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OZET

Sizofreni pozitif, negatif belirtiler, bilissel bozulma,
dezorganizsayon ve benzeri boyutlardan olusan ve bu
boyutlarin farkli dizeylerde kesisimi nedeniyle farkh
goruntmlerle karsimiza gikan bir bozukluktur. Sizofreni
benzeri tablolarin tanimlanmasi ilk olarak sizofreni
hastalarinin ailelerinde psikoz benzeri belirtilerin bir
yigilim gdsterdidi izlenimine dayanmaktadir. Sonrasinda
yapilan calismalarda paranoid, sizoid ve sizotipal kisilik
bozukluklari bu spektrumda sizofreniyle karsilastirilarak
incelenmistir. Ozellikle sizotipal kisilik bozuklugunun bir
kisilik bozuklugu olmaktan cok farkli sizotipi boyutlarinin
bir arada ve yogun olarak goéruldagu, ilerleyici olmayan
bir sizofreni spektrum bozuklugu oldugu dusincesi
giderek baskin hale gelmektedir. Kisilik bozukluklar
icinde sizofreni ile en fazla genetik ortakhgi bulunan
sizotipal kisilik bozuklugudur. Sizotipi terimi ilk kez
sizofreni benzeri psikoz fenotipi olarak tanimlanmistir.
GinUmuze kadar yapilan calismalarla sizotipinin, tipki
sizofreni gibi farkli boyutlarinin oldugu ve bu boyutlarin
klinik olmayan populasyonda ve psikoz riski altindaki
bireylerde yaygin olarak karsiliginin oldugu gosterilmistir.
Ayni zamanda sizofreni ve sizotipinin birbiriyle iliskili
boyutlarinin benzer noérobiyolojik temelleri oldugu
bulunmustur. Tanimi geregi sizofreni prodromu ancak
sizofreni gelismis hastalarda geriye yonelik adi konabile-
cek bir durumdur. Bu nedenle sizotipal kisilik bozuklugu
ve yuksek sizotipi sizofreni prodromunu yansitmaktan
ziyade yelpazenin icinde yer alan bir yatkinhk gdsterge-
sidir.  Psikoz  etiyopatogenezinin  aydinlatiimasi,
sizofreninin erken tanisi, duyarllastirici etkenlere mida-
hale ve psikotik kirlmanin énlenmesi acisindan sinirda
yer alan bu olgularin tanimlanmasi 6nem tasimaktadir.
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SUMMARY

Schizophrenia is a disorder that consists of positive, ne-
gative symptoms, cognitive impairment, disorganization
and various dimensions and manifested as several clini-
cal appearances because of different intersections of
these dimensions at different levels. The description of
the schizophrenia-like clinical picture is based primarily
on the finding that psychosis-like symptoms have accu-
mulated in families of patients with schizophrenia. The
following studies have examined paranoid, schizoid and
schizotypal personality disorders in this spectrum by
comparing them to schizophrenia. The idea intensely
becomes more dominant in the literature that especially
schizotypal personality disorder (SPD) is a non-progres-
sive schizophrenia spectrum disorder in which different
dimensions of schizotypy are seen together rather than a
personality disorder. Among the personality disorders,
SPD has the strongest genetic relationship with
schizophrenia. The term schizotypy was first described as
a schizophrenia-like psychosis phenotype. To date, stu-
dies have shown schizotypy has different dimensions,
such as schizophrenia, and that reflections of these
dimensions are common in non-clinical populations and
individuals at risk for psychosis. At the same time, several
studies found related dimensions of schizophrenia and
schizotypy have similar neurobiological bases. As per the
definiton of prodrome is a condition can only be defined
retrospectively in patients with schizophrenia. Therefore,
schizotypal personality disorder and high schizotypy are
predisposition indicators within the spectrum rather
than reflecting the schizophrenia prodrome. Identifying
of these borderline cases is important for uncovering
etiopathogenesis of psychosis, early diagnosis of
schizophrenia, intervention to predisposing factors and
prevention of psychotic break.

Key Words: Schizotypy, schizotypal personality disotder,
high risk for psychosis
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GIRIS

Kraepelin tarafindan tanimlanan “dementia prea-
cox’a iligkin baz1 temel Ozelliklerin farkh
siddetlerde, acik olmayan sekilde goriilebildigi
Bleuler tarafindan gozlemlenmistir. Ik kez
Kraepelin ve Bleuler’in sizofreni hastalarinin
akrabalarinda tam olarak sizofreni semptomatolo-
jisini gostermeyen ancak tuhaf davrams ve kisilik
ozelliklerine sahip bireyler olduguna isaret
etmesinin ardindan, yapilan ¢ok sayida calismada
sizofreni akrabalarinda ve genel toplumda mantikh
diisinmede bozulma, tuhaf algisal yasantilar, moti-
vasyon kaybi gibi sizofreni benzeri belirtilerin
sanilandan yaygin oldugu gosterilmistir (1). Yapilan
gozlem ve izlem calismalarinda bu vakalarin 6nemli
bir kisminin sizofreniye doniismedigi, stabil
seyrettigi ortaya konmustur. Psikoz ve nevroz
siirinda bulunan olgularin sizofreni spektrumuna
dahil edilmesi i¢in net ol¢iitler olmamakla birlikte
ailesel yigilim gostermeleri ve benzer belirti
kiimelerini paylagsmalar1 esas olarak alinmistir.
Daha sonra Kety ve arkadaslarnt psikotik
bozukluklarin ortak bir ailesel yigilim gdstermesi
nedeniyle tiim bu bozukluklar1 kapsayan sizofreni
spektrumu terimini tanimlamstir (2). Giiniimiizde
yapilan calismalar biiyitk oranda bu spektrum
icinde farkli goriingiilerde ortaya c¢ikan psikotik
tablolarin birbirinden ayrildig1 ve kesistigi diizey-
lerin aragtirilmasina dayanmaktadir.

