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Sizofrenide Obsesif Kompulsif Belirtiler
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OzeT

Sizofreni ve Obsesif-Kompulsif bozukluk (OKB), bilinen en
eski psikiyatrik hastaliklardandir. Bu iki hastalik, birbirinden
cok farkli goziikseler de, sizofrenide obsesif-kompulsif 6Ge-
lerin olmasi ya da, OKB’de psikotik bulgularin olmasi eski-
den beri bilinen bir durumdur.

Atipik antipsikotiklerin sizofrenik hastalarda obsesif belirtileri
alevlendirdigine iliskin yayinlar ve obsesif-kompulsif bozuk-
lukla sizofreni arasinda bir biyolojik baglanti olabilecegdine
yonelik bulgulanin ortaya ¢ikmasi, alana ilginin artmasina
neden olmustur. Sizofrenik hastalann neredeyse % 60’inda
goriilen OK belirtilerin etiyolojisi konusunda 1990’l yillara
kadar yeterli bilgi yoktur. Yakin zamanda hem OKB hem de
sizofrenide yapisal ve islevsel anomalileri agiklamak konu-
sunda ilerlemeler olmustur. Kortikosubkortikal devrelerle
ilgili bilgiler bu iki hastaliktaki semptom Grtiismesini agik-
layabilmektedir.

Her iki hastalikta da prefrontal korteks islev bozuklugu ol-
dudu, ancak bu hastaliklarin prefrontal korteksin birbirinden
kismen bagimsiz ve farkli noroanatomik baglantilarn olan iki
ayr noroanatomik sistemiyle baglantili oldugu digtiniimek-
tedir. Sizofrenide dorsolateral prefrontal korteks (DLPK) ve
OKB’de ventro-mediyal prefrontal korteks islev bozuklugu
oldugu ileri siriilmektedir.

Bu derlemede obsesif-kompulsif belirtilerin sizofrenideki g6-
rilme sikhgi, hastaliga etkisi, sizo-obsesif hasta grubunun
Ozellikleri, sizofrenideki obsesif-kompulsif belirtilerin noro-
biyolojik etiyopatojenezi ve atipik antipsikotiklerin sizofreni
hastalarinda obsesif-kompulsif belirtileri ortaya gikarma
mekanizmasi gozden gecirilmis, bdylece sizofrenideki no-
robiyolojik heterojeniteye ve hastaligin fenomenolojisine isik
tutulmasi amaglanmistr.

Anahtar Sozciikler: Sizofreni, obsesif-kompulsif belirtiler,
atipik antipsikotikler, nérobiyoloji

SUMMARY: Obsessive-Compulsive Symptoms in
Schizophrenia

Schizophrenia and obsesive compulsive disorder (OCD) are
among the oldest described psychiatric disorders. Although
they appear to be two distinct psychiatric disorders, early
literature about the existence of obsessive-compulsive
symptoms in schizophrenia dates back to the 1920’s.

The findings that atypical antipsychotics exacerbate
obsessive-compulsive symptoms among schizophrenic
patients and the emergence of a possible biological
relation between the two diseases increased interest in this
subject. Until the 1990’s information about the aetiology
of obsessive-compulsive symptoms which are observed
in about 60% of schizophrenic patients, was insufficient.
Recently there has been progress in explaining the structural
and functional abnormalities in both OCD and schizophrenia.
Knowledge of the cortico-subcortical circuits might explain
the co-incidence of symptomatology in the two disorders.

It is shown that there is prefrontal cortex dysfunction in both
disorders but the bases of dysfunctions are distinct from
each other. These dyfunctions derive from two different
neuro-anatomical systems partially connected with each
other and with different neuro-anatomical connections.
It is suggested that dorsolateral prefrontal cortex (DLPC)
dysfunction occurs in schizophrenia and ventro-medial
prefrontal cortex dysfunction (VMPC) in OCD.

In this review, the incidence of obsessive-compulsive
symptoms in schizophrenia, their effect on the disorder,
the features of the schizo-obsessive patient group and
the mechanism of how atypical antipsychotics exacerbate
obsessive compulsive symptoms are discussed. Thus,
we aimed to highlight the neurobiologic heterogeneity and
phenomenology of schizophrenic disorder.

Key Words: Schizophrenia, obsessive-compulsive
symptoms, atypical antipsychotics, neurobiology
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GIRIS

Obsesif Kompulsif Bozukluk (OKB) ve sizof-
reni, bilinen en eski psikiyatrik hastaliklardandir.
Bu iki eski hastalik, aslinda birbirinden ¢ok farkli
gibi goziikseler de, sizofrenide obsesif kompulsif
(OK) 6gelerin varligina iligkin ilk yayinlar seksen
yil 6ncesine dayanmaktadir (Fenton ve McGlashan
1986). 19. yiizy1l Fransiz psikiyatri kaynaklarini
inceleyen ¢alismalarda ayni hastada hem psikotik,
hem de OK belirtilerin tanimlandig1 gorilmistiir
(Berios 1989). Yine benzer bir bagka yayin 1926’da
Almanya’da yapilmis ve sizofrenide obsesif belir-
tilerin %1 oraninda goriildiigi belirtilmistir (Tibbo
ve Warneke 1999). Sizofrenide OK 6gelerin olmasi
da, OKB’de psikotik bulgularin olmasi da eskiden
beri bilinen bir durumdur. Her iki bozukluk igin
de diislince siirecindeki bozukluk, alg1 patolojisi
ve klinik gidis agisindan ortiismeler olabilecegi ve
birinden digerine geg¢isin miimkiin olduguna ilis-
kin yayinlar vardir (Yaryura-Tobias ve ark. 1995,
Ozdemir ve ark. 2000). On yildir kullanilmaya
baslanan atipik antipsikotiklerin sizofreni hastala-
rinda OK belirtileri alevlendirdigine iliskin yaym-
lar ve OKB ile sizofreni arasinda belirli bir biyolo-
jik baglant1 olabilecegine iligkin bulgularin ortaya
¢ikmasi, bu alana ilginin artmasina neden olmus-
tur (Baker ve ark. 1992, Patel ve Tandon 1993). Bu
derleme yazisinda da sizofreni ve OK belirtiler ve
OKB birlikteligi tiim yonleriyle gézden gegirilmis
ve MEDLINE’da tiim yillar igin “sizofreni, obses-
yon, kompulsiyon, OKB ve atipik antipsikotikler”
terimleri ile literatiir taramasi yapilmigtir.

