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ÖZET

Yıllardır yapılan araştırmalarda şizofreni için birçok müdahale ortaya 
konmuştur. Müdahale  farmakolojik ya da psikolojik olsun, hastalık için 
tam bir iyileşme çok istenen ancak henüz ulaşılamamış bir amaçtır. Şi-
zofreni tedavisi için değişik müdahale yöntemlerinin araştırılması gerek-
lidir ve önleme yaklaşımı bu seçeneklerden birisidir. Şizofreninin kronik 
doğası ve bununla ilişkili yeti yitiminin;  hastaların, ailelerinin ve top-
lumun yaşam kalitesine son derece olumsuz bir etkisi vardır. Hastalık-
la ilişkili olumsuz sonuçları azaltmak için tercih edilen yaklaşımlardan 
biri ortaya çıkışını önlemedir. Bu gözden geçirme yazısı şizofreninin ön-
lenmesi konusunda eldeki verileri sunmayı amaçlamaktadır. Bazı farma-
kolojik ve farmakolojik olmayan müdahaleleri öneren verilerin, şizof-
reninin önlenmesinde olası rolü vardır. Bununla birlikte bulgular bir-
kaç bölge ile sınırlı olup,  bulguların büyük örneklem ve farklı gruplar-
da yeni çalışmalarla tekrarlanması gereklidir.    

Anahtar Sözcükler: Şizofreni, önleme, antipsikotikler

SUMMARY
Prevention of Schizophrenia: A Review

Research over the years has introduced multiple interventions 
for schizophrenia. Notwithstanding the nature of intervention 
pharmacological or psychological a complete cure for the condition 
remains a much-desired, yet unachieved goal. What is required 
is an exploration of alternative intervention strategies for treating 
schizophrenia a preventive approach is such an option. The chronic 
nature of schizophrenia and its associated disabilities have a 
tremendously negative affect the quality of life of patients, their families, 
and communities. Among the preferred approaches to reducing the 
negative consequences associated with the disorder is the prevention of 
its emergence. This review aimed to present the available data on the 
prevention of schizophrenia data that suggest some pharmacological 
and non-pharmacological interventions have a potential role in the 
prevention of schizophrenia. Nonetheless, the findings are restricted 
to a few sites and are at best preliminary; as such, the findings must 
be replicated in new studies that include large samples and different 
settings.
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GİRİŞ

Şizofreni, hastalıkların küresel yüküne önemli katkısı olan 
(DSÖ 2001) ve yeti yitimi ile geçen yıllara (years lived with 
disability/YLD)  –kadın ve erkeklerde- neden olan ilk 10 has-
talık arasındadır. Hastalıkların küresel yükü yönünden şi-
zofreni YLD nedenleri içinde 7. sırada olup, toplam küre-
sel YLD’nin %2,8’ini açıklamaktadır (Mathers ve ark. 2006). 
Şizofreni birçok ülkede toplam sağlık bütçesinde büyük ma-
liyetlerden sorumludur. Amerika Birleşik Devletleri gibi ge-
lişmiş ülkelerdeki toplam sağlık bütçesinin %3’e varan kıs-
mı şizofreninin yönetimi için harcanmaktadır (Knapp ve ark. 
2004). Şizofreninin kronik doğası ve etkili bir tedavisinin ol-
maması, erken başlangıçlı olanlarda yeti yitimine görece kat-
kısının daha çok ve toplam hastalık süresinin de daha uzun ol-
ması anlamına gelir. Bundan başka, tedavi hizmetlerinin uy-
gunluk, ulaşılabilirlik ve yeterlilik açısından elverişli olmadığı 
durumlarda etki daha da büyük olmaktadır.   

Burada kullanılan önleme kavramı

Önleme hastalık sürecinin değişik aşamalarında gerçekleşebi-
lir; hastalık risk etkenlerinin başlangıcından önce (temel ön-
leme/primordial prevention), risk etkenlerinin ortaya çıkı-
şından sonra ama hastalık başlamadan önce (birincil önle-
me),  hastalık başlangıcından sonra mümkün olan en kısa za-
manda tanı ve müdahale  amacı ile (ikincil önleme), hasta-
lık başlangıcından sonra hastalıkla ilişkili yeti yitimini azalt-
mak ve en aza indirmek amacı ile (üçüncül önleme). Ruhsal 
Bozuklukları Önleme ile İlgili Tıp Kurulu Enstitüsü’nün 
(Institute of Medicine Committee on Prevention of Mental 
Disorders) sınıflandırmasına göre önleyici müdahale hastanın 
psikiyatrik tanı almasından önce sağlanan müdahalelerle sı-
nırlı olup (Mrazek ve Mrazek 2004), bu yazıda şizofreninin 
başlangıçta ve birincil önlenmesi ile ilgili olan bu tanım kul-
lanılmıştır.  

Şizofreniyi önlemek mümkün mü?

Bir durumun (hastalığın) başlamasını önlemek için önce et-
kenlerin makul ölçüde bilinmesi gerekir. Ayrıca, müdahale-
ler nedensel etkenlerin ortaya çıkmasından ya önce ya sonra, 
ama durumun başlamasından önce yapılmalıdır. Uygun olan 
koruyucu önlemler, uygun zamanda ortaya konabilirse duru-
mun başlamasını engelleyebilirler. Bu yöntem özellikle enfek-
siyon hastalıkları gibi çeşitli tıbbi durumlara uygulanabilir.

Şizofreninin nedensel etkenleri tam olarak bilinmese de, ge-
lişimine katkısı olan risk etkenlerini anlayışımızda gelişmeler 
olmuştur (King  ve ark. 2005). Bu nedenle, bu etkenlere daya-
nan önleyici müdahaleler planlanabilmektedir. Ayrıca, şizof-
renide prodrom kavramı (Yıllarca sürebilen bir dönemdir.),  
gözlenebilen psikotik bulgu ve belirtilerin başlamasından 
önce bir fırsat sağlar (Hafner ve Maurer 2006). Aslında şizof-
renide tanımlanabilen psikoz öncesi dönemin varlığı önleme 

yaklaşımı açısından büyük ilgi uyandırmıştır. Bu şekilde, ön-
leyici önlemler şizofreniye uygulanabilir.