Sizofreni spektrumunun incelenmesinde psikozun
farkli yanlarini yansitan boyutlar1 iginde
barindirmasi, risk altinda olmayan bireylerdeki
Orilintiileri de anlamaya olanak vermesi agisindan
sizotipi kavrami énem tagimaktadir. Ozellikle son
20 yilda yapilan izlem, toplum tabanli ve kesitsel
caligmalar ise boyutsal ve yar1 boyutsal yaklagimin
birlikte ele alindigi hibrid yaklagimin sizotipinin
yapisini daha iyi ortaya koydugunu, nérogelisimsel
ve genetik bozuklugu aciklamada daha iyi bir
model oldugunu, risk altindaki bireyler ve diger
psikiyatrik hastaliklarda sizotipinin roliini yiiksek
giicte Ongordiiginii gostermektedir(3). Bu yazida
sizotipi, sizotipal kisilik bozuklugu ve bunlarin ka-
tegorik bir tani olarak sizofreni ile iligkisi ile
sizofreni aragtirmalarindaki yerleri tartisimistir.
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Sizotipi Kavram ve Gelisimi

Sizofreni spektrumundan bahsedilirken literatiirde
sizotipi, sizotipal kisilik, genig psikoz fenotipi,
psikoz yatkinligi, psikoz benzeri yasanti gibi
kavramlarin sik¢a birbirinin yerine kullanildig:
gorilmektedir. Bu durumun simirdaki olgulara
yaklasimda bulamikligi arttirdifi goriilmektedir.
Belirti diizeyinde bakildiginda, afektif ve nonafek-
tif psikotik bozukluklar ile risk altindaki bireyler
disinda saglikli populasyonda da goriildiigii bilinen
“psikotik yasantilar” gizotipiden farkli olarak
psikotik belirtilerin gelip gecici ve silik formlaridir
(3). Sizotipi ise siireklilik gosteren bir Oriintiiyi
ifade etmektedir. Atentie psikoz sendromu ve yiik-
sek psikoz riski ise yalnizca pozitif belirtilerin siklik,
sidddet ve islevsellik iizerine etkisine gore
tanimlanan farkli klinik antitelerdir (4). Sizotipi
klinik bir durumu gostermemekte, sozgelimi
sizotipisi olan bir bireyden degil sizotipi diizeyi yiik-
sek bir bireyden bahsedilebilmektedir. Farkh
siniflandirma yaklagimlari bulunmakla birlikte
sizotipi en ¢ok kullanilan yaklasimda, sizofreni
belirtilerini yansitacak sekilde pozitif sizotipi,
negatif sizotipi ve dezorganize sizotipi olmak tizere
birbiriyle etkilesim ve gecislerin oldugu gosterilen
icli model ile aciklanmaktadir (2,5). Farkli
boyutlarin ne kadar 6n planda olduguna gore
goriinim degismektedir. Sizotipal kisilik bozuklugu
ise degismez ve farkl klinik ozellikleri iceren bir
kisilik yapisina isaret etmektedir. Sizotipi
kavraminin farkli anlama gelen kullanimlarinin
Oniine gecilmesi icin aynt zamanda kavramin
gelisiminin tarihsel bir perpektifte ele alinmasi
gerekmektedir.

Sizofreni ile iliskili ancak psikotik bir fenotipi
tanimalamak igin sizotipi, ilk kez Sandor Rado
(1953) tarafindan tuhaf davramig ve diisiinceler,
cabuk sinirlenme, sosyal izolasyon, siiphecilik,
biiyiisel diisiince gibi 6zellikleri kapsayan “sizofreni
benzeri fenotip” anlaminda kullanilmistir (3,4).
Genetik yatkinhigin derecesine bagli olarak
sizofreni siddetinin hafiften siddetliye dogru
sireklilik gosterdigini belirtmistir. Daha sonra
Meehl (1962) sizotipiyi sizofreniye genetik
yatkinlig1 gosteren bir kisilik organizasyonu olarak
kavramsallastirmig ve genetik zemine oturtmustur.
Meehl’in modeline gore psikoza neden olan domi-
nant bir gen (sizogen) varliginda beyinde sinaptik
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kontrol mekanizmasinin yaygin olarak bozuldugu
bir ndronal entegrasyon kusuru olan hipokrisi
olugsmakta ve hipokrisi yatkinlig1 gdsteren latent bir
durum olan sizotaksiye neden olmaktadir (6,7).
Cevresel etkenlerin ve sizogenin ifadesini arttiran
diger genlerin etkisiyle bazi sizotaksik bireyler
sizotipal kisilik oriintiisii gelistirmektedir. Ilk 6ner-
mesinde sizotipinin dort temel klinik bulgusunu
haz alma kapasitesinde eksiklik, ambivalans, sosyal
anksiyete ve cagrisitmlarda hafif gevseme olarak
tanimlamistir. Modelde zaman icinde degisiklikler
yapmustir. Ornegin anhedoninin birincil olabilecegi
gibi, sosyal korku ile ilgili aversif kacinmaya ikincil
olarak ortaya cikabilecegini, yani c¢ekirdek
sizotipinin hedonik kapasitede azalmaya yol
acabilecegini one siirmistiir (8). Daha sonra
Tsuang ve ark. (2002) tarafindan sizotaksinin mo-
deline dair yapilan giincellemede negatif belirti ve
noérolojik (norobilis, silik nérolojik belirtiler) belir-
tilerin temelde oldugu 6ne siiriilmiistiir (7). Meehl
sizotipiyi sinirlar belirli ve toplumda %10 oraninda
goriilen, bu bireylerin de %10’unun sizofreniye
doniistiigii klinik bir antite olarak tanimlamistir (4).
Bununla birlikte artik sizofreninin poligenik
kalitim gosterdigi bilinmektedir. Ayn1 zamanda ¢ok
sayida gen ve allel arasindaki etkilesim ve gen-cevre
etkilesiminin fenotipi belirledigi diistiniilmektedir
(3). Sizotaksi kavrami bu haliyle giiniimiizde tam
anlamiyla psikoz spektrumunun etiyopatogenezini
actklamada gecerli goriinmemekle Dbirlikte
“sizotipal kisilik bozuklugu”’nun DSM- IIT’te yer
bulmasina aracilik etmistir (7). Bunun yaninda
Meehl modelinin klinik olmayan populasyonu
incelemeye olanak tanimamasi nedeniyle uyuma
hizmet eden Oriintiilerden islevselligin bozuldugu
psikotik kirilmaya geciste etkenlerin neler
oldugunu arastirmaya imkan tanimamasindan
dolay1 kullanish olmadig 6ne siiriilmektedir (2).

