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ÖZET 

Ş izofreni ya şam boyu süren, heterojen bir psikotik hastal ıkt ır. Ş izofrenide prodromal dönem, hastalık baş langı ç 

yaşı , aile öyküsü, fenomenoloji, gidi ş  ve sonlan ış , tedaviye yan ı t ve beyin görüntüleme bulgular ı nda çarpı c ı  cin-

siyet farkl ı lıkları  bildirilmektedir. Ancak bu konudaki çal ış maların çoğ unda, kronik olguların seçilmesi, ret-

rospektif nitelik ve örneklemlerde erkek olgular ın kadınlardan sayıca fazla oluşu gibi metodolojik k ısı tl ı lıklar 

sözkonusudur. Ş izofren erkeklerde hastal ık baş langı cı  daha erken, negatif semptomlar daha fazla, tedaviye yan ı t 
daha az, obstetrik komplikasyonlar ve beyin görüntüleme incelemelerinde anomali varl ığı  daha sıkt ır. Kadın ş i-

zofrenlerde ise ailede psikoz öyküsü daha fazla, premorbid i ş levsellik, sosyal ve meslek uyumu ve prognoz daha 

iyidir. Ş izofrenide bildirilen cinsiyet farkl ı lıkların ın, normal cinsel demorfizmin ötesinde, do ğ rudan hastalığı n et-

yopatogenezi ile ilişkili olabileceğ i düşünülmektedir. Bu nedenle, bu konuda yap ı lacak yeni çalış malar, has-

talığı n daha iyi anlaşı labilmesine de büyük katk ı  sağ layacaktır. Bu makalede ş izofrenideki cinsiyet fark-

lı lıklarına ilişkin güncel bilgiler gözden geçirilmi ş tir. 
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SUMMARY 

Schizophrenia is a chronic psychotic illness with considerable heterogeneity. Significant gender differences in 
schizophrenia have been reported in premorbid adjustment, age at onset, familial risk, phenomenology, course 
and outcome, treatment response and neuroimaging studies. However, most of the schizophrenia research stu-
dies have various shortcomings in sampling (chronic subjects, male predominance), diagnostic criteria and de-
sign characteristics (retrospective nature). Schizophrenic men have an earlier age at onset, more negative 
symptoms, poorer response to treatment, more maternal obstetric complications and structural brain ab-
normalities. Schizophrenic women have higher levels of premorbid adjustment and psychosocial functioning; 
they have a better course and outcome. They also tend to have a higher risk for schizophrenia spectrum di-
sorders among their first-degree relatives. Gender dillerences in schizophrenia, beyond reflecting normal sexual 
dimorphism, is believed to be directly related to the etiopathogenesis of the disorder. An understanding of these 
dillerences may provide clues to the nature of schizophrenia and thus are important to consider in future re-
search endeavors. In this article, implications of the role of gender for schizophrenia are discussed. 

Key words: Schizophrenia, gender dillerences, symptomatology, prognosis 

GİRİŞ  

Ş izofreni epizodik gidiş li ve sonlanmas ında belirgin 
farkl ı lıklar görülebilen, yaşam boyu süren psikotik 

bir hastal ıktır. Ş izofrenide prodromal dönem ve ba ş -
langıç, aile öyküsü, klinik görünüm ve semptomlar, 
gidiş , kısa ve uzun dönemde sonlan ış , tedavi yanı tı  
ve beyin görüntüleme bulgular aç ı sından çe ş itli çar- 

* Bak ırköy Ruh ve Sinir Hastal ıldan Hastanesi 
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pıcı  cinsiyet farkl ılıkları  bildirilmektedir. Bu cinsi-
yet farkl ı lıkları nın bir kısmı  normal cinsel dimorfiz-
mi yans ıtmaktan öte, altta yatan ş izofreni biyolojisi-
ne ait etmenler sonucu olabilir (1). 

Hastalığı n heterojen olu şunu açıklamaya yönelik bi-
yolojik temelli mekanizmalar, ş izofreni patofizyolo-
jisine ait çalış malara da katk ıda bulunacaktır. Cin-
siyet farld ılıklannın ş izofreni tablosundaki değ iş -
kenliğ in ne kadanndan sorumlu olduğu halen araş -
tınlmaktad ır (2) . 

Ş izofreni ara ş tırmalarında, çalış ma gruplarında er-
kek hastalar daha fazla bulunmakla birlikte, çe ş itli 
çalış malarda cinsiyet farkl ı lıkları  bildirilmiş tir (3) . 
Ş izofrenideki cinsiyet faktörleri ile ilgili ara ş tırma-
larda olgu seçimi önem ta şı maktadır (4 '5). Çalış ma-
ların çoğu yeni baş langıçlı  olgular yerine, kronik ol-
gularda yap ılmış  ve yine çoğu retrospektif nitelik-
tedir. Bu nedenle tedaviye yan ıt, nüks oranlar ı , te-
davi yan etkilerindeki cinsiyet farkl ı lıkları nın altında 
yatan etkenlere ili şkin sınırl ı  bilgi bulunmaktadır. 

Ş izofreni çalış malarında cinsiyet farkl ı lıkları  daha 
önceleri ihmal edilmi ş  bir alan iken, son yıllarda bu 
konuya ilgi giderek artmaktad ır. Biz de makale-
mizde bu konudaki güncel bilgileri aktarmay ı  amaç-
lamaktayız. 

insidans 

Yakın zamana kadar ş izofreni insidans ının her iki 
cinste e ş it olduğu düşünülmekteydı . NIMH ECA (6)  
ve Dünya Sağ lık Örgütü'nün (7)  çalış malarında ş i-
zofreni insidans ında cinsiyete dayal ı  farklı lık bu-
lunmamış tır. Diğ er bazı  çalış malarda ise erkeklerde 
daha yüksek insidans bildirilmi ş tir. Bunlardan Ni-
Nullain'in çalış masında (8)  1.5:1, Nicole'un çal ış ma-
s ında (9)  2.5:1 erkek-kad ın oranları  saptanm ış tır. Ia-
cono ve Beiser, NiNullain ve Nicole taraf ından ya-
pılan çalış malardaki olguların tamlarım yeniden göz-
den geçirdiklerinde de, erkeklerde ş izofreni insidan-
s ının daha yüksek olduğunu bildirmiş lerdir (1 °) . 

Yazarlar DSM-III tan ı  ölçütlerini kulland ıkları  ça-
lış malarında, erkeklerde 100.000 nüfusta 15.76, ka-
dınlarda ise 100.000 nüfusta 7.26 bir y ı llık insidans 
saptam ış lardır (10) . Ring ve ark. ise insidans oran-
larındaki cinsiyet farkl ı lıklarının bildirildiğ i çalış ma- 

ları  gözden geçirerek, ilk epizod ş izofren hastalarda 
kadın-erkek oran ında erkekler lehine hafif yükseklik 
olduğunu (% 1.5) bulmuş lardır (11). Lewine ve ark. 
387 olguda çeş itli tan ı  ölçüt sistemlerinin insidans 
üzerine etkilerini incelemi ş  ve kullanı lan ölçütlerin, 
ş izofren hastalardaki erkek-kad ın oranlarını  büyük 
ölçüde etkiledi ğ i sonucuna varm ış lardır (12) . 