Çeşitli önleme yaklaşımları arasında şizofreni için yüksek risk-
li gruplara yönelik önleme (indicated prevention) öne çıkmış-
tır (Kilackey ve Yung 2007). Yüksek riskli gruplara yönelik 
önleme şizofreninin bazı erken bulgu ve belirtilerine odaklan-
mıştır ve olası verimli bir kaynak gibi görünmektedir. Genel 
önleme yaklaşımı toplumun görece büyük bir kısmını hedef-
lemektedir. Uygulanabilirlik ve maliyet (cost-effectiveness) bu  
durumlarda önemli rol oynamaktadır. Şizofreninin toplum-
daki oranı çok düşük olduğundan genel bir önleme yaklaşımı 
uygun görünmemektedir (McGorry ve ark. 2005).

Psikoz öncesi dönemin saptanması

Şizofreninin psikoz öncesi döneminin saptanması, önleme 
kavramının temelidir. Amaç, bu durumun ortaya çıkma ris-
ki olanları mümkün olduğunca erken belirlemek ve sonrasın-
da özgül risk ve koruyucu etkenleri hedef alan uygun müda-
halelerde bulunmaktır.

Psikoz öncesi dönemi belirlemek ve yüksek risk grubunu ta-
nımlamak için farklı yaklaşımlar uygulanmıştır. Bunlar ara-
sında çevreleme (close-in) yaklaşımı (Bell 1992), temel belir-
ti yaklaşımı ve klinik yüksek risk yaklaşımı (Cornblatt ve ark. 
2002) sayılabilir.

Çevreleme yaklaşımına göre, bireylerin yüksek risk grubuna 
dahil olmaları için belli durumlarla karşılaşmaları gerekir. Bu 
yaklaşım, çok yüksek risk grubu değerlendirildiğinde, ergen-
lerde davranışsal sorunları içerir. Psikoz gelişmesi açısından 
risk altında olduğu düşünülen bireylerin çoklu kapı taraması 
(gate screening) ve çevreleme izlemleri, yalancı pozitiflik ora-
nını en aza indirmeyi amaçlar. Çoklu kapı taraması sayısız ta-
rama değerlendirmelerini içerirken, çevreleme izlemi sık ara-
lıklı izlem değerlendirmelerini kapsar. Bu yaklaşımla değer-
lendirilen bireyler daha çok kendileri için yardım arayanlar 
veya aileleri tarafından tedavi için yönlendirilenler olup ola-
sılıkla klinik sorunlar sergilerler (McGorry ve ark. 2003). Bu 
yaklaşım çok yüksek risk çalışmaları olarak bilinen birçok ça-
lışmada kullanılmıştır. Bu yaklaşımın ilk kullanımlarından 
biri, Erken Psikoz Önlenmesi ve Müdahale Merkezi (Early 
Psychosis Prevention and Intervention Center/EPPIC) prog-
ramının (Edwards ve ark. 1994, McGorry 1993) geliştirilme-
sini sağlayan Kişisel Değerlendirme ve Kriz Değerlendirme 
(Personal Assesment and Crisis Evaluation/PACE)  Kliniği’nde 
(McGorry ve Singh 1995, Yung ve ark. 1995) olmuştur. 

Temel belirti yaklaşımı, temel belirtilerin değerlendirilmesi-
nin önemini vurgular. Bu yaklaşım şizofreni ile ilgili olan bi-
lişsel, duygusal ve sosyal bozuklukların ilk psikotik ataktan 
yıllarca önce ortaya çıkmasına dayanır ki bunlar sıklıkla et-
kilenen birey tarafından erken dönemde  tanınabilir. Bu ne-
denle prodromun saptanması bu özelliklerin gözlenmesine 
dayanmalıdır. Bonn uzun dönem çalışması (Huber ve ark. 
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1979), yaş- başlangıç-seyir çalışması (Hafner ve ark. 2002) 
ve Cologne erken saptama çalışmasında (Klosterkotter ve ark. 
2001) bu  yaklaşım kullanılmıştır. 

Klinik yüksek risk yaklaşımı, prodromal dönemi saptamada 
klinik psikotik özelliklerin önemini vurgular. Bu yaklaşım si-
lik pozitif psikotik özellikler veya bilişsel, akademik ve sosyal 
bozuklukların özgül kombinasyonları ile birlikte bilişsel, aka-
demik, sosyal bozukluk ve dezorganizasyon/acaip davranışın 
(cognitive, academic, and social impairment, disorganized/
odd behavior/CASID) gözlenmesine dayanır. Bu yaklaşım-
da önlemenin hedefi psikozun ilk atağından çok, şizofreninin 
başlangıcıdır. Sonuç olarak, açık psikotik özellikler bile şizof-
reninin eşik altı formu gibi tedavi edilebilir. Hillside Tanıma 
ve Önleme (H-RAP) Programı bu yaklaşımı kullanır (Phillips 
ve ark. 2005). Çok yüksek risk ve temel belirti yaklaşımı gide-
rek tamamlayıcı olarak değerlendirilmektedir. 

Yüksek riskli prodrom grubunu belirleme

Şizofreni için önleyici hizmet geliştirmek ve uygulamak için 
esas olarak hedef grubun belirlenmesi gereklidir. Önceki bö-
lümde tartışıldığı gibi, genel nüfus içinde şizofreni oranının 
düşük olması nedeniyle  genel ve seçici önleme yöntemleri uy-
gulanabilir olmadığından yüksek riskli gruba yönelik önleme 
amaçlanmalıdır (Killackey ve Yung 2007). Genel nüfustaki 
bu yüksek riskli grubu saptamak için özgül ölçütler bazı araş-
tırmacılar tarafından geliştirilmiştir ancak aralarında benzer-
likler olmakla birlikte yaklaşımlar aynı değildir.

