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OZET

Sizofreni hastalarinda anksiyete bozuklugu komorbiditesi beklenenden daha sik goriilen bir durum olup, kétii
sonlanim ve hastalik semptomlarinin siddetlenmesinde onemli bir rol oynar. Yapilan arastirmalarda sizofreni
hastalarindaki obsesif kompulsif bozukluk, posttravmatik stres bozuklugu, panik bozukluk komorbiditesinin de
tahmin edilenden daha yiiksek oldugu saptanmugstir, Tedavide yeterli cevap alinamayan durumlarda ve tedaviye
ragmen, semptomlardaki siddetlenmelerde anksiyete bozuklugu yelpazesi komorbiditesi mutiaka arastiriimalidir.
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ABSTRACT
Comorbidity of Anxiety Disorders in Schizophrenia

Anxiety disorder comorbidity is frequently seen in schizophrenia and plays an important role in poor outcome
and intensification of symptoms. In insufficient response to treatment and worsening of symptoms, comorbid an-
xiety should be investigated. Comorbid Obsessive compulsive disorder, posttraumatic stress disorder and panic
disorder, social anxiety disorder are reported more than estimated rates in schizophrenia. In exacerbation of

symptoms and inadequate response to treatment, anxiety disorder spectrum should be investigated.
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Sizofreni toplum saglig1 sorunlar1 arasinda onde seyri sirasinda ortaya ¢ikabilen farkl, ek bir kli-

gelen kronik seyirli ruhsal hastaliklardan biri
olup, toplumda % 1, kurumlarda % 4, psikiyatri
hastanelerinde % 15 oraninda goriilmektedir.
Kisileri genelde onlu veya erken yirmili yaglar-

da yakalar ve ciddi biligsel yikima yol agabilir. .

Sizofreninin ¢ok eski tarihlerde de tanmdigina
iligkin bircok yazih belge vardir (. Sizofrenide
kroniklesmenin ve kotiiye gidisin altinda yatan
etkenlerden biri de gizofreni ile birlikte bulunan
komorbid durumlardir.

Komorbidite terimi, var olan veya inceleme al-
tindaki bir hastaliga sahip olan hastanin klinik

nik durumu tammlar. Bu terim, hastalik ya da
bozukluk ol¢iitlerini tam olarak dolduran semp-

* tomlarla sinirlidir. Bazi semptomlar bir bozuk-

luk veya hastahgm seyri sirasinda ya da es za-
manl ortaya cikabilirler. Bir kigi herhangi bir
bozukluk i¢in tiim tani kriterlerine sahipken di-
ger kategorilerden bagka bir bozuklugun teshisi-
ne yetmeyecek semptomlara da sahip olabilir.
Fakat bu her zaman komorbidite anlamina gel-
mez. Komorbidite kavrami, aym kigide birden
fazla bozuklugun teshis edilebilmesi anlaminda
kullanilir ),
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Sizofrenide Anksiyete Bozukluklart Komorbiditesi

Cok yakin zamana kadar sizofreni tamsi konul-
dugunda sizofreni ile birlikte goriilen hastahklar
yadsmmis ya da dnemsenmemistir. Hiyerargik
bir yaklagimla oncelikli tam1 konulduktan sonra
komorbid tamlar gbzardi edilirdi. Sizofreniye
eslik eden anksiyetenin varli§t daha yiiksek inti-
har riski, daha kotii sosyal iglevsellik ve relaps
risk artis1 ile iligkili bulunmustur 4. Bu da si-
zofreninin tedavisinin aksamasma ve daha ¢ok
yatig ve daha yiiksek doz ila¢ kullammina neden
olmaktadir. Uzun bir siire devam bu hiyerarsik
yaklagim, son yillarda tedaviye diren¢ konusunda-
ki aragtirmalarla birlikte giiciinii kaybetmektedir.

Sizofreni hastalarina eslik eden anksiyete belir-
tileri veya bozukluklarma 6zgii klinik ve biyo-
lojik risk faktorlerinin bulunup bulunmadig so-
rusu uzun zamandir tartigilmaktadir. Yillardir
sizofreni spektrum bozukluklari ile OKB ve pa-
nik bozukluk arasinda iligki oldugu ileri siiriil-
miistiir. Sizofreniye eslik eden OKB ve panik
bozukluk bu nedenle en ¢ok arastirilan konular
olmustur.