Premorbid özellikler 

Ş izofren kadınların, erkeklere göre premorbid sosyal 
iş levselliklerinin daha iyi olduğu yap ılan çe ş itli ça-
lış malarda gösterilmi ş tir (13-15) . Haas ve Sweeney, 
premorbid i ş levsellikte istikrarl ı  düşüşün, erkek ş i-
zofrenlerde kad ınlardan daha s ık görüldüğünü bil-
dirmiş tir (16) . Foerster ve ark. ise yapt ıktan kontrollü 
çalış mada, ş izofren erkeklerde kötü premorbid sos-
yal iş levsellik ve ş izoid, ş izotipal ki ş ilik özellikleri-
nin, affektif bozuklu ğu olan kad ın ve erkek hastalara 
göre daha s ık olduğunu saptamış lardır (17) . 

Childers ve Harding Vermont Longitudinal Ara ş tı r-
ma Projesine dayanarak, premorbid uyumdaki cin-
siyet farkhl ıklannın hastal ığı n sonlanmas ıyla iliş -
kisini araş tırdıklan çalış malarında, kadın ş izofren 
hastaların erkeklere k ıyasla daha iyi premorbid 
uyum ve sonlanma gösterdiklerini bulmu ş lardır. 
Ancak kad ınlardaki daha iyi sonlanma istatistiksel 
anlamlı lığ a ulaşmamaktayd ı  (18). Erkek ş izofrenler-
de zayıf premorbid zihinsel i ş levsellik de bildirilmi ş  
olmasına rağmen bu bulgu diğer çal ış malarda teyid 
edilmemiş tir (14 ' 19) . 

Hastalık baş langıcı  

Ş izofreni literatüründe nispeten tutarl ı  bir bulgu, 
hastal ık baş lang ıç yaşı nın ve hastaneye ilk yat ış  ya-
şı nın erkeklerde (18-25), kad ınlara (25-35) k ıyasla 
daha erken olu şudur (18,2027).  Ancak iki çal ış mada 
ş izofreni baş langıç yaşı nın, erkeklerde daha erken 
olduğu teyid edilememi ş tir (28 '29). Ş izofren erkekle-
rin yaklaşı k 2/3'ü 25 yaş  öncesi tan ı  alırken, kad ın-
larda bu oran 1/3'tür (30) . 

Angermeyer ve Kühn, 37 yay ını  gözden geçirdikleri 
çalış malarında, ş izofren erkeklerde ilk hastaneye ya-
n§ yaşı nın, sıklıkla kadınlardan 4-5 ya ş  daha erken 
olup maksimum , fark ın ise 11.2 yı l 'olduğunu bul-
muş lardır E31) . Bu bulgurıun sosyal tolerans ya da ev- 
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lilik durumundaki cinsiyet farkl ı lıklarıyla ilişkisiz 
olduğu bildirilmiş tir (32 '33) . 

Ş izofren hasta gruplar ı  aras ındaki kültürel ve de-
mografik farkl ı lıklar, tan ı  ölçütlerinin değ işkenliğ i 
ve hastal ık baş langıcının tanımındaki belirsizlikler 
gibi metodolojik kısıthlıklara rağmen, erkeklerde ka-
dınlara göre hastal ığı n daha erken ba ş ladığı  en sık 
bildirilen bulgudur. 

Klinik görünüm 

Ş izofren erkeklerde negatif semptomlar ın daha yay-
gın olduğu sıklıkla bildirilmektedir (11,14,15,34,35). 
Ş izofren kad ınlarda ise affektif semptomlar ın daha 
sık olduğu gözlenmiş tir (35) . Erkek ş izofrenlerde de-

, fisit semptomların daha fazla oldtiğu uzun yıllardır 
çeş itli araş tırmalarda ortaya konmuş tur (36'37). Akut 
psikotik epizodlarda (ilk atak ya da relaps), her iki 
cins aras ında ş izofreni semptomlann ın tipi ve ş id-
detinin farkl ı lık göstermedi ğ i çeş itli çalış malarda be-
lirtilmiş tir (2 '38). 

Ancak diğer baz ı  çalış malarda, ilk epizod ş izofren-
lerde semptomlar aç ısından cinsiyet farld ı lıklanna 
ait, çeli şkili sonuçlar da bildirilmektedir. Hiifner ve 
ark. (26) , Haas ve Sweeney (16) , hastaneye ilk baş -
vuruda kad ın-erkek aras ında semptom farkl ılığı  bul-
mazken, Szymanski ve ark. (27)  ise, ilk başvuruda is-
tatistiksel anlaml ı lığ a ulaşan semptom farkhl ıklan 
bildirmiş lerdir. Kad ınlarda daha yüksek anksiyete 
düzeyi, garip davran ış , uygunsuz affekt ve erkek ol-
gulara kıyasla daha az oranda mant ıkdışı  düşünce 
görülmekteydi. Ayrıca primer negatif semptomlar ın 
da kad ınlarda (% 7), erkeklere (% 21) k ıyasla daha 
düşük oranda olduğu saptanmış tı r (27) . 

Kronik ş izofrenlerde yap ı lan az sayıda çalış mada ise 
kadın ve erkek hastalarda farkl ı  semptomatoloji ola-
bileceğ i gösterilmiş tir. Kronik ş izofren kadın has-
talarda disfori, irritabilite, öfke ve paranoya daha s ık 
iken, erkeklerde daha çok negatif semptomlar ın gö-
rüldüğü bildirilmiş tir (21 '32). Andia ve ark. 53 erkek, 
32 kadından oluşan 85 ardışı k ş izofren olguyu içeren 
çalış malarında, kad ın hastalarda paranoid öğelerin 
daha fazla oldu ğunu bulmuş lardı r (29) . Goldstein ve 
ark. ise 171 erkek, 161 kad ın, toplam 332 ş izofren 
ayaktan hastaya ait incelemelerinde, her iki cinste de 
ş izofreni alttiplerinin tümünün görülebilece ğ ini, 

ancak erkek ş izofrenlerde düz affekt, negatif semp-
tomlar, kış  doğumu ve kötü premorbid i ş levselliğ in 
daha s ık, kadın ş izofrenlerde ise kötülük görme he-
zeyanlan ve disforinin daha fazla oldu ğunu sapta-
mış lardır (40) . 

Dworkin, 220 ş izofren ikize ait incelemesinde, po-
zitif semptomlar aç ısından, iki cins aras ında fark 
bulmazken, erkeklerde daha fazla sosyallik, geriçe-
kilme ve daha kötü premorbid sosyal uyum bulmuş -
tur (41) . Bardenstein ve McGlashan' ın çalış malarında 
erkek ş izofrenlerde antisosyal, kad ı n ş izofrenlerde 
ise self destrüktif davran ış ların daha sık olduğu be- 
lirtilmiş tir (14,35).  

