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OZET

Yalgin, N. Sizofreni ve Diger Psikotik Bozukluk Tanisi Almis Hastalara Taburculuk
Déneminde ilag Tedavisine Uyuncunu Arttirmaya Yonelik Olarak Verilen ilag Egitiminde
Klinik Eczacinin Rolii. Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii, Klinik Eczacilik
Programi, Yiiksek Lisans Tezi, Ankara, 2017. Sizofreni ve diger psikotik bozukluk tanih
hastalarda hastaligin siddetlenmesiyle birlikte taburculuk sonrasi donemde ila¢ tedavisine
tam olarak uyulamamasi hastalarin kendileri, aileleri ve psikiyatride ¢alisan saglk personeli
icin buyik bir sorundur. Bu prospektif calismada, klinik eczacinin taburculuk aninda verdigi
yazili ve s6zIi ilag egitiminin (ilag rengi ve sekli, etkilesimleri, yan etkileri, vb.) ilag uyuncu
Uzerinde etkili olup olmadigi degerlendirilmistir. 1 Eylil 2016 ve 12 Haziran 2017 tarihleri
arasinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri yatan hasta servisine yatisi yapilan,
ICD-10 tani kriterlerine gore sizofreni, sizoafektif bozukluk, sizotipal kisilik bozuklugu veya
akut sizofreni benzeri psikotik bozukluk tanisi alan 40 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastaligin
siddetini, ila¢ yan etkilerini ve ila¢ uyuncunu degerlendirmek amaciyla bir takim olcekler
hastalara uygulanmistir (sirasiyla; PANSS; UKU, SAS, BARS, AIMS; MARS ve ROMI). Daha sonra
taburculuk doneminde, recgete edilen ilaglarin diizenli ve 6nerilere uygun kullaniminin 6nemi
klinik eczaci tarafindan vurgulanmistir. Taburcu olduktan 6-8 hafta sonra, hastalar kontrole
cagirilarak yatis esnasinda uygulanan dlgekler yeniden uygulanmistir. ilag egitiminden sonra
uyung degerlendirme olgegi MARS'ta istatistiksel olarak anlamh bir artis gortlmistir (p
<0.001). ila¢ uyuncu ile cinsiyet, yas, tuitiin/alkol kullanimi, medeni durum arasinda anlamli
bir korelasyon bulunmamigtir. Bununla birlikte, akatizi gostergesi BARS arttikga uyung
gostergesi MARS'In azaldigl gézlenmistir (r: -0,367; p <0,05). Ayrica MARS skoru, toplam
hastaneye yatis sayisi (r: -0,325; p <0,05) ve kullanilan psikotrop ilag sayisiyla (r: -0,316; p
<0,05) daiiliskili bulunmustur. Uyung siirecini etkileyebilecek faktérler ¢oklu regresyon analizi
ile incelendiginde, akatizinin uyuncu en fazla etkileyen faktor oldugu ortaya g¢ikmistir (B: -
0,389, r2: -0,002, F: 0,750). Bu sonuglar yan etkilerin uyung Uzerine etkisini literatiri
destekler nitelikte gostermektedir. Calisma sonucunda, psikiyatrik bakimda klinik eczacilar
tarafindan verilen ilag danismanlik hizmetlerinin, akilci ilag kullanimi igin etkili bir sekilde
kullanilabilecegi gorilmuistir. Psikotrop ilag kullanimina iliskin ila¢ danismanligindan
faydalanmak ve psikiyatride ila¢ uyuncunu iyilestirmek icin stratejiler gelistirmek gerektigi
kanaatine variimistir.

Anahtar kelimeler: sizofreni, psikotik bozukluk, uyung, ilag egitimi, klinik eczaci.
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ABSTRACT

Yalgin, N. The Role of the Clinical Pharmacist in Drug Education for Increasing Compliance
with Drug Therapy in the Period of Discharge with the Diagnosis of Schizophrenia and Other
Psychotic Disorders. Hacettepe University Faculty of Pharmacy Department of Clinical
Pharmacy Master of Science Thesis, Ankara, 2017. The inability to achieve full compliance
with drug treatment during the post-discharge period with exacerbations in the illness in
patients with schizophrenia and other psychotic disorders is a major problem for the patients
themselves, their families, and the healthcare staff in psychiatry. In this prospective study;, it
was aimed to evaluate whether the written and verbal drug education (drug color and shape,
interactions, side effects, etc.) given by the clinical pharmacist during the discharge period
had an effect on drug compliance. Between 1st September 2016 and 12th June 2017, 40
patients diagnosed with schizophrenia, schizoaffective disorder, schizotypal personality
disorder or acute schizophrenia-like psychotic disorder according to ICD-10 diagnostic criteria
who were admitted to Hacettepe University Faculty of Medicine, Department of Psychiatry
Inpatient Service, were involved in this study. A number of scales were used to evaluate the
severity of illness, drug side effects and drug compliance respectively; PANSS; UKU, SAS,
BARS, AIMS; MARS and ROMI. It has been emphasized during discharge to the patients by
the clinical pharmacist that how important administering the prescribed medicines regularly
and as directed. Six to 8 weeks after discharge, the patients were invited to be reevaluated
using the scales applied during admission. There was a statistically significant increase in
compliance with treatment as quantitatively assessed by the MARS after drug education
(p<0.001). There was no significant correlation between compliance and gender, age,
tobacco/alcohol use or marital status. At the same time, a significant correlation between
severity of akathisia obtained through BARS and a decrease in MARS scores representing the
level of compliance was observed (r: -0.367; p<0.05). A decrease in the baseline MARS score
was related to an increase in the total number of hospitalizations (r: -0.325; p<0.05) and the
number of psychotropic drugs used (r: -0.316; p<0.05). When the factors that may affect
compliance were examined by multiple regression analysis, akathisia was found to have the
highest impact on compliance (B: -0.389, r2: -0.002, F: 0.750). These results support the
literature in terms of the importance of the impact of side effects on compliance. As a result
of the study, it was seen that drug counseling services given by clinical pharmacists can
effectively be employed in psychiatric care, for the rational use of medicines. It appears that
it is necessary to take advantage of drug counseling on drug use and to develop strategies to
improve drug compliance in psychiatry.

