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G R  
 
Son yirmi ylda izofrenide nörogeli imsel ve 
bili sel i lev bozukluklar daha çok dikkat çekmeye 
ba lam tr. Bili sel i levlerdeki bozuklu un, klinik 
ve prognoz açsndan önemli oldu u görülmü tür. 

izofrenide bili sel i levlerin düzeyi sosyal ve 
mesleki yeterlilikle ba lantldr. izofrenisi olan 
hastalarda global i levsellik düzeyi ve spesifik 
bili sel i levleri de erlendiren test sonuçlar ara-
snda güçlü ili kiler oldu u bulunmu tur. Bili sel 
i levselli in düzeyi hastann sosyal ve mesleki 
i levselli ini belirlemektedir.1,2  
 

izofreni hastalar de i ik bili sel bozukluklar 
gösterirler. Dikkat, bellek ve yönetici i levlerdeki 
anormallikler yaygn bir bili sel bozuklu un zemi-
ninde geli mektedir. Bili sel i levlerdeki bozuklu-
un prefrontal kortekste dopamin aktivitesindeki 

azalmayla ba lantl olabilece i öne sürülmektedir. 
Hastalk ortaya çktktan sonra bili sel i levlerde 
ani ve hzl bir gerileme görülür. Ancak izofre-
ninin kronikle mesiyle bili sel i levlerde daha ileri 
ykm görülmemektedir 1.  
 
Antipsikotik kullanmayan izofreni hastalaryla, 
tipik antipsikotik kullanan hastalarn kar la t-
rld  çal malarn gözden geçirilmesi sonucunda, 
tipik antipsikotik ilaçlarn ne akut ne de kronik 
olarak tedavide kullanlmasnn bili sel i levler 
üzerinde etkilerinin olmad  sonucunu göstermi -
tir. Sadece çok az saydaki çal mada baz bili sel 
i lev alanlarnda düzelme bildirilmi tir.3-5 
 
Atipik antipsikotiklerle tipik antipsikotiklerin 
kar la trld  çal malarda ise, atipik antipsiko-
tiklerin izofreni hastalarnda bili sel i levlerde 
anlaml olarak daha fazla düzelme sa lad  bulun-
mu tur.6 Atipik antipsikotiklerin bili sel i levlerin 
bir çok alannda etkili oldu unu gösteren çok 
sayda çal ma vardr.7-20 izofreninin gidi  ve 

sonlan nda bili sel i levlerin çok önemli oldu unu 
bildiren verilerle beraber, atipik antipsikotik 
ilaçlarn bili sel i levleri güçlendirici etkileriyle, 
tipik antipsikotik ilaçlar kar snda klinik olarak 
önemli avantajlar oldu u sonucuna varmak olasdr. 

izofreninin tedavisi için geli tirilen ilaçlarda 
bili sel i levlerde düzelmenin hedef olarak belir-
lenmesi gerekti i ileri sürülmektedir.      
 
Sonuç olarak izofrenide bili sel i levlerde, hasta-
larn ö renme ve normal sosyal etkile im için 
gerekli olan becerilerini bozan bir gerileme vardr. 

izofreni hastalarnda bili sel i levlerin korunma-
s, sosyal rehabilitasyonu sa lamak ve ya am 
kalitesini en üst düzeye çkarmak için gereklidir. 

izofreni ilk ortaya çkt nda, hastalarda bili sel 
i levlerde hzl bir gerileme görülmektedir. Hasta-
l n daha sonraki yllarnda bili sel kayplar hemen 
hemen ayn kalmaktadr. Bundan dolay ilk epizot 
hastalarda bili sel i levlerdeki gerilemeyi minimal 
düzeyde tutmak önemlidir.13 
 
Bu çal mada atipik antipsikotiklerin izofreni-
deki bili sel bozukluklara etkisi ara trlm tr ve 
bu etki tipik antipsikotik ilaçlarla kar la trl-
m tr. 
 