Epidemiyoloji

Sizofrenide OK belirtilerin varligiyla ilgili
aragtirmalar iki doneme ayrilabilir. 20. ylizyilin
son c¢eyreginden Once yapilan bazi kesitsel calis-
malarda, sizofreni hastalarinda OK belirtilerin ora-
n % 1 ile % 3,5 arasinda bildirilmistir. Yine ayni
calismacilar, sizofreni hastalarinda OK belirtilerin,
sizofreni tanis1 almadan yillar 6nce basladigimi ve
bu hastalarda prognozun genel olarak ‘kotii gidisli’
olmadigin belirtmislerdir. Modern smiflandirma
sistemleri 6ncesinde yapilmis olan bu arastirmalar,
tanimlama alanindaki eksiklikleri nedeniyle ¢elis-
kili sonuglar ortaya koymus olsa da, sonug olarak
psikotik bulgularla OK bulgularin beraberligine
isaret etmeleri agisindan Onemlidirler (Tibbo ve
Warneke 1999).

Bu tiir aragtirmalar i¢in doniim noktasini Fen-
ton ve McGlashan’in 1986 yilinda yaptiklar ¢alig-

ma olusturmaktadir. Bu ¢aligmada arastirmacilar,
sizofrenideki OK belirtilerin arastirilmasinda sis-
temik ampirik yontemleri kullanmiglardir. DSM-
III 6l¢iitlerine gore ortalama 15 yil 6nce sizofreni
tanist almig olan 163 hasta degisik islev alanlar1
ve OK belirtiler agisindan degerlendirildiginde, 21
(%12,9) hastada OK belirtiler saptanmistir. Bu ¢a-
lisma bir dosya tarama ¢aligmasi oldugu i¢in, OK
belirti 6l¢iitii olarak DSM-III 6l¢iitleri kullanila-
mamustir. Ozellikle OK belirtilere i¢gérii ve direng
gosterme Olgiitlerini hasta dosyalarindan sapta-
mak zor olacagindan, aragtirmacilar OK belirtileri
davranigsal olarak tanimlamay1 ve siniflandirmay1
se¢mislerdir. En az iki OK belirtisi olan ve bu be-
lirtileri en az 6 ay slirmiis olan hastalar “belirgin
OK belirtileri” olan hastalar olarak sayilmistir.
Calismada bu grup hastanin, OK belirtileri olma-
yan sizofreni hastalarma gore islev diizeyi zayif
ve klinik gidisi daha kotii olan hastalar oldugu be-
lirtilmistir. Ancak bu ¢alisma da bir dosya tarama
caligmasi olmasi nedeniyle elestirilmis, bu yilizden
planladiklar bir calismada Berman ve arkadaslar
(1995a), 108 sizofreni hastasini birebir takip eden
psikiyatristlerle goriismiis, yine OK belirtiler igin
Fenton ve McGlashan’in 6lgiitlerini kullanmislar-
dir. 27 hastada (% 26,5) OK belirtiler saptarlarken,
33 hastada (% 30,6) hayatlarinin bir doneminde
OK belirti oldugunu ileri slirmiislerdir. Ne var ki,
1986 tarihli Fenton ve McGlashan c¢aligmasinin
dosya tarama ¢aligmasi olmasindan kaynaklanan
eksiklikleri gidermeyi amacglayan bu calismada
da, aragtirmacilar hastalarla bire bir goriismemis-
ler ve bilgileri sadece bu hastalar1 muayene eden
psikiyatristlerden almiglardir. Eisen ve arkadaslar
(1997), ¢ok siki bir protokol ve DSM-III-R 6l¢iit-
leri ile Yale-Brown Obsesyon Kompulsiyon Olge-
gi (Y-BOKO) kullandiklar1 ¢alismalarinda, kronik
sizofrenisi veya sizoaffektif bozuklugu olan 77
hastanin 6’sinda (% 7,8) OKB saptamislardir. Bu
caligmada bulunan oranin diger caligmalara gore
daha diisiik ¢ikmasinin nedenlerinden en onemli-
si DSM-III-R’de obsesyonlarin sanrilarla iligkili
olabileceginin goz ardi edilmesi olabilir. DSM-
III-R’de obsesyonlar siirekli, tekrarlayici, rahatsiz
edici nitelikte olan ve sanrilarla iligkisi olmayan
diisiinceler olarak tanimlanmaktadir.

Modern tanimlama Oolgiitleri kullanilan ve
yontemsel agidan yeterli olan ¢aligmalar heniiz az
sayidadir. DSM-1V i¢in yapilandirilmis SCID ve Y-
BOKO kullanilan ilk ¢alismada kronik sizofrenisi
olan 37 hasta aragtirmaya dahil edilmis ve bunlarin
16’smmin (% 43,2) OK belirtiler gosterdigi, 11
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hastanin (% 29,7) ise OKB tanis1 aldig1 belirtilmistir
(Bermanzohn ve ark. 2000). Yine DSM-IV i¢in
yapilandirilmis SCID ve Y-BOKO kullanilan bir
diger calismada 52 sizofrenik hastanin % 25’inde
OKB saptanmig olup hem OK belirtileri gésteren
hem de sizofrenik olan hastalarda Pozitif ve Negatif
Belirti Olgegi (PANSS)negatifskorunundahadiisiik
oldugu ve Islevselligin Global Degerlendirilmesi
Olgegi’'nde (IGD) islev diizeyinin daha yiiksek
oldugu bulunmustur. Bu ¢alismanin ilgingligi son
yillarda yapilan bir¢ok yaynin aksine, Rosen ve
Stenghel’in ilk yayinlartyla paralel bir sekilde
OKB ve sizofreni beraberliginde daha olumlu
bir prognoz ileri siirmesidir (Tibbo ve Warneke
1999).

Tiim bu so6zii gecen calismalarin hepsinin bir-
birlerinden daha dstiin ve yetkin oldugu alanlar
olmakla birlikte, hepsinin ortak yonii, yatan veya
tedavi arayisina girmis hastalarla olmalar1 ve bu
nedenle tiim sizofreni hastalar1 evrenini temsil
etme Ozelliklerinin (6rnegin herhangi bir tedavi
arayisinda olmayanlar gibi) olmamasidir. Amerika
Birlesik Devletleri’nde NIMH tarafindan yapilan
epidemiyolojik arastirmalarda, 20861 bireye ulasi-
lan bir bolgesel taramada sizofreni ve OKB arasin-
da ektan1 oran1 % 12,2 olarak bulunmustur (Karno
ve ark. 1988). Kanada’da birinciye benzeyen se-
kilde tasarlanan ancak daha kiigiik 6rneklemi olan
bir calismada da sizofreni hastalarinda OK belir-
tilerinin oran1 % 59,2 (Bland ve ark. 1987) olarak
bulunmustur. ki ¢alisma arasindaki yiiksek farkin
nedeni, birinci arastirmada sizofreni hastalarinda
eslik eden OKB’nin, ikincisinde ise sizofreni has-
talarinda eslik eden OK belirtilerin arastirilmasidir.
Bilindigi gibi sizofreninin yasam boyu yaygimligi
% 1 ile % 1,5 arasinda iken, OKB’nin % 2-3 ara-
sindadir (Karno ve ark. 1988, Bland ve ark. 1987).
Buna gore OKB ve sizofreni ektanisinin her iki
hastaligin birbirinden ayr1 ayr1 yasam boyu yay-
ginhigindan daha yiiksek oldugu anlagilmaktadir
(Tibbo ve Warneke 1999).