Key words: schizophrenia, psychotic disorder, compliance, drug education, clinical

pharmacist.
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verdikleri cevaplarin dagilimi (n=25).

UKU Yan Etki Degerlendirme Olgegi ile yan etkilerin hastanin giinliik
performansini etkilemesinin genel degerlendirilmesi.

UKU Yan Etki Degerlendirme Olgegi ile belirlenen yan etkiler
sonucunda olasi yapilmasi gerekenler.

Simpson-Angus  Noroleptiklere  Bagh  Hareket  Bozuklugunu
Degerlendirme Olcegi (SAS) sorularindan hastalarin aldiklari puanlarin
dagilimi.

Nesnel (objektif) degerlendirme (0-3).
Huzursuzlugun farkinda olmak (0-3).
Huzursuzluga bagh rahatsizlik (0-3).
Akatizinin ayrintili klinik degerlendirilmesi.

Anormal istemsiz Hareketler Olcegi (AIMS) ile degerlendirilen
hastalarin aldiklari puanlarin sorulara gére dagilimi.

Toplam olcek degerlerinin niceliksel analizi.

Toplam PANSS degeri ile uygulanan olgekler ve diger klinik
parametreler arasindaki korelasyon.

Toplam MARS degerini etkileyen faktorlerin coklu regresyon analizi
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1. GiRiS

Sizofreni, genellikle geng yasta ortaya g¢ikan, kisinin insan iligskilerinden ve
gerceklerden uzaklasarak, kendine 6zgi bir ice-kapanim (otizm) diinyasinda yasadigi;
disilince, duygu ve davranislarda onemli bozukluklarla karakterize agir bir ruhsal
bozukluktur (1). Amerika Birlesik Devletleri (ABD) Ulusal Akil Saghgi Enstitlisi’ne
(NIMH) gore sizofreni; bir kisinin nasil distndiglini, davrandigini ve hissettigini
etkileyen kronik ve agir ruhsal bir bozukluktur (2). Amerikan Psikiyatri Birligi (APA) ise
sizofreniyi nifusun yaklasik ylzde birini etkileyen, aktif oldugunda sanrilar,
haltisinasyonlar, diisiince ve konsantrasyon ile ilgili sorunlara ek olarak motivasyon
eksikligi iceren kronik mental bozukluk olarak tanimlamaktadir. Bu semptomlar
tedavi edildiginde, sizofreni hastalarinin gogu tehlikeli veya siddete egilimli olmayarak
glnlik yasam aktivitelerini yerine getirirler. Hastalarin bliyik cogunlugu evsiz degildir
ya da hastanede yasamiyorlardir; aileleri ile birlikte, grup halinde ya da kendi
baslarina yasarlar (3). Yillardir stiren bitin calismalara ve bilgi birikimindeki artisa
ragmen hastaligin adi ve tanimlanmasi Uzerinde fikir birligine ulasiimis degildir.
Sizofreni gercekten tek bir hastalik midir? Yoksa degisik hastaliklardan mi olusur?
Ortaya cikmasina neden olan etmenler nelerdir? Hastaligin gidis ve sonlanisi nasildir?
Tedavi yontemleri nelerdir? Bu sorular yuzyillardir bilim diinyasinda tartisilmaya

devam etmektedir (1).

Psikiyatrik hastaliklarda medikal hastaliklara kiyasla ilag kaynakli sorunlar (ilag
etkilesimleri, dar terapaotik aralikh ilaglar, yan etkiler, ilag uyuncu vs.) goreceli olarak
daha fazla gorilmektedir. Bu tlr sorunlarin tanimlanmasi, ¢dézimlenmesi ve
onlenmesinde multidisipliner bir ekip anlayisi ile kanita dayali ilag danismanlik
hizmetinin hekim, hemsire, klinik psikolog, hasta ve hasta yakinlarina klinik eczaci
tarafindan verilmesi ile azalacag literatiirde yer almaktadir. Bu kapsamda ilag
uyuncunu etkileyen etmenleri belirlemek ve klinik eczacinin hastaya verdigi ilag

egitiminin uyunc lizerine etkisini saptamak amaciyla bu tez ¢alismasi yapiimistir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Tarihge

Hipokrat okuluna bagl eski Yunan hekimlerinin yazilarinda ve eski ¢cag Sanskrit
metinlerinde sizofreni benzeri belirtiler gdsteren hastalardan bahsedilmistir. Orta Cag
Avrupasi’nda ise seytana tutulmus diye tasvir edilen hastalarin birgogunun sizofreni
hastas! oldugu tahmin edilmektedir. 18.yy’in basinda genclik caginda baslayan ice
kapaniklik, disliince bozuklugu ile seyreden ve isimlendiriiemeyen endojen

bozuklugun da sizofreni oldugu disinilmektedir (1).

ilk olarak Morel 1860’da bu tiir belirtiler icin Démence précoce (Erken
bunama) tanimini kullanmistir. Ardindan 1871’de Hecker “Hebefreni”yi, 1874’de
Kahlbaum “Katatoni”yi tanimladiktan sonra, Kraepelin bu iki hastalik tipine
“Paranoid”, Bleuler ise “Basit” tipleri ekleyerek, tamami “dementia precox’ tanisi
altinda toplanmistir. Bu tanimlamaya goére hastaligin erken baslamasi ve seyri
boyunca bunama goriilmesi gerekiyordu. Ancak Eugen Bleuler 1911’de yayinladigi
“Dementia Precox ya da Sizofreniler Grubu” isimli kitabiyla Kraepelin’in aksine
hastaligin erken yaslarda baslamasinin ve bunama ile sonuglanmasinin gerekli
olmadigini bilim diinyasina gostermistir. Bu hastalikta hastanin ruhsal hayatindaki bir
cesit yarilmaya deginerek zihin bolliinmesi, yarilmasi anlamina gelen “schizophrenia”
terimini 6nermistir. Gindmiuzde sizofreninin komorbid hastaliklar zinciri oldugu,
farkl olus nedenleri, klinik belirtileri, klinik seyri ve gesitli tedavi yollarini barindiran

bozukluklar kiimesi oldugu dislintlmektedir (1).