Sonuç olarak, erkek ş izofrenlerde httstal ığı n baş lan-
gıç döneminde bile, primer negatif semptomlar daha 
s ıktır. Çalış malar, kadın ve erkek ş izofrenlerin akut 
semptom profillerinde farkl ılığı  pek desteklememek-
te ise de; ş izofren olgularda, defisit hastalar ın çoğu 
erkek, paranoid semptom gösteren olgular ın büyük 
kısmı  da kadın olma eğ ilimindedir. 

Gidiş  ve sonlanış  

Ş izofreni, baş langıc ından sonraki ilk birkaç y ı lda, 
psikososyal iş levsellikte belirgin dü şüşün görüldüğ ü 
bir hastal ıktır. Dah'a sonra ise nispeten stabil bir gi-
diş  sözkonusudur. Hastalarda 50'li ya ş lardan sonra, 
semptomlar ve i ş levsellikte kısmi bir düzelme gö-
rülebilmektedir. Ş izofrenide hastal ığı n gidiş  özel-
likleri aç ısından, iki cins aras ında, araş tırmalarla net 
biçimde ortaya konmu ş  ve yeni çal ış malarla da des-
teklenen farkl ı lıklar mevcuttur. Erkek ş izofrenlere 
kıyasla, ş izofren kad ınlarda özellikle k ısa dönem 
takip çalış maları  gözönüne al ındığı nda, hastal ık gi-
diş i ve sonlanış mın daha iyi olduğu söylenebilir (21, 

29,42-44).  

Bu farklı lık uzun dönem çal ış malarında daha az be-
lirgindir (18 '4. 547) . Kadın ş izofrenlerde, hastal ık gidi-
ş i boyunca sosyal iş levsellik düzeylerinin, hastal ığı n 
her döneminde erkeklere k ıyasla daha yüksek oldu-
ğu bildirilmektedir. 

Kadın ş izofren hastalarda daha az say ıda hastane ya-
tIŞ4, daha kısa süreli hastanede kalma ve daha az re-
laps oranlar ı  sözkonusudur. 1983 yılında Salokan-
gas, ilk hastaneye yat ış lan sonras ında yaklaşı k 8 yı l 
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süre ile izlediğ i 175 ş izofren hastaya ait bildirimin-
de, erkek ş izofrenlerin kad ınlara kıyasla daha s ık ve 
uzun süreli hastanede yatt ıklannı , ancak daha az 
ayaktan tedavi için ba şvurduklann ı  belirtmi ş tir. Ay-
rıca erkeklerde sosyal ve meslek uyumu ve psiko-
seksüel i ş levsellik kadınlardan daha kötü bulunmu ş -
tur 03) . 

Angermeyer ve Kühn, ş izofrenide sonlanmaya ait; 
hastanede kah§ süresi, ba şvuru say ısı , tekrar has-
taneye yatış  sayısı , relaps oran ı , izlemde psikiyatrik 
durum, klinik gidiş , sosyal ve mesleki uyum gibi çe-
ş itli değ işkenlerin değerlendirildiğ i 12 çalış mayı  
gözden geçirmi ş lerdir. Çalış maların yaldaşı k % 
50'sinde kad ınlarda erkeklere k ıyasla daha iyi gidi ş  
bildirildiğ ini, geri kalan ında cinsiyet farkl ı lığı  bild-
rilmediğ ini, ancak sadece 6 çal ış mada ş izofren er-
keklerde bu değ işkenlerden herhangi biri aç ısından 
daha iyi gidiş  gözlendiğ ini saptamış lardır (31) . 

Angermeyer ve ark. 603 ş izofren olguya ait geni ş  
kendi çalış malarında, kad ın hastalarda daha iyi son-
lanış  bulmakta birlikte, tekrar hastaneye yat ış  sayısı  
aç ı sından cinsiyet farkl ı lığı  bildirmemi ş lerdir. 
Ancak yı llık hastanede kah§ gün say ısı  kadınlarda 
daha az bulunmu ş  ve yaş  ilerledikçe bu fark ın azal-
dığı  belirtilmiş tir (22) . Ş izofreni gidi ş ine ait 30 çal ış -
ma gözden geçirildiğ inde bunların yaklaşı k 1/3'ünde 
kadınların hastanede kah§ sürelerinin daha k ısa ol-
duğu, kalan 2/3 çal ış mada ise her iki cins aras ında 
anlaml ı  farkl ı lık olmadığı  belirtilmektedir (7 '21 '44) . 

McGlashan ve Bardenstein, 80 erkek ve 83 kad ın, 
toplam 163 kronik stabil ş izofren hastada cinsiyet 
farkhl ıklannı  araş tırdıklan çal ış malarında, ka-
dınların daha sıklıkla evli olduklarını  (erkeklerin % 
15'ine kıyasla kad ınların % 32'si) ve hafif ancak an-
lamlı  IQ farkl ı lığı na rağmen (kadınların 108'e kar-
şı lık erkeklerde 113) kad ınların daha yüksek pre-
morbid iş levsellik gösterdiklerini bulmu ş lardır. 

Bu çal ış mada ş izofren erkeklerin kad ınlara k ıyasla 
daha saldırgan ve daha az disforik olduklar ı  da göz-
lenmiş tir. Sonlan ış  aç ısından kadın ş izofrenlerin psi-
kotik dönemlerinin daha k ı sa sürdüğü, daha az 
madde kötüye kullan ımı  olduğu, daha yüksek sosyal 
ve iş  performans ı  gösterdikleri ve genel olarak de-
ğerlendirildiğ inde, sonlam şı n ş izofren erkeklerden 
daha iyi olduğu belirtilmiş tir ". 

Bir diğer çal ış mada da benzer gözlemler edinilmi ş , 
ş izofrenik kad ınların daha s ıklıkla ebeveyn olduk-
ları , bir e ş le birlikte yaşadıkları , heteroseksüel ola-
rak aktif olduklar ı  ve daha •seyrek cezaevine girdik-
leri ya da intihar ettikleri bildirilmi ş tir (48) . İ lk atak 
ş izofrenlere ait Szymanski ve ark. çal ış masında; ka-
dınlarda egoda parçalanman ın daha az olduğu, erkek 
hastalarda ise sald ırganl ık, intihar, cezaevi öyküsü 
ve ölümün daha fazla oldu ğu saptanmış tır (27) . 

Seeman' ın çalış mas ında da ş izofren kad ınlarda ev-
lilik, mesleki ve sosyal uyumun daha iyi olduğu ve 
hastalıkta remisyonlarla gidi ş in daha s ık olduğu gös-
terilmi ş tir (49) . 

