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OZET

Sizofrenide ndrobiyolojik calismalarda, éncelikle; hipotalamus-
hipofiz-adrenal eksen olmak iizere néroendokrin sistem iizerinde
yogun sekilde durulmaktadi. Calismanuzda bu sistemin énemli
bir gostergesi olan deksametazon supresyon testinin (DST) kro-
nik sizofren hastalarda duyarliliginin ve bu duyarliligin sizofreni
alttipleriyle iliskisinin belirlenmesi amaglandi. Calisma ve kontrol
gruplarim Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Klinigi ve
Elazig Ruh Saghgi ve Hastaliklari Hastanesi'nde yatarak tedavi
goren ve DSM-IV'e gére kronik sizofreni tam dlgiitlerini
karsilayan 40 hasta (calisma grubu) ve psikiyatrik tani ve tedavi
almayan 40 saghkl birey (kontrol grubu) olusturdu. Hastalara;
Negatif ve Pozitif Bulgulart Degerlendirme Olcekleri ve Hamilton
Depresyon Olgegi ve DST, kontrol grubuna da DST uyguland.
Kontrol grubundaki biitiin deneklerde DST sonrasi baskilanma
gozlenirken, 16 sizofren hastada (%40) baskilanmama gézlendi.
Negatif belirtilerin baskin oldugu 22 hastamin 15'inde (%68.1),
pozitif belirtilerin baskin oldugu 18 hastanmin birinde (%5.5),
ayrismamus tip kronik sizofreni tamsi alan 11 hastamn, 8'inde
(%72.7) DST sonrast baskilanmama belirlendi. Sizofren hastalar-
da saghkli kontrollere gore istatistiksel olarak anlaml derecede
farkli DST sonrast baskilanmamanin, ézellikle de negatif belirti-
lerle ve ayrismanus tip sizofrenide goriilmesi, DST'nin
sizofrenideki psikotik goriingiisel ozellikler ve sizofreni alttip-
leriyle iliskisi baglaminda biyolojik bir gisterge olabilecegini
diistindiirdii.
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SUMMARY

The Association of Dexamethasone Suppression Test
with Schizophrenia and Its Subtypes

It has been focused on strongly neuroendocrinologic system espe-
cially hypothalamus-hypophysis-adrenal (HPA) axis about neuro-
biological studies related to schizophrenia. The aim of our study
was to determine the sensitivity of DST, an important indicator
of HPA axis, and its association with schizophrenic subtypes. The
study and control group included 40 patients (study group) who
had applied to Psychiatry Department of Firat University
Medicine Faculty and Elazig Mental Health Hospital and diag-
nosed as schizophrenia according to DSM-IV and 40 healthy sub-
Jects (control group) who had not psychiatric diagnosis and
treatment. The Scales for the Assessment of Negative and
Positive Symptoms and Hamilton Depression Rating Scale were
performed to patients and DST to both groups. All control sub-
Jjects exhibited DST suppression, as if it was observed nonsup-
pression in 16 schizophrenic patients (40%). DST nonsuppression
was seen in 15 of 22 patients (68.1%) with negative symptoms
and one of 18 patients (5.5%) with positive symptoms.
Interestingly, DST nonsuppression was observed in 8 of 11 undif-
ferentiated schizophrenic patients (72.7%). The observation of
statistically significant high proportion of DST nonsuppression in
schizophrenic patients, especially in patients with negative symp-
toms and undifferentiated subtype, suggests that it might be a
biological indicator in schizophrenia basis on psychotic pheno-
menological features and schizophrenic subtypes.

Key Words: DST, schizophrenia, subtypes of schizophrenia.

GIRIS
Cushing sendromunun tanisi amaciyla kullanima gir-

mis olan Deksametazon Supresyon Testi (DST) major
depresyon tanisi i¢in de kullanilan tanisal bir testtir

14 #1999 Trabzon- 35. Ulusal Psikiyatri Kongresinde bildiri olarak sunulmustur.



