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OZET

Sizofreni norogelisimsel bir hastalik olarak kabul edilmektedir.
Daha dnceki ¢alismalar normal kontrollere gore sizofreni tanist
alan hastalarda tam lokalize edilemeyen norolojik silik isaretler
olarak adlandirilan anormalliklerin saptandigimi bildirmektedir.
Erken baslangich sizofreni grubu fenomenolojik olarak negatif
belirtilerin baskin oldugu, noroleptik tedavisine daha az yanit
veren, prognozu kétii, sosyal, dil, motor gelisiminde gecikmeleri
olan, daha fazla yapisal beyin anormallikleri gdsteren bir grup-
tur. Bu ¢alisma 30 erken baslangich sizofreni hastasini (yaslart
17'den kiigiik), 30 yetiskin tip sizofreni hastast ile nérolojik silik
isaretler ve diger klinik belirtiler (negatif, pozitif belirtiler) agisin-
dan karsilastirmayr amaglamaktadir.

DSM- IV ‘e gére tamt konmus olan hastalara yart yapilandirilmig
bilgi formu, Mini mental degerlendirme 6lgcegi ve nérolojik silik
isaretlerin fiziksel ve norolojik degerlendirmesi (PANESS), kisa
psikiyatrik derecelendirme élcegi (BPRS), pozitif belirtileri deger-
lendirme olcegi (SAPS), negatif belirtileri degerlendirme dlcegi
(SANS) uygulanmustir.

PANESS toplam puani ve sinerji, grafestezi, stereognosi, durus ve
topognozi, tekrarlayici hareket, nistagmus alt puanlari erken
baslangich sizofreni grubunda istatistiksel olarak anlamli dere-
cede, yiiksek saptanmsgtir.

Bu bulgular; sizofreninin norogelisimsel patolojik progesi olarak
kabul edilen nérolojik silik isaretlerle, erken baslangich sizofreni
arasinda bir iliskinin varligini desteklemektedir.

Anahtar Sozciikler: Norogelisimsel kuram, ndrolojik silik
isaretler, erken baslangich sizofreni.
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SUMMARY

The Comparison of Early Onset Schizophrenia and Adult
Type Schizophrenia from the Point of
Neurological Soft Signs

Schizophrenia is now conceptualised as a neurodevelopmental
disorder. Previous studies have documented schizophrenic
patients have increased nonlocalizing neurological abnormalities
called neurological soft signs (NSS) compared to controls. The
early onset schizophrenia is characterised phenomenologically by
prominent negative symptoms, tend to respond less well to neu-
roleptic treatment, generally poor outcome, delays in social, lan-
guage and motor development and have higher rate structural
brain anomalies.

This study compares the NSS and other clinical factors of schiz-
ophrenia (negative and positive symptoms) of 30 early onset with
(<17 years old) 30 adult onset schizophrenic patients. Patients
diagnosed according to DSM-IV were assessed using the semi-
structured information questionnaire, Mini Mental State
Examination (MMSE) and physical and neurological examination
for soft signs (PANESS), brief psychiatric rating scale (BPRS),
Scale for the assessment of positive symptoms (SAPS), scale for
the assessment of negative symptoms (SANS).

The total score of PANESS and the scores of the subgroups of syn-
ergy, graphestesia, stereognosia, gait and topognosis, rapid
movement, nystagmus, were significantly, higher in the early
onset group.

These findings suggest that there is a possible relationship of
neurological soft signs which is accepted as an evidence of patho-
logical process in the neurodevelopment of schizophrenia, and
early onset of schizophrenia.

Key Words: Neurodevolepmental hypothesis, neurological soft
signs, early onset schizophrenia.



NOROLOJIK SILIK ISARETLER ACISINDAN ERKEN BASLANGICLI

SIZOFRENIYLE YETISKIN TiP SiZOFRENININ KARSILASTIRILMASI

GiRiS
Giinlimiizde 17-18 yas Oncesi baslayan sizofreni icin
erken baglangicli sizofreni (EBS), 13 yas Oncesi

baslayanlar i¢in ise de ¢ok erken baslangiclh sizofreni
(CEBS) tanimlan kullanilmaktadir (Werry 1992).