_ Prognoz ve Sizo-Obsesif Hastalarin Klinik
Ozellikleri

Bir goézden gecirme yazisinda sizofreni ve
OKB birlikteliginin farkli bir psikopatolojiyi
yansittigi ileri stiriilmiis ve bu farkli gruba sizo-
obsesif alt tip ismi Onerilmistir (Zohar ve ark.
1998). Bu hasta grubuna ayrica psikotik OKB,
sizotipal OKB ve obsesyonel sizofrenisi olan
hastalar da dahil edilmistir (Hollander ve Wong
1995). Sizofrenideki OK belirtilerin orani % 20-30
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arasinda degigsmektedir. Bu beraberligin hem klinik
hem de prognostik 6nemi vardir (Bermanzohn
1999). Poyurovsky ve Hramenkov’in (2001) bagint
cektigi ve yatan kronik sizofreni hastalarinda
OK belirtileri ve tedaviye yanitin diizeylerini
incelemeyi amaglayan bir calismada, hastanede
yatmakta olan 68 kronik sizofreni hastasiyla,
dogrudan  klinik  aragtirmacilarin  kendileri
gOrligsmiistiir. Bu calismanin en temel bulgularindan
bir tanesi, yatan kronik sizofreni hastalarinin %
23,5 gibi onemli bir grubunda OKB bulunmusg
olmasidir. Calismaya baslanirken, OK belirtilerin,
paranoid sanrilarla veya sizofrenik stereotipik
davraniglarla karigabilecegi her vakanin diglanmig
olmasi nedeniyle, gercekte bu rakamin daha
yiiksek olmasi beklenebilir. Bu rakam daha 6nce
bildirilen % 25°¢ de oldukga yakindir (Berman ve
ark. 1995a). Hem sizofrenisi hem de OK belirtileri
olan hasta grubunda prognozun daha koti
olduguna dair yayinlar bulundugundan (Fenton ve
McGlashan 1986, Berman ve ark. 1995b), bu tiir
hastalarin daha fazla hastane yatiginin oldugu ve bu
nedenle OK belirtilerin goriilme sikliginin yiiksek
saptandig1 iddia edilebilir. Aslinda orneklem
secimi, sizofrenisi olan hastalarda OKB sikliginin
saptanmasinda oldukga belirleyici olabilmektedir.

Poyurovsky ve arkadaslar1 (2003) OKB ek-
tanist alan 55 sizofreni hastasini, OKB ek tanisi
almayan 55 sizofreni hastasi ile karsilastirmis ve
OKB ektanisi alan sizofreni hastalariin, OKB
ektanist almayan sizofreni hastalarina gore daha
diisiik pozitif belirti siddetine sahip oldugunu gos-
termistir. Yine OKB ektanisi alan sizofreni has-
talarinda daha fazla OKB-spektrum bozukluklari
(6zellikle beden dismorfik bozuklugu ve kronik
tik bozuklugu) saptanmistir. OKB ektanis1 alan
sizofreni hastalarinda daha fazla oranda klozapin
kullanildig1 ve tedaviye ek olarak SSRI verildigi
de bulunmustur. Poyurovsky ve arkadaslar1 (2001)
caligmasinda sizo-obsesif hasta grubunda, sadece
sizofrenisi olan, ancak OKB’si olmayan hastalara
gore daha bozuk bir sosyal davranis modeli sap-
tamistir. Uygulanan sosyal davranig 6l¢egine gore
(SDO) sizo-obsesif hastalarin diger hasta grubuna
gbre daha diismanca davranis gosterdikleri, teda-
viyi engelleyen belirtileri daha fazla gosterdikleri
(sigara icme, asir1 yeme, uyku bozukluklar1) ve
anksiyete acisindan daha fazla rahatsizlik yasa-
diklar1 (daha fazla oranda panik nobetler ve 6zel
durumlarla baglantili fobiler) saptanmistir. Sizo-
obsesif grubu olusturan hastalarin, daha fazla top-
lum dis1 yasadiklari, bagimsiz yasayamadiklari,



igsizlik oranlarinin daha yiiksek oldugu ve daha
fazla bakima ihtiya¢ duyduklar1 bulgulari, yapilan
onceki calismalar1 destekler niteliktedir (Fenton
ve McGlashan 1986, Hwang ve ark. 2000). Sonug
olarak kronik gizofreni hastalarinda da OKB ekta-
nisina oldukca sik rastlandigi ve OKB’si olmayan
kronik sizofreni hastalarina kiyasla, bu bireylerin
islevselliklerinin diisiik ve tedaviye uyumlarmin
zayif oldugu one siiriilmektedir (Poyurovsky ve
ark. 2001).

Sizo-obsesif hastalarin ilag yan etkilerine du-
yarliliklar1 s6z konusu oldugunda, Poyurovsky ve
arkadaglar1 (2001) noroleptikle ortaya ¢ikan EPS
agisindan her iki grup yani sizo-obsesif ve OKB’si
olmayan gizofrenik hastalar arasinda bir fark ol-
madigim ileri stirmiislerdir. Ancak Kruger ve ar-
kadaglar1 (2000) sizo-obsesif hasta grubunda ciddi
akatizi ve anormal istemsiz hareket saptadiklarini
bildirmisler, Tibbo ve Warneke (1999) ise parkin-
sonizm belirtilerinde bir artma egiliminden bah-
setmiglerdir. Bu farkliliklar, hasta 6rneklem grubu
secimi ile ilgili olabilecegi gibi, hastalarin kullan-
diklar antipsikotiklerin cinsine de bagli olabilir.

OKB ve sizofreninin fizyopatolojisinde bazal
gangliyonlarla ilgili teorilerin ortaya konmasiyla
(Cummings 1993), hem OKB hem sizofrenisi olan
hastalarin daha agir bir bazal ganglion patolojisi
ve buna bagli artmis ekstrapiramidal tutulus riski-
ne sahip olduklari iddia edilmistir (Poyurovsky ve
ark. 2001).