DEKSAMETAZON SUPRESYON
TESTININ SiZOFRENI VE ALTTiPLERIYLE ILiSKiSi

(Carroll ve ark. 1981). Major depresif bozukluklarda
goriilen DST'de baskilanmama pek cok ¢alismacinin
arastirma konusu olmus ve yazinda yaygin kabul gor-
miis bir konudur (Lu ve ark. 1988, Coppen ve ark.
1984, Altamur ve ark. 1989). Bununla birlikte, tibbi
hastaliklar nedeniyle hospitalize edilen hastalarin
biiyiik bir kisminda (Crapo 1979) ve pek ¢ok psikiyat-
rik bozuklukta DST'nin baskilanmadig1 gosterilmistir.
Bu bozukluklar arasinda demans (Spar ve Gerner
1982), mani (Graham ve ark. 1982) ve kronik sizofreni
(Dewan ve ark. 1982) sayilabilir. Sizofreni etiyolojisini
aydinlatmaya doniik nérobiyolojik calismalar arasin-
da, basta hipotalamus-hipofiz-adrenal eksen (HPA)
olmak iizere ndroendokrinolojik sistem {iizerinde
yogun sekilde durulmaktadir (Carroll ve ark. 1981,
Dewan ve ark. 1982). Bu eksene ait en Onemli
gosterge ise DST'dir. Sizofrenik hastalarla yapilan bir
calismada, Tandon ve arkadaglan (1991) hastalarin
%70'inden daha fazlasinda DST'de kortizol diizeyinde
baskilanmama belirlemiglerdir. Baskilanmamanin
sizofrenik hastalarda yapisal bir limbik sistem ve HPA
eksen bozuklugundan kaynaklanabilecegi ileri
siiriilmiis ve bu eksen bozukluklari ile cesitli enzim ve
ndrotransmitter sistemleri arasindaki etkilesim belir-
lenmeye calisilmistir (Arana ve ark. 1984, Altamur ve
ark. 1989, Andreasen ve Carpenter 1993). DST'de
baskilanmamanin negatif tip sizofrenlerde pozitif
sizofrenlere gbére daha fazla oranda goriildiigii
bildirilmisse de (Mc Gauley ve Aldrige 1989), direncli
baskilanmamanin negatif semptomlar, depresif bulgu-
lar veya noroleptik kullanimu ile iligkili olmadigl, kotii
prognoz ve genislemis serebral ventrikiillerin bir
gostergesi olabilecegi de one siiriilmiistiir (Tandon ve
ark. 1991). Buna karsin sizofreni ile DST'de baskilan-
mama arasinda bir iliski olmadigin1 bildiren calis-
malar da bulunmaktadir (Carroll ve ark. 1976,
Schlesser ve ark. 1980, Cochran 1981). Carroll ve
arkadaslart (1976), 48 sizofrenik hastay1 iceren
arastirmalarinda, bu hastalarin tamaminda DST'de
baskilanma oldugunu belirlemislerdir. Dewan ve
arkadaglart (1982) bildirdigine gére Carman ve
arkadaslan sizoaffektif ve katatonik sizofrenik hasta-
larla baskilanmama arasinda baglanti kurmusglardir.
Bunun yaninda paranoid alttip ve iyi prognozlu
sizofrenlerde yiiksek oranda baskilanmama da
bildirilmistir (Banki ve ark. 1984, Targum 1983).
Depresyonun eglik ettigi sizofren hastalarda daha
fazla baskilanmama oldugu bildirilirken (Munro ve
ark. 1984, Carman ve ark. 1981, Greden ve ark. 1981,
Sawyer ve Jeffries 1985), aksini savunan ¢alismalar
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da bulunmaktadir (Siris ve ark. 1984, Whiteford ve
ark. 1988).