Erken baslangicli sizofreni etiyolojisinde iizerinde en
¢ok durulan konu ndrogelisimsel kuramdir. Bu kura-
ma gore sizofreni, erken gelisen merkezi sinir sistemi
lezyonlarinin, normal olgunlagma siireclerini et-
kiledigi gelisimsel bir bozukluktur (Fish ve ark. 1992).
Norogelisimsel kuram, baslangigta sabit durumda
olan bir lezyonun, daha sonra beyin olgunlagsmasini
etkileyip su ya da bu yonde degistirerek yeni bir duru-
mun ortaya c¢ikisini anlatmaktadir. Klinik tablonun
ortaya ciktigi anda ise dogum komplikasyonlarina
(Mc Neil ve Kaji 1978, Owen 1988), viral enfeksiyon-
lara (Bradbury ve Miller 1985, Pulver ve ark. 1990) ya
da erken beyin hasarina (Werry ve Taylor 1994) bagh
olarak gelistigi varsayilan o ilk sabit lezyon goste-
rilemiyor olsa bile tablonun yarattig1 nérokimyasal,
noroendokrin, néroanatomik bozukluklar fark edil-
mektedir. Ancak kimi zaman da kiiciik lezyonlarn
Klinik olarak sessiz ve minér (silik) nérolojik bulgular
yarattigl saptanmistir. Bunlar klasik norolojik belirti-
lerden farkli olarak, israrli, devamli degildirler, bir kez
ortaya ¢ikip zamanla ortadan kaybolup tekrar ortaya
ctkabilen silik (soft), mindr belirtilerdir. Norolojik silik
isaretler beyinde daha once sozii edilen gelisimsel
lezyonlarin varligina isaret eden ve sizofreni
hastaliginin néropatolojik bir temeli oldugunu
destekleyen belirtilerdir.

Sizofrenide silik isaretler ilk kez sizofren cocuklarin
normal cocuklara gore daha fazla noérolojik silik
isaretler gostermeleriyle bulunmustur (Bender ve
Grugett 1956). Genel olarak silik isaretler motor,
duyu, bilis, dikkat, dil ve bellek bozukluklarini kap-
sayan bir cesitlilige sahiptir (Tupper 1987).

Tiim bu bulgulann 1siginda sizofreninin bir alt tipi
olarak temelinde norogelisimsel bir bozukluk oldugu
kabul edilen erken baslangich sizofrenide daha sik
beyin morfolojik degisikliklerine, siklikla negatif belir-
tilerle seyreden daha agir bir klinik tabloya, eslik eden
norolojik silik isaretlere rastlanacagl bildirilmistir
(Kestenbaum 1981).

Bu calismanin amaci yetiskin tipe gore erken bas-
langichi sizofrenide, norogelisimsel defisit varsayimi
geregince onun gostergesi olan norolojik silik isaret-
lerin daha yiiksek oranda goriildiigiinii gostermektir.
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Bu varsayima ek olarak; erken baslangich ve yetiskin
tip sizofreninin;

a) Etiyolojiye ait gostergeler olarak norogelisimsel
defektin olusumunda sorumlu tutulan kis mevsi-
minde dogum, perinatal enfeksiyon, dogum komp-
likasyonlar acisindan karsilastiriimasi,

b) Klinik belirtileri degerlendirme Olgekleri SANS,
SAPS, BPRS, MMSE ile norolojik silik isaretleri deger-
lendirme 6lcegi PANESS arasindaki iliskinin aragtiril-
masi amaglanmugtir.

GEREC VE YONTEM

Arastirma, Ankara Numune Hastanesi Psikiyatri
Klinigine Subat 1996 - Ekim 1996 tarihleri arasinda
ayaktan bagvuran veya yatirilarak tedavi edilen
sizofrenik hasta grubu ile gerceklestirildi.

Calisma ile ilgili olarak kendilerine bilgi verilip onay-
lar1 alinan, klinige ardarda bagvuran, hastalik
baslangic yasi 17'den Kiiciik 30 erken baslangich
sizofren hasta ve hastalik baslangi¢ yasi 18'den
biiyiik, 30 yetigkin tip sizofrenik hasta calisma kap-
samina alinmigtir.

Arastirma grubunun calismaya alinma oOlciitleri
sunlardir:

Calismaya goniillii katilma.

Arastirmanin uygulanist sirasinda yoneltilen soru ve
komutlant kavrayabilecek diizeyde zeka seviyesinde
olmalarnt (Kent E-G-Y testi uygulanmistir) 10>70
olmasl.

Bedensel Oziiriiniin olmamasi,

Norolojik bozuklugunun olmamasi,

Uygulanan tedavinin yan etkisinin olmamasi,
DSM-1V sizofreni tani Kriterlerini karsiliyor olmasi,
EKT uygulanmiyor olmasi,

Arastirmada kullanilan olcekler:

1. Bilgi Formu

Arastirmaci ekip tarafindan yan yapilandirilmis sos-
yodemografik ozelliklerin, dogum komplikasyonlari,
gecirilmis enfeksiyon ve norolojik hastalik, psikiyatrik
tedaviye baslangi¢ yasi, hastaneye yatis sayisi, kul-
lanmakta oldugu néroleptik tedavi, ailede psikiyatrik
hastalik oykiisii, fiziksel hastalik Oykiisii bilgilerini
iceren bir bilgi formdur.
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2. Mini Mental Degerlendirme Olgegi (Folstein ve
Folstein 1975):

