki artış  saptana-
bilmiş tir (18). 

Ası l olarak ventriküler geni ş leme (daha çok late-
ral ve III. ventriküller), artm ış  ventrikül beyin oran ı  
ve daha az oranda da yüzeysel sulkus geni ş lemesi 
(bazen de kortikal atrofi olarak isimlendirilmektedir) 
biçiminde ortaya ç ıkan yapısal beyin bozuklu ğ unun 
belirgin negatif belirtileri olan hastalarda daha s ık 
olarak görüldüğü, keza bilişsel iş lev bozukluklarının 
da bu hastalarda daha s ık olduğ u vurgulanm ış tır 
(15,36,39). 

Ancak son zamanlarda ad ı  geçen yap ısal beyin 
bozuklu ğu ile (artm ış  ventrikül-beyin oran ı) negatif 
belirtiler aras ında, pozitif belirtilerle oldu ğ undan da-
ha önemli bir paralellik olmad ığı nı  gösteren çal ış -
malara da rastlanmaktad ır (8). Negatif ş izofrenide 
de; yukar ıda an ı lan yap ı sal değ iş iklik bulgular ıyla 
yetinilmeyerek yap ılan ara ş tırmalarda; temporal lob-
daki parahipokampal girus ve hipokampustaki kole-
sistokinin ve somatostatin hücrelerinin kayb ından 
(18) dopaminerjik düzeneklerdeki etkinlik azalmas ı  
(38) ve artm ış  MAO etkinliğ in (29) kadar bir dizi 
bulgu saptanm ış t ır. 

Yapılan bir dizi çalış mada; pozitif belirtili hasta-
larla karşı laş tırı ld ıklarında negatif belirtili hastalar ı n 
eğ itim düzeylerinin dü şük olduğ u ve başarısız bir ça-
lış ma/i ş  deneyimine sahip oldukları , hastal ık-öncesi 
uyumlann ı n daha kötü olduğ u ve prognozlarm ın iyi 
olmadığı  vurgulanmış tır (33,34). 

Konuyla ilgili olarak yay ı nlanan bir makalede, 
ş izofreninin erken ya ş ta baş lamas ın ın ileride negatif 
belirtilerin ortaya ç ıkmas ı nın kuvvetli bir delili oldu-
ğ u savlanm ış tır (19). 

Ş izofreninin defisit sendromunun klinik izdü-
ş ümlerinin araş tınldığı  bir çalış mada; defisit hastala-
rın daha kötü hastal ık-öncesi uyum ve daha çok nö-
rolojik işaretle karakterize olduklar ı  gösterilmiş tir 
(11). Negatif belirtilerin belirgin bir entellektüel bo-
zulma ve davran ış  yozlaşmas ı  ile birlikte gitmesin-
den hareketle bütün bu özelliklerin topluca bir defekt 
durumuna (defect state) gönderimde bulundu ğ u da 
ileri sürülmektedir (18) 

Negatif ve pozitif belirtilerle ş izofrenlerin konu ş - 
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ma (speech) ve dilsel (linguistic) özellikleri aras ında-
ki ilişkilerde de araş tırı lmış  ve yay ınlanan bir maka-
lede; sözdizimsel (syntactic) yetkinlikteki yetersizli-
ğ in negatif belirtilerle birlikteli ğ inin daha yüksek 
oranda olduğ u gösterilmi ş tir (37) 

Yapı lan bir başka araş tırmada ise; konu şma es-
nasmda anlatılan konunun düzenleni ş i ve konuya ha-
kimiyet bak ım ından (theamatic organisation of spe-
ech) negatif ve pozitif belirtili ş izofrenikler aras ında 
anlamlı  bir fark bulunamam ış , ancak hem pozitif be-
lirti kabul edilen konu şma bozulduğu (çağ rışı mlarda 
gev şeklik), hem de negatif belirti kabul edilen konu ş -
ma bozukluğunun (konuşma yoksulluğ u) çıkarsama-
da bulunma yeteneğ indeki (inferential thinking) bir 
azalma ile birlikte oldu ğ u gösterilmiş tir (1). 

TEDAVİ  
Pozitif belirtilerin; artm ış  merkezi dopaminerjik 

etkinlik ile birlikte görülmesi bulgusuyla uyarl ı  bir 
biçimde nöroleptiklere yan ıtının da görece daha iyi 
olduğ u ileri sürülmü ş tür (7). 

Ancak negatif belirtilerin de nöroleptik tedavi-
siyle belirgin biçimde azalabildi ğ i ve nöroleptik teda-
visiyle tedavinin sonland ırı lması  esnasında gözlenen 
yatış ma ve alevlenmelerin hem pozitif hem de nega-
tif belirtiler aç ısından benzer kal ıplar içinde ortaya 
çıktığı , bu anlamda bir süreklilik oldu ğ u belirtilmek-
tedir (10,12,22). Yine de negatif belirtilerin tedavisi-
nin hala ciddi bir sorun olu ş turduğ u ve kimi hallerde 
değ iş ik farmakolojik ajanlar ın (L-dopa, amfetamin, 
propranolol gibi) denenmesinin yararl ı  olabileceğ i 
belirtilmektedir (14,21,24). 

SONUÇ 
Ş izofrenik bozukluğun çok-çe ş itliliğ ini aydı nlat-

maya yönelik olarak hem nörobiyolojik hem de feno-
menolojik düzeyde yürütülen çal ış malarda kullan ılan 
görece kaba ölçüm ve teknikler kal ıc ı  sonuçlar ver-
mekten henüz uzakt ır. Giderek daha da geli şen yön-
temlerle beyindeki temel düzeneklere ili şkin bilgimiz 
artt ıkça ş izofreninin alt tiplerini belirleyebilme ola-
naklarımız da artacaktır. İncelikli nörobiyolojik öl-
çümler yan ında özenli klinik tan ımlamalar, dikkatli 
hasta seçimi ve uzun-erimli yakla şı mlar bu süreci bir 
hayli kısaltacakt ır. 
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