Calismamizda HPA ekseninin 6nemli bir gostergesi
olan DSTnin  kronik sizofren hastalarda
duyarliliginin, ayrica bu duyarliligin negatif ve pozitif
sizofreni ayrimi ve 6zgiil alttiplerle iliskisinin belirlen-
mesi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Calisma grubunu Firat Universitesi Tip Fakiiltesi
Psikiyatri Klinigi ve Elazig Ruh Sagligi ve Hastaliklar
Hastanesi’'ne Eylill 1998 ve Mart 1999 tarihleri
arasinda basvuran, daha Once en az bir kez yatisi
olan, ancak bagvurularinda cesitli nedenlerle
(ekonomik, ihmal, iyi oldum diisiincesi, cevresel
telkinler vs) en az iki haftanin iizerinde tedavi
almayan ve DSM-1V tani Olgiitlerine (APA 1994) gore
pozitif ve negatif sizofreni Olciitlerini karsilayan 40
hasta ve psikiyatrik tani ve tedavi almayan 40 saglik-
Ii kontrol olusturdu. Tamisal nitelikte gOriismenin
yapilmasina engel olacak diizeyde egitimsiz olan, son
iki hafta icerisinde psikotrop ila¢ kullanan, herhangi
bir endokrinolojik hastalig1 olan, gebe olma olasilig:
olan, oral kontraseptif kullanan ve obes hastalar ¢alis-
maya alinmadi. Hasta yakinlarinin ve kontrol grubun-
daki kisilerin onaylar alindiktan sonra calismaya ali-
nan deneklere klinik deneyim ve taranan kaynaklar-
dan elde edilen bilgilere uygun olarak calismanin
amaclan da gozoniinde bulundurularak hazirlanan;
cinsiyet, yas, egitim diizeyi, meslek, medeni durum,
sosyoekonomik diizey, hastaligin siiresi, sizofreni alt-
tipi gibi bilgileri iceren bir form dolduruldu. Hasta
grubuna Negatif Bulgulart Degerlendirme Olgegi
(SANS) (Andreasen 1983a, Erko¢ ve ark. 1991a),
Pozitif Belirtileri Degerlendirme Olcegi (SAPS)
(Andreasen 1983b, Erkog ve ark. 1991b), tiim denek-
lere Hamilton Depresyon Derecelendirme Olcegi
(HDDO) (Hamilton 1960, Akdemir ve ark. 1996) ve
DST uygulandi. Yapilan psikiyatrik goriisme sonucu
tanillar DSM-IV tani Olciitlerine gore konuldu. Ayni
zamanda Andreasen ve Olsen'in (1982) olgiitleri kul-
lanilarak, pozitif (n=18) ve negatif bulgulu (n=22)
sizofreni ayinmi yapildi. Negatif ve pozitif belirtileri
birlikte sergileyen ve karisik tip olarak degerlendirilen
hastalar calismanin basinda calisma disi tutuldu.
Hastalar DSM-IV tani dlciitlerine gore sizofreni alttip-
lerine ayrildi.

Uygulama: Hasta ve kontrol gruplarinin saat 16:00'da
bazal kortizol diizeyleri olciildii. Ayni giin saat
23:00'te 1 mg deksametazon uygulamasi sonrasi erte-
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si giin saat 08:00 ve 16:00'da kortizol diizeyi 6l¢iimii
tekrarlanarak iki degerin ortalamasi alindi.
Deksametazon uygulamasi sonrasi Kortizol plazma
diizeyi 5 ug/dl tizerinde olmasi baskilanmama kabul
edildi. Elde edilen verilerin degerlendirilmesinde kaba
dokiim, yiizdeler ve SPSS for Windows paket prog-
raminda t testi ve ki-kare testleri kullanildi.

BULGULAR

Sosyodemografik Ozellikler: Calisma grubunun 22'si
(%55) kadin ve 18'i (%45) erkek, kontrol grubundaki
40 denekten ise 23'U (%57.5) kadin 17'si (%42.5)
erkekti. Medeni durum yoniinden hasta grubunun
30'u (%75) evli, 10'u (%25) bekarken; kontrol
grubunun 281 (%70) evli, 12'si (%30) bekardi. Hasta
grubunun yas ortalamast 28.4+9.5, kontrol
grubunun ise 27.6+9.2, idi. Sosyoekonomik diizey
yoniinden bakildiginda; hem hasta hem de kontrol
grubunun ¢ogunlugu orta ve alt gelir diizeyine sahip-
ti. Egitim diizeyi yOniinden incelendiginde; hasta
grubundan 35 (%87.5) ilk ve orta Ogretim
mezunuyken, kontrol grubunun 34'i (%85) ilk ve orta
ogretim mezunuydu. Her iki grup arasinda sosyode-
mografik Ozellikler agisindan bir farklilik yoktu
(p>0.05) (Tablo 1).