1975 yilinda Folstein ve Folstein tarafindan gelisti-
rilen, iilkemizde giivenirligi Kayatekin ve arkadaslan
(1985) tarafindan yapilan ve biligsel yetersizligin
degerlendirilmesinde kullanilmakta olan bu 6lgek iki
boliime ayrilmis olup 11 sorudan olusmustur. Birinci
boliim yonelim, bellek, dikkat konularini kapsar. Bu
boliimiin en yiiksek puam 21'dir. ikinci boliim isim-
lendirme sdzlii ve yazili emri uygulayabilme, 6znesi ve
yiiklemi olan bir ciimle yazabilme, karisik bir poligonu
kopya edebilme gibi basliklar1 kapsar. Bu boliimiin en
yiikksek puani 9'dur. Tiim testin toplam en yiiksek
puant 30 olup, testin uygulanmasinda zaman siniri
yoktur. Toplam 20 ve daha asagl puan alma durumu
demans, delirium, sizofreni ve bilissel yikim gosteren
depresyonda goriilmiistiir. Normal yaslilarda, norotik
bozukluklarda, Kisilik bozukluklarinda 20'nin altinda
puan alma ve hastalarin sosyoekonomik ve Kiiltiirel
diizeylerinin test sonuclarini fazla etkilemedigi
goriilmiistiir (Folstein ve Folstein 1975).

3. Kisa Psikiyatrik Derecelendirme Olcegi (BPRS):

Overall ve Gorham tarafindan 1962 yilinda gelisti-
rilen, iilkemizde giivenirligi yapilmis olan (Soykan
1990) bu 6lgek, 18 maddeden olusmaktadir (Overall
ve Gorham 1962). Her madde O'dan 4'e kadar puan-
lanmistir. Maddeler: 1. Somatik ilgi, 2. Anksiyete, 3.
Duygusal geri cekilme, 4. Kavramsal diizensizlik, 5.
Sucluluk, 6. Gerginlik, 7. Manyerizm ve durus, 8. Bii-
yiikliik, 9. Depresif ruh hali, 10. Diismanlik, 11.
Siiphecilik, 12. Varsani, 13. Motor yavaglama, 14. Is-
birligi kurmama, 15. Alisiilmamis diisiince, 16. Kiint a-
fekt, 17. Psikomotor ajitasyon, 18. Yonelim bozuklu-
gu. Bu maddeler daha sonra yapilan faktdr analizi ile
5 alt grupta toplanmig (Guy 1976). 1. grup; anksiyete
ve depresyonla ilgili maddeler, 1, 2, 5, 9'dur. 2. grup;
enerji yoklugu ile ilgili maddeler, 3, 13, 16, 18'dir. 3.
grup; diisiince bozuklugu ile ilgili maddeler 4, 8, 12,
15'dir. 4. grup; aktivasyonla ilgili maddeler, 6, 7, 17
'dir. 5. grup hostilite ve siiphecilikle ilgili maddeler 10,
11, 14'diir. BPRS degerlendirmesiyle elde edilen puan-
lar negatif ve pozitif sizofreni vakalarini birbirinden
ayirmaz. Bir vakada rastlanan hem negatif hem de po-
zitif semptomlarin belirlenmesinde kullanilmaktadir.

4. Pozitif Belirtileri Degerlendirme Olgegi (Scale for
the Assesment of Positive Symptoms- SAPS),
Negatif Belirtileri Degerlendirme Olgegi (Scale for
the Assesment of Negative Symptoms- SANS):
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Andreasen (1982) tarafindan gelistirilen ve tilkemizde
gecerlik, giivenirligi yapilmis (Erkog ve ark. 1991) bu
Olcekler sizofrenik bozukluktaki pozitif ve negatif
belirtileri saptamaktadir. SAPS 5 alt grup icermekte-
dir: affektif diizlesme, aloji, avolisyon- apati, anhedo-
ni- asosyalite, dikkat. Her alt grup ait oldugu grubun
baslik tanimini tanimlayan maddelerden olusmustur
ve her alt grupta o alt grubun global degerlendirmesi-
ni saglayan ek maddeler vardir. Her madde O'dan 5'e
sirasiyla yok, tartisilabilir, 1limli, orta, belirgin ve ciddi
olarak puanlandirilmistir.

SANS igin toplam puan 120, SAPS icin toplam puan
170'dir.

5. silik isaretlerin Fiziksel ve Norolojik Muayene
Olgegi (Physical and Neurological Examination for
Soft Signs PANESS):

Norolojik silik isaretlerin skalalar yardimi ile derece-
lendirilmesi ilk kez 1973'de Amerikan Ulusal Ruh
Sagligi'nda (NIMH) Close (1973) tarafindan "Silik
Nérolojik Isaretler icin Fiziksel ve Norolojik Deger-
lendirme" (PANESS) Olgegi olarak gelistirilmistit. Bu
olcek fiziksel ve norolojik muayene kismi olmak iizere
iki alt kisitmdan olugmaktadir. Norolojik muayene kis-
m1 43 maddeden olugmaktadir. ilk 8 madde sinerji, 9-
16. maddeler grafestezi, 17-20. maddeler stereognozi,
21. ve 29. maddeler durus (21-26), topognozi (27-29)
muayenesi, 30-36. maddeler hareketin devamlilig,
37-42. maddeler tekrarlayict hareket degerlendirme-
sidir. 21-29. maddeler i¢in O'dan 3'e kadar, diger mad-
deler 1'den 4'e kadar puanlama yapilir.