Prodrom teriminin kullanımı ile ilgili karışıklığı önlemek 
ve ileriye yönelik (prospektif ) yaklaşımı önleyici önlemlerle 
birleştirmek için riskli ruhsal durumlar terimi savunulmuş-
tur (Mason ve ark. 2004, McGorry ve Singh 1995, Yung ve 
ark. 1995) ki bu terim şizofreni prodromu ile uyumlu görü-
nen ama tanım olarak psikozun habercisi olması gerekmeyen, 

ileriye yönelik olarak tanımlanmış bir sendroma işaret etmek-
tedir (Compton ve ark. 2007). Benzer şekilde, bazıları bu dö-
nemi klinik yüksek riskli dönem olarak tanımlamaktadırlar 
çünkü prodrom sözü kesinlikle saptanabilir olmaktan çok şi-
zofreni gelişimini ifade etmektedir (Comblatt ve ark. 2002).

McGorry ve arkadaşları (2003), şizofreni gelişiminde yüksek 
riskli grupları belirlemek için 3 prodromal sendrom tipi ta-
nımlamışlardır:  Silik pozitif belirti sendromu (attenuated po-
sitive symptom syndrome/APSS), kısa aralıklı psikotik send-
rom (brief intermittent psychotic syndrome/BIPS) ve gene-
tik risk varlığında işlevsel gerileme (genetic risk plus functio-
nal deterioration/G/D). Bu sendromların tanı ölçütleri Tablo 
1’de yer almaktadır.

McGlashan ve arkadaşlarının ölçütleri de bu ölçütleri temel 
alan prodromal sendrom ölçütleri olarak bilinir (criteria of 
prodromal syndromes/COPS). Cornblatt ve arkadaşları kli-
nik yüksek risk durumunu (clinical high risk/CHR) CHR- 
(silik negatif/dezorganize belirtiler) ve CHR+ (silik negatif/
dezorganize belirtilere ek olarak silik pozitif belirtiler) olmak 
üzere iki grupta tanımlamışlardır (Cornblatt ve Auther 2005, 
Cornblatt ve ark. 2002).

Bu değerlendirme araçlarının yordayıcı gücünü arttırmak için 
hastalık öncesi risk etkenleri, klasik yüksek risk ölçütleri ile 
birlikte kullanılmıştır. Bu yaklaşım, yordayıcı gücü arttırmak 
amacıyla  gözlem  süresinin aynı özelliklerle uzaması duru-
munda risk etkenlerine maruz kalma süresinin uzama olası-
lığını engeller. Bu ölçütler çok yüksek risk (ultra high-risk/
UHR) olarak tanımlanır ve şunları içerir: 1. Silik ve kısa belir-
li aralıklı psikotik belirtiler (brief limited intermittent psycho-
tic symptoms/BLIPS),  2. İşlevselliğin Genel Değerlendirmesi 
(Global Assesment of Functioning/GAF) puanının 6 hafta 
içinde ≥30 olacak şekilde azalması ve şizofreni veya ailede şi-
zotipal kişilik öyküsü (Yung ve ark. 2003).

TABLO 1. McGorry ve Arkadaşlarına Göre Şizofreni Gelişiminde Yüksek Riskli Gruplar.

Silik pozitif belirti sendromu (attenuated positive 
symptom syndrome/APSS)

Kısa aralıklı psikotik sendrom 
(brief intermittent psychotic syndrome/BIPS) Genetik risk + işlevsel bozulma (G/D)

Anormal olağandışı düşünce içeriği, şüphecilik, 

büyüklenme, algı anormallikleri ve/veya açık psikoz 

eşiğinin altında olan iletişim.

+

Bu belirtiler önceki yıl içinde başlamış veya 

şiddetlenmiştir.

+

Bu belirtiler önceki ay boyunca her hafta en az 

bir kez ortaya çıkmıştır.

+

Psikoz dışlanmıştır.

Açık psikotik olağandışı düşünce içeriği, şüphecilik, 

büyüklenme, algı anormallikleri ve/veya  iletişim 

+

Bu belirtiler son 3 ay içinde başlamıştır.

+

Bu belirtiler günde en az birkaç dakika olmak üzere 

en az ayda bir kez halen ortaya çıkmaktadır.

+

Psikoz dışlanmıştır.

Hastanın psikotik bozukluğu veya şizotipal 

kişilik bozukluğu olan birinci derece 

akrabasının olması.

+

Önceki yıl içinde önemli işlevsel gerileme.

+

Psikoz dışlanmıştır.
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Yüksek riskli durumların değerlendirilmesi

Yüksek riskli durumların değerlendirilmesini kolaylaştırabil-
mek için çeşitli ölçek ve görüşme çizelgeleri geliştirilmiştir. Sık 
kullanılan değerlendirme araçlarından bazıları Riskli Ruhsal 
Durumların Kapsamlı Değerlendirmesi (Comprehensive 
Assesment of At-Risk Mental States/CAARMS), Prodromal 
Belirti Ölçeği (Scale of Prodromal Symptoms/SOPS), 
Yapılandırılmış Prodromal Belirti Görüşmesi (Structured 
Interview of Prodromal Syptoms/SIPS), DSM-III-R 
Şizofreninin Prodromal Belirtileri, Bonn Temel Belirtileri 
Değerlendirme Ölçeği (Bonn Scale for the Assesment of Basic 
Symptoms/BSABS) ve Risk Altında Genç Psikozu Anketi 
(Youth Psychosis at Risk Questionnaire/YPARQ) (Ord ve 
ark. 2004).

CAARMS, psikoz öncesi (prodromal) belirtileri değerlendir-
mek için yarı yapılandırılmış bir görüşmedir. CAARMS be-
lirtilerin şiddeti, sıklığı ve süresini dikkate alır. Bireyin belir-
ti ve deneyimlerinde ufak değişiklikleri kaydetmek için ta-
sarlanmıştır. Bu ölçek ile düşünce içeriği bozuklukları, algı-
sal anormallikler, kavramsal dezorganizayon, motor sorunlar, 
duygu ve duygulanımda bozukluk, enerjinin azalması, nor-
mal strese karşı toleransın bozulması gibi boyutlar ölçülmek-
tedir. CAARMS’nin görüşmeciler arası güvenilirliği ve yor-

dayıcı geçerliği iyi-çok iyi olarak saptanmıştır (McGorry ve 
Singh 1995).