Psikiyatrik olceklerle elde edilen sonuglar

Negatif belirtili sizofrenlerde SANS odlcegi ortalama
puani 30.28+7.18 iken; pozitif belirtili sizofreni

grubunda 18.26+11.13 idi. Pozitif belirtili sizofreni
grubunda SAPS Olcegi ortalama puani 44.38+8.92
iken; negatif belirtili sizofrenilerde 34.24+8.62 idi.
HDDO'ye gore hastalarin 18'inde (%45) hafif ve orta
diizeyde depresyon eglik etmekteydi. HDDO ortalama
puani 13.8+6.72 idi. Hastalarin hicbirinde major
depresif bozukluk belirlenmedi.

DST sonuglar

Bazal kortizol diizeyi sizofrenik hastalarda
19.3+10.21 pg/dl, kontrol grubunda 11.8+3.36 ug/dl
olarak belirlendi (t=4.12, p<0.001) (Tablo 2). DST
sonrast kortizol diizeyleri yoniinden bakildiginda
hasta grubunda 5.8+4.32 ug/dl iken kontrol grubun-
da 1.7%0.96 ug/dl olarak bulundu ve aradaki fark
istatistiksel olarak anlamliyd1 (t=6.22, p<0.001)
(Tablo 2). Saglikli kontrollerin higbirinde baskilanma-
ma gozlenmezken, hasta grubunun 16'sinda (%40)
baskilanmama gozlendi (x2=17.38, p<0.00002)
(Tablo 2). Negatif belirtilerin baskin oldugu 22 has-
tanin 15'inde (%68.1), pozitif belirtilerin baskin
oldugu 18 hastanin sadece birinde (%5.5) DST sonrasi
baskilanmama gozlendi. Aradaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi (x2=16.23, p<0.00002) (Tablo 3).
DSM-IV tam Olgiitlerine gore alttip degerlendirme-
sinde; hastalardan 19'u (%47.5) paranoid alttipti.
Bunlarnn 4'inde (%21) DST sonrast baskilanmama
gozlenirken; sirasiyla iki dezorganize alttipin birinde
(%50) ve 8 rezidiiel tip hastanin iciinde (%37.5)

Tablo 1. Hasta ve kontrol gruplarinin sosyodemografik 6zellikleri

Sosyodemografik Hasta Grubu Kontrol Grubu p
ozellik n % n %
Cinsiyet
Kadin 22 55 23 57.5
Erkek 18 45 17 42.5 >0.05
Medeni durum
Evli 30 75 28 70
Bekar 10 25 12 30 >0.05
Sosyoekonomik diizey
Kot 25 62.5 24 60
Orta 8 20 22,5 >0.05
Yiksek 17.5 17.5
Egitim
ilkogretim 21 52.5 20 50
Ortadgretim 14 35 14 35 >0.05
Ytiksekokul 5 12.5 6 15
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Tablo 2. Hasta ve kontrol gruplarinda DST sonuglari

Hasta grubu

Kontrol grubu

Bazal kortizol diizeyi 19.3+10.21 11.8+£3.36 t=4.12, p<0.001
DST Sonrasi kortizol dizeyi 5.8+4.32 1.7+0.96 t=6.22, p<0,001
DST'de baskilanmama %40 %0 x2=17.38, p<0.00002
Tablo 3. Hasta ve kontrol gruplarinda DST sonugclari

Baskilanmama Baskilanma

n % n %
Negatif bulgulu (n=22) 15 68.1 7 31.9
x2=16.23, p<0.00002

Pozitif bulgulu (n=18) 1 5.5 17 94.5

Tablo 4. Klinik alttiplerde DST'de baskilanmama

Baskilanmama Baskilanma

n % n %

Paranoid Tip (n=19) 4 21 15 79

Hebefrenik Tip (n=2) 1 50 1 50
Rezidiel Tip (n=8) 3 375 5 62.5
Ayrismamig Tip (n=11) 8 72.7 3 27.3

baskilanmama vardi. Calismamizin ilging bir sonucu
ayrismamuis tip kronik sizofreni tanusi alan 11 has-
tanin 8'inde (%72.7) DST sonrasi baskilanmamanin
daha yiiksek oranda olmasiydi (Tablo 4). HDDO'ye
gore depresyonun eslik ettigi hastalarin (s=18),
7'sinde (%38.9) ve eslik etmedigi hastalarin 9'unda
(%40.9) baskilanmama gozlendi. Fark istatistiksel
olarak anlaml degildi (x2=0.471, p>0.05) (Tablo 5).