Bu calismada bu 6lgegin fiziksel muayene kismi kul-
lanilmamugtir.

Uygulama:

Ankara Numune Hastanesi Psikiyatri Klinigine ardar-
da bagvuran hastalardan olusturulan her iki calisma
grubuna, noérolojik ve fizik muayeneleri yapildiktan
sonra sirasiyla bilgi formu, MMSE, BPRS, SAPS, SANS
ve PANESS uyguland.

Istatistiksel Degerlendirme

Bu calismada her iki grup sosyodemografik degisken-
lerden yas, Mann-Whitney U testi ile; dogum mevsimi
ve cinsiyet, Ki-kare testi ile; sosyo ekonomik diizey, e-
gitim durumu Mann-Whitney U testi ile; medeni du-
rum ve yasanilan yer Ki-kare testi ile karsilastiril-
mistir.

Oz ve soy gecmisle ilgili degiskenlerden dogum komp-
likasyonlar, gecirilmis enfeksiyon ykiisii Fisher testi;
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Tablo 1. Erken baslangich sizofreni grubu ve yetiskin tip sizofreni grubunun yas dagilimlari

Yas Dagilimi Ortalama % Standart sapma * Minimum Maksimum P
Erken baslangigh tip 19.63 5.11 15 35 <0.0001
Yetigkin tip 37.07 9.54 20 60

Tablo 2. Erken baslangich sizofreni grubuyla, yetiskin tip sizofreni grubunun dogum mevsimi, cins, egitim
durumu, medeni durum, sosyoekonomik durum, yasanilan yer agisindan karsilastirilmasi

Erken Baslangich Tip Yetigkin Tip
Hasta Sayisi Oran % Hasta Sayisi Oran % p
Mevsim
Kis 10 33.3 8 26.7
ilkbahar 8 26.7 10 33.3 1.0
Yaz 9 30.0 7 23.3
Sonbahar 3 10.0 5 16.7
Cins
Erkek 16 53.3 16 53.3 1.0
Kadin 14 46.7 14 46.7
Egitim durumu
Okur yazar degil 0 0 1 3.3
Okur yazar 2 6.7 4 13.3
ilkokul 13 43.3 17 56.7 0.064
Ortaokul-lise 15 50.0 7 23.3
Yiksek okul 0 0 1 3.3
Medeni durum
Bekar 29 96.7 12 40.0
Evli 1 3.3 14 46.7 0.0001
Dul 0 0 4 13.3
Sosyoekonomik durum
Dustk 19 63.3 9 30.0
Orta 10 33.3 20 66.7 0.0015
Yiksek 1 3.3 1 3.3
Yasanilan Yer
Kirsal kesim 5 16.7 7 23.3 0.52
Sehir 25 83.3 23 76.6

sigara kullanim1 Ki-kare; alkol kullanimi Fisher testi ~ mografik dzellikleri Tablo 1 ve 2'de gosterilmistir.

kullanilarak kargilagtnlmigt. Erken baslangicli olan grupta, yetiskin tipe gore bekar

Her iki grubun PANESS toplam puaninin MMSE,  ve diisiik sosyoekonomik diizey orani anlamli dlgiide
SAPS, SANS, BPRS alt gruplarinin puanlariyla olan  yiiksek bulundu (Tablo 2).
iliskisini saptamak amaciyla Spearman Kkorelasyon

testi uygulanmistir Yetiskin tip sizofrenide hi¢ dogum komplikasyonu

Oykiisii yokken, erken baslangich hastalarin yaklasik
BULGULAR %16.6'sinda dogum komplikasyonu oldugu belirlendi

Sosyodemografik Bulgular (Tablo 3).

Erken baglangich sizofreni grubunun, yetigkin tip Klinik Belirtiler ve Norolojik Silik Isaretler

sizofreni grubunun yas dagilimlari ve sosyode-  Erken baslangich sizofreni grubunun PANESS toplam
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Tablo 3. Erken baslangich sizofreni grubuyla, yetiskin tip sizofreni grubunun dogum komplikasyonu, enfek-
siyon, alkol kullanimi, sigara kullanimi agisindan karsilastiriimasi