Sonuç olarak, ş izofreni gidiş ine ait tüm çal ış malar-
da, kadınlarda gidi ş in daha iyi olduğu bulunma-
makta birlikte, günümüze dek hiçbir çal ış mada er-
keklerde gidiş in kadınlara oranla daha iyi oldu ğu bil-
dirilmemiş tir. Baz ı  çal ış malann sonuçlar ı  cinsiyet 
farklılığı  olmadığı  yönündedir. Ş izofreni gidi ş inin 
kadınlarda daha iyi olu şu biçimindeki cinsiyet fark-
lı lığı , özellikle hastal ığı n orta dönemlerinde belir-
gindir. Hastal ık ilerledikçe bu belirgin farkl ı lık azal-
makla birlikte, tümüyle ortadan kalkrnamaktad ı r (18, 
21) .  

Ş izofreni gidiş inde kad ınlar lehine olan üstünlükte, 
nedensel bağ lamda sosyal etkenlerin rolü kuvvette 
muhtemel olmas ına rağmen, farkl ı lıklar tümüyle bu 
temelde aç ıklanamayacak boyuttad ır. Bu nedenle, 
farklı lıkları  aydınlatmaya yönelik biyolojik özellik-
lerin araş tırı lması  ve ortaya konmas ı  gerekmektedir. 

intihar 

Ş izofren hastalarda erken ölümün ba ş lıca nedeni in-
tihardır. Ş izofrenide intihar riski % 10-13 olarak tah-
min edilmektedir (50) . Black ve Fisher, 12 y ı l süre ile 
izledikten 356 DSM-III-R ş izofreni tamil olguda in-
tihan en s ık ölüm nedeni olarak bulmu ş lardır (51) . 

ABD'de genel nüfusta erkek-kad ın intihar oran ı  3:1 
civarında tahmin edilmektedir. Ş izofrenlerde ise bu 
oran 2:1 olarak bildirilmektedir (50). Normal po-
pulasyonda intihar oran ının erkekteki yüksekliğ inin 
(3:1), ş izofrenlerde azalmas ı  (2:1); ş izofreninin, ka-
dınlardaki intihar inhibisyonunu azaltt ığı  şeklinde 
yorumlanmaktad ır (20,50) . 
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Ayrıca ş izofrenik kadınlarda erkeklere k ıyasla affek-
tif semptomların daha fazla görülmesinin de, oran-
daki bu değ iş iklikle ilişkili olabileceğ i belirtilmek-
tedir (35) . Birçok çal ış mada, ş izofren erkeklerde ka-
dınlara kıyasla daha çok say ıda intihar oldu ğu bil-
dirilmektedir (51-54) . Ayrıca erkek ş izofrenlerin ka-
dınlara göre daha öldürücü metodlar kulland ığı  da 
belirlenmi ş tir (52) . 

Aile öyküsü ve genetik yük 

Ş izofreni geneti ğ ine ait çalış maların sayısı  sınırlıdır. 
Yapı lan az say ıda çal ış mada da kadın ş izofrenlerin 
birinci derecede akrabalannda, genellikle ş izofreni 
için daha yüksek risk bildirilmektedir. Ancak tan ı  
gruplarının heterojen oluşu, cinsiyete göre e ş leş tiril-
miş  örneklemlerin ve standardize tan ı  metodlann ın 
olmayışı  gibi metodolojik k ı sı tlı lıklar nedeniyle, bu 
bulgulann güvenirliliğ i sınırl ıdır. Bellodi ve ark. 
erkek ş izofrenlerin akrabalannda ş izofreni spektrum 
bozuklukları  aç ısından % 5.1 oran ında risk sap-
tamış ken, bu riskin kad ın ş izofrenlerin akrabalannda 
% 9.5 oran ında olduğunu bulmuş lardı r (55) . 

Benzer biçimde Wolyniec ve ark. 275 erkek, 106 
kadın toplam 381 DSM-III ş izofreni tamil hastaya 
ait çalış malarında, kad ın ş izofrenlerin birinci derece 
alcrabalar ında erkeklere k ıyasla ş izofreni ve non-
affektif psikoz riskinin daha yüksek oldu ğunu (% 5'e 
karşı n % 2.7) bildirmi ş lerdir (56) . Diğer bazı  ça-
lış malarda da benzer bulgular bulunmu ş tur (34 ' 57) . 

Golstein ve ark. geni ş  ve temsil edici özellik aç ı -
sından yeterli bir örneklem olu ş turdukları  332 ar-
dışı k ş izofren olguyu içeren çal ış malarında, kadın ş i-
zofrenlerde; ş izofreni, ş izofreniform bozukluk ve 
ş izoaffektif hastal ık açısından, erkek ş izofrenlere kı-
yasla daha yüksek aileyi risk saptam ış lardır. Ancak 
aileler içinde tan ısal grup; ş izotipal kiş ilik bo-
zukluğu, atipik psikoz ve paranoid bozukluklar ı  içe-
recek ş ekilde geni ş letildiğ inde, erkek aile üyelerinde 
yüksek ş izotipal bozukluk prevalans ına bağ lı  olarak, 
kadın hastaların ailelerindeki risk yüksekli ğ i ortadan 
kallcmaktad ır (40) . 

Maier ve ark. ise hem ş izofreni, hem ş izofreni spekt-
rum bozukluklar ı  aç ısından kadın ş izofrenlerin ak-
rabalannda erkeklerden daha yüksek oran bul-
muş lardır (58) . Pulver ve ark. hastal ık baş langıç yaşı  

ve cinsiyetin, ş izofreni aile yükü üzerine etkisini in-
celedilderi çal ış malarında, ş izofren erkeklerde has-
tal ık baş langıç yaşı  ile akrabalarda ş izofreni riski 
aras ında ilişki olduğunu bildirmi ş lerdir. Bu çal ış ma-
da hastal ık baş lang ıç yaşı  17'den genç olan ş izofren 
erkeklerin akrabalannda hastal ık riski daha yüksek 
bulunmuş tur (59) . Ancak Maier ve ark. çal ış mas ında 
bu bulgu teyid edilmemi ş tir (58) . 

Sonuç olarak, bu veriler erkek ş izofrenlerin, hastal ı -
ğı n genetik olmayan bir formuna yatk ın olabileceğ i 
görüşüyle uyumlu gözükmektedir. Ancak ş izofrenik 
kadın ve erkeklerin, hastalığ a genetik yatk ınlık aç ı -
sından farkl ı  olduklarını  ileri sürebilmek için bu ko-
nuda daha fazla çal ış maya gereksinim vard ı r. 