Kisiligin tiim boyutlarinin kalitilabilir oldugu ve
ayn1 zamanda normal-hastalik diizeyleri arasinda
bir yelpazede siireklilik gostedigini One siiren
Eysenck sizotipiyi psikotisizm, ekstraversiyon,
norotisizm olmak iizere ii¢ faktorle aciklamaktadir
(9). Eysenck’in tanimladig1 psikotisizm beklendigi
iizere daha ¢ok pozitif belirtilerin hafif diizeydeki
yansimalarint icerirken, giiniimiizde bazi Kkisilik
modellerinde psikotisizmin psikopati ile yakin bir
kullanimi  oldugu vurgulanmalidir. Bunun
nedeninin sizofreniyi siddet iceren davranislarla
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yakin goren bir anlayisin yansimasi oldugu belir-
tilmektedir (10). Genetik modelleme acisindan
Eysenckian model giliniimiiz anlayisina daha cok
uymakla birlikte 6zellik (trait) ve hastalik ayrimini
yapmamasi ile elestirilmektedir. Eysenk modeline
benzer sekilde Claridge (1997) sizotipiyi psikozun
stirekliligi baglaminda aciklamigtir (11). Ona gore
normal kisilik yapisinin bir 6zelligi ve genel toplum-
da kisileraras1 farkliliklarin bir parcasi olarak
sizotipi genetik, cevresel ozellikler ve mizag 6zellik-
lerinin bileskesini yansitir ve hem klinik hem de
subklinik diizeyde normal dagilima uyacak sekilde
bir stireklilik gostermektedir. Buna anksiyete ve
anksiyete bozukluklar1 arasindaki iligkiyi Ornek
gostermektedir. Bu modelde sizotipi diger birgok
etken gibi sizofeni olusumunda gereklidir ama en
onemli faktér olmayabilir. Sizotipinin her zaman
hastalikla iligkili olmadigini, uyuma yonelik kisilik
ozelikleri olarak da hizmet edebilecegini One
sirmiis ve mutlu sizotip (happy schizotype)
kavramini 6ne stirmiistiir. Mutlu sizotipler pozitif
boyutun baskin oldugu ancak islevselligin
bozulmadig1 yaraticihik ve firetkenlikte artigla
giden, Kkisileraras: iliskilerde kisitlanmanin ve
biligsel dezorganizasyonun olmadig bireyler olarak
tanimlanmistir. Ayn1 zamanda sizofreniyi, hiper-
tansiyon olusumunda bircok metabolik etkenin rol
oynamasl, bazi kisilerde bunlardan bazilarinin daha
fazla 6ne citkmasi gibi bir tibbi model iizerinden
aciklamaya galigmistir (11).

Giiniimiizde yapilan ¢alismalarin bir kismu Rado ve
Meehl’in tam boyutsal olmayan yaklagimi ve diger
bir kismu ise Eysenck ve Claridge’in dnderlik ettigi
tam boyutsal yaklasimi desteklemektedir. Nitekim
psikopatoloji ve normal kisilik yapisinin ayrimina
dair net bulgularin olmamasi nedeniyle tiim kisilik
bozukluklarinin boyutsal olarak degerlendirilmesi
DSM 5’e de yansimis ve sizotipal kisilik bozuklugu
“Sizofreni ve iligkili diger psikotik bozukluklar”
bashig1 altinda konumlandiridmistir (12). Bununla
birlikte sizotipinin siirekliligi yaklagiminin ne
sizotipal kisilik bozuklugu ne de sizofreninin kate-
gorik bir tami olarak gecerliligini ¢liriitecek giicte
olmadigi  belirtilmektedir  (1,4).  Yapilan
caligmalarda sizotipi, sizotipal kisilik bozuklugu,
yiiksek psikoz riski, atentie psikoz sendromu gibi
kavramlarin birbirinin yerine kullanilabilmesi,
calismalarda kullanilan Olceklerin sizotipinin bazi
boyutlarini farkli degerlendirmesi gibi kavramsal ve
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yontemsel karigikliklarin bunda roliiniin oldugu
belirtilmektedir. Degerlendirme araclar1 teorik
olarak farkli kuramlari temel almaktadir. Ornegin
ilk ve hala ¢ok kullanilan 6lceklerden biri olan
Wisconsin Sizotipi Olgegi sizofreninin ézgiil gekir-
dek semptomlarinin temel alindigi Meehl bakig
agisina gore dizayn edilmistir. En cok kullanilan
olceklerden olan Sizotipal Kisilik Olgegi DSM
temelli bir 6lcektir. Claridge’in tam boyutsal mo-
delini esas alan O-LIFE (Oxford- Liverpool
Inventory of Feelings and Experience) 0zgiil olarak
diirtiisellik ve biligsel dezorganizasyon alt dlgekleri-
ni de icermektedir (13).

Endofenotip Yaklasimi

Sizofreninin norobilissel, genetik ve ndrofizyolojik
endofenotiplerinin hem genel toplumda hem de
genetik risk gruplarinda sizotipi puanlariyla
anlamli iligki gosterdigi bulunnustur. Bu nedenle ve
ayn1 zamanda subklinik gruplarda calismaya izin
veren Ozelliginden dolayr hastaligin evreleri,
kullanilan ilaclarin etkisi gibi durumsal etkenlerden
etkilenmemesi nedeniyle sizotipinin bir en-
dofenotip oldugu dusiintilmektedir(14). Sizotipi
puani yiiksek olan bireylerin biiyiik oranda asikar
psikotik bir tablo gelistirmedigi ancak yiiksek
psikoz riski bulunan bireylerde sizotipinin yiiksek
oldugu gosterilmistir. Ayn1 zamanda yiiksek sizotipi
ve sizotipal kisilik bozuklugu varlig: yiiksek klinik
risk grubunun sizofreniye doniisiim hizinda artig ile
iligkilidir (15). Yalnizca duyarlilik degil dayaniklilik
(resilience) ile ilgili etkenlerin degerlendirilmesi
acisindan da sizotipi Onem kazanmaktadir.
Endofenotip yaklagimi, yatkinligin
degerlendirilmesi ve klinik belirtilerle iligkisinde
sizotipi farkli alt boyutlara ayrilarak ele
almmaktadir.