Erken baglangich tip Yetigkin tip
Hasta sayisi Oran % Hasta sayisi Oran % p
Dogum komplikasyonu
Yok 25 83.3 30 100.0
Dogum travmasi 0 0 0 0 0.052
Duistk dogum agirlig 1 3.3 0 0
Hipoksi 4 13.3 0 0
Enfeksiyon
Var 24 80.0 27 90.0 0.47
Yok 6 20.0 3 10.0
Alkol kullanimi
Yok 25 83.3 28 93.3 0.23
Var 5 16.7 2 6.7
Sigara kullanimi
Yok 14 46.7 13 43.3 0.79
Var 16 53.3 17 56.7

puant (ort. 56.07%=18.90; 34-126) yetiskin tip
sizofreni grubunun PANESS toplam puanindan (ort.
42.17+ 9.62; 34-79) istatistiksel olarak anlamli dere-
cede yiiksek bulunmustur (p=0.0001). PANESS alt
gruplarinin (sinerji, grafestezi, sterognozi, durus ve
topognozi, devamlilik, tekrarlayici hareket ve nistag-
mus) puanlan sirasiyla Tablo 4'de gosterilmistir.
Hareket devamliligl disinda tiim alt gruplardan alinan
puan ortalamalarn erken baslangich sizofreni grubun-
da yetigkin tip sizofreni grubuna goére anlaml dere-
cede yiiksek bulunmustur (Tablo 4).

Erken baslangich sizofreni ve yetigkin tip sizofreni
gruplarinda nérolojik silik isaretlerle negatif belirtiler,
pozitif belirtiler, BPRS, MMSE arasindaki iligkinin
(Tablo 5) incelenmesi sonucunda erken baslangich
sizofreni grubunda hostilite- siiphecilik ile norolojik
silik isaretler arasinda istatistiksel olarak pozitif bir
iliski saptanirken bu iligski yetiskin baslangich
sizofreni grubunda yalnizca anerji ile norolojik silik
isaretler arasinda saptanmugtir. Istatistiksel olarak
anlamli olmamasina karsin erken baslangicl tipte
anksiyete-depresyon, anerji ve BPRS toplam puanlari
ile PANESS toplam puami arasidaki iliski, yetiskin

Tablo 4. Erken baslangi¢h sizofreni grubuyla, yetiskin tip sizofreni grubunun PANESS alt gruplari ve toplam

puanlari agisindan karsilastiriimasi

Erken baslangich sizofreni

Yetigkin tip sizofreni

Ort. St. Sap. Min. Mak. Ort. St. Sap. Min. Mak. p

PANESS

Sinerji 17.53 16.28 8 72 9.93 2.75 8 22 *0.0013
Grafestezi 17.00 15.57 8 72 10.10  2.58 8 19 *0.0018
Stereognozi 7.03 8.61 4 39 4 0 4 4 *0.0027
Denge 11.83  20.35 0 81 2.67 4.41 0 21 *0.0010
Devamhhk 12,57 14.10 7 63 7.57 1.04 7 10 **0.057
Tekrarlayici hareketler 10.67 12.09 6 54 6.40 0.81 6 8 *0.031
Nistagmus (string) 1.80 2.04 1 9 1.10 0.40 1 *0.038
PANESS toplam 56.07 18.90 34 126 4217 9.62 34 79 *0.0001

*p<0.05, istatistiksel olarak anlamli, **p<0.10 istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte ylksek bulunan bir iliskinin varligini géstermek-

tedir.
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tipte BPRS toplam ve PANESS toplam puani arasinda-
ki iliski yliksek bulunmustur. Erken baslangich
sizofreni grubunda PANESS toplam puan ile pozitif
belirtiler arasinda bir iliski saptanmamasina karsin
benzer bicimde yetiskin tip sizofreni grubunda da
PANESS toplam puani ile diisiince bozuklugu arasin-
daki pozitif iliski disinda diger alt gruplar arasinda
anlamlt bir iliski saptanamamugtir. PANESS toplam
puanu ile negatif belirtilerin karsilagtirilmasi sonucun-
da erken baslangicli sizofreni grubunda aloji, dikkat
ile PANESS toplam puan arasindaki iligki istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur. istatis-
tiksel olarak anlamli bulunmamasina karsin erken
baslangich sizofreni grubunda negatif belirti toplam
puani ile PANESS arasinda ve yetigkin tip sizofreni
grubunda aloji ve PANESS arasinda yiiksek bulunan
bir iliski saptanmistir. Yetigkin tip sizofreni grubunda
PANESS toplam puanu ile affektif diizlesme, isteksizlik
ve negatif belirti toplam puani arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir iliski bulunmustur.

Erken baslangich sizofreni grubunun ve yetigkin tip

sizofreni grubunun PANESS toplam puani ile MMSE
puani arasinda pozitif bir iligki belirlenmistir (Tablo
5).