Nörogeliş imsel faktörler ve beyin yap ısı  

Ş izofrenide cinsiyet farkhl ıklanna ait çal ış malar gi-
derek artmaktad ır. Kadın ve erkek hastalarda farkl ı  
olan fenomenolojik değ işkenlerin çoğu, erkeklerde 
hastalığı n daha ağı r bir formunun görülmesinin 
muhtemel olduğunu düşündürmektedir. Erkeklerde 
hastal ık baş langıc ı  daha erken, premorbid uyum 
daha kötü, negatif semptomlar daha fazla, obstetrik 
komplikasyonlann varl ığı  daha s ık ve tedaviye yan ı t 
daha az olmaktad ır. Benzer biçimde tüm bu değ iş -
kenler, özellikle ventrikül geni ş lemesi baş ta olmak 
üzere, beyin anomalilerinin a ğı rlığı  ile de ilişkilendi-
rilmiş tir. 

Bu konuda yapılan çal ış malar, erkeklerde hastal ığı n 
daha ağı r bir biçiminin görülebilece ğ i ve yap ısal 
beyin anomalilerinin daha fazla olu şunun da, bunun 
bir yansımas ı  olabileceğ i görüşünü desteklemekte-
dir. Ancak ş izofren hastalarda beyin morfolojisine 
ait cinsiyet farld ı lıldan konusundaki yay ınlarda çe-
lişkili sonuçlar bildirilmektedir (60) . 

Nasrallah ve Wilcox yaptıkları  retrospektif çal ış ma-
da, kadı n ş izofren hastalara k ıyasla erkeklerde erken 
çocukluk çağı  beyin hasarlann ın çok daha s ık ol-
duğ unu, öte yandan ş izofren kad ınlarda ise psikotik 
hastalık aile öyküsünün erkeklerden daha s ık ol-
duğunu bildirmiş lerdir. Bu sonuçlar erkeklerde ş i-
zofreni geli ş iminde nörolojik faktörlerin önemli rol 
oynadığı  hipoteziyle 'uyumludur (34) . Rossi ve ark. 
ise ş izofren hastalar ve birinci derece alcrabalarmda 
yumuşak nörolojik arazlann artm ış  olduğ unu sap- 
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tam ış lardır (61) . De Cataldo ve Rossi 43 erkek ve 21 
kadın ş izofren olgu içeren di ğer bir çal ış malarında, 
yumuşak nörolojik arazlann toplam skoru aç ı sından 
cinsiyetler aras ı  farkl ılık bulmamış lardır (62) . 

Günümüzde uygulanan beyin görüntüleme teknikleri 
ile normal bireylerde beynin yap ı sı  ve iş levlerinde 
baz ı  ilginç cinsiyet farkl ı lıkları  tanımlanmış tır. 
Erkek beyni, hem postmortem hem yap ısal gö-
rüntüleme incelemelerinde kad ın beyninden daha 
büyük bulunmuş tur (63) . Ancak tüm çal ış malarda ol-
masa da, çoğu çalış mada corpus callosum ve ön ko-
misür gibi bazı  beyin yapıları nın nisbi boyutları  ka-
dınlarda daha büyük olarak saptanm ış tır (64 ' 65) . 

Bu bulgunun, kad ınlarda hemisferler aras ı  daha fazla 
bağ lantı  oluşunu yans ıttığı  ileri sürülmü ş tür. Özel-
likle frontal ve superior temporal alanlarda kad ın-
larda erkeklerden daha fazla serebral korteks hacmi 
olduğu, bunun da kad ınlarda hemisfer içi ve he-
misferler aras ı  asosiyasyonel dü şünmenin daha fazla 
olduğu görüşüyle uyumlu olduğu bildirilmiş tir (66) . 

Fonksiyonel görüntüleme çal ış malarında da, kadın-
larda kortekste bölgesel serebral kan ak ımının ve 
kortikal glukoz metabolizmas ının daha fazla oldu ğu 
gösterilmi ş tir. Bunun da daha küçük kortikal bir 
alanda gri maddede daha çok nöron yo ğunluğunu 
yans ıttığı  öne sürülmü ş tür ( I ). Fonksiyonel görüntü-
leme çalış malarında saptanan cinsiyet farkl ı lıkları , 
genel biliş sel iş levlerde de ğ il, lisan iş levinin kul-
lan ı lmas ı  esnas ında ortaya ç ıkmaktad ır. Shaywitz ve 
ark. lisan iş levi s ıras ında, kadınlarda iki tarafl ı  orta 
frontal kortikal aktivasyonun, erkeklerde ise ayn ı  
bölgede sadece sol tarafta aktivasyonun görüldü ğü-
nü bildirmiş tir ( I ) . 

Ş izofren hastalarda da beyin görüntüleme teknikleri 
kullan ılarak yap ılan çalış malar, son iki dekadda, 
özellikle teknik geli şmelere paralel olarak artarak 
sürmektedir. Eski y ı llardaki çal ış malarda çelişkili 
sonuçlar bildirilmi ş tir. BT ve MRI'da kadın ve erkek 
ş izofrenlerde yap ısal beyin farkl ı lıkları  gösterilmiş -
tir. Andreasen ve Nasrallah' ın çalış malarında kran-
yum ve beyin büyüklü ğü, corpus callosum kal ınlığı  
ve yan ve 3. ventrikül ölçümlerinde cinsiyet fark-
lı lıkları  bildirilmiş tir (67-69) . DeLisi'nin çal ış mas ında 
ise bu farkl ı lıklar teyid edilmemiş tir ("). 

Çalış maların çoğu, ventrikül geni ş lemesinin baş lıca 
erkek ş izofrenlerde görüldüğünü düşündürmektedir. 
Andreasen ve ark. Flaum ve ark., hem BT hem MRI 
çalış malarında kadınlara kıyasla erkek ş izofrenlerde 
ventrikül geni ş lemesi bildirmiş lerdir (71-73) . Flaum 
ve ark. 200'den fazla hasta ve 200 sa ğ lam kontrol 
içeren 4 çal ış manın BT bulgulann ı  gözden geçire-
rek, çal ış maların 3/4'ünde ventrikül beyin oran ını n 
erkek ş izofrenlerde, erkek kontrollere k ıyasla daha 
büyük olduğunu, kad ınlarda ise fark bulunmad ığı nı  
saptamış lardır (73) . 

Andreasen ve ark. 1990 y ı lında yapm ış  oldukları  ça-
lış ma, sonuçlar ı  açı sından al ışı lmadık biçimde, nor-
mal laintrol grubunda kad ınların ortalama beyin-
ventrikül oranlarının erkeklerden büyük olu şu ne-
deniyle Zigun ve ark. tarafından ele ş tirilmi ş tir (74) . 

Bazı  çalış malarda ise, kadın hastalarda normal kont-
rollere k ıyasla daha geni ş  ventriküller saptanm ış ken, 
erkek olgularda kontrol grubundan anlaml ı  farklı lık 
gösterilmemiş tir (69 ' 75 ' 76) . Bunlardan Nasrallah ve 
ark. yaptığı  çalış mada, kadın ş izofrenlerin erkekler-
den daha küçük kranyum ve beyinleri oldu ğ u, lateral 
ve 3. ventriküllerinin ise daha büyük oldu ğu bil-
dirilmiş , ancak bu bulgunun, çal ış madaki ş izofren 
kadınlarda hastal ık baş langıcının erkeklerden erken 
oluşunun daha ağı r hastalığ a işaret ediyor olmas ı  ile 
açıklanabileceğ i yorumu getirilmiş tir (69) . 