Sizotipiye Boyutsal Yaklasim

Yapilan faktor analizi ¢calismalarindan elde edilen
sonuglara gore sizotipal oOzelliklerin sizofreniye
benzer sekilde pozitif, negatif ve dezorganizasyon
boyutlarin1  igerdigi  distiniilmektedir (13).
Literatiirde iki (pozitif ve negatif) ve dort faktorlii
(6rn. biligsel algisal, negatif, dezorganize, para-
noid) modeller de mevcut olmakla birlikte
aragtirmalarda en cok kullanilan yapi ti¢ faktorli
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modeldir (13). Bir ¢calismada her biri farkli kromo-
zom bolgeleriyle yiiksek baglantisallik gOsteren
negatif sizotipi, pozitif sizotipi, kisilerarasi
duyarlilik ve sosyal izolasyon/ice doniiklitk
boyutlarindan olusan 4 faktorlii modelin yapiyr iyi
acikladigi bulunmustur (16). Sizotipal kisilik
bozuklugu (STKB) tanist icin DSM-IV’te
tanimlanan 9 maddenin esas alindig1 faktor analiz-
lerinde biligsel algisal boyut (biiyiisel diisiince,
tuhaf algisal yasantilar, referans ve paranoid
diisiinceleri), kisilerarasi1 boyut (yakin arkadas
iliskilerinin yoklugu, smirh affekt, yersiz sosyal
anksiyete ve paranoid diisiinceler) ve dezorgani-
zasyon boyutu (tuhaf konugma ve tuhaf
davraniglar) olmak iizere ¢ faktdre isaret
edilmistir. Pozitif sizotipi biligsel- algisal boyutu,
negatif sizotipi kisilerarast boyutu, dezorganize
sizotipi dezorganize boyutu kapsamaktadir (5).
Yakin zamanda yapilan calismalarda ise sizotipiyi
acgiklamada sadece biligsel-algisal ve dezorganizas-
yon boyutlariin tutarli olarak gecerli bulundugu
goriilmektedir. ~ Paraonid  dislinceler  ve
siipheciligin paranoid kisilik bozuklugu; yakin
arkadag yoklugunun sizoid kisilik bozuklugu ile
ortiismesi, sosyal anksiyetenin 06zgiil olmamasi,
diger kisilik bozukluklarinda da yaygin olarak
goriilebilmesi nedeniyle bu faktorlerden olusan
kisilerarast ~ boyutun  kullanish ~ olmadig1
diisiiniilmektedir. STKB’ye en yiiksek dzgiilliigii ise
dezorganizasyon boyutunun gosterdigi
bulunmustur (5).

Kisilik o6zellikleri, esikalti durumlar ve ruhsal
hastaliklar arasinda gegislerin net olmamasi
nedeniyle baglanti kurmak zor olmaktadir. Tam
boyutsal yaklagimda normal kisilik boyutlarinin
psikopatolojiye uzanan yelpazede bir dagilim
gosterdigi disiinilmektedir. Caligmalarda en ¢ok
kullanilan bes faktor kisilik modelinde nérotisizim,
disa doniiklik, deneyime aciklik, sorumluluk ve
yumusak bashilik boyutlar1 degerlendirilmektedir.
Metaanaliz calismalarinda sizotipinin bu modelle
temsil edilemeyecegi saptanmistir (8,17). Bununla
birlikte psikotisizm/pozitif sizotipinin normal kisilik
yapisindan ayr1 bir kiimelenme gosterdigine dair
daha tutarli bulgular mevcuttur (8). Yapilan
calismalarda baska tutarli bir bulgu olarak negatif
semptomlar diisiik disadoniikliik ve negatif sizotipi
ile iligkili bulunurken; gercegi degerlendirmede
bozulma ile pozitif sizotipi arasinda anlamh iligki
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gosterilmistir (18,19).

Yeni bir bakis olarak psikopatolojide hiyerarsik
taksonomi (HiTOP;The Hierarchical Taxonomy of
Psychopathology) yaklagimi fenomenolojik anlam-
da boyutsal bir perspektif sunmaktadir. Bu
yaklagimda temel alinan belirti kiimeleri ve kisilik
boyutlarinin degerlendirildigi bilyiik 6rneklemli bir
calismada psikotik hastalar ve psikotik herhangi bir
bozuklugu olmayan kontroller degerlendirilmistir
(19). Porzitif sizotipi/psikotisizm boyutlar1 tiim
orneklemde normal kisilik yapisindan ayrilirken,
negatif sizotipi/ kayitsizlik (detachment) ile normal
kisilik yapisinin bir boyutu olan disiik
disadoniiklilk ayni kiime icinde yer almistir.
Boylece pozitif semptomlar ve psikotisizm bir
tarafta, negatif semptomlar ve kayitsizhik diger
tarafta olmak tizere psikotik yelpazenin iki boyuta
indirgenebilecegi one siirilmistiir (19).

Farkli boyutlarin farkli norobiyolojik temellere
dayandigi ve sizofreni ile genetik iliskileri
bakimindan da birbirinden ayirt edilebilecegi 6ne
sturiilmektedir. Bazi  ¢aligmalarda  pozitif,
bazilarinda ise negatif boyutun sizofreniye genetik
yatkinlikla iligkili oldugu saptanmustir (19,20). Her
iki boyutla iligkili ortak genlerin olmasi biiyiik
olasiliktir. Sizotipinin farkli boyutlariyla sizofrenide
yatkinlik ve ndrogelisimsel bozukluga isaret eden
bir gosterge oldugu diisiiniilmektedir. Sizofreni igin
ailesel risk grubundaki adolesanlarda minér fiziksel
anomali, yiriitiici iglevler ve ince motor beceri-
lerindeki bozulma negatif sizotipi ile iliskili
bulunmustur (21). Sizofreni akrabalarinda ozellikle
hem negatif hem de pozitif sizotipi siddeti daha
fazla bulunurken bagka bir caliymada hastalarda
Schneiderian belirti varlifinda akrabalarda yine her
iki sizotipi boyutu daha yiliksek saptanmuistir.
Benzer olarak sizofreni akrabalarinda sosyal-
kisileraras1 boyutta daha fazla, biligsel- algisal ve
dezorganize boyutlarinda daha az olmak iizere tiim
sizotipi boyutlarinda yiikseklik saptanmigtir
(19,20).

