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ÖZET 
 
Amaç: Bu çal mada izofrenide ykm olan (defisit) ve ykm olmayan (non-defisit) hastalarn immunolojik 
de i kenler bakmndan kar la trlmas amaçlanm tr. Yöntem: Çal maya 56 hasta alnm tr. Hastalar 
Carpenter ve arkada larnn Ykm Sendromu Ölçütleri�ne göre, ykm olan ve ykm olmayan eklinde iki gruba 
ayrlm lardr. Hastalardan alnan kan örneklerinde lenfosit alt tipleri, kompleman 3 ve kompleman 4, IgA, IgG, 
IgM ve IgE düzeyleri ara trlm tr. ki grup arasndaki kar la trma verilerin niteli ine göre ki kare ve 
varyans analizi ile SPSS program ile yaplm tr. Bulgular: Ykm olan grupta IgE düzeyi ortalamalar ykm 
olmayan gruba göre anlaml olarak yüksek (p=0.02), NK hücre (natural killer-do al öldürücü hücre) aktivitesi 
ise dü ük olarak bulunmu tur (p<0.01). Di er immunolojik de i kenler bakmndan iki grup arasnda fark 
saptanmam tr. Sonuç: Ykm olan grupta IgE düzeyi yüksekli i otoimmun bir sürece ili kin bir kant olabilir. 
IgE düzeyi yüksekli i Th2 tip immun yantla ili kilidir. Allerjik ya da ba ka saptanabilmi  tbbi bir hastalk 
olmadan IgE yüksekli i otoantikor yapmyla ili kilidir ve otoimmun bir süreci desteklemektedir. (Anadolu 
Psikiyatri Dergisi 2001; 2(4):197-203) 
 
Anahtar sözcükler: izofreni, otoimmunite, ykm sendromu  
 
 
SUMMARY  
 
Objective: The aim of this study was to compare deficit and non-deficit schizophrenic patients by means of 
immunological variables. Method: Fifty-six patients were enrolled in the study. They were divided into two 
groups as �deficit� and �nondeficit� according to �deficit syndrome� criteria reported by Carpenter et al. 
Plasma levels of Complement 3, Complement 4, IgA, IgG, IgM  IgA and Lymphocyte subgroups were examined 
in all patents. The SPSS programme was used to compare the immunological variables. Results:  IgE levels of 
the deficit group were higher (p 0.02) and NK activity was lower (p 0.005) significantly when compared with 
the deficit group. Conclusion: There is a difference between the two groups with respect to immunological 
variables. The elevated IgE levels of the deficit group in the absence of an allergic reaction suggest that there 
may be an autoimmune process contributing to the ethiopathogenesis of the deficit syndrome, since elevated 
levels of IgE is associated with Th2 type immune response. (Anatolian Journal of Psychiatry 2001; 2(4):197-
203) 
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G R  
 
Son 10 ylda izofrenide immun sistem i lev-
lerinde de i ikliklerin bildirildi i çok sayda 
çal ma vardr. Ancak izofreni etyolojisinde 
do rudan rol oynayan otoimmun bir sürecin 
varl  kesin olarak ortaya konmam tr.1-3  
 

izofrenide hücresel ba  klk sistemine ili kin 
bozukluklar, periferik kanda atipik lenfosit hüc-
reler, mitojene anormal lenfoproliferatif yant 
ve T hücrelerinin say ve oranlarnda de i ik-
likler eklinde özetlenebilir.4,5 
 