YÖNTEM 
 
Örneklem 
 
Çal ma, Ege Üniversitesi Tp Fakültesi Psikiyatri 
Klini i'nde ayaktan izlenen hastalar ile yürütül-
mü tür. Çal maya 18�55 ya lar arasnda ve DSM-
IV tan ölçütlerine (American Psychiatric Associ-
ation 1994)21 göre izofrenik bozukluk tans konan 
toplam 63 hasta alnm tr. Hastalarn 25'i tipik 
antipsikotik ilaç, 38'i atipik antipsikotik ilaç 
kullanm tr. Çal maya katlan hastalara veya 
hasta yaknlarna çal ma hakknda ayrntl bilgi

Anadolu Psikiyatri Dergisi 2004; 5:206-212 



208    Atipik antipsikotik ilaçlarn izofreni hastalarnda ksa kognitif muayene üzerine etkisi 
__________________________________________________________________________________________ 
 
bilgi verilerek gönüllü onaylar alnm tr. Ciddi bir 
fiziksel hastal  ya da organik mental bozuklu u, 
alkol ve madde kullanm bozuklu u, zeka gerili i 
olan, atipik bir antipsikotik ile tipik bir antipsi-
kotik ilac birlikte kullanan ve DSM-IV gidi  
snflamasna göre epizodik gidi li hastalarda 
epizot içinde olan ve sa lkl i birli i kurulamayan 
hastalar çal maya alnmam tr. 
 

 
Çal may 20 kadn, 35 erkek hasta tamamlad. 
Tipik antipsikotik grubundaki hastalarn 7'si kadn, 
17'si erkektir. Atipik antipsikotik grubundaki 

hastalarn ise 13'ü kadn, 18'i erkektir. Çal maya 
alnan hastalarn ya  ortalamas 30.04±9.40 yl, 
hastalk ba langç ya  ortalamas 22.51±7.24 yl, 
ortalama hastalk süresi 93.49±96.12 yl, toplam 
hastaneye yat  süresi ortalamas 2.37±2.91 ay, 
toplam hastaneye yat  says 1.98±2.47 olarak 
saptanm tr. Hastalarn 28'i paranoid tip, 21'i 
ayr mam  tip, 4'ü rezidüel tip, 2'si dezorganize 
tip olarak bulunmu tur. Atipik gruptaki hastalarn 
17'si risperidon, 8'i klozapin, 6's olanzapin kulla-
nyordu. Tipik gruptaki hastalarn 10'u zuklopen-
tiksol, 5'i haloperidol, 4'ü pimozid, 3'ü flupentik-
sol, 1'i flufenazin, 1'i trifluoperazin kullanyordu.  

 
 

Tablo 1. Tipik ve atipik antipsikotik gruplarnn cinsiyete göre da lm 
___________________________________________________________ 
 
      Grup          Atipik AP                Tipik AP 

Cinsiyet         Say     %                Say     %                   2  p 
___________________________________________________________ 
  
Kadn 13  41.9  7       29.1     0.953  0.329 
 
Erkek 18  58.1 17  70.9 
___________________________________________________________ 

 
 
Tablo 2. Tipik ve atipik antipsikotik gruplarnn klinik özellikleri 
______________________________________________________________________________________ 
 
Özellikler                                 Tipik AP grubu       Atipik AP grubu               t                     p 
______________________________________________________________________________________ 
 
Ya   29.96 30.10 -0.054 0.957 

Hastalk ba langç ya   21.25 23.48 -1.138 0.260 

Hastal n süresi/ay 110.13 80.61  1.132 0.263 

Hastaneye yat  says   2.13   1.87  0.376 0.709 

Hastanede yat  süresi/ay   2.21   2.50  0.366 0.716 
______________________________________________________________________________________ 
 
 

lem 
 

 
Çal maya alnan hastalar daha önce a zdan 
antipsikotik ilaç kullanyorlarsa, en az bir hafta, 
daha önce depo etkili antipsikotik kullanyorlarsa 
en az bir ay süreyle antipsikotik ilaç almam larsa 
çal maya alndlar.  
 