Sizo-obsesif hastalarla, OK belirtileri olmayan
sizofreni hastalar1 arasinda, pozitif, negatif,
dezorganize sizofreni belirtileri agisindan bir fark
olmadig1 bildirilmistir (Berman ve ark. 1998,
Poyurovsky ve ark. 2001). Heniiz tedavi almamig
ilk atak sizofreni hastalarinda ise, sizo—obsesif
gruptaki hastalarin, bazi alanlarda, (6rnegin yapisal
diisiince bozuklugu ve duygulanimda kiintlesme)
Pozitif Belirtileri Degerlendirme Olgegi (SAPS)
ve Negatif Belirtileri Degerlendirme Olgegi’nden
(SANS) daha diisiik puanlar aldiklar1 gézlenmistir
(Poyurovsky ve ark. 1999). Bu bulgular, eldeki
diger wverilerle beraber degerlendirildiginde,
OK belirtilerin, en azindan hastaligin baglangi¢
doneminde sizofreni belirtileri agisindan koruyucu
bir etki sagladig ileri siiriilebilir. Bu ¢ikarim, Tibbo
ve arkadaglar1 (2000) tarafindan yapilan ve sizo-
obsesif hastalarda negatif belirtilerin daha hafif
siddette ve islevselligin daha yiiksek olduguna
dair yayin destekler niteliktedir. Bunlarin disinda,
Y-BOKO ile saptanan OK belirtiler ile, SANS

ve SAPS ile saptanan negatif ve pozitif bulgular
arasinda bir baglanti bulunmamis olmasi, sizo-
obsesif grupta OK belirtilerin sizofreninin ¢ekirdek
belirtilerinden daha farkli bir fenomen oldugu
diistincesini desteklemektedir (Poyurovsky ve ark.
2001).

Bu arada Ozdemir ve arkadaslar1 (2003) bir
sizo-obsesif hasta grubu ile bagka bir OKB hasta
grubunu klinik ve demografik 6zellikler agisindan
karsilagtirdiklar1 ¢aligmalarinda, iki grup arasin-
da OK belirtilerin siklig1 ve siddeti acisindan fark
bulmazken, sizo-obsesif grupta OK belirtilere ic-
gOriiyli anlamli olarak daha iyi bulmuslardir.

OK belirtileri olan veya olmayan sizofreni
hastalarinin biligsel iglevleri de degerlendirilmis-
tir (Berman ve ark. 1998). Sizo-obsesif grupta
yer alan hastalarin belirli biligsel alanlarda (gor-
sel-uzaysal yetenekler, gecikmis sozel bellek ve
biligsel gecis yapabilme yetisi) daha kotii sonuglar
aldiklar1 bildirilmistir.

Sizofrenide Obsesif-kompulsif Belirtilerin
Etiyopatogenezi

Sizofreni hastalariin neredeyse % 60’1inda go-
riilen OK belirtilerin etiolojisi konusunda 1990’11
yillara kadar fazla bir bilgi yoktu (Berman ve ark.
1998). Yakin zamanda hem OKB hem de sizof-
renide yapisal ve islevsel anomalileri agiklamak
konusunda belirgin ilerlemeler olmustur. Korti-
ko-subkortikal devrelerle ilgili son yayinlar bu iki
hastaliktaki belirti ortlismesini agiklayabilmektedir
(Tibbo ve Warneke 1999). Literatiirde prefrontal
korteksin birbirinden farkli alanlarin1 kapsayan {i¢
devreden bahsedilmektedir: dorsolateral prefrontal
korteks (DLPFK), lateral orbital korteks, anterior
singulat korteks (Cummings 1993). Bu devreler
aralarinda frontal lob, striatum, globus pallidus ve
talamusun oldugu bazi yapilari ortaklasa kullanir-
lar. DLPFK devresinin sizofreni ile, lateral orbital
devrenin ise OKB ile iligkili oldugu ileri siiriil-
mektedir (Tibbo ve Warneke 1999).

OKB’nin Noroanatomik Yerlesimi

Lateral orbital devrenin hasar gérmesi sonucu
OK belirtilerin ortaya ¢iktig1 iddia edilmistir. Bu
iddia, orbitofrontal alan ve orta hat talamik nukle-
us cerrahisi sonras1t OKB bulgularinin gerilemesi
ile destek bulmustur. Chiocca ve Martuza (1990),
OK belirtilerin orbitofrontal alanla, anksiyete be-
lirtilerinin ise daha geleneksel olarak bilinen Papez
devresiyle ilgili oldugunu iddia ederek bu devreyi
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boliimlere ayirma c¢abasina girmislerdir. S6zii ge-
¢en devrenin OK belirtilerle ilgili olduguna iligkin
diger bir kanit da, singulat korteksin uyarilmasi-
nin stereotipik hareketlere ve tipik kompulsiyon-
lara yol agmasidir (Talairach ve ark. 1973). OKB
icin yapilan en basarili ameliyat olan limbik 16ko-
tomide bilateral singulat lezyonlar orbitomediyal
frontal alan lezyonlan ile birlestirilmektedir, yani
fronto—kaudat-talamik devre kapsanmig olmakta-
dir. Bu alanlar ilgilendiren lezyonlarda, 6rnegin,
orbitofrontal infarkt ve tiimorlerde “orbitofrontal
sendrom” ortaya ¢ikmaktadir. Bu sendromda kar-
sisindaki kisinin hareketlerini taklit etme ve gev-
reyle iliskinin kismen smirlanmasi gibi belirtiler
vardir. Bu OKB devresinin islevsel teorisi ise s0y-
ledir: orbitofrontal-singulat korteksten artmis uya-
ran veya artmis kaudat aktivite, dorsal talamusun
inhibisyonuna, boylelikle korteksin artmig uyaril-
masina yol agarak obsesyonel diisiincelere neden
olmaktadir (Tibbo ve Warneke 1999). Rauch ve
arkadaglar1 (1994), OKB’de bazal gangliyonlarin
onemine dikkat ¢cekerek putamenin motor islevler-
le ilgili oldugunu, kaudatin ise daha ¢ok biligsel
islevlerle ilgili gorev aldigimi belirtmislerdir. Sa-
galtim caligmalarindan elde edilen sonuglara gore,
hem farmakolojik hem de davranisci1 sagaltimlar
sonrasinda kaudat, orbitofrontal korteks ve singu-
lat korteks, hatta talamusta bolgesel kan akiminda
bir normallesme olmaktadir (Baxter LR ve ark.
1992, Swedo SE ve ark. 1992).