2.2. Epidemiyoloji

Sizofreni, hem yayginligi hem de geng yasta ortaya ¢ikma ihtimali ve hastanin
hayatinda yol a¢tigi kayiplar nedeniyle énemli bir halk sagligi sorunudur. 1990 yilinda
Diinya Saghk Orgiitii (WHO)'niin ilk Global Hastalik Yiikii calismasinda 15-44 yas arasi
hasta grubunda en fazla yeti yitimine neden olan 10 hastalik arasinda yer almistir.
Ayni ¢alisma 2010 yilinda tekrarlandiginda en fazla yeti yitimine neden olan ruhsal

hastaliklar ve madde kullanim bozukluklari arasinda sizofreni yeti yitimi agirhg



acisindan ilk sirada kendine yer bulmustur. Sizofreninin insidansi ile ilgili yapilan
arastirma sonuglar 0,11-0,70/1000 hasta/yil arasinda degiskenlik géstermektedir.
Herhangi bir zamanda sizofrenisi olan kisilerin genel topluma orani (nokta prevelansi)
ise %0,21-0,7 arasinda tahmin edilmektedir (1). Sizofreni her irk, yas, cinsiyet ve
sosyal sinifta ortaya cikabilen yasam boyu yayginligi %1’e yakin olan (binde 8,7) bir
hastaliktir. Ginimuzde her 250 kisiden birinin sizofreni hastasi oldugu bilinmekte ve
21.yy’da dogan her 140 ¢ocuktan birinde sizofreni ortaya cikmasi beklenmektedir (4).
Sosyoekonomik diizeyi diisiik ya da diizensiz olan kesimlerde sizofreninin daha sik
gorildigline dair bulgular yer almaktadir. Diisiik sosyo-kiiltirel dizeyde yer alan
toplum kesiminde stres ve yoksunluk etkenlerinin daha mi ¢ok s6z konusu oldugu
yoksa agir ruhsal bozukluk nedeni ile bu tiir hastalarin diisiik sosyo-ekonomik
kesimlere mi kaydigl heniz bilinmemektedir. Ancak sizofreninin gelismis Ulkelerde
gelismemis Ulkelere nazaran daha koti hastalik seyri gosterdigi bilinmektedir. Ayrica
gelismis llkelerde de kent merkezinde kirsal kesime oranla sizofreni riski 2-4 kat

artmaktadir (1, 5).

Sizofreni hastalarinin ortalama yasam sireleri genel toplumdan %20 oraninda
daha kisa bulunmaktadir. Sizofrenide 6zkiyim (intihar) disi nedenlerle erken 6limlerin
en 6nemli kaynagi olarak bazi psikotrop ilaglarin kardiyak ve metabolik yan etkilerine
bagh kalp damar hastaliklari gosterilebilir. Bunun disinda bu durumun saglik
hizmetlerine ulasimlarinin azhgi, hekim onerilerine ve ilaglara daha az uyung (uyum)
gostermeleriyle ilgili de olabilecegi savunulmaktadir (6). Tablo 2.1.de sizofreni ve

diger psikotik bozukluklarin epidemiyolojisine iliskin 6zet bilgiler yer almaktadir (7):



Tablo 2.1. Sizofreni ve diger psikotik bozukluklarin epidemiyolojisi.

Hastalik Yasam Boyu Baslangig Yasi Hastaligin Seyri
Goriilme Sikhig
Sizofreni %0,3-0,7 Ergenligin sonu, Dalgali bir seyir
eriskinligin basi izleyen kronik mental

bozukluk olarak

gorilir.
Sizoafektif %0,3 Ergenlikle Sizofreniden daha iyi,
Bozukluk* eriskinligin sonu duygudurum
arasindaki dénem bozukluklarindan

daha koéti bir seyir

gosterir.
Sizotipal Kisilik %0,2 Gocukluk ve Sizofreniye gore daha
Bozuklugu** ergenlik cagl stabil bir seyir
gosterir.
Kisa Siireli Psikotik Nadiren 20’li yaslarin sonu Birkac giin icinde
Bozukluklar 30’lu yaslarin basi ortaya cikabilir. ilk

kez ortaya ¢tkmis
psikoz vakalarinin

%9’unu olusturur.

*Diger psikotik hastaliklara oranlara kadinlarda erkeklerden daha fazla goralir.
**Dijagnostic Statistical and Manual-V (DSM-V)’e gére genetik ve néropsikiyatrik 6zellikleriyle sizofreni
benzeri ve sizofreniden daha hafif seyirli bir hastalik olarak tanimlanmaktadir.