TARTISMA

Calismamizda sizofreni grubunda buldugumuz
19.3+10.21 pg/dl bazal kortizol diizeyi, saglikli kont-
rollerde belirledigimiz 11.8+3.36 ug/dl diizeyine gére
anlaml sekilde yiiksekti. Bulgumuz sizofrenide DST
baskilanmasinin oldugunu bildiren calismalan
(Dewan ve ark. 1982, Munro ve ark. 1984, Murray ve
ark. 1985, Herz ve ark. 1985, Altamur ve ark. 1989)
desteklemekteydi. Degisik calismalarda sizofren
hastalarda %5 ila %71 arasinda (Dewan ve ark. 1982,
Mc Gauley ve Aldrige 1989, Rihmer ve ark. 1984,
Asnis ve ark. 1986, Lu ve ark. 1988, Sharma ve ark.
1988, Soni ve ark. 1988) DST'de baskilanmama
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bildirilmistir. DST sonrast baskilanmama orani ¢alis-
mamizda %40 diizeyinde belirlenmistir. Bu bulgumuz,
sizofren hastalarda DST baskilanmama oranint %30
ve %31 olarak bildiren (Dewan ve ark. 1982, Munro ve
ark. 1984) calismalarnn sonuclariyla uyumludur.
Sizofren hastalarda DST'de baskilanmamanin
gerekceleri tam olarak agiga kavusmamis, ancak
hipotalamus-hipofiz-adrenal ekseni de icine alan
yapisal bir beyin bozuklugu, ventrikiillerde genisleme
ve hipokampus diizeyindeki dejeneratif degisikliklerle
iligkili olabilecegi (Altamur ve ark. 1989, Kaneko ve
ark. 1992, Goldman ve ark. 1993), negatif ve pozitif
belirtilerin agirligiyla baskilanmama oranlari arasin-
daki iliski konusunda farkli sonuclann sizofreninin
tanisal heterojenitesi veya DST'de baskilanmamadan
sorumlu mekanizmalarn farkliligindan kaynakla-
nabilecegi belirtilmistir (Yeragani 1990). Calismamiz-
da; Negatif ve Pozitif Belirtileri Degerlendirme Olgek-
leri kullanilarak ortaya konan gruplamada negatif
belirtilerin baskin oldugu hastalarin %68.1'inde ve
pozitif belirtilerin baskin oldugu hastalarin birinde
(%5.5) DST sonrasi baskilanmama gozlendi. Coppen
ve arkadaslan calismalarinda (1984), negatif semp-
tomlarn baskin oldugu kronik sizofren hastalarda
DST baskilanmama oraninin daha yiiksek oldugunu
belirtmiglerdir. Saffer ve arkadaslarnt (1985), Tip II
sizofren hastalarda %46 oraniyla Tip I sizofren hasta-
lara ve kontrol deneklerine gore belirgin olarak yitksek
diizeyde DST’de baskilanmama bildirmislerdir.
Whiteford ve arkadaglan (1988) negatif semptomlarin
baskin oldugu ve yapisal beyin hasari gosteren
sizofren hastalarin daha fazla hipotalamus-hipofiz
ekseni bozuklugu gosterdiklerini 6ne siirmiislerdir. Bu
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Tablo 5. Depresyon birlikteligiyle DST sonuglari iligkisi