BSABS düşünce, dil, algı, bedensel duyular, stres toleransı, 
duygulanım, enerji, dikkat, bellek, duygusal tepki, sosyal iliş-
kiler ve sözel olmayan anlatımdaki bozuklukları değerlendi-
ren 66 maddelik bir ölçektir (Miller ve ark. 2002).

SIPS asıl olarak CAARMS ve Pozitif ve Negatif Belirti Ölçeği’ni 
(Positive and Negative Symptom Scale/PANSS) temel alan 
yarı yapılandırılmış bir görüşmedir. Değerlendirmeler  SOPS 
üzerinde yapılır. Bu araçlar PRIME grubu tarafından gelişti-
rilmiştir. SIPS/SOPS, 5 psikotik belirti, 6 negatif belirti ve 4 
dezorganizasyon belirtisini 6 puanlı şiddet ölçeği ile ölçer. Ek 
olarak şimdiki belirtilerin (6 puan) ve psikoz öncesi belirtile-
rin (5 puan) şiddeti de ölçülür.

Şizofreni Yordama Aracı- Erişkin Formu (The Schizophrenia 
Prediction Instrument- Adult Version/SPI-A), Schultze-
Lutter ve Klosterkötter tarafından geliştirilmiş olup BSBAB’e 
dayanır. SPI-A, 7 temel belirti grubunu değerlendirir: zorlan-
ma, duygusal sorunlar, bilişsel sorunlar, bilişsel bozukluk, be-
den algı bozukluğu, algı ve motor sorunlar ve yabancılaşma 
(Schultze-Lutter ve Klosterkötter 2004).

Yung ve Jackson (1999), şizofreni prodromu için DSM-III öl-
çütlerini risk altındaki ruhsal durumları değerlendirmek üzere 

TABLO 2. Şizofreninin Önlenmesi Konusunda Yayınlanmış Rastgele Kontrollü Çalışmalar (Randomized Controlled Trial/RCT). 

Çalışma Tip Müdahale S Sonuçlar

Amminger ve ark. 2010 RCT Omega-3 PUFA 
vs. plasebo

76 PUFA grubunda 41 kişiden 2’si (%4,9), placebo 
grubunda 40 kişiden 11’i (%27,5) psikotik 
bozukluğa  geçmiştir (P = 0,007). Omega-3 
PUFA plaseboya göre anlamlı olarak pozitif 

belirtileri  (P = 0,01), negatif belirtileri 
(P= 0,02) ve genel belirtileri  (P= 0,01) 

azaltmış ve işlevselliği arttırmıştır (P= 0,002).

McGorry ve ark. 2003  
(PACE kliniği)

RCT Yoğun bilişsel tedavi ve  risperidon 1-2 mg/gün 
vs. gereksinim temelli müdahale 

6. ayda gereksinim temelli müdahale grubundan 
daha fazla katılımcı akut psikoz geliştirmiştir 

(P < 0,05). 

McGlashan ve ark. 2004 
(PRIME kliniği)

Db RCT Olanzapin vs. plasebo 60 12. ayda psikoz;
İlaç grubunda %16; kontrol grubunda %38  

(P= 0,09).

Morrison ve ark. 2004 RCT Bilişsel terapi vs. klasik tedavi 58 12. ayda  psikoz;
BT grubunda %6; kontrol grubunda %22. 

Bechdolf ve ark. 2006 RCT Kapsamlı bilişsel davranışçı terapi  vs. 
destekleyici danışmanlık

128 12. ayda eşik altı psikotik belirtilere (%38 vs. 
%17,3; P = 0,024) ve şizofreniye (1,9 vs. 12,1; 
P = 0,041) geçiş, bilişsel terapi grubunda daha 

düşüktü.

PUFA: Polyunsaturated fatty acid/çoklu doymuş yağ asiti; PACE: Personal assessment and crisis evaluation/bireysel değerlendirme ve kriz değerlendirmesi.
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uyarladılar. Ölçütler; sosyal izolasyon veya çekilme, rol işlevle-
rinde bozulma, acayip davranış, kişisel temizliğin bozulması, 
künt veya uygunsuz duygulanım, çevresel konuşma veya fikir 
fakirleşmesi, garip inançlar veya büyüsel düşünme, olağan dışı 
algı deneyimleri ve inisiyatif, ilgi veya enerji  yokluğunu içerir. 
Daha kapsamlı değerlendirmeyi kolaylaştırmak için bazı ek 
risk göstergeleri eklenmiş ve dikkat ve bilişsel belirtiler, nöro-
lojik silik belirtiler, yapısal beyin anormallikleri, geçici psiko-
tik belirtiler ve ailede psikoz öyküsü de dahil edilmiştir.

Uygulanan önleme müdahaleleri

Şizofreni için önleme müdahalelerine ilgi geçen 10 yıl-
da giderek artmıştır. Birkaç araştırma grubu farklı müda-
halelerin etkililiği ve uygulanabilirliğini değerlendirmiş-
tir. Değerlendirilmiş önleme müdahaleleri hem farmakolo-
jik hem de farmakolojik olmayan müdahaleleri içermektedir. 
Önleyici müdahalelerin birincil amacı, yüksek risk ölçütleri-
ni karşılayan gençlerin yaşadığı rahatsız eden belirtileri azalt-
mak ve bu belirtilerin artmasını ve akut psikoz gelişmesini ön-
lemektir. Bu yaklaşımların altındaki temel, psikozun stres kı-
rılganlığı modelidir.

Önlemede farmakolojik olmayan yaklaşımlar psikoeğitim, 
destekleyici terapi, bireysel terapi, aile terapisi, grup terapi-
si, sosyal beceri ve stres yönetimi gruplarını içerir. Bilişsel 
davranışçı terapi (cognitive behavior therapy/CBT) temel-
li müdahaleler PACE klinikte uygulanmakta (McGorry ve 
Singh 1995) ve psikoz tedavisinde uyarlanmış CBT teknikleri 

kullanılmaktadır. Bu teknik terapist ve hasta arasında yakın 
işbirliğini,  bireyselleştirilmiş müdahaleyi, belirtileri azaltmak 
ve/veya onlarla baş etmek için deneyimlerin anlaşılması ve ge-
rekli yöntemlerin kazanılmasını vurgulamaktadır. Ayrıca ev 
bakımı, eğitim, iş ve diğer alanlarda da işbirliği desteği yapıl-
maktadır.