2.3. Etiyoloji

Sizofreninin semptomatik ve prognostik gortnidmleri arasinda farklilik
oldugundan etkenin tek olmadigi distintilmektedir. En fazla stres-yatkinlik modeli 6n
plandadir. Bu modele gore sizofreni gelisen hastalarda 6zgin bir biyolojik yatkinlik
vardir veya genetik yatkinhk stres tarafindan tetiklenerek belirtilere neden olur.
Stresler; genetik, biyolojik, psikososyal ve cevresel olabilir. Genetik etkenlere
baktigimizda genel popiilasyonda yayginhigl %1-1,5 iken birinci derece akrabasinda

sizofreni tanisi olunca bu oran %10-12’lere yikselir. Anne ve babasi sizofreni olan



cocuklarda ise yayginlk %40 olarak bulunmustur. Sizofreni cinsiyete bagh bir
bozukluk degildir ve hangi ebeveynde bozukluk oldugu risk agisindan 6énem arz
etmemektedir (8). Aile anamnezinde manik depresif epizodlar gorilen ve sizofreni
tanisiyla hastaneye yatisi yapilan hastalarin %75-80’inde belirtilerin 1-2 ay icerisinde

geriledigi ve antimanik-depresif ilaglara iyi yanit verdikleri gbzlemlenmistir (9).

2.4. Klinik Belirti ve Bulgular

Ogrenme, 6zbakim, yasam becerileri ve insan iliskileri gibi bircok islevsel
alanda yetersizliklere neden olan sizofreni, hastanin is ve toplumsal yasamini sekteye
ugratir. Ancak unutulmamasi gereken nokta, bu belirtiler ve islevsellikte olusan
kayiplar kisiden kisiye ve ayni hastada zaman icinde buyuk farkhliklar gdsterebilir (1).
Kimi zaman hastalarin stupor (biling uyusuklugu) durumunda iken aniden ve herhangi
bir uyari vermeden son derece saldirgan ve ajite bir tutum gosterebilecekleri

klinisyenler tarafindan géz oniinde tutulmalidir (8).

2.4.1. Genel Goriiniim ve Davranig

Hastalarin blyiik cogunlugunda vurdumduymaz, donuk, ilgisiz ve cekingen bir

gorinim mevcuttur. Kronik hastalar bakimsiz ve daginik bir gériinime sahiptir (1).

2.4.2. Konusma ve iliski Kurma

Hastalarin ses tonu tek diize olabilir ve duygularini disa vuramayabilir. ilgi ve
dikkatte azalma, konusma bozuklugu ile birlikte hastalar iliski kurmakta zorlanir.
Disince icerigindeki bozukluk, sanri ve acayiplikler hastanin konusmasina yansir.
Birinci kusak antipsikotik regete edilen hastalar siklikla sézcukleri yuvarlar ve
sozcikler arasinda bag kurmada giclik ceker. Konusmada diizensizlik, daginiklk,
hizlanma, yavaslama, fakirlesme, mantikdisilik, kaliplasmis yinelemeler (stereotipi),
konusma yankilamasi (ekolali), cocuksuluk, cok konusma ya da hi¢ konusmama

(mutizm) gibi farkh disiince ve davranis sekilleri hastada gozlenebilir (1, 5).



2.4.3. Duygulanim (Affect)

Sizofreni hastalarinda duygu azalmasi ve kantlGglu sik karsilasilan bir
durumdur. Hastalar vurdumduymaz, aldirmaz, duygusuz gibi gorinebilir. Hastalar
soguk, iliski kurulmasi giic gibi gorilmesine ragmen onlarin tamamiyla duygusuz
olduklari, aci gekmedikleri, sikintilarinin olmadigi séylenemez. Sizofreni hastalarinin
bircogunda baslangicta bunalti belirtileri hakimdir. Kimi hastalarda dinya
yikiliyormus, benligi yok oluyormus gibi dislincelerle karakterize panige benzer bir
sikintil durum goézlenir. Zaman igerisinde duygularda kiintlesme, siglik, ylizeyellesme
belirginlesir. Kimi hastalarda ise siradisi, yersiz, anlamsiz gibi gértinen gilme, aglama,
taskinlik ve duygulanimda uygunsuzluk bas gosterir. “Duygulanimda uygunsuzluk”,
kisinin icinde yer aldigi durum ya da dislince icerigine uygun olmayan duygusal
tepkiler seklinde tanimlanir. Sizofreni hastalarinda ¢ékkiin ya da taskin duygudurum
belirtileri azimsanmayacak olciide fazla goriilmektedir. Psikoz ndbetinin ardindan
ortaya ¢ikan psikoz-ardi ¢okkiinlik ve mani nobetinde ortaya ¢ikan tagkinhk

belirtilerinin karistirilmasi tani netlestirmesi acisindan 6nem arz etmektedir (1, 5).

2.4.4. Bilissel (Kognitif) Yetiler

Biling, Yonelim, Bellek: Sizofrenide “islem bellegi” denilen bilissel islevde
bozukluk olduguna dair yayinlar son yillarda artmistir. Sizofreni hastalarinin cogunda
dikkati toplayabilme, sorun ¢6zme, akil ylritme, 6grenme ve karmasik distnsel

islevleri anlamlandirabilme gibi bilissel islevlerde yetersizlikler goriliir (1,10).

Zeka: Kimi sizofreni hastasinda gorilen belirgin bilissel yikimin zekada
gerileme-eksilme izlenimi vermesine ragmen bunun genel bir yeti yitimi ve ilgilere
azalmaya ya da vurdumduymazhga bagli olup olmadigini belirlemek oldukga glictir.
Ancak arastirmalar sizofreni hastalarinin ortalama zeka seviyelerinin yasitlarina gére

dislik oldugunu gostermektedir (1).