TARTISMA

Sizofreni, kendi icinde hala etiyopatogenezi tam
olarak aydinlatilamamis ve bu konuda iizerinde ¢alis-
malarin yogunlastig1 genis bir hastalik kiimesidir. Son
yillarda bilinen baslangi¢ yasindan daha erken
baslayan sizofreni olgularinin erken baslangich veya
¢ok erken baslangich sizofreni tanimi altinda bir alt
grup olarak degerlendirilmeleri gerektigi diisiiniil-
miistiir. Ciinkii zamanla bu olgularla yapilan bir cok
calismada gerek etiyolojik yonden gerek klinik
goriiniimleri, hastaligin seyri ve gidisi, gerekse
tedaviye alinan yanitlar acisindan 6nemli farkliliklar
ortaya konmustur. Erken baglangi¢ gosteren olgular-
da, ayrismamis tip (Werry ve ark. 1994) veya para-
noid-haliisinator tipin (Eggers 1978) daha fazla
olduguna dair degisen sonuglar vardir. Bu tipte negatif
belirtilerin (Yang ve ark. 1995) ve sinsi baslangicin

Tablo 5. Erken baslangich sizofreni grubunun yetigkin tip sizofreni grubunun PANESS toplam puani ile
BPRS, Pozitif belirtiler, negatif belirtiler, MMSE puanlan arasindaki iliskinin arastinlmasi

Erken baslangich tip Yetigkin tip
PANESS toplam r p r p
BPRS
Anksiete-depresyon 0.3537 0.065** 0.1068 0.574
Aneriji 0.3566 0.062** 0.4119 0.024*
Distince bozuklugu 0.0098 0.960 0.2444 0.193
Aktivasyon -0.0060 0.976 0.1417 0.455
Hostilite-stiphecilik 0.4750 0.011* 0.1994 0.291
BPRS toplam 0.3218 0.095** 0.3463 0.061**
Pozitif belirtiler
Varsani - 0.2258 0.248 0.2286 0.224
Hezeyan 0.0672 0.734 0.0334 0.861
Garip davranig 0.0051 0.980 0.2290 0.223
Dustince bozuklugu 0.1694 0.389 0.4361 0.016*
Pozitif belirti toplami 0.0983 0.619 0.2164 0.251
Negatif belirtiler
Affektif diizlesme 0.3030 0.117 0.3962 0.030*
Aloji 0.3829 0.044* 0.3106 0.095**
isteksizlik 0.1109 0.574 0.4672 0.009*
Anhedoni 0.0998 0.613 0.1552 0.413
Dikkat 0.4516 0.016* 0.3017 0.105
Negatif belirti toplami 0.3364 0.080** 0.3845 0.036*
MMSE - 0.4209 0.026* - 0.4407 0.015*

*p<0.05, istatistiksel olarak anlamli, **p<0.10 istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte yliksek bulunan bir iliskinin varligini géstermek-

tedir.
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(Asarnow ve Ben-Meir 1988) daha sik oldugu
bildirilmektedir. Premorbid o&zelliklerde farklilik,
sosyal ve dil gelisiminde gecikme (%54-90 oraninda)
eriskinlerden fazla bulunmustur (Mc Clellan ve Werry
1994). Ayrica dogum mevsimi, dogum komplikasyon-
lar gibi etiyolojide onemli olan etmenlerde de farklilik
olabilecegi diisiiniilmektedir.

Bu calismada gruplar arasinda dogum mevsimleri
agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamugsa da, her iki grubun kis ve ilkbahar
aylaninda dogma oraninin (%60) diger mevsimlerde
dogma oranindan yiiksek oldugu saptanmistir. Ayrica
kis mevsiminde dogma oraninin erken baslangich
sizofreni grubunda %10, yetiskin tip sizofreni grubun-
da %8 olarak bulunmasi, sizofrenide kis aylarinda
dogum oranini %10 olarak saptayan diger calisma
sonuclar ile uyumludur (Ferrier 1982). Bunun nedeni
olarak mevsimsel oOzellikler tasiyan bazi viral enfek-
siyonlarin, dogum Oncesi gebeligin 2. trimesterinde
gelismesi sonucu beyin gelisimi iizerinde etkili olarak
ileride sizofreniye yatkinlik olusturabilecegi {izerinde
durulmaktadir (Eaton 1991). Ayrica dogum sonrasi
gelisen AIDS, enfeksiydz mononiikleoz gibi cesitli
viriislere bagh ensefalit tablosu sirasinda veya son-
rasinda hastalarda norolojik bulgular yaninda cesitli
sizofreni benzeri belirtiler gelistigi saptanmuistir.
Ornegin HIV AIDS demans kompleksinde katatonik
bulgular izlenmektedir (Carter 1987). Gegirilmis
enfeksiyon Oykiisii acisindan bu calismada gruplar
arasinda bir farklililk bulunmamigtir. Daha once
yapilan calismalar, enfeksiyon etkenlerinin hangi
yolla beyinde birtakim lezyonlara yol acarak sizofreni
gelisiminde hazirlayici bir rol oynadigini agiklamak
konusunda heniiz yeterli degildir.