Buna ragmen yapilan aragtirmalarin sonuglan
birbirine z1t ve ¢ok zaman tutarsiz bulunmustur.
Ornegin sizofreniye eslik eden OKB sikhig1 %
1,1 ile 60, panik bozukluk siklig1 ise % 6 ile 63
arasinda degisen oranlarda bildirilmektedir. Li-
teratiirdeki ilk caligmalarda sizofrenide OKB
belirtilerinin varhig1 daha iyi bir gidigle iligkilen-
dirilmigken son yillardaki ¢aligmalarda sizofre-
nide OKB belirtilerinin noropsikolojik islevsel-
likte daha biiyiik bir gerileme ve daha kétii son-
lanima neden oldugu vurgulanmaktadir (4).

SIZOFRENIDE OBSESIF KOMPULSIF
BOZUKLUK KOMORBIDITESI

Obsesif kompulsif bozukluk ile sizofreni arasin-

daki iliski yiiz yildan uzun siiredir hekimlerin
zihnini kangtirmigtir. Obsesif kompulsif fene-
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monler, psikotik fenomenleri andirabildifi ve
bunlarla i¢ ig;e’ gecebildigi icin bu klinik ortiis-
meyi sergileyen hastalarin tamnmalart ve teda-
vileri zor olmustur. Bir¢cok eski hekim obsesif
kompulsif fenomenleri sizofreninin bir parcasi
olarak diigiinmiis ve bu hastalar: obsesif kom-
pulsif sizofreni olarak tamimlamistir. Hatta ob-
sesif kompulsif belirtilerin koruyucu olabilecegi
ve sizofrenik yikima girmig kistlerin psikotik
dezorganizasyonuna karg1 savunma olarak obse-
sif kompulsif belirtiler gelistirdikleri fikri ortaya
atilmigtir. Son ¢aligmalarda obsesif kompulsif
belirtileri bulunmayan sizofrenlerle karsilagtinl-
diginda obsesif kompulsif belirtileri olan sizof-
reni hastalarinda global islevsellifin ve progno-
zun daha kotii oldugu, ayrica noropsikiyatrik bo-
zukluklara daha sik rastlandig saptanmugtir (),

Genellikle obsesyonlarin sizofrenideki psikotik
fenomenlerden farkli ve ayrilabilir olduklan dii-
stiniiliir. Ancak, klinik olarak ayrim yapmak sik-
likla zordur. Hem obsesyonlar, hem de hezeyan-
lar yanls, sagma ve asir1 fikirlere dayanir ve ic-
gorii temelinde aynlabilir olduklar var sayilabi-
lir. Bu noktada klinik sagduyu basit ve agiktir.
Obsesyonlar genellikle ego-distoniktir. .Heze-
yanlar ¢ogunlukla ego-sintoniktir. Obsesyonlari
olan hastalar obsesyonlarm kendi zihinlerinden
gelmekte oldugunu fark ederler ve bunian pato-
lojik zorlamalar seklinde goriirler. Hezeyanlar
ise hasta tarafindan benimsenir ve inanilir. Buna
gore obsesyonlarla hezeyanlar arasinda agikca
icgoriiniin korunmasi ve zorlayici diisiincelere ve
davranslara direnme yetisiyle ayirim yapihr ©),

Ne yazik ki, gercek klinik uygulamada bu tiir
basit ve keskin ayrnimlar gecerli olmamaktadir.
Obsesif hastalar obsesyonlarina karsi tiimiiyle
korunmus i¢goriiden, tiimiiyle kaybolmus bir i¢-
goriiye uzanan bir yelpaze sergilerler. Obsesif
hezeyanlar karma hezeyanlardir, sekli obsesif,
icerigi psikotiktir. Obsesif hezeyanlar bu neden-
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le sizofrenik fenomenlerden kesitsel olarak ayri-
lamayabilir.