Hastalara verilecek antipsikotik ilacn seçimi ve 

ilacn hangi dozlarda kullanlaca , kullanlacak olan 
ek ilaçlar serviste yatan hastalar için tedavi 
ekibinin ve ayaktan izlenen hastalar için tedaviyi 
düzenleyen hekimin kararna brakld.  
 
Atipik antipsikotik grubundan 7 hasta, tipik anti-
psikotik grubundan ise bir hasta ilk de erlendir-
meden sonra çal madan çkarld. Atipik antipsi-
kotik grubunda çal madan çkarlan hastalarn 5�i 
daha sonraki kontrollerine gelmedikleri, 2�si ise 

 
Anatolian Journal of Psychiatry 2004; 5:206-212 



Kayahan ve ark.    209 
__________________________________________________________________________________________ 
 
psikotik alevlenme ortaya çkmas nedeniyle 
çal madan çkarldlar. Tipik antipsikotik grubunda 
çal madan çkarlan bir hasta ise daha sonraki 
kontrollerine gelmedi i için çal madan çkarld. 
De erlendirmeler atipik hasta grubundan 31 ve 
tipik antipsikotik grubundan 24 hastaya olmak 
üzere toplam 55 hastaya uyguland. 
 

 
Hastalarn sosyodemografik ve klinik özellikleri 
hazrlanan form ile de erlendirilmi tir. 
 
Hastalardaki bili sel bozukluklar �Ksa Kognitif 
Muayene� (KKM) ile de erlendirilmi tir.22 Hasta-
lardaki pozitif psikotik belirtiler "Pozitif Belirti-
leri De erlendirme Ölçe i" (SAPS)23 ile, negatif 
belirtiler "Negatif Belirtileri De erlendirme Ölçe-
i" (SANS) ile de erlendirilmi tir.24   

 
Her hasta için, hasta ve en az bir hasta yakn ile 
görü ülerek ilaç tedavisi ba langcnda ve tedavinin 
ikinci ay sonunda olmak üzere toplam iki ayr 
de erlendirme yaplm tr. 
 
De erlendirmeleri yapan ara trmac, de erlendir-
melerini hastalarn kulland  ilaca kör olarak 
yapm tr. 
 

 
Çal mada elde edilen tüm verilerin istatistiksel 
analizinde SPSS 8.0 (Statistical Package for the 
Social Sciences, Nie ve ark. 1975) bilgisayar 
program kullanlm tr. 
 
Gruplar aras sosyodemografik verilerin kar la -
trlmasnda kategorik de i kenler için Ki-kare 
testi, sürekli de i kenler için Ba msz Örneklem-
ler t testi uyguland. Grup içi izlem kar la -
trmalar için E le tirilmi  Örneklemler t testi 
uyguland. Gruplar aras izlem kar la trmalar ise, 
Tekrarl Ölçümler Varyans Analizi ile yapld. Grup-
lar arasnda ba langç de erleri arasnda ista-
tistiksel olarak anlaml fark bulunan durumlarda, 
bunun etkisini ortadan kaldrmak için anlaml fark 
bulunan de er Tekrarl Ölçümler Varyans Analizi 
testinde e  de i ken (ko-variete) de eri olarak 
kullanld. De i kenler arasndaki korelasyonlara 
ise, Pearson korelasyon analizi ile bakld.  
 
 
BULGULAR 
 
Tüm sosyodemografik özellikler yönünden iki hasta 
grubu arasnda istatistiksel olarak anlaml fark 

saptanmam tr.  
 
Hastalara tipik ya da atipik antipsikotik ilaç ba la-
nrken, randomize yöntem kullanmad mz için, her 
iki hasta grubu arasnda tedavi ba langc srasnda 
psikopatoloji iddeti, ilaç dozlar yönünden istatis-
tiksel olarak anlaml fark olup olmad  ara trld. 
 