Talamus, bu devrede oldukga ilging bir gdrev
yapmaktadir. Talamusun duyusal veya motor bilgi-
ye stizge¢ gorevi aldig1, boylelikle davraniglarimi-
zin kontroliinde 6nemli bir islevi oldugu sanilmak-
tadir. Talamusu olusturan ¢ekirdeklerin korteksin
cesitli bolgelerine uzantilar1 vardir. Aynen kaudata
benzer sekilde, dorsal nukleus, orbitofrontal alan
ve mediyo-dorsal prefrontal kortekse uzantilari
vardir. Talamus, hem OKB hem de sizofreni eti-
olojisinde ad1 gecen bir bolgedir. Talamusun deje-
neratif hastaliklarinin ve infarktlarinin “frontal lob
sendromuna” benzer bir sekilde i¢goriiniin kaybol-
dugu, apatik ve diirtiisel davraniglarla karakterize
bir tablo ortaya ¢ikardig: bilinmektedir (Deymeer
ve ark. 1989, Moossy J ve ark. 1987).

Sizofreninin Noroanatomik Yerlesimi

Sizofrenide DLPFK devresi, OKB’nin orbi-
tofrontal devresine benzer sekilde, ayn1 anatomik
yapilart kullanir. Literatirde OKB’nin orbitof-
rontal devresine gore daha az s6z edilmis olsa da,
Cummings (1993), sizofrenide DLPFK devresini
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tamimlamistir. Bu devre prefrontal kortikal alan-
dan baglayarak (Brodmann 9 ve 10. alanlar), ilk
once kaudatin dorsolateral bdliimiine dogru uzanir
(OKB devresinde ise ventro-mediyal boliime uza-
nir). Buradan globus pallidusa gecen lifler, aynen
OKB devresinde oldugu gibi ventro-anterior ve
medyo-dorsal talamusa uzanir ve oradan da geriye
dorsolateral prefrontal kortekse donerler. Cok iyi
tanimlanmig olan dorsolateral prefrontal sendrom-
da, yliksek yonetici islevlerde belirgin bozulmalar
vardir (Tibbo ve Warneke 1999). Andreasen ve ar-
kadaglar1 (1994) ile Flaum ve arkadaslar1 (1995),
sizofreni hastalarinda talamik anomaliler sapta-
diklarin1 belirtmiglerdir. Sizofreni hastalarinda
yapilan PET c¢aligmalarinda talamusta bellek islev-
leri sirasinda anomaliler saptanmistir (Andreasen
1997). Talamusun gereksiz bilgiyi engelleyerek
sadece gerekli bilginin islenmesi igin bir slizgeg
gorevi yaptigi iddia edilmektedir. Bu siirecteki bir
bozulmanin pozitif psikotik belirtilere yol actigi
soylenmektedir. Andreasen (1997) sizofreni belir-
tilerini agiklamak icin prefrontal-talamik-serebel-
lar-prefrontal bir devre de 6ne stirmiistiir. Sizofreni
ile ilgili bir¢ok teorik agiklamalar bir yana, “girdi
fazlalig1” veya bilginin siizgeclenmesinde bozuk-
luk diigiincesi OKB’nin etiyolojisine ¢ok benze-
mektedir.

Cavallaro ve arkadaslar1 (2003) yaptiklar1 bir
aragtirmada DLPFK islev bozuklugu ile sizofreni
ve ventro-mediyal prefrontal korteks (VMPK) is-
lev bozuklugu ile OKB arasindaki iliskiyi goster-
mislerdir. 110 sizofreni hastast ve 67 OKB hastasi
ve 56 kontrol ile yaptiklari ¢alismada, deneklere
DLPFK islevini degerlendiren Wiskonsin Kart
Esleme Testi (WKET), VMPK islevini degerlen-
diren Kumar Islemi Testi (Gambling Task) (GT)
ve genel prefrontal korteks islevini degerlendiren
Hanoi Kulesi Testi-dort disk versiyonu noropsiko-
lojik testlerini uygulamiglardir. Sizofreni hastalari-
nin, OKB hastalar1 ve kontrollere géore WKET de
anlaml olarak daha koétii performans gosterdigi,
OKB hastalarinin, sizofreni hastalar1 ve kontrolle-
re gore GT testinde anlaml olarak daha kotii per-
formans gosterdigi ve hem sizofreni, hem de OKB
hastalarinin, kontrollere gére Hanoi Kulesi Tes-
ti’nde anlaml1 olarak daha kotii performans goster-
digi bulunmustur. Bu ¢aligma sizofreni ve OKB’ de
prefrontal korteks islev bozuklugu oldugunu ve bu
islev bozuklugunun sizofreni ve OKB’de birbirin-
den kismen bagimsiz, iki farkli frontal lob alt noro-
anatomik sistemiyle (DLPFK-sizofreni ve VMPK-
OKB) baglantili oldugu hipotezi desteklenmistir.



Sizofreni ve OKB’de Norotransmitter Diize-
yindeki Benzerlikler

Psikotik ve OK belirtilerin varligim basit bir
ndrotransmitter teorisine indirgemek yanlis olur.
Her iki hastaligi bu diizeyde incelerken, dopamin,
serotonin, norepinefrin ve GABA’nin uzantilarini,
reseptdr alt tiplerini ve bunlarin klinik anlamini iyi
bilmek gerekir. Dopamin sistemi sizofrenide ¢ok
calisilmakla birlikte, OKB’deki olasi rolii hakkin-
da smirli sayida calisma vardir. Bunun tam tersi
serotonin ve OKB i¢in gegerlidir. Ilk bakista raphe
nukleusundan koken alan serotonin néronlari, bey-
ne yaygin olarak dagilir. Ancak ayni islevsel dev-
reler gibi, bunlar arasinda da farklilagmalar vardir.
Korteks goz oniine alindiginda, kortekste seroto-
nin noronlari, dopamin ve norepinefrine gore ¢cok
daha fazladir (Tibbo ve Warneke 1999).

Serotonin reseptdr alt tiplerinden en fazla ¢a-
lisilmis olanlar 5-HT1A ve 5-HT2’dir. 5-HT1A
reseptOrii hem pre hem de post sinaptiktir. Presi-
naptik oldugunda serotonerjik ndéronlarin ategleme
hizint diizenler. 5-HT1A post sinaptik reseptorii
sadece limbik alana sinirhi gibi géziikmektedir. 5-
HT2 reseptorii ise esas olarak serebral kortekste
postsinaptik olarak bulunur; daha az miktarlarda
ise amigdala, singulat ve hipotalamus gibi limbik
yapilarda izlenir. Ayrica serotonerjik sistem i¢inde
karsilikli inhibisyonlar, alt tipler arasinda diizenle-
me iligkileri gibi karmagik olaylar da s6z konusu-
dur (Tibbo ve Warneke 1999).