izofrenik bozukluklu hastalarda en fazla ara -
trlm  immunolojik de i kenlerden biri NK 
(natural killer=do al öldürücü) hücre aktivite-
sidir. De Lisi, izofrenik bozukluk tanl hasta-
larda NK hücre aktivitesinin yüksek oldu unu 
ve izofrenili hastalarda kanser görülme riskinin 
dü ük olmasnn da buna ba l olabilece ini 
bildirmi tir. Yovel ve arkada larnn çal ma-
snda da, izofreni hastalarnda NK hücre akti-
vitesinin yüksek oldu u ve sigara içme orannn 
yüksek oldu u bu grupta akci er malignitesi de 
dahil tüm malignite oranlarnn dü ük olmasnn 
bu ekilde açklanabilece i ileri sürülmü tür.8 
Ancak bulgular tart maldr. NK hücre aktivite-
sinin normal olarak bulundu u çok sayda 
çal ma  da vardr.6,7  
 

izofrenide immunolojik de i iklikler ara tr-
lrken hastal n klinik evresi de dikkate aln-
maldr. Akut alevlenme döneminde hastaneye 
yatrlan 14 izofrenik bozukluk tanl hastann 
immunolojik özellikler bakmndan incelendi i 
bir çal mada, yat taki NK aktivitesinin 4. ve 
8. haftalardaki NK aktivitesine göre dü ük 
oldu u bildirilmi tir.9 izofreni hastalarnda 
lenfosit alt tiplerine ili kin de çok sayda 
çal ma vardr. Akut izofrenik bozukluk tanl 
hastalarda T hücre yaps ile ilgili olarak 
CD4(+) ve CD8(+) T hücrelerde azalma oldu u 
gösterilmi tir.10 Mc Allister ve arkada larnn 
bir çal masnda ise, izofreni hastalarnda 
CD5(+) B lenfositlerde art  oldu u bildiril-
mi tir. Bu çal mada hem klasik antipsikotikler, 
hem de klozapinle CD5(+) B lenfosit saysnn 
artt  ve di er lenfosit alt tiplerinin oranlarnn 
de i medi i bildirilmi tir.11 Printz ve arkada -
larnn çal masnda da benzer ekilde izof-
renili hastalarda CD5(+) B lenfosit saysnda 
art  oldu u bildirilmi tir.12  

 
Theodoropolou ve arkada lar izofrenide sapta-
nan antinükleer ve antisitoplazmik antikorlar, 
IL-2 yapmnda azalma, IL-2 serum solubl 
reseptör konsantrasyonunda artma, IL-6 kon-
santrasyonunda artma ve hastal n HLA anti-
jenleri ile ili kisinin sistemik lupus eritema-
tozus, romatoid artrit gibi di er otoimmun 
hastalklarn da karakteristik özellikleri oldu u-
nu vurgulam lardr. Çal malarnda hiç tedavi 
görmemi  kronik izofreni hastalarnda sapta-
dklar sitokinlerle ilgili de i ikliklerin do ru-
dan hastal n patofizyolojisi ile ili kili oldu u-
nu ileri sürmü lerdir.13  
 
Schattner ve arkada larnn lenfosit alt tipleriyle 
izofreni arasndaki ili kiyi ara trdklar çal -

masnda ise izofrenide otoimmun ya da viral 
hipotezi destekleyecek bulgu elde edilmedi i 
bildirilmi tir.14  
 

izofreni etiyopatogenezinde svsal ba  klk 
sistemine ili kin, sonuçlar birbiriyle çeli en 
çok sayda çal ma vardr. Ancak bu çal ma-
larda izofreniye özgü sonuçlar elde edilme-
mi tir. De i ik çal malarda IgG, IGA ve IgM 
düzeylerinde art  bildirilmi tir. Ancak elde 
edilen bulgular antipsikotik kullanm, hasta-
l n klinik evresi gibi de i kenlerle ili kili 
olabilece inden, hastal n etiyopatogenezi ile 
do rudan ili kilendirilmesi güçtür. Reichelt ve 
arkada lar izofreni hastalarnda serum IgA 
düzeyini yüksek olarak saptam lardr.15 De Lisi 
kendi çal ma sonuçlarnn da bu bulgularla 
uyumlu oldu unu ve serum IgA düzeyi normal 
olan hastalarn, IgA düzeyi yüksek olan hasta-
lara göre tedaviye yantlarnn ve prognoz-
larnn olumlu oldu unu bildirmi tir. Öte 
yandan izofreni hastalarnda immunglobulin 
düzeylerinde de i iklik saptanmad n bildiren 
çal malar da bulunmaktadr.16  
 