Genel toplumdaki OKB sikhig1 % 2,5’tur. Sizof-
reni hastalarinda ortaya ¢ikan obsesif kompulsif
belirtilerin sikliginn ise % 1,1’den % 59,2’ye
dek degisen oranlarda oldugu bildirilmigtir. Bu
tahminlerin bu derece degisiklik gostermesinin
baglica nedeni obsesif fenomenleri hezeyanlar-
dan ayirmanin sanildigi kadar kolay olmamasi-
dir. Ayrica farkli hasta 6rneklemleri, farkli OKB
ve sizofreni tammlarinm kullanilmig olmasi ve
calismalann yalnizca obsesif kompulsif bozuk-
luk belirtilerinin mi, yoksa obsesif kompulsif
bozuklugun mu arandigina, yagam boyu mu,
yoksa nokta prevelans mu bildirdiklerine gore
degisik sonuglar elde edilmistir (7).

Zohar obsesif kompulsif belirtileri olan sizof-
renlere ‘“‘sizo-obsesif” alt tipi tanimlamasim
Onermis, farmakolojik yanit ve epidemiyolojik
verilere dayanilarak birgcok yazar tarafindan da
bu goriis desteklenmigtir.

Obsesif kompulsif sizofreni grubunda prefrontal
yiiriitiici islemlerde ve negatif belirtilerde an-
laml: 6l¢iide daha fazla bozukluk tespit etmis-
lerdir ®),

Obsesif kompulsif sizofreni hastalaridaki bilig-
sel kayrplarin tek bagmna OKB olan hastalarinki-
ne benzer oldugunu ve bu hastalarin antiobses-
yonel ajanlarla tedaviye iyi yamt verdikleri bu-
lunmustur. Bu verilerle sizofrenideki obsesif
kompulsif belirtilerin sizofreni hastalarindan zi-
yade OKB’ye daha ¢ok benzedikleri ve gizofre-
nik belirtilerden ayr olduklart sonucuna ulagil-
maktadir. Obsesif kompulsif sizofrenisi olan
hastalarda daha alevli psikotik belirtiler, daha
fazla noropsikolojik bozulma ve daha uzun has-
tane yatig siireleri bulgularini temel alan baz:
hekimler bu hastalarm ayn bir sizofrent alt gru-
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bu olusturabileceklerini savunmustur (9,

Sizofreni ve OKB’nin altinda yatan mekanizma-
larin norofizyolojik ve noroanatomik iligkileri
komplekstir. Her iki bozuklukta da frontal lob
patolojisi kanitlanmig olmasina ragmen, islevsel
norogoériintiileme ile sizofrenide prefrontal hipo-
aktivitenin, OKB’de ise, prefrontal kortekste
artmig metabolik aktivitenin oldugu gosterilmis-
tir. Norofizyolojik testlerde sizofreni ve
OKB’deki bozulmus performansin, daha ¢ok si-
zofrenide ve hastalifin negatif semptomlarinin
agirligi ile frontal lob disfonksiyonu ile baglan-
tili oldugu bulunmugtur. Frontal lob patolojisi
sizofreni ve OKB’nin bir pargasidir. Fakat altta
yatan noral devreler, farklt yapilar ve farkli no-
rotransmitterler igerir. Sizofrenideki hipofronta-
litede frontal korteksteki dopaminerjik defisit
altta yatan neden olabilir. OKB’de en belirgin

nedenin serotonerjik bozukluk olduguna inanilir
(10,12).

Erigkin sizofreni hastalarinda obsesif kompiilsiv
bozukluk giderek daha fazla tanimlanmaya bas-
lamigtir. Adolesan sizofrenilerde OKB komor-
biditesi ise heniiz iyi aragtirilmamis olmakla bir-
likte, belirtilerin dikkate deger oranda OKB ile
birlikte basladigi gbzlenmektedir. Amerika Bir-
lesik Devletleri’'nde adolesan gizofreni hastala-
riyla yapilan bir ¢alismada hastalarin % 26°smin
OKB tam Slgiilerini karsiladig: saptanmig olup,
bu bulgular erigkin sizofren hastalardaki OKB
orani ile uyumlu bulunmugtur (1D,

Ayrica, hastaligl basladigt zaman herhangi bir
obsesif kompiilsiv semptomu yokken atipik an-
tipsikotik alimindan 2-4 hafta sonra OK semp-
tomlar: ¢tkaran hastalarm da gozard: edilmeme-
si gerekir.