Yüksek psikoz riski olanlar için İngiltere, Manchester’daki 
Erken Saptama ve Müdahale Değerlendirmesi (Early 
Detection and Intervention Evaluation/EDIE) gibi başka 
programlar da  bilişsel terapiyi temel almakta (Morrison ve 
ark. 2004) ve riski olan gençlere belirtileri ile baş etmelerin-
de yardımcı olmayı ve akut psikozun mümkünse başlamasını 
önlemeyi ve riskini azaltmayı amaçlamaktadır.  Bu müdaha-
leler sıkıntı ve yeti yitimine neden olan belirtileri hedefler ve 
etkilenen kişinin yaşam deneyimleri, çevresi, kendini ve top-
lumu bilişi, dışarıdan olan karışmalar ve bu karışmalarla ilgili 
yorumları ile duygusal, davranışsal, bilişsel ve fizyolojik yanıt-
larının yorumlanmasına göre yapılandırılırlar. Bu yaklaşımla-
rın dayandığı temel, deneyimlerin normalleşmesi ve alternatif 
açıklamaların değerlendirilmesine odaklanan değişik-durum 
(change-state) yöntemleridir.

Şizofreninin önlenmesinde farmakolojik maddelerin rolü 
tartışmalıdır ve en uygun yaklaşım henüz bilinmemekte-
dir. İlaç kullanımı için gerekçe psikotik bozukluğu olan bi-
reylerdeki etkinliğidir. Bu etki şizofreninin psikoz öncesi dö-
neminde olanlara da uygulanabilir. Rastgele kontrollü çalış-
malar olanzapin ve risperidon ile yapılmıştır (Salokangas ve 
McGlashan 2008) (Tablo 2). Açık çalışmalarda amisülpirid 
(Ruhrmann ve ark. 2006, 2005), risperidon ve haloperidol 
(Keri ve ark. 2006), aripiprazol (Walsh ve ark. 2006) alanlar-
da  silik psikotik ve negatif belirtilerde azalma, psikoza geçiş 
oranında azalma ve işlevsellikte düzelme saptanmıştır, ancak 
çocuklarda kullanımlarının güvenliği ile ilgili endişeler sür-
mektedir. Genç hastaların erişkinlere göre antipsikotik ilaçla-
rın ektrapiramidal yan etkilerine daha hassas oldukları göste-
rilmiştir. Ayrıca yüksek riski saptamak için kullanılan değer-
lendirme araçlarının yüksek yalancı pozitifliği çocukların ge-
rektiğinden çok daha fazla ilaç kullanmasına neden olmakta-
dır (Lewis 1998).  

Şizofreninin başlamasını önlemek için kullanılan diğer ilaçlar 
nörokoruyucu maddeler, antidepresanlar, kortikotropin salgı-
lattırıcı hormon reseptör agonistleri ve östrojendir (Phillips 
ve ark. 2005). Nörokoruyucu maddelerin kullanımı, nöro-
nal hücre üretiminde düzensizlik ve beyinde bazı alanlarda-
ki dejenerasyonun psikozda gözlenen nörogelişimsel anor-
mallikler ile sonuçlanabilmesi ve bu düzeyde müdahale ile 
hastalığın başlamasının önlenebileceği önermesine dayanır 
(Berger ve ark. 2003). Bu sınıftaki ilaçlar lityum (Berger ve 
McGorry 2002, Manji ve ark. 1999), eikosapentaenoik asit 
(EPA) (Fenton ve ark. 2000) ve glisindir (Javitt ve ark. 2001); 
bununla birlikte tüm nörokoruyucu maddelerin etkinlikleri 
tam kanıtlanmamıştır.

TABLO 3. Şizofreni Önlenmesinde Temel Özellikler.

Amaç
Yakın zamanda ilk psikoz atağı geçirme 
riskinin yüksek olduğu genç insanları 
belirlemek 

Hedef kitle Yardım arayan genç insanlara hizmet 
sağlanması
Tedavi olmak istemeyenler katılmak için zor-
lanamazlar.
Hizmetler, belirtisi ya da sıkıntısı olmayan 
veya yardım aramayanlara bakım verilmesini 
desteklememektedir.

Değerlendirme yaklaşımı Ruhsal durum risk etkenleri ile genetik veya 
kişisel (trait) risk etkenleri birlikte kullanılır.

Hizmetlerin odağı Şimdiki zorlukların yönetimi 
Ortaya çıkan psikozun kontrolü ve 
mümkünse önlenmesi veya hafifletilmesi

Hizmetlerin niteliği Araştırma veya değerlendirmenin yanı sıra 
klinik  bileşen sağlar.

Antipsikotik kullanım 
politikası

Çok düşük doz antipsikotik 

Bakımın sürekliliği Erken psikoz hizmetlerine bağlı olan veya 
ilk psikoz atağını kontrol edebilen sağlık 
hizmetleri
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Antidepresanlar da, antipsikotiklerin olası yan etkileri nedeni 
ile önleyici müdahaleler için kullanılmaktadır. Nitekim bazı 
ön çalışmalar etkileri açısından antipsikotiklerle birbirine ya-
kın olduklarını göstermiştir. Ancak şimdiki riskli ruhsal du-
rum değerlendirme ölçütleri silik veya kısa psikotik özellik-
lere dayandığından kullanımları için  gerekçe azdır. Rastgele 
kontrollü bir çalışmada (randomized controlled trial/RCT)   
omega 3 çoklu doymamış yağ asitlerinin açık psikoza geçi-
şi önlemesi bakımından cesaret verici sonuçlar bildirilmiştir 
(Amminger ve ark. 2010). Şizofreni önleme yöntemleri ile il-
gili RCT’ler Tablo 2’de özetlenmiştir.