izofrenik bozukluk tanl hastalarla yaplan 
immunolojik çal malarn hemen tümü, bu 
hasta grubunu tek bir grup olarak ele alan ve 
normal bireylerle kar la tran çal malardr. 
Oysa, izofreni belirtileri ve bu belirtilerin 
altnda yatan etiyopatolojik süreçleriyle çe itli-
likler göstermektedir. Ara trmaclar çal ma 
sonuçlarnn çe itlili ini ve çeli kileri izofre-
nik bozuklukta farkl hastalk alt tipleri ya da 
hastal n farkl boyutlarnn bir arada de erlen-
dirilmesine ba l olabilece ini öne sürmekte ve 
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bu alanda hastal n klinik olaslkla da etiyo-
patolojik çe itlili ini göz önünde bulunduran 
çal malarn gereklili ini vurgulamaktadrlar.17 
Carpenter ve arkada larnn izofrenide klinik 
çe itlili e ili kin �Psikopatoloji Alanlar� ve 
�Ykm Sendromu� kavramlar göreceli olarak 
yeni kavramlardr. Carpenter ve arkada lar 
izofrenide ba msz olarak ara trlmasn 

önerdikleri be  psikopatoloji alan tanmlam  
ve ykm (defisit) sendromu da ara trmaya 
de er bir psikopatoloji alan olarak önermi -
lerdir. Bu ekilde izofreni patofizyolojisi yeri-
ne özgün bir alann patofizyolojisini ara trma 
imkan do mu tur. Carpenter ve arkada lar 
negatif belirtilerin birincil ve srarl olmas 
durumunda �ykm� (defisit) terimini önermi -
ler ve �Ykm Sendromu� kavramn psikiyatri 
gündemine getirmi lerdir.18,19  
 
AMAÇ 
 

izofreninin heterojen bir bozukluk oldu u ve 
birden fazla �belirti kümesi - altta yatan etiyo-
patolojik süreç� içerdi i dü ünülmektedir. Bu 
önermeden yola çkarak farkl izofreni hasta 
gruplarnn/ izofreninin farkl boyutlarnn 
farkl immunolojik özellikler ta d  dü ünül-
mektedir. Klinik özellikler, bili sel özellikler ve 
beyin görüntüleme bulgular bakmndan farkl 
oldu u gösterilmi  ykm sendromunun immu-
nolojik özellikler bakmndan da farkl olaca  
öngörülmü  ve ykm sendromunun altnda 
yatan etiyopatolojik süreçlerde immunolojik 
de i ikliklerin etkisinin ara trlmas amaçlan-
m tr.  
 
YÖNTEM 
 
Hasta seçimi  
 
Çal maya DSM-IV�e göre izofrenik bozukluk 
tans konan, 15-60 ya lar arasnda, gönüllü 
onay formu veren, Ege Üniversitesi Tp 
Fakültesi Psikiyatri Anabilim Dal�nda yatakl 
ve ayaktan birimlerde tedavi gören 56 hasta 
ard k olarak alnm tr. Nörolojik ya da immu-
nolojik hastalk, alkol-madde kötüye kullanm 
ya da ate li bir hastal n varl  d lama 
ölçütleridir.  
 
De erlendirmeler 
 
DSM-IV kriterlerine göre izofreni tans 
konarak çal maya dahil edilen her hastaya, 

çal may yürütenlerce hazrlanan bir form 
uygulanarak sosyodemografik veriler, hastalk 
ve ilaç öyküsü, uygulanan elektrokonvulsif 
tedavi says ve aile öyküsü kaydedilmi tir. 

izofreni tans DSM-IV kriterlerine göre bir 
psikiyatri uzman tarafndan klinik görü me ile 
konmu tur. Antipsikotik ilaç dozlar klorproma-
zin e de eri olarak hesaplanm tr.  
 