Her iki grup arasnda tedavi ba langcnda sadece 
SANS ölçe i ortalama toplam puan yönünden 
istatistiksel olarak anlaml fark saptanm tr 
(p=0.010). Atipik antipsikotik kullanan hasta 
grubunda ölçe in ortalama puan ba langçta daha 
yüksek olarak bulunmu tur. Tedavi ba langcnda 
di er tüm de erler yönünden her iki grup arasnda 
istatistiksel olarak anlaml fark saptanmam tr. 
 
Tipik antipsikotik kullanan hasta grubunda ba lan-
gçta ortalama toplam KKM puan 49.3 olarak 
bulunmu tur. kinci ayn sonunda ise, bu de er 
53.88 olarak bulunmu tur. Tipik antipsikotik kulla-
nan hasta grubunda ikinci ayn sonunda bili sel 
bozukluklarn iddetinde istatistiksel olarak 
anlaml bir düzelme saptanm tr (p=0.0001). 
 
Atipik antipsikotik kullanan hasta grubunda ba lan-
gçta ortalama toplam KKM puan 50.81 olarak 
bulunmu tur. kinci ayn sonunda ise, bu de er 
55.68 olarak bulunmu tur. Atipik antipsikotik 
kullanan hasta grubunda da ikinci ayn sonunda 
bili sel bozukluklarn iddetinde istatistiksel ola-
rak anlaml düzelme saptanm tr (p=0.003). 
 
ki grup arasnda ikinci ayn sonunda ortalama 

toplam KKM (p=0.478), SAPS (p=0.691), SANS 
(p=0.485) puanlar puan yönünden anlaml fark 
saptanmam tr. 
 
ki grup arasnda ikinci ay sonunda yaplan de er-

lendirmelerde kullanlan günlük ortalama SSRI ilaç 
dozu yönünden istatistiksel olarak anlaml fark 
saptanm tr (SSRI ilaçlarn ortalama antidepre-
san etkinlik dozlar dikkate alnarak e de er 
dozlar hesaplanm tr).25 Atipik antipsikotik kulla-
nan hasta grubunda ikinci ayn sonunda günlük 
ortalama SSRI ilaç dozu anlaml olarak daha 
yüksek bulunmu tur (p=0.026). 
 
ki grup arasnda ikinci ay sonunda yaplan de er-

lendirmede ortalama antipsikotik dozu yönünden 
istatistiksel olarak anlaml fark saptanm tr (Tipik 
ve atipik antipsikotik ilaçlarn klorpromazin e de-
er dozlar kar la trlm tr).26 Atipik antipsi-

kotik kullanan hasta grubunda günlük ortalama 
antipsikotik ilaç dozu anlaml olarak daha yüksek
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bulunmu tur (p=0.013). 
 
ki grup arasnda, ikinci ay sonunda yaplan de er-

lendirmede kullanlan ortalama antikolinerjik ilaç 
dozu yönünden istatistiksel olarak anlaml fark 
saptanm tr (p=0.004). Tipik antipsikotik grubun-
da kullanlan ortalama antikolinerjik ilaç dozu 

anlaml olarak daha yüksek bulunmu tur.     
 
ki grup arasnda, ikinci ay sonunda yaplan de er-

lendirmede kullanlan günlük ortalama benzodiya-
zepin ilaç dozu yönünden istatistiksel olarak 
anlaml fark saptanmam tr (Diazepam e de er 
dozlar kar la trlm tr).27 

 
 
Tablo 3. Tipik ve atipik antipsikotik gruplarda tedavi ba langcndaki ve sonundaki de erlendirmeler 
__________________________________________________________________________________________ 
 
   Tipik antipsikotik grubu      Atipik antipsikotik grubu   

     Ba langç     2. ay sonu         Ba langç      2. ay sonu            t                  p 
__________________________________________________________________________________________ 
 