Serotonin sisteminin karmagikligi g6z oOniine
alindiginda, dopamin ve serotonin iliskisi OKB
ve sizofreni acisindan énem kazanmaktadir. Ana-
tomik yapilar ve islevsel devrelerde ortaya ¢ikan
benzerlik ve ortiismeler, nérotransmitter patolojisi
icin de gecerli olabilir. Dopamin ndéronlar iize-
rindeki 5-HT2 reseptorleri araciligiyla, striatum
ve kortekste, dopamin diizeyinin, serotonin tara-
findan azaltilabilecegi ve atesleme hizinin diisii-
riilebilecegi gosterilmistir (Olpe HR ve Koella
WP 2000). Bu nedenle, SSRI’lar gibi serotonerjik
seviyede artma yapan ajanlar, beynin belirli bol-
gelerinde dopaminerjik iletimi baskilayabilirler.
Bunun tam tersi sekilde, 5-HT1A agonistleri (pre-
sinaptik) ve 5-HT2 antagonistleri serotonin sevi-
yesini diisiirerek, dopaminerjik sistemde sentez ve
salinimi artirabilirler (Tibbo ve Warneke 1999).
Dewey ve arkadaglar1 (1995) yaptiklar1 bir PET
calismasinda, bir 5-HT2 antagonisti olan altanse-
rinin primatlarda dopamin salimin1 artirdigini, tam
tersine sitalopramin (SSRI) diisiirdiiglinii gdster-

mistir. OKB’de serotonerjik islev bozuklugunun
kanit1 serotonerjik maddelerin iyilesme saglamasi-
dir. Ancak bu hastalikta dopaminin rolii konusun-
daki bilgilerimiz sinirlidir. Pittman ve arkadaglar
(1989), bazal ganglionlardaki hiperdopaminerjik
durumun, kompulsiyonlara yol actigini1 iddia et-
mislerdir. Ancak bazal ganglionlardaki dopamin
noronlarinin fazlaligi nedeniyle, OKB’de birincil
patolojinin dopamine ait oldugunu sdylemek pek
dogru olmaz, ¢iinkii bu durum beyinde herhangi
bir bagka yerde serotonin sisteminin dopamin iize-
rine etkisinin bir sonucunu yansittyor olabilir. Tou-
rette hastalig1 gibi baz1 OKB benzeri hastaliklarda,
dopamin bloke edici maddeler yarar saglamislardir
(Tibbo ve Warneke 1999).

Sizofrenide tipik antipsikotiklerin D2 dopamin
reseptorlerini bloke edici 6zellikleri bu hastalik-
ta ilgiyi dopaminerjik sistem patolojilerine yon-
lendirmis olsa da yeni ¢ikan ve daha etkili atipik
antipsikotikler 5-HT2 antagonizmasi yaparak ve
dopaminerjik reseptorleri daha az bloke ederek
etki gostermektedirler. Boylece serotonin azal-
masi araciligiyla, 6zellikle frontal kortekste dopa-
min iizerindeki baski kalkmakta ve bu da negatif
belirtilerin azalmasina yol agmaktadir. Yeni ilag
arastirmalar1 5-HT2/dopamin antagonizmasi oran-
larina odaklanmis durumdadir (Tibbo ve Warneke
1999).

Atipik Antipsikotikler ve Sizofrenide OK
Belirtiler

Sizofreni tedavisinde atipik antipsikotik ilaclar
(6zellikle klozapin) giindeme geldiginden bu yana,
sizofreni ve OK belirtiler arasindaki iligkiye olan
ilgi yeniden canlanmistir. Sizofreni tedavisinde
atipik antipsikotik ilaglarin kullanima girmesiy-
le sizofreni hastalarindaki OK belirtiler daha ¢ok
dikkat ¢ekmis ve taninmaya baglamistir. Atipik
antipsikotik tedavisi sonucu sizofreni hastalarinda
obsesif-kompulsif belirtiler ortaya ¢iktigini veya
daha onceden var olan OK belirtilerin siddetlen-
digini bildiren ¢ok sayida olgu bildirimleri vardir.
1990 ve 2002 yillar1 arasinda 30 bildirim yapilmis-
tir ve bu bildirimler toplam 55 hastay1 icermekte-
dir. Bu hastalarn 30’u klozapin, 16°s1 risperidon,
8’1 olanzapin ve bir tanesi ketiyapin kullanimi ile
ilgili olarak bildirilmistir. Klozapin kullanimi ile
bildirilen hastalarinin tiimii sizofreni tanisi alir-
ken, risperidon ile bildirilen hastalarin 10 tanesi
ve olanzapin ile bildirilen hastalarin ti¢li sizofreni
tanis1 aliyordu. Ketiyapinle bildirilen bir hasta ise
sizofreni tanist almiyordu ve sanrili bozukluga es-

210



lik eden ¢ogul tanilart vardi (OKB, trikotillomani
ve bipolar bozukluk). Risperidonla bildirilen diger
olgularda iki hasta bipolar bozukluk tanisi, bir has-
ta sizoaffektif bozukluk bipolar tip tanisi, bir hasta
OKB tanisi, bir hasta psikotik bulgulu depresyon
ve OKB ektanisi, bir hasta psikotik bozukluk BTA
ve OKB ektanis1 almigtir. Olanzapinle bildirilen
diger olgularda ise iki hasta sizofreni ve OKB ek-
tanisi, bir hasta sizoaffektif bozukluk depresif tip
ve OKB ektanisi, bir hasta psikotik 6zellikleri olan
OKB tanist, bir hasta psikotik 6zellikleri olan ma-
jor depresif atak ve bulimi ektanist almigtir. Klo-
zapinin 125-800 mg/g dozlar arasinda verildiginde
OK belirtilerin ortaya ¢ikmasina veya var olan OK
belirtilerin siddetlenmesine neden oldugu bildiril-
mistir. Klozapin kullanan hastalarin 12 tanesi 400
mg/g veya daha yliksek dozlarda ilag almigtir. Ris-
peridonla bildirilen olgularda ii¢ olgu disinda tiim
olgularda dozun 3 mg/g’dan daha yiiksek oldugu
bildirilmistir. Olanzapin kullanan olgularda ise
OK belirtilerin bir hastada 5 mg/g, ii¢ hastada 10
mg/g, iki hastada 15 mg/g ve iki hastada 20 mg/g
dozlarda ortaya ¢iktig1 bildirilmistir. Ketiyapinle
bildirilen bir hastada ise kullanilan doz 50 mg/g
olarak bildirilmistir. Klozapinle tedavi edilen tiim
hastalarda OK belirtilerin tedavinin doérdiincii haf-
tasindan sonra ortaya ¢iktig1 bildirilmistir. Bu siire
bes hafta ve 15 ay arasinda degigsmektedir. Diger
taraftan risperidon kullanan iki hasta ve olanzapin
kullanan bir hasta disinda risperidon ve olanzapin
kullanan tiim hastalarda OK belirtiler dort hafta-
dan daha kisa siirede ortaya ¢ikmistir. Ketiyapin-
le bildirilen tek olguda da OK belirtilerin siddet-
lenmesi dort haftadan daha kisa siirede olmustur
(Lykouras ve ark. 2003). Literatiirde bu konuyla
ilgili az sayidaki arastirmada ise degisik sonuglar
elde edilmistir. Baker ve arkadaslar1 (1992) tara-
findan yapilan bir calismada klozapinle tedavi
edilen 49 sizofreni hastas1 gdozden gecirildiginde,
bes hastada obsesif- kompulsif belirtilerin ortaya
ciktig1 veya daha dnceden var olan obsesif-kom-
pulsif belirtilerin siddetlendigi saptanmigtur.