Pozitif ve negatif belirtilerin de erlendirilme-
sinde Andreasen�in �Negatif Belirtileri De er-
lendirme Ölçe i� (NBDÖ) ve �Pozitif Belirti-
leri De erlendirme Ölçe i� (PBDÖ) kullanl-
m tr.  
 
Hastalar Carpenter ve arkada larnn �Ykm 
Sendromu Ölçütleri�ne (Kirkpatrick ve ark. 
1993) göre �ykm var� (defisit) ve �ykm yok� 
(nondefisit) eklinde iki gruba ayrlm tr.  
 
laç yan etkilerinin de erlendirilmesinde �UKU 

Yan Etki De erlendirme Ölçe i� kullanlm tr.  
 
Hastalardan alnan kan örneklerinde flow 
sitometri yöntemi ile lenfosit alt tipleri (CD3: 
total T hücresi, CD19: total B hücresi, CD4: T 
helper, CD8: T sitotoksik/supresor, AT: CD3 
HLA-DR ya da aktif T hücresi), kompleman 3, 
kompleman 4 ve IgG, IgA, IgM, IgE düzeyleri 
ara trlm tr. mmunolojik ara trmalar Ege 
Üniversitesi Tp Fakültesi ç Hastalklar Ana-
bilim Dal mmunoloji Laboratuvar�nda nefe-
lometre yöntemi ile (Benring Germany cihaz 
kullanlarak) gerçekle tirilmi tir. mmunolojik 
de erlendirmeleri yapan ara trmaclar psikiyat-
rik de erlendirmelere ve psikiyatrik de erlen-
dirmeleri yapan ara trmaclar immunolojik 
de erlendirmelere kördür.  
 
statistiksel de erlendirme 

 
Ykm olan ve ykm olmayan gruplarn kar -
la trlmasnda kategorik de i kenler arasndaki 
ili kiyi incelemek için ki-kare ve sürekli de i -
kenler için varyans analizi SPSS bilgisayar 
istatistik program ile uygulanm tr.  
 
BULGULAR 
 
Çal maya E.Ü.T.F Psikiyatri AD.�da yatarak 
ve ayaktan tedavi gören 16 kadn ve 40 erkek 
olmak üzere 56 hasta alnm tr. 28 hasta ykm 
olan gruptadr ve ya  ortalamas 32.51  8.87, 
28 hasta ise ykm olmayan grupta yer
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Tablo 1. Ykm olan ve ykm olmayan hastalarn demografik ve baz hastalk  
              özellikleri bakmndan kar la trlmas 
________________________________________________________________________________________ 
 
Özellikler                              Ykm olan Ykm olmayan              p 
________________________________________________________________________________________ 
  
Ya                     32.51 8.87              30.02 5.76 0.18 
 
Cinsiyet      E=21                        E=19 0.35 
                               K=7                      K=9             
 
Meslek         (+)=8                   (+)=22 
                                                   (-)=20             (-)=6              0.0003 
 
E itim süresi   9.69 2.82 11.83 3.56 0.0013 
 
Ba langç ya  21.86 6.24 23.82 5.46 0.1452 
 
Hastalk süresi (ay) 84.27 71.43 72.26 50.65 0.0009 
 
Hastanede yat  süresi(ay)      9.21 22.62   4.69 9.67 0.1991 
 
Antipsikotik dozu               361.53 182.01         232.98 120.16 0.018 
 
EKT    4.28 0.704   1.54 0.40 0.02 
________________________________________________________________________________________ 

 
 
almaktadr ve ya  ortalamas 30.02 5.76 olarak 
saptanm tr.  
 