Algilama (idrak): Bu hastalikta dnemli algi bozukluklari gériilmektedir. Ancak
taskin ve paranoid 6zellikler gosteren hastalarda tam tersi algida artis, keskin algilama
gorilebilir. Sik gorilen algi bozukluklarina varsani (hallsinasyonlar) arasinda en sik

isitme varsanilari gorilir. Bunlar genellikle olumsuz sézler, kifirler, yon verici



komutlar, kendi arasinda konusan ve hastadan s6z eden sesler, yaptig eylemleri
tanimlayan sesler, kendi disiincelerinin kulagina ses olarak gelmesi gibi bir takim
belirtileri barindirir (5). Dokunma varsanilari (bedene elektrik verilmesi, kolun-
bacagin kesilmesi gibi), koku ve tat varsanilari (gaz ya da zehir kokusu gibi), gorsel
varsanilar (garip, UrkUtlcu gorintller gibi) hastalarda gorilebilir. Hastalar ¢ogu
zaman bu varsanilari gergek olarak kabul eder ve bu durum da tutum ve davranislarini
etkiler. Sizofrenide zaman zaman gergeklikten kopma (derealizasyon) ve 06ze

yabancilasma (depersonalizasyon) algilari da goérilebilir (1).

2.4.5. Diisiince

Dusiincenin  Siire¢/Bicim  Bozukluklari: Disiince hizinda, amaca
uygunlugunda, c¢agrisim diizeninde bozukluklar; hastanin uydurma sozcikler
kullanarak kendine 6zgu bir dil kullanimi gérulebilir. Distincenin hizinda artma ya da
azalma bulunurken disince iceriginde fakirlesme gorilebilir. Bu klinik tabloda
konugma miktari azalmasi ya da ¢ok hizli konusmasina ragmen konusma igeriginde
bosalma gorilebilir. Kimi zaman da hastanin konusma miktari toplumsal normlarin
Uzerine cikar ve hasta, basin¢li konusma denilen dakikada 150’den fazla kelime

kullanma belirtileri gosterir (8).

Diisiinceyi meydana getiren sozciik ve simgeler arasindaki mantik zinciri kopar
ya da bozulur. Dislincede zaman zaman durma, bir distinceden ilgisiz baska bir
diuslinceye kayma, sapma; distincelerin ¢ok yogun bir sekilde zihinde toplanmasi ile
disince sikismasi, dagilmasi gorlebilir. Hastalar kimi zaman distincede anlamdan
cok, ses ve sozciklerin ahenk ve uyumuna onem verir (uyakli-klang ¢agrisim). Kimi
zaman da karsisindakinin kullandigi sozciikleri aynen tekrarlayabilir (ekolali). Hastalar
bazen birkag sozcik ya da kavrami bir araya getirerek yeni sozciik, kavramlar tlretir
(yogunlastirma-kondensasyon) ya da tamamen uydurma sozcikler olusturabilir
(sdzciik uydurma-neolojizm). ileri derecede kroniklesmis olgularda ise ayni sézciik ya
da cumlenin sirekli olarak yinelenmesi gorulebilir (verbijerasyon). Hastalarda
duslinceler yavas yavas soyutluktan ¢ikarak somutlasir. Konusma daginik, anlamsiz

bir hal alan ‘s6zclk salatasl’ haline gelebilir. Diisiinceler; yer, zaman ve nedensellik



kavramlarindan kopabilir, birbirine karsit duygu ve dislinceler ayni anda gorulebilir.
Disinceler buyilsel, mantik disi, cocuksu bir hal alabilir. Hastalarda kaliplasmis

(stereotipik) sozler ve anlatimlar sik goralar (1).

Diisiince igerigi: Sizofrenide goriilen en temel disiince icerigi bozuklugu
sanrilardir (dellizyon, hezeyan). Sanrilarin disinda hipokondriyak (hastalik hastasi),
mistik, metafizik ugrasilar, obsesyonlar (saplantilar) ve ¢ocukluk donemine iliskin

garip anilar da siklikla gorilebilir (5).

Sanri, belirli bir cag ve toplum igerisinde gercege aykiri, mantikh bir tartisma
ile degistirilemeyen distince demektir. Sizofreni hastalarinda en sik goriilen sanri tiiri
kotilik gorme sanrisidir. Ayrica erotomanik, bayuklik, kiglklik, nihilistik, somatik
ve alinma sanrilari da sik gordlir. Sanrilar genellikle diizensiz, tutarsiz, daginik ve
acayiptir. Sanrinin acayip nitelik tasimasi, sanrisal inancin gergeklesmesinin
olanaksizhgr ile aciklanabilir. Sizofreni hastalarinda ayni zamanda gergegi
degerlendirme yetisinde de bozulmalar gorilebilir. Bu durumda gergegin yadsinmasi,

saptiriimasi, degisik algilanmasi ve yorumlanmasi ortaya cikar (1).

2.4.6. Devinim (Hareket)

Genel davranis ve devinimde en sik gorilen belirtiler agir ilgisizlik, istemli
eylemin azhg (avolisyon) ve toplumdan cekilmedir. Bu belirtilerin disinda kimi
hastalar verilen komutu hemen yerine getirir. Sizofrenide gesitli devinim bozukluklari
yer almaktadir. Agir durgunluk, ilgisizlik, asirt kamcilanma, taskinhk gibi nitel
bozukluklarin yani sira, garip yliz, géz devinimi (manyerizm), kaliplasmis, yineleyici el,
kol, beden hareketleri, sallanma gibi nicel bozukluklar da gortlebilir. Hastalar bazen
de belirli bir postiirde donmus gibi kalabilir (donakalim-katatoni). Bu durumdaki bir
hasta birden atak ve taskin davranislar (katatonik eksitasyon) haline gecebilir. Kimi
hastalar 6zbakimina 6nem vermeyip daginik ve pasakli olabilirken kimileri de garip
cinsel davranislar, acik alanda mastiirbasyon, tikirme, elini agzina goétirme,
cirilciplak soyunma, diskisini, sidigini acik alana yapma ve agir karsitcilik (negativizm)

belirtileri sergileyebilir (1).