Norobiyolojik yatkinligin farkl gériingiileri olarak
sizotipi boyutlar1 arasindaki etkilesimin psikozun
farkl klinik goriiniimlerinin ortaya ¢ikisi hakkinda
bilgi verebilecegi disiiniilmektedir. Psikotik belir-
tisi olmayan ancak farkli nedenlerle psikiyatrik
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yardim almak icin tedavi bagvurusu olan 34
adolesanin 3 yillik izlem calismasinda baglangictaki
negatif ve dezorganize boyutun stabil seyrettigi
ancak pozitif boyutta anlamli azalma oldugu, ilk
Ol¢timlerdeki negatif boyutun 3 yil sonunda pozitif
boyut diizeyinde yiikselmeyi Ongdrdiigli, bunda
dezorganize boyutun aracilik ettigi gosterilmistir
(22). Bu sonuca gore kiintlesmis veya azalmig
duygulanimin dezorganize davranis ve konusmayla
birlikteliginin biligsel- algisal anormalliklerin
siddetlenmesi veya siiregen hale gelmesine neden
oldugu cikarimi yapilmustir. Baska bir izlem
calismasinda tek basina pozitif boyutta yiikseklik
diger boyutlara gore tedavi arayisinin daha fazla
olmasiyla iligkili bulunmustur (23). Bu durum po-
zitif  boyutta  eslik eden  duygudurum
semptomlarimin daha fazla olmasiyla iligkili olabilir.
Keza izlem galismalarinda pozitif sizotipi afektif
disregiilasyon ve olumsuz kendilik algistyla iligkili
bulunurken, negatif sizotipi sizoid kisilik 6zellik-
lerinde yiiksekligin olumlu kendilik algisinda azal-
ma ve Odil arayisinda azalma ile iligkisi
gosterilmistir (10,24). Ulkemizde TiirkSch yapilan
yakin tarihli toplum tabanl bir izlem calismasinda
hem manik hem depresif dénemler olmak iizere
duydurum epizodlar1 ve pozitif boyuta isaret eden
pozitif psikotik yasantilar arasinda anlamli iligki
bulunmustur. Bu c¢alismada 6 yillik izlemde
duygudurum epizodlar1 ve pozitif psikotik
yasantilarin birbirinin gelisimini anlamli diizeyde
yordadigi saptanmuistir (25).

Sizotipal Kisilik Bozuklugu

Farkli sizotipi boyutlarinin bir araya geldigi,
sizofeni yatkinligimin normal populasyona gore
yiksek oldugu STKB A kiimesi kisilik
bozukluklarindan olup, sizofreni yelpazesi iginde
yer almaktadir. Referans diisiinceleri, biiyiisel
dusiinceler, acayip inaniglar, tuhaf algisal yasantilar
gibi bilissel veya algisal carpikliklarin ve alisiimigin
disinda davraniglarin yani sira, yakin iliskilerden
rahatsizlik duyma ve yakin iligkilere girebilme
yetisinde bozulmayla giden siirekli bir Oriintii
olarak  tanimlanmaktadir  (5,12).  Kisilik
Bozukluklar1 Igin DSM 5 Alternatif Modeli
“Arastirilmasi  Gereken Alanlar” kapsaminda
iglinci bolimde yer almaktadir. Bu boliimde
kisilik bozukluklar1 icin boyutsal bir tanimlama
yapilmustir. Beg faktor kisilik kurami ¢ercevesinde
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kimlik, kendini yonlendirme, empati ve yakinlik
boyutlarinda belirgin yetersizlikle birlikte psikoti-
sizm (biligsel-algisal, tuhaf deneyim/inan¢ ve
eksantriklik) ve kopma (sig duygulanim, ice cek-
ilme, siiphecilik) boyutlarinda yiikselmeyle karak-
terize bir kisilik bozuklugu olarak tanimlanmustir
(12). Cesitli aile caligmalarinin sonuglarma gore
kisilik bozukluklarindan sizofreniyle en giiglii
genetik baglantiyt STKB paylagmaktadir (20).
STKB’nin diger kisilik bozukluklarina nazaran
psikotik dgelerin yogun oldugu bir kisilik orgiitlen-
mesi mi ya da psikozun temelde oldugu kronik
psikotik bir tablo mu oldugu konusunda uzlagt
bulunmamaktadir.

Epidemiyoloji

STKB yasam boyu prevalansinin %4 oldugu tahmin
edilmektedir. Erkeklerde (%4,2) kadinlara (%3,7)
gore daha sik oldugu gosterilmistir. Bosanmis olma
ve diisiik gelir diizeyi diger risk etkenleri arasinda
gosterilmistir(26). Sizotipiye isaret eden psikotik
yasantilar arasinda sanrilarin baskin oldugu
tablolarin erkeklerde, varsanilarin baskin oldugu
tablolarin ise kadinlarda daha sik oldugu
saptanmistor(3). Kisilik bozukluklarinda tani sta-
bilitesinin degerlendirildigi 10 yillik biz izlem
caligmasinda STKB tani stabilitesinin oldukca yiik-
sek oldugu gosterilmistir(22). STKB yiiksek
komorbidite = gostermektedir. Yasam  boyu
prevalans degerlendirildiginde borderline kisilik
bozuklugu (%?36,7), paranoid kisilik bozuklugu
(%20,2), sizoid kisilik bozuklugu (%?20), bipolar
bozukluk tip 1 ve tip 2 (%22,1; %14,2), obsesif
kompulsif bozukluk (%13,5) ve major depresif
bozukluk (%6,6) en sik komorbid durumlardir
(26).

Etiyoloji

STKB etiyopatogenezine yonelik ilk caligmalar
oncelikle sizofreni ile ailesel yigilim gosterdiginin
saptanmasinin ardindan sizofreni ile iligkisinin
incelenmesine dayanmaktadir Ailesel yigilimin
farkedilmesinden sonra yapilan epidemiyolojik,
genetik ve norobiyolojik calismalar STKB’nin bir
sizofreni spektrum bozuklugu oldugu hipotezini
desteklemistir(3).
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Genetik calismalar