Hastanemizde 2002 yilinda yapilan ve yatarak
tedavi edilen 100 sizofreni hastasina SCID-I,
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Pozitif belirtileri degerlendirme 6lgegi (SAPS),
Negatif belirtileri  degerlendirme  6lcegi
(SANS), Yale-Brown obsesyon-kompulsiyon
olcegi uygulanan bir ¢alismada, hastalarm %
16’sinda OKB tespit edilmis, % 17’sinin ise ob-
sesif kompulsif spektrum i¢inde oldugu saptan-
mustir (13),

SIZOFREN HASTALARDA PANIK BO-
ZUKLUK

Panik bozukluk genel niifusta % 1-2 oraminda
goriiliir. Yasam boyu panik atak yasayabilme
orant ise % 6,5-% 16.4’diir (14.15),

Sizofreni hastalarinda panik atak baskin bir bi-
cimde goriilebilir. Bazen hastahigin kendisi fe-
nomonolojik olarak panik atak olarak ortaya ¢i-
kabilir. Hatta baz1 sizofreni hastalar panik bo-
zukluk tanisi i¢in gereken tiim olciitleri kargilar-
lar. Bununla birlikte gizofreniye eslik eden pa-
nik sendromlar {izerinde ancak son zamanlarda
cahisilmaya baslanmistir. Panik ataklann sizof-
reni gelisme riskinde artisla iliskili oldugu dii-
siincesi de ileri siiriilmektedir.

Aryle’nin (1990) yaptig1 bir ¢alismada sizofren
tanisi ile izlenen hastalarm % 35’inde diizenli
olarak ortaya c¢ikan panik atak bulgularinin ol-
dugunu tespit etmigtir. Aymi ¢aligmada hastala-
rin % 20’sinde sosyal fobi oldugu bildirilmistir.
Cutler ve Siris (1991) yaptiklan bir calismada
sizofreni hastalarinin % 24’iinde panik atak tes-
pit etmistir.

Bayle ve ark. sizofrenide hayat boyu panik atak
sikligim % 47,5 olarak bildirmigtir. Vakalarn %
31,5’inde sizofreni baglangicinda panik bozuk-
luk belirtilerinin énde geldigi bulunmugtur (16),

ok sayida ilag, yan etki olarak anksiyete yara-
tabilir ve bircok tibbi durum anksiyete sendrom-
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larma yol agabilir (6rn. aritmiler, hipoglisemi,
hipertiroidizm). Akatizi antipsikotiklerin ve di-
ger bazi ilaglarin yarattig, anksiyete bozuklugu
klinigiyle benzerlikler gosteren, ekstrapiramidal
bir sendromdur. Hastalar kas gerginligi veya
motor huzursuzluk duygusu yasarlar, yerinde
duramaz gibidirler veya “durduklan yerde
adimlarlar”. Bu motor belirtiyi psigik anksiyete,
psikotik ajitasyon veya ajite depresyondan ayir-
mak zordur. Sizofreni hastalarinin ayn1 zaman-
da tibben de hasta olabileceklerini animsamak
onemlidir. Bu tibbi durumlann tedavi edilebil-
meleri i¢in klinik ipuglari izlenmelidir. Ruhsal
hastaliklarda tiikketimlerinin arttig1 bilinen kafe-
in ve nikotin dahil kotiiye kullanilan maddeler
de entoksikasyon veya madde yoksunlugu sira-

sinda siklikla anksiyete belirtilerine yol acarlar
(16,17).

Panik atak varlig1 sizofren hastalarda hem pozi-
tif, hem de negatif belirtilerin kotiilesmesine ne-
den olur. Bu nedenle panik atak belirtileri olan
sizofreni hastalarinda panik tedavisi hem pozi-
tif, hem de negatif belirtilerin azalmasina katki-
da bulunurken hastaligin kotiiye gidisini de ya-
vaslatmaktadir.