2.4.7. Bedensel ve Fizyolojik Belirtiler

Komorbid hastaligl yoksa sizofrenisi olan hastalarda fizik muayene bulgulari
genel olarak normal seyreder. Ancak bazi olgularda uykusuzluk, cinsel isteksizlik ve
gligsizliik, cinsel kamgilanis, minor fiziksel anomali (cikik oksipital kemik, catalli kiiglk
dil gibi) ve silik norolojik belirtiler (ilkel refleksler gibi) gorilebilir. Sizofreni
hastalarinda asiri derecede sigara tiiketimi ve madde bagimliigi sik karsilasilan
olgulardir (1). Hastalarda ayni zamanda asiri sivi tiiketimine bagl olarak elektrolit
bozuklugu, halsizlik, bulanti, bas agrisi, deliryum, kalpte ritim bozuklugu ve 6lim

ortaya cikabilir (10).

2.4.8. Sizofrenide Arti (Pozitif) ve Eksi (Negatif) Belirtiler

Pozitif belirtiler; normalin disinda fazlalik, asirilik ve sapmalar olarak ortaya
cikan belirtiler iken negatif belirtiler; normal islevlerde azalma, eksiklik ya da yokluk
belirtileridir. Bu betimlemeye goére, pozitif belirtiler sanri, varsani, duygu ve
disuncelerde daginiklik belirtileri; negatif belirtiler ise duygusal tepkilerde kiintlik ve
azalma, dislince ve konusmada fakirlesme (aloji), istemli eylem ve istenc azhgi

(avolisyon), hayattan zevk alamama (anhedoni) belirtileri ile karakterizedir (5).

Negatif belirtiler, kimi zaman pozitif belirtilere, ila¢ yan etkilerine (glgsuzlik,
donukluk, dikkatin eksilmesi), ¢cokkiinlige ya da uyaran eksikligine sekonder olarak

gelisebilir (1, 11).

Sizofreninin aktif doneminde, depresmelerde ya da akut baslangicl
bozukluklarda pozitif belirtiler, depresmenin vyatistigi ancak bozuklugun
sliregenlestigi hastalarda negatif belirtiler baskindir. Negatif belirtilerin baskin oldugu
hastalarin ilaglardan daha az faydalandigi, prognozun daha kétiu oldugu; pozitif
belirtilerin baskin oldugu hastalarda ise ilaglara oldukga iyi yanit alindigi ve prognozun
daha iyi oldugu bilinmektedir. Hastalik etkenine ve ilaglara bagli olarak gorilen gegici
ikincil negatif belirtilerin disinda sizofrenide baslangicta, temelde var olan negatif
belirtiler birincil eksiklik (defisit) sendromu olarak adlandiriimaktadir. Pozitif
belirtilerin tedavisinde oldukga etkili olan antipsikotikler hastalarin blyik bir

kisminda negatif belirtilerde faydasizdir, hatta bu belirtileri artirip yeni negatif
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belirtileri ortaya gikarabilir. Bu nedenle birincil defisit sendromunun taninmasi tani ve

tedavi acisindan biiyiik 6nem arz etmektedir (1).

2.5. Tani

Eugen Bleuler, hastaligin belirtilerini her sizofreni hastasinda bulunmasi
gereken temel belirtiler ve bu temel belirtilerin Gstline eklenen ikincil belirtiler olmak

Uzere 2 ana kiimeye ayirarak degerlendirmistir (1, 7):

2.5.1. Temel Belirtiler (4A Belirtileri)

1) Duygulanimda (Affect) Bozukluk: Asiri aldirmazlik, ilgisizlik; duygusal

tepkilerde kiintlesme, uygunsuzluk ve dengesizlik gorilir.

2) Cagrisimlarda  (Association) Bozukluk: Cagrisimlarda dizen ve
strekliliklerde bozulma. Disincede bloklasma, duraksama, kayma, yogunlasma,

sOzclik salatasi, garip ve anlasiimayan distinceler hakimdir.

3) Ambivalans: Kiside birbirine zit duygu ve disincelerin ayni anda yer

almasidir.

4) Otizm (Autism): Hastanin gercek diinya ile iliskiyi azaltarak veya keserek
kendisine bir i¢ dlinya yaratip o i¢-dlinyanin gereksinimlerine ve kurallarina gore

dislintp davranmasidir.
Bu temel belirtilerin agik bir bilinglilik halinde yani biling, yonelim ve bellekte
bozuklugun yer almamasi, hastanin deliryumda bulunmamasi temel kosuldur (1, 8).
2.5.2. ikincil Belirtiler

1) Dusince igeriginde sanri, kaliplasmis, yineleyici (stereotipik) dislince ve

davranislar.
2) Varsani ve yanilsamalar

3) Devinim bozukluklari: katatoni belirtileri, katalepsi, balmumu esnekligi,
garip duruslar, manyerizm, kaliplasmis ve yineleyici hareketler, telkine yatkinlik ve

negativizm (1, 8).
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2.5.3. Schneider Belirtileri

Bleuler'den sonra Kurt Schneider sizofreninin klinik tanisina dnemli katkisi

olan belirtilere vurgu yapmigtir:

>

YV V V VY V

>

Kendi distincelerinin soylendigini isitme

Kendi aralarinda tartisan sesler isitme varsanilari

Durum bildiren, yorum yapan sesler seklinde isitme varsanilari

Dis glgler tarafindan bedeninin etkilendigi inanci

Disiince ¢alinmasi, sokulmasi ve distincenin etki altina alinmasi
Disiincelerin baskalari tarafindan okunmasi ve cevreye yayilmasi

Duygu, irade ve durtilerin dis glicler tarafindan etkilenip denetlendigine
inanma

Sanrisal algilama (5).