STKB bulunan bireylerin kiiciik bir kisminda
sizofreniye ilerleme goriilse de yiiksek sizotipi ve
STKB’nin sizofreniye genetik yakinlikla iligkili
oldugunu gosterilmistir. Yakin zamanda yapilan
calismalarda sizofreni tanili annelerin ¢cocuklarinda
%18-48 oraninda STKB goriildiigii bulunmustur
(27). Yar1- boyutsal ve kategorik yaklagima gore
STKB, psikoz yelpazesinde yatkinlif1 gdsteren bir
durum olmanin 6tesinde basglibasina sinirlari belli
psikotik bir bozukluk olarak degerlendirilmektedir.
Buna isaret eden bir bulgu da en yiiksek
kalitilabilirlige sahip kisilik bozuklugu olmasidir
(26). Torgersen ve ark. STKB’nin kalitilabilirlik
oranini %61 olarak bildirmistir (28). STKB ile ilgili
genetik calismalar daha cok sizofreniyle ortak bir
aday gen bulmaya odaklanmistir. Baglanti
calismalarinda belli gen bolgeleri 6ne c¢iksa da bu
calismalarda etnik koken ve sizotipi Olgiim
araclarinin  etkisi degerlendirilmemistir (20).
Ulkemizde yapilan bir kohort caligmasinda genis
psikoz fenotipi boyunca pozitif sizotipiye isaret
eden psikotik yasantilardan psikotik bozukluk
ucuna gidildikce BDNF val-val polimorfizminin
artig gosterdigi bulunmustur (29). Bu durum
sizotipinin psikoz spektrumunda altta yatan genetik
bozuklugun derecesini yansitan bir gosterge olarak
degerlendirilebilecegi goriisiinii desteklemektedir.
Psikotik belirtiler ve sizotipi boyutlar1 arasindaki
iliski genetik calismalarda da desteklenmektedir.
Sizofreninin pozitif belirtileri ile akrabalardaki
pozitif sizotipinin ve hastalardaki negatif belirtiler-
le akrabalardaki negatif gizotipinin ortak kromo-
zomal bolgelerle anlamli baglanti gosterdigi
bulunmustur (30). Baska bir aday gen olan ve
presinaptik disbindin proteinini kodlayan distro-
brevin-binding protein 1 gen (DTNBP-1) polimor-
fizmi, voltaj bagimh L tipi kalsiyum kanallarinin
isleviyle ilgili olan ve bipolar bozukluk ve sizofreni
GWAS calismalarinda tutarli sonuclarin alindigi
CACNAI1C gen polimorfizmi (rs10067373) ve
dopamin ile iliskili DRD2, SLC6A3 ve MAOA
ekspresyon diizeyleri Ozellikle pozitif sizotipi ile
anlamli diizeyde iligkili bulunmustur (31,32).
Yapilan son metaanalizlerde sizofreni iligkisi gos-
terilen ve protein katlanmasi, RNA paketlenmesi,
DNA ve RNA proteinlerinin stabilizasyonunda
gorev alan zinc-finger proteinlerini kodlayan gen
(ZNF804A) polimorfizmleri ile sizotipi arasindaki
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iliskiye dair sonugclar tutarh degildir (33,34) .
Norogelisimsel ve psikososyal faktorler

Norogelisimsel modeli destekler sekilde obstetrik
komplikasyonlar ve gebelikte gegirilen viral
enfeksiyonlarin ~ sizotipi  riskini  arttirdig1
bulunmustur. Diisitk dogum agirligr ve diisiik bag
cevresinin erigskin donemde kadinlarda pozitif
sizotipi icin bir risk etkeni oldugu saptanmustir (5).
Genis Orneklemli bir Finlandiya kohort
calismasinda H3N2 influenza epidemisi sirasinda
gebeligin 6. ayinda viral maruziyeti olan kadinlarin
¢ocuklarinda erigkin donemde sizofreni ve sizotipal
kisilik ozelliklerinin yiiksek oranda gorildigi
bulunmustur (35). Farkli ¢aligmalarda silik nérolo-
jik belirtilerle pozitif, negatif ve dezorganize boyut-
lar arasinda anlaml iligkiler ortaya konmustur.
Cocukluk ¢ag1 travmalari, disiik ebeveyn bakimi,
ihmal gibi etkenlerin ozellikle kisilerarast has-
sasiyet boyutu olmak iizere sizotipi riskini arttirdigs
bildirilmistir (2). STKB’de anksiy6z baglanmanin
pozitif sizotipi, kagingan baglanmanin hem pozitif
hem negatif sizotipi ile iliskili bulunmustur (5).
Kronik stres hipotalamopitiiiter aks bozuklugu ile
ve hiperkortizolemi dopaminerjik disregiilasyonla
iligkilendirilmektedir. Thmal ve istismar gibi etken-
lerin mezolimbik dopaminerjik hiperaktivasyona
neden olarak pozitif sizotipiyi pekistirebilecegi
veya stiregen hale getirebilecegi One siirilmiistiir.
Erken olumsuz yasam olaylarinin dis diinyanin
giivensiz oldugu semasinin gelismesine, kisilerarasi
iligkilerde duyarliik ve daha ¢ok kendi
diisiincelerini referans aldigi bir diisiince seklinin
ortaya c¢ikmasina (self-referentiality), kendisi
hakkinda olumsuz cikarimlar, sosyal yalitim ve
bununla baglantili olarak fantezilerin, tuhaf
diigiince ve inaniglarin hakim oldugu bir biligsel
yapinin olusmasina neden olabilecegi
distiniilmektedir (2,36) Psikodinamik kurama gore
oral doneme fiksasyon nedeniyle oral ag¢ goziiliilitk
ve anne tarafindan cezalandirilma korkusu para-
noid diisiincelerin olusumuyla iligkilidir (36).

Norobilis ve Sosyal Bilis Calismalari

STKB’nda frontal islevleri yansitan islem bellegi,
dikkat ve bilgiyi geri ¢agirmada bozulma oldugu
gosterilmistir. Ayn1 zamanda islem bellegi ve
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karmagik dikkat 6zellikle kisilerarasi boyutla iligkili
bulunmustur (37). STKB’de yiiksek pozitif
sizotipinin yaraticilikla iligkili oldugu gosterilmistir
(38).

Sizofrenide sosyal bilisi degerlendiren metaanaliz
calismalariin sonuclarina gore sizofreni akrabalari
ve klinik olmayan populasyonda sizotipi skoru ytik-
sek olanlarda zihin kurami becerilerinde
bozulmanin daha fazla oldugu saptanmistir (22).
Pickup ve ark. yaptigi calismada tuhaf algisal
yasantilar ile metafor ve ironiyi kavrama becerileri
arasinda ters yonde anlamli iligki saptanmistir (39).
Universite 6grencilerinde yapilan bir calismada
pozitif sizotipi skorlar1 yiiksek olan grupta imay1
anlama ve biligsel empati skorlar1 disiik
bulunmustur (40). Klinik olmayan populasyonda
negatif sizotipi ile middle temporal girus, tem-
poropariyetal bileske ve medial prefrontal girus
aktivasyonlar1 arasinda pozitif yonde anlamli iligki
gosterilmistir (41).Bu bolgeler 6zellikle kendi iizer-
ine diisiinme ve perspektif almada anahtar rol
oynamaktadir. Gelisim doneminde sizotipi skoru
yiiksek bireylerin kisith metabiligsel, kisilerarasi
iliskiler ve sosyal biligsel kisitliliklar1 nedeniyle
zorlayict durumlarla basetme ve dig diinyayi
anlamlandirma becerilerinin yetersiz kaldigi, bu
durumun psikopatoloji  gelisimi icin risk
olusturdugu diisiiniilmektedir.