Gerçekleştirilen çalışmaların azlığı nedeniyle, şimdiki halde 
çocukluk şizofrenisi olan hastalarda antipsikotik ilaçların ko-
ruyucu etkilerini gösteren kesin kanıt azdır. Ayrıca, bu ilaç-
ların yan etkileri konusunda kaygılar vardır (Morrison ve 
ark. 2006). Psikozun erken müdahalesi ile ilgili bir gözden 
geçirme çalışmasında,  herhangi bir kesin sonuç çıkarmak 
için çalışmaların sayısının yetersiz olduğu sonucuna varılmış-
tır (Marshall ve Rathbone 2006). Dahası, var olan RCT’ler 
sınırlıdır. Örneğin McGorry ve arkadaşlarının bir çalışması 
(2002) kör değildi ve tedavi psikososyal ve farmakoterapo-
tik yöntemlerin bir birleşimiydi. Yine Morrison ve arkadaş-
larının (2004) araştırması kör olmayıp, çalışmaya alınma sı-
rasında geriye dönük olarak psikotik olduğu belirlenen  has-
talar bilişsel tedavi grubundan çıkarılmadıkları için sonuç-
ları anlamlı değildir. McGlashan ve arkadaşları (2004) ge-
çiş oranlarında ilaç-plasebo farkının sadece eğilim düzeyinde 

anlamlı olduğunu göstermişler ve  kilo alma gibi ilaç tedavi-
si risklerinin önemli olduğu kanıtlamışlardır (McGlashan ve 
ark. 2007).

Şizofreni önleme programları

Özellikle Amerika Birleşik Devletleri, İngiltere ve 
Avusturalya’da bulunan araştırma grupları, şizofreni önleme 
programları ve klinik bakım hizmetleri sağlama konusu ile il-
gilenmişlerdir. Phillips ve arkadaşları (2005)  bu program ve 
hizmetlerin esas amaçlarını şu şekilde tanımlamışlardır: 

Psikoz öncesi dönemde, akut ve inatçı psikozun başlangıcın-
da ortaya çıkan nörobiyolojik ve psikososyal süreçleri daha iyi 
anlamak, 

İlerlemeye karşı koruyan, iyileşmeyi destekleyen ve belirti ve 
bozukluğu yatıştıran süreçleri daha iyi anlamak, 

Şimdiki sendromların tedavisi için psikosoyal ve biyolojik 
müdahaleler geliştirmek ve değerlendirmek, sonraki bozuk-
lukların tam olarak ortaya çıkmasını önlemek,

Yüksek oranda psikoz riski olan genç grupta büyük ölçüde 
erişilebilir ve kabul edilebilir olan klinik model oluşturmak.

Bu programların birçok ortak noktaları vardır. Bu program-
larda kullanılan amaçlar, yaklaşımlar, değerlendirmeler ve 
müdahaleler Tablo 3’de tanımlanmış ve bu programlardan ba-
zıları Tablo 4’de sunulmuştur. 

TABLO 4. Şizofreni Önleme Programları.

Hizmet/Program Bölge

Kişisel Değerlendirme ve Kriz Değerlendirmesi Kliniği 
[Personal Assessment and Crisis Evaluation (PACE) Clinic]

Melbourne, Avustralya

Risk Saptaması Yoluyla Önleme, Yönetim ve Eğitim  Kliniği 
[Prevention via Risk Identification, Management and Education (PRIME) Clinic]

Yale Üniversitesi, USA

H-RAP Programı New York, USA

Psikolojik Destek Hizmeti [Psychological Assistance Service (PAS)] Newcastle, Avustralya

Psikoz Öncesinin Erken Tedavi Kliniği [Early Treatment of Pre-Psychosis (TOPP) clinic] Norveç

Erken Saptama ve Müdahale Değerlendirmesi Girişimi 
[Early Identification and Intervention Evaluation (EDIE) trial]

Manchester, UK

Erken Tanıma ve Müdahale Merkezi (Early Recognition and Intervention Center) Almanya

OASIS Londra, UK

Bilişsel Değerlendirme ve Risk Değerlendirmesi Programı 
[The Cognitive Assessment and Risk Evaluation (CARE) Program] 

Kaliforniya Üniversitesi, 
San Diego, USA

Prodromal Durumları Değerlendirme ve Önleme Merkezi 
(Center for the Assessment and Prevention of Prodromal States) 

Kaliforniya Üniversitesi, 
Los Angeles, USA
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Evrensel önleme yaklaşımı

Daha önce anlatılan önleyici yaklaşımlar seçici önleme ola-
rak sınıflandırılmıştır. Bu önleme yöntemleri şizofreni gelişi-
mi için risk etkenleri olan bireyleri hedef alır. Düşük maliyet 
ve uygulanabilirlikleri kullanımlarını destekler (Killackey ve 
Yung 2007); gene de şizofreninin genel önlenmesi bazı ülke-
lerde kullanılmaktadır. Genel önleme yöntemleri tüm nüfu-
sa hitap ettiğinden hizmet gereksinimi olanları -yüksek risk-
li gruba yönelik önlemede olduğu gibi-  gözden kaçırır. Genel 
önleme modeline dayanan bir Norveç çalışması, erken psi-
kozla ilişkili belirti ve bulgular ile erken yönlendirme, tanı 
ve tedavinin uzun dönemdeki yararı konusunda genel nü-
fus, okullar ve sağlık personelini eğitmek için yaygın bir top-
lum bilgilendirme kampanyası uygulamıştır (Ueland ve Rund 
2005). Kampanya öncesi dönemle kıyaslandığında bildirilen 
psikotik hastalık sıklığı yaklaşık %40 oranında artmış, ayrıca 
tedavi başlama süresinde kısalma saptanmıştır.