Ghaemi ve arkadaglarinin (1995) yaptig1 bir
calismada klozapin kullanan ve randomize olarak
secilen 142 sizofreni hastasinin hastane kayitlari
geriye doniik olarak gézden gegirildiginde, klo-
zapin tedavisi sonucu OK belirtiler goriilen ya da
mevcut belirtileri kotiilesen hicbir hastaya rastlan-
mamigtir.

Baker ve arkadaslarinin (1996) yaptig1 bir bag-
ka calismada 25 sizofreni hastasinda, olanzapinin
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iki farkli dozu ve plasebo OK belirtilere yol agma-
lar1 yoniinden karsilastirilmigtir. Calisma sonucun-
da farkli olanzapin dozlarn ve plasebo arasinda OK
belirtilerin siklig1 ve siddeti bakimindan anlamli
fark saptanmamustir.

Risperidon ve olanzapinle yapilan ileriye do-
niik ve kor olmayan bir ¢aligmada ise, sizofreni
hastalar1 ve diger psikotik bozukluk tanilar1 alan
hastalarda obsesif kompulsif belirtilerin sikligin-
da ve siddetinde bir artig saptanmamistir (de Haan
2002).

Veznedaroglu ve arkadaslarinin (2003) yaptigt
bir ¢aligmada da risperidon kullanan ve sizofreni
tanisi alan 40 hastanin iki aylik izlemi sonucunda,
hastalarin OK belirtilerinin siddetinde risperidon
tedavisiyle artig degil tersine anlamli bir azalma
saptanmuigtir.

Goriildiigii gibi atipik antipsikotik kullanimi
ile OK belirtilerin ortaya ¢ikmasi veya onceden
varolan OK belirtilerin siddetlenmesi arasindaki
iliskiyi arastirmak icin yapilan ileriye doniik ve
kontrollii ¢alismalar ¢ok az sayidadir ve bu iligkiyi
aciklamakta yetersizdir.

Atipik Antipsikotiklerle OK Belirtilerin Or-
taya Cikma Mekanizmasi

OKB’nin, serotonin iletimindeki anormallik
sonucu olusabilecegi gosterilmistir. SSRI’lar ve
klomipramin gibi serotonerjik ilaglar OKB’nin
tedavisinde en etkili ilaglardir. SSRI’lar ile teda-
vi edilen hastalara, deneysel olarak 5-HT1/5-HT2
antagonisti olan metergolin veya 5-HT2A/5-HT2C
antagonisti olan ritanserin verildiginde, SSRI’larin
tedavi edici etkilerinin geriye dondiigii saptanmis-
tir (Stein ve ark. 1997, Remington 1994). M-CPP
(m-klorofenilpiperazin) gibi beyindeki serotonin
sentezini azaltan maddelerin de OKB’si olan has-
talarda belirtilerin siddetlenmesine neden oldugu
gosterilmistir (Alzaid 1997).

Ancak OK belirtilerin ortaya ¢ikmasini, sadece
beyinde serotonin aktivitesinin azalmasiyla agikla-
maya ¢aligmak, bu konuyu ¢ok basitlestirmek olur.
Ciinkii OKB’si olan hastalarin % 40-60’1 SSRI’la-
ra klinik olarak yanit vermemektedir. Yukarida
belirtilen, OKB’de SSRI’lar ile meydana gelen
diizelmeyi 5-HT antagonistleri veya triptofan ki-
sitlamasiin geriye dondiirdiigii seklindeki sonug-
larla uyumlu olmayan ¢aligma sonuglar1 da vardir
(Remington 1994).

Atipik antipsikotikler ve SSRI’larin serotonin



reseptorleri lizerinde zit etkileri vardir. Atipik an-
tipsikotikler yiiksek oranda 5-HT, reseptor antago-
nizmasina neden olurlar ve bu agidan baktigimizda
ozellikle yatkinlig1 olan sizofreni hastalarinda OK
belirtilerin gelismesine neden olabilirler (Steingard
1993, Patel ve Tandon 1993, Remington 1994).

Atipik antipsikotiklerin, yatkinlig1 olan sizof-
reni hastalarinda obsesif kompulsif belirtilerin or-
taya ¢ikmasina neden olmasi, serotonin—dopamin
sistemleri arasindaki etkilesimin OK belirtilerin
gelisimine neden olabilecegini diislindiirmiistiir.
Beyinde serotonerjik sistem ile dopaminerjik sis-
tem arasinda giiclii baglar mevcuttur. Dorsal raphe
cekirdegi kortikal ve striatal bolgelere uzantilar
gonderirken, mediyan raphe ¢ekirdegi limbik bol-
gelere uzantilar gonderir. 5-HT2 reseptorleri dor-
sal raphe ¢ekirdegi ile substantia nigra arasindaki
iletime aracilik eder ve dopaminerjik noronlarin
ateslenmesini inhibe eder. 5-HT2 antagonizmasi
dopaminerjik sistem {izerindeki baskinin kalk-
masina neden olur ve Ozellikle striatumda do-
paminerjik sistemin asirt aktif hale gelmesi OK
belirtilerin ortaya ¢ikisina neden olabilir (Biondi
1999, Remington 1994). Poyurovsky iki olguda,
klozapin dozuyla baglantili gecici OK belirtiler
bildirmistir. Bu olgularda kismen diisiik doz (125-
150 mg/giin) klozapin ile OK belirtiler ortaya ¢i-
karken, daha yiiksek dozlara ¢ikildiginda (350-400
mg/gilin) OK belirtilerin kendiliginden kayboldu-
gu bildirilmistir. OK belirtilerin, klozapinin diisiik
dozlarda serotonerjik reseptorlerdeki antagonistik
etkisi sonucunda ortaya ¢ikmis olabilecegi; ancak
dozun arttirilmasiyla dopamin reseptorlerindeki
antagonistik etkisinin daha belirginlestigi, boylece
hem sizofrenik hem de OK belirtilerin kaybolma-
sina neden olabilecegi one siiriilmiistiir (Steingard
1993, Poyurovsky 1996).