Bu calismada literatiirden farkli olarak, erken
baslangich sizofreni ile yetiskin tip sizofreni grubu
arasinda cinsler arasindaki farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmamustir. Yapilan arastirmalarin
cogunlugunda erkeklerde baslangic yasinin daha
diisiik oldugu ve erken baslangich sizofreninin erkek-
lerde 2 kat daha fazla goriildiigii bildirilmistir (Bettes
ve Walker 1987, Green ve ark. 1992, Green ve Padron-
Gayol 1986, Remschmidt 1993). Bu farklilik, erkek-
lerde seks kromozomlarn araciliglyla gecis gosteren ve
ndronal gelisimde bazi aksakliklara neden olarak
sizofreni gelisimine yatkinlik olusturan genetik bir
duyarlilik bulunmasi ile agtklanmaya calisilmistir. Bu
nedenle erkeklerde kadinlara gore yasamin daha
erken dénemlerinde bu bozuklugun gelisme riski daha

182

fazla olmaktadir (Green ve ark. 1992). Yine seksiiel
hormonlardan; 17 Ostradioliin antidopaminerjik etki
ile koruyucu bir gorev iistlendigi de diisiiniilmektedir
(Green ve ark. 1992).

Sizofreni ile dogum komplikasyonlari arasindaki
iligkinin arastirilmasi, hastalik etiyolojisinin aydin-
latilmasi agisindan ¢ok onemlidir. Erken baslangich
sizofreni grubunda %13.3 oraninda dogum sirasinda
hipoksi, %3.3 oraninda diisitk dogum agirligl olmak
iizere %16.3 dogum komplikasyonlart gelismistir.
Yetiskin grupta ise dogum komplikasyon oykiisiiniin
olmadig gbriilmiistiir. Bu sonugclar istatistiksel olarak
anlamli olmamakla birlikte; erken baslangich tipte
daha yiiksek oranda dogum komplikasyonu oOykiisii
oldugunu gostermistir. Daha dnce sizofren hastalarla
yapilan korelasyon calismalarinda dogum komp-
likasyonlarinin erken baslangicht sizoftreni ile iliskili
oldugu saptanmistir (Mc Neil ve Kaji 1978, Owen
1988). Dogum sirasinda olugsan komplikasyonlarin
beyin hasarina neden olarak ileride sizofreni olusu-
munu hazirlayict bir rol iistlenecegi diisiiniilmektedir
(Werry ve Taylor 1994).

Norolojik silik isaretler; karmasik duyusal birimlerin
biitiinlestirilmesi, motor etkinligin koordinasyonu,
motor Oriintli dizileri olan ii¢ yiiksek diizey islev
alaninda goriilmektedir. Bu ii¢ alanin sirasiyla
paryetal lob, serebellum, frontal lobla iligkili oldugu
belirtilmekte; ndrolojik silik isaretlerin bu alanlarda ve
bu alanlarin subkortikal baglantilarinda olusan anor-
mallikler sonucu olustugu bildirilmektedir (Heinrich
ve Buchanon 1988). Bazi arastiricilara gore, ileri
yaslarda (10-30) olgunlasmasini tamamlayan dorso-
lateral prefrontal korteksin dogumsal bir lezyonuna
bagli olarak sizofreni gelismektedir. Prenatal enfeksi-
yon veya dogumsal komplikasyonlara bagh gelisen bu
lezyon erigkin dénemlere dogru sessizligini korumak-
tadir. Norolojik silik isaretler, beyinde bir lezyonun
varligina isaret eden ve hastaligin patolojik bir temeli
oldugunu destekleyen belirtilerdir. Bu c¢alismada,
erken baslangicli sizofren hastalarin yetiskin tip
sizofren hastalara gore motor hareketler, grafestezi,
steregnozi, denge, tekrarlayict hareketler mad-
delerinden anlamli dl¢iide yiiksek puan aldiklar sap-
tanmistir. Bu sonuglar erken cocukluk doénemlerinde
baslayan ve gelisimsel eksikliklerle giden bir sizofreni
alt tipi olan erken baslangich sizofrenide yetigkin tip
sizofreniye gore daha fazla oranda nérolojik bozukluk
goriildiigiine isaret etmekte olup sizofren hastalarda
gelisimsel bozukluklarla silik isaretler arasinda bir ilgi
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oldugunu ve bu nérolojik islev kaybinin erken ¢ocuk-
Iuk doénemlerinden itibaren bulundugunu bildiren
sonuclarla uyumludur (Kolakowska ve ark. 1985,
Yousef 1988).