SANS  33.38  25.79  50.55  29.26 0.496 0.485 

SAPS  41.50  14.50  41.42    9.0 0.16 0.691 

KKM  49.3  53.88  50.81  53.88 0.510 0.478 

Antipsikotik dozu (mg/g) 265.41 231.04 260.25 431.40 6.667 0.013* 

Antikolinerjik dozu (mg/g)    2.18    3.41     1.54    1.19 9.320 0.004* 

Benzodiyazepin dozu (mg/g)    0.25    0.66    3.08    0.80 1.73 0.194 

SSRI dozu (mg/d)    0.0    0.83     1.83    4.69 5.23  0.026* 
__________________________________________________________________________________________ 
 
  
Tipik antipsikotik kullanan hasta grubunda ba lan-
gçta ve ikinci ayn sonundaki ölçümlerde bili sel 
i levlerle (KKM), pozitif psikotik belirtiler (SAPS) 
arasnda istatistiksel olarak anlaml ili ki saptan-
m tr (p1=0.041, p2=0.022). 
 
Tipik antipsikotik kullanan hasta grubunda ba lan-
gçta ve ikinci ayn sonundaki ölçümlerde bili sel 
i levlerle (KKM), negatif belirtiler (SANS) arasn-
da istatistiksel olarak anlaml ili ki saptanm tr 
(p1=0.020, p2=0.003). 
 
Atipik antipsikotik kullanan hasta grubunda da 
ba langçta ve ikinci ayn sonundaki tüm ölçümlerde 
bili sel i levlerle (KKM), negatif belirtiler (SANS) 
arasnda istatistiksel olarak anlaml ili ki saptan-
m tr (p1=0.004, p2=0.011). 
 
 
TARTI MA 
 
Çal ma sonucunda her iki grup arasnda bili sel 
i levlerdeki düzelme yönünden anlaml fark saptan-
mam tr. Her iki grupta da iki aylk tedavi sonu-
cunda bili sel i levlerde anlaml bir düzelme görül-

mü tür. Atipik antipsikotiklerin bili sel i levler 
üzerine tipik antipsikotiklere göre daha etkili 
oldu unu bildiren çal malar bulunmakla birlikte, 
böyle bir etki saptamayan çal malar da vardr.5,6 
Atipik antipsikotiklerin bili sel i levleri olumlu 
yönde etkiledi ine ili kin daha çok sayda çal ma 
varken,7�20 tipik antipsikotikler için sonuçlar daha 
çeli kilidir.3,4  
 
Çal mamzda tipik antipsikotik grubunda bili sel 
i levlerdeki düzelme hem negatif hem de pozitif 
belirtilerdeki düzelmeyle anlaml olarak ili kili 
bulunurken, atipik antipsikotik grubunda ise bili -
sel i levlerdeki düzelme sadece negatif belirti-
lerdeki düzelmeyle ili kili bulunmu tur. Antipsi-
kotik tedaviyle pozitif ve negatif belirtilerdeki 
düzelme, hastalardaki bili sel i levlerde de düzel-
me sa lamaktadr. Bu konuyla ilgili olarak litera-
türde çeli kili çal malar bulunmaktadr. Uzun 
süre, izofrenide bili sel i levlerdeki bozukluklara 
varsanlarn, paranoid sanrlardan kaynaklanan 
anksiyetenin, motivasyon eksikli inin neden olabile-
ce i öne sürülmü tür.28 Ancak birçok çal mada 
antipsikotik tedaviyle psikotik belirtilerde önemli
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derecede düzelme oldu u halde, ço u bili sel 
i levdeki bozuklu un görece de i meden kald  
görülmü tür. Bu durum bili sel i levlerdeki bozuk-
luklarn psikotik belirtilere ikincil olmad n, 
izofreni psikopatolojisiyle do rudan ili kili oldu-
unu dü ündürmektedir.2,10,11 Çal mamzda özellik-