2.5.4. International Statistical Classification of Diseases and Related Health

Problems-10 (ICD-10) Tani Kriterleri

ICD-10 tani siniflandirma sistemine gore bir hastaya sizofreni tanisi

konulabilmesi icin asagida a’dan d’ye kadar yer alan belirtilerden acik ve net bir

bicimde en az birinin, ¢ok agik degil ise iki ya daha fazlasinin ya da e’den h’ye kadar

olan belirtilerden en az ikisinin en az bir ay slre ile hastada goriilmesi gerekmektedir

(1, 12):

(a)

(b)

(c)

(d)

Disiince yankilanmasi, dislince sokulmasi ya da c¢ekilmesi ve disiince
yayinlanmasi

Kontrol edilme, etkilenme ya da edilginlik sanrilari (beden, kol, bacak
hareketleri ile ya da 6zgil dislince, eylem ve duyularla ilgili olarak)
Hastanin davranislari lizerinde hastaya aciklama yapan ya da kendi
aralarinda tartisan sesler isitme ya da bedeninin bir yerinden geldigi
algilanan isitme varsanilari

Kiltarel olarak uymayan, gerceklesme olanagi bulunmayan baska tirla

inatci sanrilar - dinsel, politik kimlik ya da insanisti glice, yetenege sahip
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olma gibi (6rnegin yagmur yagdirma, glines agtirma, baska bir diinyadaki
yabancilarla iletisim kurabilme gibi dogaisti gicgler)

(e) Herhangi tirden inatg¢i varsanilar — haftalarca, aylarca siiren acik bir
duygulanim yuki olmayan yari olusmus ya da cabuk sénen sanrilarla
birlikte olan

(f) Duslincenin akisinda konusma daginikligi (enkoherans), tutarsiz konusma
ve sozclik uydurmalarina neden olan kopma veya kaymalar

(g) Taskinlik, postir alma, balmumu esnekligi, karsitcilik (negativizm),
konusmama (mutizm), biling uyusuklugu (stupor) gibi katatonik
davranislar

(h) Sikhkla toplumdan cekilme ve toplumsal becerilerde diismeye yol acan
belirgin aldirmazlik (apati), konusma fakirligi ve duygusal tepkilerde
kiintlik ya da uygunsuzluk gibi negatif belirtiler ve bu belirtilerin
antipsikotik ilaglara ya da ¢okkiinlige bagh olmamasi gerekir.

(i) Hasta davranisinda siireklilik gosteren belirgin bir bicimde ilgi yitimi,

amagsizlik, aylaklik, toplumdan kendini soyutlama belirtileri olur.
2.5.5. The Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders-V
(DSM-V) Tani Kriterleri
A. Ayirdedici (karakteristik) belirtiler:
» Sanrilar
» Varsanilar
» Konusmada dizen bozuklugu (konusmada sapmalar, daginik konusma
gibi)
» Cok daginik ya da katatonik davranis
» Duygu ifadesinin ya da istencin azalmasi gibi negatif belirtiler

Bunlardan iki ya da daha fazlasinin hastada en az bir ay gorilmesi kosulu
konulmustur. Ancak belirtiler tedaviyle bir aydan 6nce diizelmisse en az bir ay kosulu

gecerli olmayabilir. iki belirtiden biri ilk 3 maddedeki belirtiler arasinda olmalidir.
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B. Hastalik bagladiktan sonra is, insan iliskileri, 6zbakim gibi islev alanlarindan

en az birinde hastalik 6ncesine oranla gerileme olmahdir.

C. Hastalik belirtileri en az 6 ay surmelidir ve bu 6 ayin en az bir ayinda

belirtiler A kriterine uygun olmalidir.
D. Sizoafektif ya da baska bir duygulanim bozuklugu hastada yer almamalidir.

E. Belirtiler bir ilag/madde kullanimina ya da fiziksel tibbi bir duruma bagh

olmamalidir.

F. Hastanin 6ykislinde bir otistik spektrum bozuklugu varsa en az bir ay sire

ile sanrilarin ve varsanilarin bulunmasi gerekir.

Psikozun baslamasindan haftalar, aylar, hatta birka¢ yil 6nceki dénem
icerisinde calisma, sosyallik, kisisel goriinim ve hijyende azalma ile birlikte yaygin

bunalti, kuruntu ve hafif ¢okktinlik belirtileri oldugu gorulir (13).

2.6. Sizofreni Tiirleri

Sizofreninin baskin olan alttirlerinin klinik 6zelliklerini tanimlayabilmek
amaclyla ICD-10’da daginik (desorganize/hebefrenik), paranoid, katatonik ve
ayristirilamayan sizofreni tirleri yer almaktadir. Ancak DSM-V'de alttirlerin
gecerlilik-glvenilirliklerinin dlsik olmasi, genetik etkenin yer almasi, belirtilerin
zaman icinde degisiklik gostermesi ve hastaligin seyrini yorumlama sinirhligi

gerekceleriyle alt tlrlere yer verilmemistir (13).

2.6.1. Paranoid Tiir

Dustince igeriginde bozukluk baskindir. Baslangi¢ genellikle yavas seyirli ve
daha gen¢ vyastadir. Kotllik gorme  (persekiisyon) sanrilart  (beni
izliyorlar/zehirleyecekler, bana komplo kuracaklar gibi), buytklik sanrilari (ben
peygamberim, Tanri bana ruhunun bir parcasini verdi gibi), etkilenme sanrilari
(uzaylilar hareketlerimi, konusmalarimi denetliyorlar gibi), alinganhk, kuskuculuk

(beni konusuyorlar, bana escinsel diyorlar gibi) belirtileri paranoid sizofrenide sik
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gorilen sanrilardir. Bazen hastalarda dine asir disklnlik, metafizik, filozofik veya

cinsel ugrasilar da gorilebilir (1, 8).