Beyin morfolojisinde cinsiyet farkhl ıklann ın araş -
tırı ldığı  çalış maların çoğu ventrikül geni ş lemesine 
ait olmakla birlikte, diğer baz ı  çalış malarda beynin 
farklı  bölgeleri incelenmi ş tir. Bu çalış maların bul-
gular" da birbirleriyle çeli şmektedir. Baz ı  yay ınlarda 
sulkal BOS, total beyin dokusu, temporal horn 

temporal lob ve hipokampus hacminin erkek ş i-
zofrenlerde kad ınlardan daha çok anomali gös-
terdiğ i; öte yandan kad ın hastalar ın da frontal lob ve 
corpus callosum hacmi aç ısından erkeklerden daha 
fazla anomali gösterdi ğ i bildirilmiş tir (60) . 

Ş izofrenide cinsiyet farkl ılıkların' araş tırmaya yö-
nelik fonksiyonel görüntüleme çal ış malar ı  çok az sa-
yıdadır. Bu konudaki araş tırmalardan birinde Gur ve 
ark. ş izofren hastalardaki PET çal ış malarında, böl-
gesel beyin kan ak ımı  lateralizasyonunda, erkek-
lerde nispeten daha yüksek lateralize sol hemisferik 
akım biçiminde anlaml ı  cinsiyet farkl ı lığı  bildirmiş  
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olmas ına rağmen (77); sonraki y ı llarda yapı lan diğer 
bir çalış mada, ş izofrenlerde bölgesel beyin kan ak ı -
mında cinsiyetler aras ında anlaml ı  farkl ı lık saptan-
mamış tır (78) . 

Ş izofrenide yap ısal ve iş levsel beyin anomalilerin-
deki cinsiyet farkhl ıklarma ait çalış maların önemli 
bir metodolojik kısı tlı lığı , çalış ma gruplarında 
kadın-erkek oran ı nın eş it olmayışı , kadın olguların 
daha az say ıda olmas ıdır. 

Ş izofrenide cinsiyet farkl ı lığı  yönünden araş tırılan 
diğer bir alan da olfaktör agnozidir. Kopala ve ark. 
tarafından yapı lan çalış malarda, erkek ş izofrenlerde 
olfaktör defisitin kadınlardan daha fazla gö;üldü ğü 
bildirilmiş  ve bunun, erkek ve kadında orbitofrontal 
korteksin geli ş iminde cinsiyet hormonlarm ın farklı  
etkilerinden kaynaklanabilQce ğ i ileri sürülmü ş tür 
(79).  

Tedavi yanıtı  

Genel olarak ş izofrenide, diğer tedavi edilebilir has-
tal ıklara kıyasla, tedavi yan ıtı  nispeten kötüdür. Psi-
kozlann tedavisi s ıklıkla tam olmamakta, sürekli ilaç 
kullanım ı  gerektirmekte ve ciddi tedavi yan etkileri 
görülebilmektedir. Ş izofrenide tedavi yan ıtında be-
lirgin cinsiyet farkl ılıkları  bildirilmektedir. Çal ış ma-
ların çoğunda sonuçlar, gerek akut gerek idame dö-
nemlerinde kadın ş izofrenlerin erkeklere k ıyasla 
daha dü şük doz nöroleptiğe gereksinim gösterdi ğ i 

(. yönündedir 42,80-82) 

Farmakokinetik ve biyolojik faktörler 

ilaç emilimi, biyoyararlamm, da ğı lım ve metaboliz-
ma gibi farmakokinetik değ işkenlerde her iki cins 
arasında farkl ı lıklar bildirilmiş tir (81,83) Kadınlarda 
daha yavaş  klirens ve daha yüksek biyoyararlarum 
mevcuttur. Mide bo şahm zaman ı , vücut yağ  da-
ğı lım ı  ve beyin kan ak ımındaki cinsiyet farkl ı lıkları , 
nöroleptik doz gereksinimini etkileyçn diğer biyolo-
jik faktörlerdir (84) . Ş izofren hastalarda antipsikotik 
serum seviyelerindeki cinsiyet farkl ı lıkları  genellikle 
erkeklerde olan yüksek metabdlik aktivite ve daha 
büyük hacim dağı lımı  ile ilişkilidir. 

Kadınlarda antipsikotik düzeyleri daha yüksek bu-
• lunmaktad ır (85,86). MSS'de östrojenin nöroleptik  

benzeri etkisi, kadın ş izofrenlerde daha dü şük doz 
nöroleptik kullanımını  açıklayabilir (49,81,84) .  Çeş itli 

hayvan çalış malarında östrojenin dopamin antago-
nisti etkisi gösterilmi ş tir (87) . Seeman çalış masında 
menopoz sonras ı  kadınlarda, antipsikotik dozu ge-
reksiniminde doğan artışı n, azalan östrojen düzeyleri 
ile ilişkili olduğunu ortaya koymu ş tur (81) . Ayrıca ş i-
zofren kad ınlarda antipsikotik kullan ımı  esnas ında 
daha yüksek prolaktin ve homovalinik asit düzeyleri 
saptanmış tır (27 '88 '89). 

Çeş itli araş tırıcılar tedaviye yan ıt ile, ilk hastaneye 
yatış  öncesi tedavisiz geçen hastal ık süresi aras ın-
daki ilişkiyi incelemi ş lerdir. Antipsikotik tedavi ön-
cesi tedavisiz hastal ık süresinin uzunlu ğu, artmış  re-
laps oranları  ve ilaca daha zay ıf yan ıt ile ilişkili bu-
lunmuş tur (90,91). Loebel ve ark. tedavisiz kalan 
hastalık süresi ile tedaviye yan ıt aras ındaki ilişkiye 
cinsiyetin etkisini, 70 ilk epizod ş izofren ve ş i-
zoaffektif bozukluk olgusunda incelemi ş  ve psikotik 
semptomların baş langıcından itibaren geçen sürenin, 
tedavi yan ıtında belirleyici oldu ğunu; tedavi öncesi 
süre uzadıkça semptom remisyonu için gereken sü-
renin arttığı nı  ve sonlanman ın daha kötü olduğunu 
bildirmiş lerdir (29) . Szymanski ve ark. ş izofren er-
keklerde kadmlara k ıyasla daha uzun tedavi öncesi 
hastal ık süreci ve daha kötü sonlanma saptam ış lardır 
(27).  