Yapilan calismalarda, erken baslangicl tip ile yetiskin
tip arasinda norobiyolojik bulgularda farkliliklar sap-
tanmugtir (Pipe 1998). Erken baslangich sizofrenide
tiim beyin hacmindeki azalma ve bolgesel farkliliklar
daha fazla orandadir. Bu yapisal farkliliklarin bir
calismada geng yas ile diger bir calismada ise negatif
belirtilerle ilgisi oldugu bildirilmistir. Tiim bu bulgular
1siginda gelisimsel bozuklugun bir gostergesi olabile-
cek norolojik silik isaretlerle negatif belirtiler arasinda
ozellikle erken baslangich sizofrenide daha yiitksek
oranda bir korelasyon beklenmekte olmasina karsin
bu calismada, erken baslangich sizofrenide negatif
belirti dlgegi ve pozitif belirti 6lcegi puan ortalamalar
ile silik isaretler arasinda iliski saptanmazken,
yetiskin tip sizofrenide negatif belirti olcegi toplam
puan ile pozitif iliski saptanmustir. Erken baslangich
sizofreni grubunda norolojik silik isaretler puanlari ile
pozitif belirti 6lcegi toplam puani ve alt grup puanlar
arasinda iliski saptanamazken, yetigkin tip
sizofrenide diisiince bozuklugu alt grubu arasinda
iliski saptanmustir. Erken baslangich sizofreni grubun-
da negatif belirti olcegi alt gruplarindan alogia ve
dikkat bozuklugu, yetiskin tip sizofrenide ise affektif
diizlesme, isteksizlik ve toplam puan arasinda
dogrusal iliski bulunmustur.

BPRS toplam puani ve alt grup puanlarinin nérolojik
silik isaretlerin toplam puani ile iligkisi deger-
lendirilmis her iki grupta da anksiyete-depresyon,
diisiince bozuklugu, aktivasyon puani, BPRS toplam
puani ile norolojik silik isaretlerin toplam puan
arasinda anlamli bir iliski saptanmamustir. Yetigkin tip
sizofreni hastalarinda anerji puani ndrolojik silik
isaretlerle iliskili bulunurken erken baslangich
sizofreni hastalarinda bdyle bir iliski bulunamamuistir.
Erken baslangich sizofreni hastalarinda ise hostilite-
siiphecilik puani ile noérolojik silik isaretlerle istatis-
tiksel olarak anlaml bir iliski, anksiyete-depresyon,
anerji ve toplam puan ile anlamli olmamakla birlikte
yiikksek bulunan bir iliski saptanmustir. Yetigkin tip
sizofreni hastalarinda toplam puan disinda bir iligki
bulunmamistir. Bu calisma sonuglari, daha Once

yapilmis kronik sizofren hastalarda BPRS toplam
puan ve alt grup puanlarinin nérolojik silik isaretlerle
olan iligkisini arastiran ve anerji, aktivasyon, diisiince
bozuklugu puanlar ile dogrudan iliski bulan ¢alisma
sonucuna benzerlikler gostermektedir (Schroder ve
ark. 1992).

Sizofren hastalarda MMSE performansinda diisme ile
norolojik silik isaretler arasinda iliski oldugunu
bildiren calismalar (Manschreck ve ark. 1981, Owen
1988) gibi bu calismada da her iki grupta MMSE
puan ile norolojik silik isaretler arasinda ters bir ilis-
ki oldugu saptanmisti. Bu sonug biligsel islevlerde
bozulma orani, yani MMSE puam diisiikligii ile
norolojik silik isaretlerin puan yiiksekligi arasinda bir
iliski oldugunu gostermektedir. Sizofrenide kognitif
bozuklugun dogal dykiisii ile ilintili cok sayida calis-
ma yapilmustit. ingiltere'de 62 sizofreni vakasinda
zeka katsayisi ve bellegin enine kesitsel olarak
arastirildigl bir ¢alismada, entellektiiel bozulma ve
bellek bozuklugu saptanmis ama progresyonu gos-
terir bir veri elde edilememistir. Arastirmacilar,
sizofrenideki bozuklugun "statik ensefalopati" ile ben-
zer oldugu iizerinde durmaktadir (Mockler ve ark.
1997). irlanda'da enine kesitsel olarak yapilan bir
calismada kronik sizofreni tanisi alan hastalarda yiik-
sek diizeyli islevlerle negatif belirtiler arasinda giiclii
bir korelasyon bulunmustur. (Scully ve ark. 1997). Bu
calismada da benzer bicimde hem erken baslangich
hem de normal baslangich grupta MMSE puanlar ile
norolojik silik isaretler arasinda iliski saptanmistir.
Etiyopatogenezinde ozellikle dorsolateral prefrontal
korteks alaninda meydana gelen defektlerin rol
oynadigl bildirilen erken baslangicli sizofrenide
MMSE ile norolojik silik isaretler arasinda bir iligki
bulunmasi beklenen bir sonuctur.

Sonug olarak bu calisma, nérolojik silik isaretlerin
hastaligin erken baslangich alt tipi ile ilgili oldugunu
belirlemek konusunda, destekleyici nitelikte veriler
bulmustur. Ancak noérogelisimsel kuram geregince
sizofrenide cok erken yaslarda baslayan yapisal
bozukluklarin saptanabilecegi goriintiileme teknik-
lerinin kullanilacag1 daha c¢ok sayida ve daha kap-
samli anatomik yerlesim saptama calismalarina
ihtiya¢ duyulmaktadir.
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