Ykm olan ve ykm olmayan hastalarn de i ik 
sosyodemografik veriler ve hastalk özellikleri 
bakmndan kar la trlmasnda, ykm olan 
hastalarda ykm olmayan gruba göre e itim 
süresi daha ksa (p 0.05), hastalk süresi daha 
uzun (p 0.05), uygulanan EKT says daha 
fazla (p 0.02), i sizlik oran daha yüksek 
(p 0.01) bulunmu tur. 
 
Ykm olan grupta yer alan hastalarn kulland  
antipsikotik dozlar istatistiksel olarak anlaml 
düzeyde daha yüksektir (p 0.05). ki grup ara-
snda cinsiyet, hastanede yat  süresi, ya  ve 
hastalk ba langç ya  bakmndan fark saptan-
mam tr.  
 
ki grubun klinik belirtiler bakmndan kar la -

trlmasnda ykm olan grupta hem negatif 
(p 0.005), hem de pozitif belirtiler (p 0.005) 
daha iddetlidir. 
 
ki grubun immunolojik de i kenler bakmn-

dan kar la trlmasnda ykm olan grupta IgE 
düzeyi yüksek (p=0.02), NK (natural killer) 
hücre aktivitesi dü ük (p 0.01) olarak saptan-
m tr.  

TARTI MA 
 

izofrenik bozuklukta immunolojik özelliklerin  
ara trld  çal malarda, tüm hastalarn tek bir 
grup olarak de erlendirilmesi bu alandaki çal -
malarn önemli bir kstll dr. Bu nedenle 
ara trmalarda hastal n klinik çe itlili i göz 
önünde bulundurulmaldr.  
 
Bu çal mada hastal n özgün bir boyutu 
olarak ele alnan �ykm sendromu� olan ve 
olmayan hastalar arasnda immunolojik özellik-
ler bakmndan farkllklar saptanm tr. Ykm 
olan hastalarda ykm olmayanlara göre IgE 
düzeyi daha yüksektir. Ykm olan grupta sapta-
nan IgE düzeyi yüksekli i, otoimmun bir süreç 
ile ili kili olabilir. CD4(+) T hücreler salgla-
dklar sitokinlere göre yardmc �T hücre tip 1� 
(Th1) ve �T hücre tip 2� (Th2) olarak ayrl-
maktadr. Th1 ve Th2 hücreleri, geç tip hiper-
sensitivite reaksiyonunda rol almakta ve antikor 
olu umuna yardm etmektedir. Th2 hücreleri 
tarafndan olu turulan IL-4, B hücreleri uyar-
mak yoluyla IgE sentezini artrmaktadr. Ykm 
olan grupta saptanan IgE düzeyi yüksekli inin 
Th2 tip immun yantla ili kili olabilece i dü ü-
nülebilir.20,21 Ramchand ve arkada lar tedaviye 
dirençli izofrenik bozukluk tanl bir grup 
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Tablo 2. Ykm olan ve ykm olmayan hastalarn immunolojik özellikler  
               bakmndan kar la trlmas 
___________________________________________________________________________________________ 
 
mmunolojik özellikler                Ykm olan        Ykm olmayan  p 

___________________________________________________________________________________________ 
 

AT (aktif T hücresi)    5.29 3.4     4.34 3.4 0.26 
 

C3                                               146.10 31.1 140.02 24.6 0.427 
 

C4     35.22 12.0   36.54 9.9 0.642 
 

CD19 (total B hücresi)     8.91 4.1     8.28 4.1 0.536 
 

CD3 (total T hücresi)   66.14 12.9   60.87 16.4 0.161 
 

CD4 (T helper)    36.88 8.9   36.67 9.4 0.927 
 

CD8 (sitotoksik/supresor)   30.29 7.1   30.38 6.4 0.95 
 

HLA-DR    11.51 8.7   12.20 7.0 0.72 
 

NK   11.75 6.2   17.13 8.7 <0.01(f=7.15) 
 