Norofizyoloji ve norogoriintilleme calismalar:

STKB’de ve saglikli bireylerde yiiksek pozitif
sizotipi varliginda cevresel uyaranlarin filtrelen-
mesinde bozukluga isaret eden 6n uyari inhibisy-
onu (OUI) bozuklugu gosterilmistir (42). Yiiksek
sizotipide sakkadik goz hareketlerinde bozulma
gbzlenmis olup, bu bozukluk striatum, talamus,
serebellum ve oksipital kortekste hipoaktivasyonla
iligkili bulunmustur(34). Striatal disfonksiyon ve
mezolimbik domaninerjik hiperaktivasyonun
odille iligkisiz uyaranlara abartili 6nem atfetme
(aberrant salience) araciligiyla sanrisal diislince
gelisimine neden oldugu disiiniilmektedir.
Nitekim yiiksek sizotipide mezolimbik dopaminer-
jik hiperaktivasyon ile abartili 6nem atfetme
arasinda pozitif; adaptif dnem atfetme arasinda
negatif yonde iliski bulunmustur (43).
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STKB’de tersine isaret eden sonuclar olsa da 6zel-
likle son donemde yapilan caligmalarda global
beyin hacmi, posterior singulat girus ve frontal
korteks gri cevher hacminde artis oldugu
gosterilmistir (37,44). Ayn1 zamanda tutarh bir
bulgu olarak siiperior temporal girus hacminde
azalma gosterilmistir (37). Temporal kortikal dis-
fonksiyona karsilik frontal kortikal hacimde artisin
psikotik kirilmadan koruyucu bir kompansasyon
mekanizmasi ve dayaniklilik gostergesi oldugu 6ne
stiriilmiistiir (2,5). Bununla birlikte frontotemporal
baglantiy1 saglayan uncinat fasikiil (UF) yapisinda
bozulma gosterilmistir. STKB’de bilateral UF
baglantisallifinda azalma bulunurken, kisilik
boyutlar1 agisindan degerlendirildiginde sag UF
baglantisalligi ve disa doniikliikk puani arasinda ayni
yonde iliski saptanmistir. Bu bulgu saglikli kon-
tollerde gozlenmemistir (44).

Tam ve degerlendirme

STKB tanis1i DSM-5e gore 9 maddeden 5’inin
karsilanmasi durumunda konmaktadir. ICD-10’da
STKB tanimlamast mevcut olmayip fenomenolojik
olarak benzeri olarak sizotipal bozukluk
tanimlanmistir. Sizotipal bozukluk biligsel, algisal,
konusma ve davranig kiimelerini olusturan belirti-
lerden en az 4’iiniin en az 2 y1l siire boyunca siirekli
veya tekrarlayici sekilde bulundugu sabit bir Oriintii
olarak tanimlanmigtir. Ayni zamanda bir kisilik
bozuklugu olarak degil sizofreni spektrum
bozuklugunun bir iyesi olarak
degerlendirilmektedir (6,12).

STKB’nin diger sizofreni spektrum bozukluklariyla
ayiricl tanist siniflandirma sistemlerindeki Olgiitlere
gore yapilabilir. Buna karsin sizofreni sinirinda
vakalarda psikotik belirtileri gorece zayif olgularda
zorluk yasanabilir. STKB’de siiregen ve siddetli
psikotik belirtilerin olmamasi, ilerleyici ndrobilisel
yikimla karakterize olmamasi sizofreniden
ayrilmasimni  saglayabilir. ~ Paranoid  kisilik
bozuklugunda tuhaf algisal yasantilar ve biiyiisel
disiince 6n planda degildir. Sizoid kisilik
bozuklugundan biligsel- algisal ve dezorganizasyon
boyutlariyla ayrilir(5,20). Birer sizotipi fenotipi
olarak degerlendirilen yiiksek riskli psikoz ve
atenilie psikoz sendromundan belirtilerin siklik,
siddet ve siresindeki farkliliklarla ayrilir. Genis
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orneklemli bir calismada STKB tanili bireylerin 2
yil icinde %40’min psikotik bir bozukluk tanisi
aldigr bulunmustur (45). Bununla birlikte stabil
seyreden olgularin daha fazla olmasi bir sizofreni
prodromu olmadigini diisiindiirmektedir (20).

STKB ve sizotipinin degerlendirildigi bir¢ok tanisal
arag vardir. Bunlardan Sizotipi icin Yapilandirilmig
Goriisme Olgegi- Gozden Gegirilmis Form (SIS-R)
en kapsamli arac niteligindedir (46). Tiirkce gecer-
lik ve giivenilirlik ¢alismasi yapilmis olan ve
sizotipiyi yansitan 6lgekler Sizotipal Kisilik Olcegi
ve Uluslarasi Bilesik Tan1 Goriismesi (UTBG)’dir.
En cok kulllanilan o6l¢eklerden olan Sizotipal
Kisilik Olcegi 74 maddeden olusan bir 6zbildirim
olgegidir. Ug faktorlii yapinin modeli daha iyi
acikladigr bulunmustur. Bu faktorler biligsel algisal
sizotipi (referans fikirleri, garip inanis-biiyiisel
duslince, siradisi algisal yasanti, siiphecilik),
kisilerarasi sizotipi (sosyal anksiyete, yakin arkadas
yoklugu, kisith duygulanim, siiphecilik), dezorga-
nize sizotipi(garip davranig, garip konusma)
boyutlarindan olugsmaktadir (47). UTBG psikotik
yasantilarin siklig1, neden oldugu zorlanma, yardim
arayist  ve islevsellikteki bozulmaya gore
olusturulmustur. Sanrilar ve varsanilar olmak iizere
psikotik belirtileri ve duygudurum belirtilerini
(depresif ve manik) Olcmektedir. Sizotipiyi
degerlendiren =~ O-LIFE(Oxford-  Liverpool
Inventory of Feelings and Experiences) ve CAPE
(Community Assesment pf Psychic Experiences)
gibi sizotipiyle birlikte farkl kisilik boyutlarmnin
incelendigi psikometrik Olcekler bulunmaktadir.
Bu olgeklerin biligsel performans boyutunu da ele
aldigi icin norobilissel islevlerin de
degerlendirildigi calismalarda yararli oldugu
bildirilmistir (13). CAPE-42 olceginin Tirkge
cevirisi  “Sizofrenide Gen-Cevre Etkilegsimi
Caligmasi Igin Avrupa Sizofreni Agi Dahilinde
Tiirkiye Sizofreni Agr Caligmasi” kapsaminda
yapilmugtir (48).