Şizofreninin önlenmesinde güçlükler

Yukarıda belirtildiği gibi, herhangi bir hastalıkta önleme mü-
dahalesi geliştirmek için bir olasılık penceresi (müdahale za-
manı) ve tanımlanabilen risk ve/veya koruyucu etkenler ol-
malıdır. Burada anlatıldığı gibi şizofreninin önleme müdaha-
leleri riskli bireylerin tanımlanmasını amaçlamaktadır;  bu ne-
denle bu grubun doğru tanımı bir önleme müdahalesi yü-
rütmek için en önemli sınırlayıcı etkendir. Şizofreninin prod-
rom dönemi kavramı üzerinde bir fikir birliği yoktur; aslında 
DSM-III’de (1980) belirtilen prodrom, şimdiki sürüm olan 
DSM-IV’e (1994) dahil edilmemiştir. Prodromu tanımlamak 
için kullanılan bulgu ve belirtiler özgül olmayıp diğer bozuk-
luların habercisi de olabilir. Şizofreni prodromu duygulanım 
bozukluklarının erken dönemleri, yaygın gelişimsel bozuk-
luklar, madde kullanım bozuklukları, kişilik bozuklukları, bi-
lişsel bozukluklar, travma sonrası stres bozukluğu ve bazı psi-
kiyatrik olmayan durumlarla karışabilmektedir. Dahası, prod-
rom kesin olarak klinik özellikler şizofreniye ilerlediğinde, ge-
riye dönük olarak tanımlanabilmektedir. Bu sorunlara yöne-
lik olarak, riskli ruhsal durum kavramı şizofreni önleme araş-
tırmalarında giderek artan sıklıkta kullanılmaktadır. Bu terim 
prodrom konusundaki karmaşıklığı önlemek ve kavrama ileri-
ye dönük bir görüş vermek için oluşturulmuştur (Bell 1992).

Riskli ruhsal durum kavramının yararlarına rağmen eksikleri 
de vardır. Riskli ruhsal durumdan akut psikoza geçiş oranı ça-
lışmaya göre değişmektedir. Bir çalışmada 12 ayda geçiş ora-
nı  %70’den %9,4’e kadar değişmektedir (Cadenhead 2002). 
Bu değişkenliğin olası nedenleri arasında, tedavi için yönlen-
dirilenlerde gerçek ve yalancı pozitiflik oranlarının değişkenli-
ği vardır. Yung ve arkadaşları (2006) klinik açıdan prodromal 
olarak tanımlananlar arasında geçiş oranını %34 olarak sapta-
mışlardır. Diğer yandan, psikoz için çok yüksek risk ölçütle-
rini karşılayanlardan klinik olarak “olası prodromal” şeklinde 

tanımlananların sadece %10’u 6 aylık bir dönem içinde psi-
koza ilerlemiştir (Yung ve ark. 2006). Dahası, farklı örnek-
lerde psikozun taban oranındaki farklılıklar geçiş oranında-
ki farklılıkları açıklıyor olabilir. Katılımcıların bağlı bulundu-
ğu toplumun,  alınma ölçütlerinin yordayıcı geçerliğini etki-
lediği gözlenmiştir. Ayrıca bir hastalığın sıklığı azaldıkça, po-
zitif yordayıcı değer azalmaktadır. Merkezler arası değişkenlik 
benzer yaklaşımlar kullanılmasına, benzer ölçekler uygulan-
masına rağmen sadece riskli ruhsal durumlar için ölçütlerin 
farklılıklarına bağlı değildir. Bu sınırlılıklara katkıda bulunan 
diğer etkenler; hatırlama yanlılığı, bilişsel sorunlar ve dep-
resyon/anksiyete belirtileri ve silik belirtilerin varlığını içerir. 
Ayrıca, bazı çalışmaların geriye dönük doğası, kendine özgü 
kısıtlamalarla ilişkilidir.

Bu yaklaşımların etkinliği konusunda şüpheler ortaya çık-
mıştır. Psikoz öncesi dönemin yaygınlığı ve sıklığı sırasıy-
la %10-%20 ve %1-%2 olarak tahmin edilmiştir (van Os ve 
Delespaul 2005, Cadenhead 2002). Ek olarak, yüksek riskli 
bireyler 3-6 aylık dönemde %50 oranında psikotik bozukluğa 
geçiş göstermişlerdir (Yung ve ark. 2003, Miller ve ark. 2002). 
Bu rakamlar ile Van Os ve Delespaul (2005), subklinik psi-
kotik deneyim oranına dayanarak olguların %99’unun, sub-
klinik psikotik deneyim sıklığına dayanarak  da %95’inin ya-
lancı pozitif olarak değerlendirilebileceğini bildirmişlerdir. Bu 
nedenle şimdiki yaklaşımların yordayıcı değeri %5’i geçme-
mektedir. Bu yordayıcı değer ve %25 tedavi başarı oranı ile 
NNT 80  olacaktır. Tedavi başarı oranı %50’ye kadar yüksel-
se bile  NNT 40’a kadar yükselecektir (van Os ve Delespaul 
2005).

Gelecek

Şimdiki yaklaşımların sınırlılıklarını gidermek ve önleme mü-
dahalelerinin etkinliklerini arttırmak için yeni modellere da-
yalı yaklaşımların tanıtımı kadar şimdiki yaklaşımların güç-
lendirilmelerini içeren çok sayıda öneri vardır. Ek olarak, öz-
güllük kadar duyarlılığı da arttıran örnek zenginleştirilmesi 
tekniği, önleyici müdahale programlarında örneklemeyi ge-
liştirmek için kullanılabilir. İlk taramaların detaylı tarama ile 
devam ettiği iki katmanlı yöntem veya seçme işlemi dizisi ya-
rarlı olacak gibi görünmektedir. Küçük gelişimsel farkları sap-
tamak için post hoc ölçütlerin kullanılması da önerilmekte-
dir.  Ayrıca, örneklemi uygun bir merkezden almak yalancı 
pozitif/negatif oranları düşürebilir ve bu nedenle pozitif yor-
dayıcı değeri (PPV) arttırır. Genel nüfusta şizofreni sıklığının 
%0,6 olmasına karşın temel belirtiler %1,4’lik PPV’ye sahip; 
şizofrenide uzmanlaşmış bir birim (%50’lik oran ile) temel 
belirtilerde %70’lik bir PPV sağlayabilir (Klosterkotter ve ark. 
2001). Ayrıca, çoklu yordayıcı kombinasyonlarının kullanıl-
ması yordayıcı değeri arttırabilir. Subklinik psikotik dene-
yimler ve şizofreni aile öyküsünün –tek başına kullanıldığın-
da- 1 yıllık yordayıcı değeri sırasıyla %4 ve %0,5’dir; oysa her 
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ikisi birlikte kullanıldığında 2 yıllık yordayıcı değer %25’e 
yükselmektedir (van Os ve Delespaul 2005).