İ lk atak ş izofren hastalarda yap ılan bir çal ış mada, te-
davi yan ı tının kadınlarda (12.1 hafta), erkeklere 
(41.1 hafta) kıyasla daha erken olu ş tuğu, erkeklerde 
remisyona girmemenin daha s ık olduğu (erkeklerde 
% 18, kadınlarda % 2) ve tedavi için gereken an-
tipsikotik dozunun kad ınlarda daha dü şük olduğu 
saptanmış tır (27 '39). Bu veriler, kad ınlarda akut epi-
zodda psikopatoloji ş iddeti erkeklere e ş it olsa da, te-
davi yanı tının daha h ızlı , daha düşük dozla ve daha 
etkin olduğunu düşündürmektedir. 

Sadece ilk atakta de ğ il, kronik olgularda da, kad ınla-
rın (437 mgr klorpromazin e şdeğeri), erkeklere (812 
mgr klorpromazin e şdeğeri) kıyasla daha dü şük an-
tipsikotik dozuyla tedavi edilebilece ğ i belirtilmek-
tedir (1). Hogarty ve ark. 1974 y ılında yaptıldan 374 
olgu içeren, 2 y ıllık plasebo kontrollü çal ış mada, 
klorpromazin sürdürüm tedavisi alt ında, % 63 erkek 
hastada nüks görülürken, bu oran kad ın hastalarda % 
37 olarak bulunmu ş tur. İ lk yı lda her iki cinste or- 
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talama klorpromazin dozlan e ş it iken, ikinci y ılda 
erkek hastalara kad ınlardan daha yüksek antipsikotik 
dozu uygulanm ış tır. Plasebo verilen grupta ise nüks 
oranlarında cinsiyet farkl ı lığı  gözlenmemiş tir. Bu 
bulgu, dolaylı  biçimde, nöroleptiğe yan ıt açısından 
cinsiyetle ili şkili biyolojik farkl ı lıkların olabileceğ i 
görüşünü desteklemektedir (7) . 

Chouinard ve ark. enjektabl fluspiriline ile oral 
klorpromazini k ıyasladıklan 4 haftal ık çift-kör kont-
rollü çalış mada; erkek ş izofrenlerin kad ın ş izofren-
lere kıyasla, belirgin daha yüksek fluspiriline doz-
lanna gereksinim gösterdiğ i, ancak klorpromazin ile 
tedavi edilen grupta, terapötik etki aç ı sından belirgin 
cinsiyet farkl ı lığı  olmadığı  gözlemlenmiş tir. Flus-
piriline ile tedavi edilen gruptaki cinsiyete dayal ı  
doz farkl ı lıklarının, hastal ık ş iddeti, hastaneye yat ış  
sayı sı , kilo ve yan etkilerdeki cinsiyet farkhl ıklan ile 
aç ıklanamayacağı  da vurgulanmış tır (82) . 

Nöroleptik gereksiniminin ya şa göre de de ğ işkenlik 
gösterebilece ğ i gözönüne al ınmalıdır. Erkek ş i-
zofrenlerde kad ınlara k ıyasla daha yüksek doz an-
tipsikotik uygulanmas ının bir nedeni de, erkeklerin 
hastalığı n akut fazında daha s ıklikla saldırgan dav-
ranış  göstermeleri ve bu nedenle potansiyel olarak 
daha tehlikeli olduklar ı nın düşünülmesidir (81) . 

Antipsikotik tedavinin kesilmesi sonras ı  ortaya ç ı -
kan psikopatolojideki cinsiyet farkl ı lıkları , nöro-
leptik tedavisi 3 ay süre ile kesilen 105 erkek, 56 ka-
dından olu şan 161 ş izofren olguyu içeren bir ça-
lış mada incelenmiş tir. Erkek ş izofrenlerde en fazla 
artış  paranoid dü şünce, dü şünce bozukluğu ve uy-
gunsuz davran ış lar gibi psikopatolojilerde olurken, 
kad ınlarda en çok artan sosyal içe çekilme olarak 
bulunmuş tur (7) . 

Ş izofrenide tedavi yan ı tındaki cinsiyet farichl ıkla-
rında, sosyal ve kültürel faktörlerin katk ısı  muh-
temeldir. Tedavi uyumu, yan etkilere yatk ınlık, dü-
zenli olarak terapötik ili şkiyi sürdürme, uzun süreli 
nöroleptik kullan ı mı n ı  kabullenme gibi noktalarda, 
her iki cins aras ında, günümüze dek yeterince ara ş -
tırı lmamış  farklı lıklar sözkonusu olabilir. 

Haas ve ark. ş izofrenide tedavi yan ıtına psikososyal 
aile eğ itiminin etkisini araş tırdıklan çalış malarında; 
erkek ş izofrenlerin ailelerinin daha reddedici tutum- 

da oldukları , verilen e ğ itimin ard ından kadın has-
taların ailelerinde kısa ve uzun vadede olumlu de-
ğ iş iklikler gözlenmesine rağmen, erkek hastalar ın ai-
lelerinde erken ya da geç herhangi bir olumlu tutum 
değ iş ikliğ i olmadığı  belirlenmi ş tir (2) . 

Sonuç olarak, kadın ş izofrenlerin tüm tedavilere 
daha iyi yan ıt verdikleri, daha az antipsikotik dozu-
na gereksinim gösterdikleri ve psikososyal tedaviler-
den yararlanmalann ın daha olası  olduğu söylenebi-
lir. Bu gözlemler, tedavi programlar ında cinsiyete 
özgü değ iş ikliklerin gündeme getirilmesinin yararl ı  
olabileceğ ini düşündürrnektedir. 

Antipsikotik yan etkileri 

Akut ve uzun dönemde ortaya ç ıkan ekstrapiramidal 
yan etkiler, geç diskinezi, agranülositoz ve nörolep-
tik malign sendrom gibi antipsikotik yan etkilerinde 
cinsiyet farkl ı lıkları  olduğu bildirilmektedir. Kad ı n 
ş izofren hastalar erkeklere k ıyasla ilaca bağ lı  parkin-
sonizm, akatizi ve geç diskinezi geli ş imi açısından 
daha yüksek riske sahiptir (93-95) . Erkek ş izofrenler-
de ise distoninin akut ve geç tipleri ve nöroleptik 
malign sendrom için artm ış  risk sözkonusudur (94, 

96) .  

Antipsikotik kullanımı  esnas ında kadın hastalarda 
geç diskinezi görülme s ıklığı , menopoz sonras ı  dö-
nemde, östrojenin muhtemel koruyucu etkisinin or-
tadan kalkmas ı  ile artış  göstermekte ve daha a ğı r 
formlann görülme olas ı lığı  da artmaktad ır. 

Kadın ve erkek ş izofrenlerde ekstrapiramidal yan et-
kilerin görülme s ıklığı na ait farkl ı  sonuçlar bildiril-
miş tir. Keepers ve Casey, retrospektif nitelikteki ça-
lış malarında, genç erkek kronik ş izofrenlerde (% 67) 
distoni görülme oran ının, kadınlardan (% 32) daha 
fazla oldu ğunu saptam ış lardır (97) . Chakos ve ark. 
ise prospektif çal ış malarında, ş izofren kadınlarda (% 
50)r erkeklere (% 25) k ıyasla daha yüksek distoni 
sıklığı  bulmu ş lardır (98) . 