Tedavi

Etkinligi kanitlanmug bir tedavi olmamakla birlikte
psikoterapi ve psikofarnakolojik yaklagimlar
uygulanmaktadir. Tedavi daha ¢ok On plandaki
semptomlarin azaltilmasina ve kisinin sosyal
islevselliginin arttririlmasina yoneliktir. Psikoterapi
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yaklagimlar: arasinda bireysel ve grup psikoterapi-
leri, sosyal beceri egitimi bulunmaktadir.
Literatiirde tek randomize kontrolli klinik
calismaya rastlanmis olup bu calismada sosyal
beceri egitiminin $TKB’nin herhangi bir psikotik
bozukluga doniisme hizin1 azalttigi bulunmustur
(45). Psikofarmakolojik caligmalarda en yiiksek ve
tutarh etkinlik risperidon ve daha az olarak olanza-
pinle goriilmiistiir (49). Bu bulgular yiiksek sizotipi
ve sizofreni arasindaki iligkiyi yansitiyor gériinmek-
tedir. Antidepresanlar STKB’ye eslik eden obsesif-
kompulsif belirtiler ve depresif belirtilerde etkili
bulunmustur (49). STKB ile ilgili yalnizca Diinya
Biyolojik Psikiyatri Dernekleri Federasyonu’nun
Kisilik  Bozukluklarinin = Biyolojik  Tedavisi
kilavuzunda Oneriler bulunmaktadir.
Antidepresanlarla ilgili yeterli kanit bulunmadig
vurgulanmaktadir. Antipsikotikler i¢inse klinik
arastirmalardan ve uzman goriigiinden elde edilen
asgari kanitlar temelinde genel Onerilerin oldugu
goriilmektedir (50).

SONUC

Psikoz yatkinligi olan bireylerin saptanmast ve
tedavisi tartismali bir konudur. Ileride psikoz
geligebilecek kisilerin dnceden belirlenmesine dair
iizerinde uzlasiya varilabilmis calisma sonuclari
heniiz yoktur. Bu durumda erken tedavi damgalan-
ma riskini beraberinde getirebilir. Bununla birlikte
ozellikle son 10 yilda yapilan calismalar klinik
psikoz riski olan bireylerin psikoza doniigmeden
Once saptanabilmesi agisindan 6nemli bilgiler
saglamaya devam etmektedir. Sizofreni sinirinda
durumlar olarak genis sizotipi fenotipi, sizotipal
kisilik bozuklugu ve yiiksek riskli gruplarin
taninmasi hem tedavi hem de sizofreninin eti-
yopatogenezinin anlasilmasinda 6nem arz etmekte-
dir. Sizotipi kavraminin énemli bir katkis1 psikotik
bozukluklar1 olusturan belirtilere boyutsal
yaklagimin saglanmasi olmustur. Boylece saglikli
bireylerde ve klinik olmayan populasyonda
arastirma imkani1 dogmaktadir. Farkli sizotipi
boyutlarin yiiksek diizeyde ve siiregen olarak
birarada bulundugu sabit bir Oriintii olan sizotipal
kisilik bozuklugu, diger kisilik bozukluklarindan
farkli olarak psikotik bir bozukluk adayidir. Bityiik
bir kisminin sizofreniye doniisiim gostermemesi ve
sabit bir Oriintiiye sahip olmasi nedeniyle sizotipal
kisilik bozuklugu sizofreni prodromunun bir
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pargasi olarak gorilmemektedir. Daha cok yel-
pazenin iginde yer alan bir yatkinlik gostergesi
olarak ele alinmaktadir. Olciim araglari ve galisma
desenlerindeki farkliliklar nedeniyle sizotipi
kavrami ve sizotipal kisilik bozuklugu ile ilgili daha
biiyiik Orneklemli, klinik ve toplum tabanlh
arastirmalara ihtiyac bulunmaktadir. Ozellikle altta
yatan biyolojik mekanizmalarla ilgili bilgi diizeyi
diper psikotik bozukluklarla karsilastirildiginda
oldukca kisithdir. Biriken literatiir bilgisi ise
sizotipinin farkli boyutlariyla sizofrenide yatkinlik
ve norogelisimsel bozukluga isaret eden bir
gosterge olduguna isaret etmektedir. ZNF804A,
BDNE, CACNAI1C, DRD2, SLC6A3 gen polimor-
fizmleri ile iligki gOsterilse de galigmalarda benzer
sonuclar tekrarlanmamistir. Kronik stres ve
dopaminerjik hiperaktivasyonun sizotipi ile ilgili
olabilecegi diisiiniilmektedir. Nitekim erken ¢ocuk-
luk travmalar1 6zellikle kisilerarasi boyutla iligkili
bulunmustur. Erken donemde kisilerarasi
iliskilerde hassasiyetin sizotipal 6zelliklerin hakim
oldugu kisilik Oriintiisiiniin gelisiminde roli oldugu
disiiniilmektedir. Bu siirecte zihin kurami beceri-
leri 6nem gostermekte, gen-cevre etkilesimi zihin
kuramu geligsiminde belirleyici olmaktadir. Erken
tan1 ve miidahale acisindan sizotipiyi anlamak bu
acidan énem arz etmektedir. Ote yandan cesitli
klinik durumlarin altinda tek bir hastalik olmadigy,
farkli belirti kombinasyonlarinin sabit kalmadig:
gOriisliniin esas alindigi modelin hem hastalar1 ve
belirtilerini daha iyi anlamamizi saglayacagi hem
de stigmatizasyonu azaltacag diisiiniilmektedir.

Yazisma Adresi: Uzm. Dr., Emre Misir, Yozgat Sehir Hastanesi,
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