IgA (N= 70-400%mg)   202.51 67.6 191.74 87.9 0.62 
 

IgG  (N= 690-1400%mg)              1187 198.7    1179 254.7 0.89 
 

IgM (N=34-240%mg)   98.25 47.6 108.61 57.8 0.45 
 

IgE  (N 100) 167.50 233.9   51.29 43.7 <0.02(f=5.72) 
___________________________________________________________________________________________ 

 
 
hastada IgE düzeylerinde yükseklik oldu unu 
bildirmi lerdir. Ramchand ve arkada lar IgE 
düzeyi yüksekli inin hastal n bir alt tipi için 
belirteç olabilece ini öne sürmü ler ve hasta-
l n klinik çe itlili ini göz önünde bulunduran 
çal malarn gereklili ini vurgulam lardr.22 

izofrenide svsal ba  klk sistemine ili kin 
di er bir çal mada IgA düzeyi yüksekli inin 
tedaviye kötü yant ile ili kili oldu unun bildi-
rilmesi, hastal n farkl belirti boyutlar ile 
immunolojik özelliklerin ili kisini desteklemek-
tedir.16  
 
Bu çal mada ykm olan hasta grubunda NK 
hücre aktivitesi ykm olmayan gruba göre 
istatiksel olarak anlaml olacak ekilde azalm  
olarak saptanm tr. Literatürde izofrenili 
hastalarda NK hücre aktivitesinde de i iklikler 
bildiren ara trmalar bulunmaktadr.5,6 izofre-
nili hastalarda NK aktivitesini ara tran çal -
malarn sonuçlar çeli kilidir. NK hücre aktivi-
tesinin antipsikotikler, psikososyal stresörler, 
sigara içimi gibi de i ik faktörlerden etkilendi i 
bilinmektedir. Bu nedenle bu bulgunun izofre- 
 

ni etiyopatolojisi ile do rudan ili kisinden söz 
edebilmek güçtür, bu alandaki di er ara tr-
malarla birlikte de erlendirilmelidir.   
 
Çal maya alnan hastalarn psikotrop ilaç 
kullanyor olmas nedeniyle, izofreni etiyopa-
togenezinde immunolojik mekanizmalarn etki-
si ara trlrken psikotrop ilaçlarn immun siste-
me etkisi de dikkate alnmaldr. Ykm olan 
grupta hastalk süresi, hastanede yat  süresi ve 
kullanlan antipsikotik dozlar daha yüksektir. 
Çal mamzda iki grubun da antipsikotik kulla-
nyor olmas ancak antipsikotik dozu gibi 
immunolojik özellikleri önemli derecede etkile-
yebilecek de i kenler bakmndan e lenmemi  
olmas çal mann ciddi bir kstll dr. ki 
grup arasnda hastalk süresi, hastanede yat  
süresi, uygulanan EKT says bakmndan 
saptanan farklar da immun i levler üzerine 
etkisi nedeniyle elde edilen verilerin yorum-
lanmasn güçle tirmektedir. Öte yandan anti-
psikotiklere ba l olarak ortaya çkan immu-
nolojik de i ikliklerin izofreni patofizyo- 
lojisinde enflamasyon ve hücresel ba  klk 
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sisteminin rolüne ili kin bir kant olabilece i, 
antipsikotiklerin izofreni patofizyolojisinde rol 
oynayan immunolojik de i iklikleri düzenleyici 
etkileri oldu unu ileri süren ara trmalar da 
vardr.4,16 Sigara içme oran yüksek olan izof-
renik bozukluk tanl hasta grubunda, sigara 

içiminin de immunolojik de i kenler üzerine 
etkisi göz önünde bulundurulmaldr.  
 
Bu çal mann yukarda söz edilen kstllklar 
nedeniyle, sonuçlar bu alanda yaplan di er 
çal malarla beraber de erlendirildi inde bir 
açlm getirebilir ve önemlidir. 
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