Önceki yıllara ait çalış malarda akatizi ve parkinso-
nizmin psikotik kad ın hastalarda erkeklere k ıyasla 
daha s ık görüldüğü bildirilmiş  olmas ına rağmen, 
Chakos ve ark. yeni ba ş langıçlı  ş izofrenlere ait ça-
lış mas ında cinsiyet farkl ı lığı  görülmemiş tir (98) . 
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Nöroleptik malign sendromun da genç psikotik er-
kek hastalarda kad ınlara kıyasla yaklaşı k 2 kat daha 
sık görüldüğü bildirilmiş tir (99) . 

Ş izofrenide antipsikotik tedaviye ba ğ lı  gelişen yan 
etkilerde görülen cinsiyet farkhl ıklarında, hastal ık 
evresinin de rolü olabilir. Antipsikotik tedaviye ba ğ -
lı  diğer yan etkiler aç ısından da cinsiyet farld ı lıklan 
sözkonusudur. Kad ınlarda kilo art ışı  ve amenore, er-
keklerde ise ereksiyon, ejakülasyon problemleri ve 
libido azalmas ı  daha s ık görülür. Antipsikotiklere 
bağ lı  agranülositoz riski, 50 yaş  üzeri psikotik ka-
dınlarda erkeklerden daha s ıktır. Benzer biçimde, 
klozapine bağ lı  agranülositoz riski de, kad ınlarda er-
keklerden daha fazlad ır. Özellikle yaş lı  kadın ş i-
zofrenler daha çok risk alt ındadır (99) . 

SONUÇ 

Çeş itli epidemiyolojik çal ış malarda ş izofreni için er-
keklerde kadınlara kıyasla daha yüksek insidans 
oranları  bildirilmiş tir. Ancak metodolojik aç ıdan çe-
ş itli kısı tl ı lıkların giderilmi ş  olduğu baz ı  çalış malar-
da, her iki cins için e ş it risk saptanm ış tır (4) . 

Aile çalış maları  sonuçları  ise kadın ş izofrenlerin bi-
rinci derece akrabalannda bu hastal ığı n geliş me ris-
kinin daha fazla olduğunu göstermektedir. Genel 
olarak erkek ş izofrenlerde, hastal ık daha erken baş -
lang ıçlı  ve daha kötü seyirlidir; aynca premorbid 
sosyal uyum daha kötü ve antipsikotik tedaviye ya-
nı t daha azd ı r (100). 

Ş izofrenide görülen cinsiyet farkl ılıkları ; hastalığı n 
etyopatogenezini aç ıklamaya yönelik geli ş tirilmiş  
genetik, morfolojik/nörogeli ş imsel, hormonal ve 
sosyal çeş itli modellerin ışığı nda aydınlatı lmaya ça-
lışı lmaktad ır. 

Ş izofreninin nörogeli ş imsel hipotezi, erkeklerin ş i-
zofreni geli ş imi aç ıs ından zedelenebilirliklerinin 
daha fazla olduğunu ileri sürmektedir. Erkeklerde 
beyin geliş iminin daha yava ş  oluşu ve serebral i ş -
levsellikte artm ış  lateralizasyon nedeniyle, obstetrik 
komplikasyonlarda beyin zedelenmesine e ğ ilim art-
mış tır. Kad ınların, daha az serebral lateralizasyon 
göstermeleri dolay ı sıyla nispeten daha çok serebral 
rezervleri olu şu, yine kadınlarda BT ve MRI'da daha 
az düzeyde yap ısal beyin anomalisi saptanmas ı  ve 

prenatal beyin olgunla şmasının kadınlarda daha 
fazla oluşu gibi nedenlerle, erkeklere k ıyasla doğum 
travmas ımn nörolojik sonuçları  aç ı sından daha az 
zedelenebilir oldukları  ileri sürülmektedir (34,101). 

Ş izofreninin genetik yatk ınlık ve beyin morfolojisi-
nin karşı lıklı  etkile ş imi sonucu ortaya ç ı kan bir 
sendrom olduğu ve her iki cinste farkl ı  özelliklerle 
seyredebilece ğ i de belirtilmektedir ("). 

Cinsiyet hormonlarm ın ş izofreni geli ş imindeki yeri 

halen tartış malı  olmakla birlikte, östrojenin tabloda 
görülen cinsiyet farkl ı lıkların' aç ıklamaktaki olas ı  
rolü çeş itli yazarlarca vurgulanmaktad ır. Östrojenin 
nöron dejenerasyonu ve toksinlere kar şı  nöronlan 
koruyucu etkisi olduğu kabul edilmektedir. Söz-
konusu etkinin ş izofreni geliş iminde de rol oynad ığı , 
özellikle östradiolun kad ın hastalarda görülen geç 
baş langıç, iyi prognoz ve tedavi yan ı tı  gibi özellik-
leri açıklayabileceğ i öne sürülmektedir (1 °31 °5) . 

Kadın cinsiyet hormonlann ın koruyucu etkisinin 

sosyal faktörlerle etkile ş im içinde olduğu düşünül-
mektedir (1 °5). Her iki cinsin farkl ı  sosyal rollerinin 
oluşu, hastalıkta görülen cinsiyet farld ı lıklann ı  tü-

müyle aç ıklamakta yetersiz kalmakla birlikte, önemi 
yads ınamaz. 

Gelişen teknolojik imkanlardan yararlan ılarak, mor-
folojik ve iş levsel beyin görüntüleme tekniklerine 
ağı rlık verilmesi, bu hastal ıktaki cinsiyet farlal ıkla-
nnı  ortaya koymakta yararl ı  olacaktır. Günümüze 
dek ş izofrenide cinsiyet farkl ı lıklarının araş tı nldığı  

çalış maların büyük çoğunluğu, hastalık baş lang ıcı  
ve gidiş i konusunda yoğunlaşmış tır. 

Cinsiyet farkl ı lıklarmın belirgin, olduğu tedavi yan ı tı  
ve antipsikotik yan etkileri konular ında geni ş , me-
todolojik olarak iyi planlanmış  psikoformakolojik 
çalış malara gereksinim vard ır. Menstrüel siklus, ge-
belik, menopoz ve oral kontraseptif kullan ımı  gibi 
hormonal değ işkenliklerin klinik tablo ve tedavi üze-
rine etkilerine odaldan ılrnas ı  yararl ı  olabilir. 

Ş izofrenideki cinsiyet farkl ı lıkların' araş tıran çalış -
malar, hastalığı n etyopatogenezini aç ıklamaya yö-
nelik araş tırmalarla paralel dü şünülmelidir. Bu ko-
nudaki çalış malar ş izofreninin daha iyi anla şı lma-
sına büyük katkı  sağ layabileceğ inden, bu önemli ko-
nuda daha fazla çal ış maya gereksinim vard ı r. 
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