SIZOFRENIDE SOSYAL ANKSIYETE

Genel toplumda sosyal anksiyete siktir. Sizofre-
ni Oykiisii i¢inde genellikle taninmazlar, kronik-
lesme siireci ile de yakindan iligkilidir. Sizofre-
nideki sosyal anksiyetenin % 13-39 arasinda de-

cwe

gistigi belirtilmektedir.

Sosyal anksiyeteli insanlar giinliik aktivitelerin-
de, is rollerinde ve sosyal iligkilerinde hatir1 sa-
yilir derecede zarar goriir, ag1 ¢ekerler. Sizofre-
niye eklenen sosyal anksiyete bozuklugu du-
rumlarinda, hastalarda i, meslek, sosyallesme
ve kisisel doyum bozulmustur. Sosyal anksiyete
bozuklugu olan sizofren hastalar alkol-madde
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kotiiye kullammi veya bagimhiligi i¢in yiiksek
riske sahiptir. Genel populasyondan daha yiik-
sek oranda madde kétiiye kullanimi ve bagimli-
ligimin ortaya ¢ikmasi, daha yiiksek impulsifite
ve intiharlarin nedenleri olabilir.

Sosyal anksiyetenin varlig1 aym zamanda gizof-
reni hastalarinda hayat kalitesinin diigmesine
belirgin olarak katkida bulunur. Bu nedenle sos-
yal anksiyete ile sizofreninin birlikte bulundugu
hastalarin kapsamli degerlendirme ve tedavisi,
hem klinik, hem de sosyal sonuglar iyilestirir.
Sizofren hastalarda tedavi amaciyla kullanilan
olanzapin ve klozapinin sosyal anksiyeteye de
yol acabildigine dair yayinlar mevcuttur (18,

Sizofrenide Posttravmatik Stres Bozuklugu

Posttravmatik stres bozuklugu ve sizofreni ilig-
kisi heniiz yeterince incelenmemigtir. Fakat bu
iki bozuklugun bir arada bulunmasinin, bekle-
nenden daha yaygin olduguna dair bulgular bil-
dirilmektedir. Sizofreni hastalarinin hospitali-
zasyonu strasinda tedavi uygulanirken, psiko-
zun stabilizasyonuna ve biligsel ‘dezorganizas-
yonun diizelmesine odaklanilmakta, siklikla
PTSD semptomlar1 gdzden kagirilmakta ve te-
davi edilmemektedir.

Mueser ve ark., 275 hastayla yaptiklar1 bir ¢alig-
mada hastalarin % 43’tiniin PTSD kriterlerini
doldurdugu halde, ancak bunlarin % 2’sine
PTSD ek tanisimin kondugunu tespit etmistir.
Bu hastalarin yaklagik % 98’inin travmanin en
az bir tiiriine maruz kaldiklan gosterilmigtir. Si-
zofreni hastalari zayif biligsel kapasiteleri, has-
tanede uzun kalig siireleri, siireklilik gosteren
yerlerinin olmamasi, olumsuz yasam kosullan
ve yetersiz kigiler arasi iligkilerinden dolay:
PTSD gelistirmeye yatkinlik yoniinden olduk¢a
yiiksek bir risk grubunu olusturmaktadir (19,
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Sauter ve arkadaglar1, hem PTSD hem de psiko-
tik bozuklugu olan hastalarda paranoya, potan-
siyei siddet gibi psikotik semptomlarin daha
fazla bulundugunu ileri siirmiistiir. Shaw ve
ark., yatarak tedavi goren ve psikozu diizelen
hastalarda % 52 oraninda postpsikotik PTSD
tespit ettiklerini bildirmigtir.

Hammer ve ark. PTSD’li hastalarda psikotik
semptomlarin varlig: ile PTSD semptomiannin
siddeti arasinda kuvvetli bir pozitif iligkinin ol-
dugunu gostermistir (202D,

SONUC

Sizofrenide anksiyete komorbitesiyle hastalifin
siddeti artar, daha yiiksek dozda ilaca gereksi-
nim duyulur, saglik kurumlarina bagvuru daha
sik olur, daha uzun siireli hospitalizasyon gere-
kir, kroniklegme stireci lizlanir ve yikinu artar.
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