Baskilanmama Baskilanma
n % n %
Depresyonun eslik ettigi (n=18) 7 38.9 11 61.1
x2=0.147, p>0.05
Depresyonun eslik etmedigi (n=22) 9 40.9 13 59.1

goriislerin aksini bildiren calismalar da bulunmak-
tadir. Garyfallos ve arkadaslar (1993) negatif semp-
tomlarla, DST'de baskilanmama arasinda bir iligki
bulamamislardir. Addington ve Addington (1990)
anormal DST sonuglan ile negatif belirtiler arasinda
bir baglant1 olmadigini 6ne siirerek, negatif semptom-
larla depresif semptomlarin ayirim giicliigii tizerinde
durmuslardir. Calisma bulgularimiz, negatif belirtiler-
le DST'de baskilanmama arasinda iligki bildiren ¢alis-
malarin sonuglartyla uyumlu iken, bdyle bir iligki
olmadigin bildiren arastirmalarin bulgulariyla uyus-
mamaktadir. Calismamizda hastalarin %45'inde
HDDQO'ye gore depresyonun eslik ettigi belirlendi. Bu
oran sizofren hastalarda depresyon eslik etme oranini
%41 (Munro ve ark. 1984) ve %47 olarak bildiren
(Garyfallos ve ark. 1993) calismalarnn sonuclariyla
uyumluydu. Calismamizda gozlemledigimiz depres-
yonun eslik ettigi ve etmedigi olgularin DST'de
baskilanmama yo6niinden anlaml bir farkliik goster-
memesi, eslik eden depresyonun varligininin DST son-
ras1 kortizol diizeyleri ve DST'de baskilanmamayla
iligkili olmadigin1 savunan calismalarin (Garyfallos ve
ark. 1993, Whiteford ve ark. 1988) sonugclartyla ben-
zerlik gostermekteydi. Yazinda (Siris ve ark. 1984,
Hubain ve ark. 1986, Aleem ve ark. 1988) sizofren
hastalarda pozitif DST ve affektif semptomlarin ilis-
kisi konusunda celigkili sonuglar bulunmakta olup
depresif semptomlarin negatif semptomlardan ayirimi
konusu da tartigmali olarak kalmistir (Crow 1985).
Depresif semptomlar ekstrapiramidal belirtileri taklit
edebilmektedir (Addington ve Addington 1990). Calis-
mamizda ndroleptik kullanimina baglt ekstrapirami-

dal yan etkilerin belirlenmemis olmasi ¢alismamizin
bir eksigidir. Calismanin planlandigl dénemde en az
iki hafta siireyle antipsikotik ila¢ kullanimi olmayan
hastalarin ¢alisma grubunu olusturacaklar diisiince-
si, antipsikotik kullanimi olmasa bile hastada dnce-
den mevcut kalict bir ekstrapiramidal yan etKkiyi,
Ornegin  gec  diskineziyi  degerlendirmemizi
engellemistir. Sizofreninin 6zgiil alttipleriyle DST'de
baskilanmama arasindaki iliski konusunda yazinda
¢cok fazla calismaya rastlamadik. Carman ve
arkadaglarnn (1981) katatonik sizofrenide DST'de
baskilanmamanin yiiksek oranda oldugunu bildirir-
lerken, Banki ve arkadaglan (1984) ise paranoid tip
sizofrenlerde yiiksek oldugunu ifade etmislerdir. Calis-
mamizda farkli olarak ayrismamus tip sizofrenisi olan
hastalarda %72.7 gibi yiiksek bir oranda DST'de
baskilanmama belirlenmistir. Bu bulgumuz bildirilen
calismalarin (Carman ve ark. 1981, Banki ve ark.
1984) sonuclariyla benzerlik gostermemektedir. Sonug
olarak; calismamizda sizofren hastalarda, saglikh
kontrollere gore anlamli derecede farkli DST sonrasi
baskilanmamanin ozellikle de negatif belirtilerde ve
ayrismamis tip sizofrenide goriilmesi, DST'nin
sizofrenideki psikotik goriingiisel oOzellikler ve
sizofreni alttipleriyle iligkisi baglaminda biyolojik bir
gosterge olabilecegi savini desteklemektedir. Ayrica
benzer néroendokrin calismalarnn goriingiisel, ndro-
morfolojik, prognostik ve farmakolojik yaklagimlarla
birlestirildiginde sizofrenik tablolarin heterojenitesi ve
altta yatan biyolojik islevler konusunda ipuclar vere-
bilecegi diistiniilmektedir.
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