Atipik antipsikotiklerle OK belirtilerin ortaya
¢ikmasindan sorumlu tutulan 5-HT2 reseptoriiniin
alt tipiyle iligkili olarak da degisik goriisler vardir.
Bazi aragtirmacilar, atipik antipsikotik kullanimi
sonrasinda ortaya ¢ikan veya siddetlenen OK belir-
tilerin 5-HT2A reseptor antagonizmasina baglana-
mayacagini ileri stirmiislerdir. Bu arastirmacilara
gore, klorpromazin, flufenazin, loksapin ve tiyori-
dazin gibi diger bazi1 antipsikotik ilaglarin da belli
oranda 5-HT2A reseptorlerine antagonistik etkisi
vardir, fakat bu ilaglarin OK belirtilerin ortaya
¢ikmasina veya var olan belirtilerin siddetlenme-
sine yol actig1 bildirilmemigtir. Bu arastirmacilara
gore OK belirtilerin gelisiminde 6zellikle 5-HT2C

reseptorleri rol oynamaktadir. Antipsikotik ilaglar
arasinda 5-HT2C reseptorlerine en yiiksek baglan-
ma oranina sahip olan klozapindir. Ozellikle kro-
nik klozapin kullanim1 sonucu 5-HT2C reseptorle-
rinde blokaj meydana gelmekte olup D1 ve 5-HT2
reseptorlerinde uyumsal degisiklikler olustuguna
iligkin kanitlar da vardir. Radyografik calismalar
farelerde klozapinle kronik tedavi (ii¢ hafta siireyle
30 mg/kg/g) sonucu bazal ganglia ve mezolimbik
bolgelerdeki D, reseptor yogunlugunda % 30-40
civarinda artis saptarken, korteksin degisik bolge-
leri ile ventral striatumda 5-HT2 reseptor yogun-
lugunda azalma oldugunu goéstermistir. Bu azalma
sonucunda 5-HT2C reseptorlerinde asir1 duyarlilik
gelisecegi ve asir1 duyarli 5-HT2C reseptorlerinin
OK belirtilerin ortaya ¢ikmasina veya var olan be-
lirtilerin siddetlenmesine neden olabilece-
gi ileri slirilmistiir (Steingard 1993, Dursun
1994, Poyurovsky 1996). Aksi goriisii savunan
aragtirmacilara gore ise, klorpromazin gibi ilaglar
5-HT2A reseptor antagonizmasi yapsa da, ilaclarin
in vivo etkileri, in vitro etkilerinden farkl olabile-
ceginden, bu ilaglar atipik antipsikotik ilaclar gibi
OK belirtilerin gelismesine yol agmayabilir (Eales
1994).

Bir baska goriise gore ise, SSRI’lar uzun siireli
ve yiiksek dozda kullanildiklarinda atipik antip-
sikotiklere benzer etki gostermektedir. SSRI’lar
uzun dénemde bir¢ok presinaptik ve postsinaptik
serotonerjik reseptdrde duyarliligin azalmasina
neden olurlar. Atipik antipsikotik ilaglar da seroto-
nin reseptorlerinde blokaja neden olurlar. Benzer
etki mekanizmalari, atipik antipsikotik ilaglarin
OKB’nin tedavisinde de etkili olabilecegini veya
SSRI’larin etkisini artirabilecegini diigiindiirmek-
tedir (Mahendran 1999). Gergekten atipik antipsi-
kotik ilaglarin OKB‘de sinirli da olsa tedavi edici
etkisi oldugu baz1 ¢aligmalarda gosterilmistir (Mc
Dougle ve ark. 1995a, Mc Dougle 1995b, Stein
1997, Weiss ve ark. 1999, Mc  Dougle ve ark.
2000, Poyurovsky ve ark. 2000, Ramasubbu ve
ark. 2000). O halde atipik antipsikotikler sizof-
renide OK belirtilerin ortaya ¢ikmasina veya var
olan belirtilerin siddetlenmesine neden olurken,
OKB’de sinirli da olsa nasil tedavi edici etki gos-
termektedir? OKB ve sizofreni, etiyopatogenezi
farklh iki hastaliktir. Yapilan ¢alismalarda bu iki
hastalikta reseptdr islevlerinin birbirinden farkl
oldugu gosterilmistir. Bu yilizden atipik antipsiko-
tik ilaglar OKB’de sinirli tedavi edici etki goste-
rirken, bazi1 sizofreni hastalarinda OK belirtileri
siddetlendirmektedir. Bu ilaclarin sizofrenisi veya
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baska bir psikotik hastalig1 olan hastalarda, OKB
veya Tourette Bozuklugu olan hastalara gore OK
belirtilere daha sik neden oldugu belirtilmektedir
(Mc Dougle 1995).

Sizofreni hastalarinda atipik antipsikotiklerin
etkisiyle OK belirtilerin ortaya c¢ikmasina veya
kotiilesmesine neden olabilecek serotonerjik sis-
tem anomalisi bulunabilir. Sizofreni hastalarinin
bir bolimiinde OK belirtiler zaten hastaligin bir
parcasidir. Belki de sizofreninin etiyolojik bakim-
dan birgok alt grubu bulunmaktadir ve bu alt grup-
lardan birinde etiyolojiden beyindeki serotonerjik
sistem sorumludur. Tedaviye direncli olup, kloza-
pin tedavisine iyi yanit veren hastalarin da bdyle
bir alt grubu olusturdugu diisiiniilebilir. Bu hasta
grubu atipik antipsikotik tedaviyle OK belirtilerin
siddetlenmesi yoniinden ozellikle risk altindadir
(Mahendran 1999, Remington 1994, Patil 1992).

SONUC

Sizofreni ve OKB iliskisi, yaklasik 75 yildan
beri psikiyatri icin bir ilgi konusudur. ilk zaman-
larda tanimsal anlamda baz1 benzerlikler gosterilen
ve daha sonra biyolojik gelismeler 1s181nda fizyo-
patolojik aciklamalar ve tanimlamalar bulunmaya
calisilan bu iliski, giiniimiizde de tartismalidir. Bu
iligki tam olarak anlasildiginda obsesif-kompulsif
belirtileri olan sizofreni hastalari, “sizofreninin
farkl1 bir alt grubunu olusturan hastalar midir yok-
sa iki ayr1 hastaliga sahip ektanili hastalar midir?”,
sorusu da yanitlanmis olacaktir.
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