Gözden geçirilen önleyici yaklaşımlar, riskli ruhsal durum 
yöntemleri aracılığıyla şizofreninin saptanması ve sonraki ön-
leyici müdahaleleri güçlendirmeyi amaçlar. Bazı yaklaşımlar 
diğer sorunlara da yönelik olmakla birlikte şizofreni için de-
ğiştirilebilir risk ve koruyucu etkenleri hedefler. Araştırmalar 
şizofreni gelişiminde çoklu riskin ve koruyucu etkenlerin ola-
sı rolünü göstermiştir (King ve ark. 2005). Bireysel risk et-
kenleri ve şizofreni arasındaki ilişkinin gücü değişmektedir. 
Bunların bazıları daha detaylı çalışılmıştır. Şizofreni aile öy-
küsünün şizofreni gelişiminde 7,3-59,7’lik olası riski (relati-
ve risk/RR) vardır (Mortensen ve ark. 1999); kafa travma-
sı (2’lik RR)(AbdelMalik ve ark. 2003), yalnız oyun tercihi 
(2’lik RR)(Jones ve ark. 1994) ve gebelik komplikasyonları 
(1,38’lik RR) (Geddes ve ark. 1999) diğer risk etkenleridir. 
Özgül önleyici müdahaleler ile şizofreni gelişimiyle güçlü bir 
ilişkisi olan değiştirilebilir risk etkenleri hedeflenebilir.

Brown ve arkadaşları (2001), konjenital rubellası olan do-
ğum kohortundan %21’inin 30 yılı aşkın sürede bir şizofre-
ni spektrum bozukluğu ölçütünü karşıladıklarını bildirmişler-
dir. Bu nedenle, doğurganlık çağındaki kadınların aşılanma-
sı, konjenital rubella ortaya çıkışını azaltmak için olası önle-
yici müdahale yöntemi olabilir. Annenin folat ve mikrobesin 
ögelerinin eksikliğinin, şizofreninin en azından bazı olguları-
nın etiyolojisinde rol oynadığı varsayılmıştır (Mattson ve Shea 
2003); bunun için diyette folat desteği etkili bir önleyici mü-
dahale olabilir. Benzer bir yaklaşımla USFDA’nın yenidoğan-
da nöral tüp defektini önlemek için tahıl ürünlerine folat ekle-
mesi ile spina bifida sıklığında %31’lik, anensefalide %16’lık 
azalma sağlanmıştır (Williams ve ark. 2005). Özellikle çocuk-
luk çağında olan kafa travması ile şizofreni riski arasında iliş-
ki saptanmıştır (AbdelMalik ve ark. 2003). Eğitim ve güvenli 
oyun alanlarının yapımı gibi genel güvenlik müdahaleleri kafa 

travması sıklığını azaltabilir. Harlem Hastanesi Yaralanma 
Önleme Programı’nın böyle bir yaklaşımı, New York şehrin-
de kafa travmalarında %45’lik bir azalma ile sonuçlanmıştır 
(Durkin ve ark. 1999). Benzer şekilde, şizofrenide hastalık 
öncesi dönemde gözlenen bilişsel ve davranışsal anormallik-
ler tedavide dikkate alınabilir; böyle bir yaklaşımın diğer ço-
cukluk çağı ruhsal ve davranışsal durumlarının bilişsel ve dav-
ranışçı öncüleri açısından umut verici sonuçları gösterilmiş-
tir (Rebok ve ark. 1996, Mrazek ve Haggerty 1994, Kellam 
ve ark. 1991). Şizofreni gelişiminde artmış risk ile yakın iliş-
kili olan gebelik komplikasyonları; fetal oksijen yoksunluğu 
(Geddes ve ark. 1999), uzamış doğum, plasenta komplikas-
yonları, erken doğum, gebelik öncesi annede obezite (Rebok 
ve ark. 1996) ve gebeliğin ikinci 3 ayında annede solunum 
yolu enfeksiyonlarıdır (Brown ve ark. 2001). Bu komplikas-
yonlar doğum öncesi ve doğum sırasındaki hizmetlerin iyileş-
tirilmesi ile kontrol edilebilir.   

Yukarıda bahsedilen örnekler gelecekte şizofreni için önleme 
müdahalelerinin bir parçası olabilir; ne var ki öncelikle etki-
lerinin ve uygulanabilirliklerinin net olarak belirlenebilme-
si için daha fazla titiz araştırma yapılmalıdır. Çocukluk çağı 
başlangıçlı şizofreninin önlenmesi zordur; konu çeşitli araştır-
ma gruplarının ilgi ve dikkatini henüz çekmiştir. Geçtiğimiz 
20 yılda bu alanda sistematik araştırmalar artmakla birlikte 
bugünkü kanıtlar sınırlı sayıdaki merkezden elde edilmiştir. 
Farmakolojik ve farmakolojik olmayan müdahaleler, şizofreni 
için yüksek riski olanlarda durumun ortaya çıkmasını önleme 
konusunda umut vermektedir. Ulaşılabilen çalışmalarda elde 
edilen sonuçlar günlük uygulamalara girmeden önce daha de-
taylı ve titiz araştırmalara gerek olmakla birlikte umut vaat et-
mektedir. Ayrıca, bu yaklaşımlarla ilişkili önemli etik konula-
rın dikkatle değerlendirilmesi gerekir. Bu hizmetlerin benim-
senme düzeyini artırmak için, yüksek şizofreni riski olanlara 
bakım verenlerin eğitimi de önemlidir. 
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