le tipik antipsikotik grubunda bili sel bozuklu un 
akut alevlenme dönemindeki pozitif psikotik 
belirtilere ikincil dikkat bozuklu uyla ba lantl 
ortaya çkt  dü ünülmü tür. Tipik antipsikotik 
grubunda ikinci ayn sonunda günlük ortalama anti-
psikotik dozunda dü me olmas da, tipik antipsiko-
tiklerin akut alevlenme dönemindeki hastalara 
ba land  görü ümüzü desteklemektedir. Ara tr-
mamzn süresinin ksa olmas (8 hafta) ve bili sel 
bozukluklara daha duyarl nöropsikolojik bir test 
kullanlmam  olmas da çal mamzn sonuçlarn 
etkilemi  olabilir. Atipik antipsikotiklerin bili sel 
i levler üzerindeki olumlu etkileri daha uzun 
dönemde ortaya çkyor olabilir. Daha uzun süreli 
(6 ay-1 yl aras) ve daha duyarl nöropsikolojik 
testlerin kullanld  çal malarda atipik antipsiko-
tiklerin izofrenideki bili sel bozukluklarn de i ik 
alanlar üzerine olumlu etkisi ve tipik antipsiko-
tiklere üstünlü ü gösterilmi tir.7,10,16,17,29-34    

 
Her iki grup arasnda kullanlan ortalama toplam 
antikolinerjik ilaç dozu (biperiden mg/g e  de er 
dozu) yönünden de istatistiksel olarak anlaml fark 
saptanm tr. Tipik antipsikotik grubunda anlaml 
olarak daha yüksek dozda antikolinerjik ilaç kulla-
nlm tr. Antipsikotik tedaviye antikolinerjik bir 
ilaç eklenmesi veya bir antipsikotik ilacn antiko-

linerjik özellikleri anlk ve ksa süreli belle in her 
ikisini de etkileyebilmektedir. Yönetici (executive) 
i levler gibi bili sel i levler de antikolinerjik yan 
etkiler sonucu bozulmaktadr.6 Çal mamzda tipik 
antipsikotik kullanan hasta grubunda, anlaml 
olarak daha yüksek dozda antikolinerjik ilaç kulla-
nlm  olmasna kar n, iki grup arasnda anlaml 
fark saptanmam tr. Ancak atipik antipsikotik 
grubunda ikinci ayn sonunda günlük ortalama 
antipsikotik dozu anlaml olarak daha yüksek 
bulunmu tur ve atipik antipsikotik ilaçlarn da 
(özellikle klozapin ve olanzapin) yüksek antikoli-
nerjik yan etkileri vardr. 
 
Sonuç olarak, çal mamzda atipik ve tipik antipsi-
kotik ilaçlarn bili sel i levlerde anlaml oranda 
düzelmeye neden oldu u bulunmu tur. Ancak çal -
ma deseninin randomize olmamas, örneklem says-
nn dü ük olmas, tüm de i kenlerin kontrol edilme-
mi  olmas (ek tedaviler), çal ma süresinin 2 ayla 
snrlandrlm  olmas, daha duyarl nöropsikolojik 
testlerin kullanlmam  olmas ve KKM bili sel 
i levleri ölçmede kaba bir test oldu u için, ö ren-
me etkisinin ortadan kalkmam  olmas olasl  bu 
çal mann kstllklardr. izofreni hastalarnda 
bili sel i levleri etkileyen birçok etken vardr 
(cinsiyet, ya , hastal n süresi, e lik eden tedavi-
ler, psikopatolojideki de i iklikler, antipsikotiklere 
direnç durumu) ve bu etkenlerin izofreni hasta-
larnda bili sel i levleri nasl etkiledi i tam olarak 
bilinmemektedir. Tüm bu konularla ilgili olarak 
geni  örneklemli ve daha çok de i kenin kontrol 
edildi i klinik çal malara gereksinme vardr.
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