2.6.2. Daginik (Dezorganize/Hebefrenik) Tir

Disiince bicimi ve devinim bozukluklari baskindir. Geng yasta akut, renkli
pozitif belirtilerle baslayip kisa zamanda duygusal tepkilerde oynamalar (labilite),
yuzeyellik, uygunsuzluk, acayiplik gorulir (yersiz giilmeler gibi). Distince ¢ok bozuk
olup daginik, dlizensiz bir dlisiince akimi icerisinde tutarsiz sanrilar, neolojizm,
streotipik konusmalar ve dislincede bloklar gorulir. Kisilikte dagilma ve yikim hizli
iken hasta dis dinya ile iliskisini koparip i¢ diinyasinda yasamaya baslar. Hastaligin

seyri acgisindan en agir tir olarak bilinmektedir (1, 8).

2.6.3. Katatonik Tiir

Hasta belli bir durumda uzun siire kipirdamadan kalarak disaridan yapilan iligki
kurma girisimlerine yanitsiz kalir. Yemez, icmez, uyumaz, konusmaz ve komutlara
uymazlar. Dis cevre ile iliskisini kesmis gibi gorlinen bu tir hastalar gergekte
cevresinde olup bitenlerin farkindadir. Hastalar bazen birden atak, asiri hareketli
(katatonik eksitasyon) bir tutum sergilerken, bazen de yataginda komadaymis gibi
kipirdamadan yatarlar (katatonik stupor). Katatonik durumdayken bazen telkine asiri
yatkinhk gorilir ve hastaya istenilen postir verilebilir (mum esnekligi, waxy

flexibility, flexibilitas cerea) (1, 8).

2.6.4. Ayrismamis Tur

Bu tirde sizofreni tanisi koyduracak belirtiler mevcut iken paranoid,
katatonik, hebefrenik tanisini koyduracak bicimde belirtiler ayrismamistir (1, 8).

2.6.5. Basit Sizofreni

DSM dizgesinde yer almazken ICD-10'da bulunan bir sizofreni tiridur. Sinsi ve
yavas baslayip ilerler ve negatif belirtiler baskin olarak yer alir. Vurdumduymazlik ile
baslayan belirtiler zamanla agirlasarak hasta sorumsuz, kaygisiz, ice kapanik

davranislar sergiler (1, 8).
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2.6.6. Rezidiiel (Kalinti) Sizofreni

Bir ya da birkac sizofrenik alevlenmeden sonra daha ¢ok negatif belirtilerin
baskin olarak yer aldigi siiregen sizofrenik bozukluktur. Hasta kendine 6zgu, ige
kapanik, toplumdan soyutlasmis bir yasam secmistir. Hastada degisime karsi istek ve
ilgi az olup hastalik karakter yapisina, yasam bigcimine donligmustir. Basit sizofrenide
alevlenme donemleri gorilmezken, rezidiel sizofrenide baslangicta alevlenmeler

gorulir (1, 8).

2.7. Sizofrenide Gidis ve Sonlanis

Gidis: Sizofreni baslangici akut veya sinsi gelisebilir ve baslangic doneminden
once anksiyete, saskinlk, depresyon gibi prodromal belirtiler gdzlenebilir. Baslangig
genellikle ergenlik sonlari ve 20’li yaslarda ortaya cikarken kesin bir tani konmadan
once bu belirtiler aylarca devam edebilir. Duygusal travma, ayrilik, ilag kullanimi gibi
olaylar tetikler. Zamanla kotilesmeye baslayan belirtilerle birlikte kronik tablonun
Uzerine akut alevlenmeler binmeye baslar. Hastalarda strese duyarlilik yasam boyu
devam ederken esrar, nikotin ve diger maddelere bagimlilik, obsesif kompiilsif
bozukluk, polidipsiye sekonder hiponatremi ve HIV infeksiyonu sizofreniye komorbid

olarak yer alabilir (8).

ilac kullanildiginda 2 vyilik depresme orani yaklasik %40 iken ilag
kullanilmadiginda bu oran %80’lere varmaktadir. Bu da bize sizofreni ve diger psikotik
bozuklugu olan hastalarda ila¢ tedavisine uyuncun ne denli 6énemli oldugunu
gostermektedir. Hastalarin %50’si 6zkiyim girisiminde bulunur ve %10’u bu
girisiminde basarili olur. Ozellikle tedavi olmayi reddeden hastalarda saldirganlik ve

persekiisyon sanrilari dnemli risk faktorleri arasinda yer almaktadir (8).

Hastaligin baslangic yasi erkeklerde en sik 15-25, kadinlarda ise 25-35 olarak
bilinmektedir. Sizofreni hastaliginin yogun olarak gorildigi aile mensuplari disinda
baslangic yasi erkeklere nazaran kadinlarda ortalama 3,4 yil daha ge¢ olarak
saptanmistir. Erkek hastalarin %61,6’sinda, kadin hastalarin ise %47’sinde hastalik

belirtileri 25 yasina dek ortaya ¢cikmaktadir (1). Kadinlarda premenopozal dénem olan
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40-45 yas arahiginda belirtiler pik yapabilmektedir. Bu nedenle menopoz 6ncesi

kadinlarin yakin takip altinda olmasi gerekmektedir (14).

Sizofreni ¢ocukluk ¢aginda da baslayabilir. Ancak ¢ocukluk ¢aginda baslayip
yetiskin yasamda da devam eden sizofreniyi ayri bir hastalik tlirii olan ¢ocukluk
sizofrenisinden ayirt etmek gerekir. Fonksiyonlari iyi olan ¢ocukluk ¢agi sizofrenisinin
otizmden (Asperger sendromu) klinikte ayirt edilmesi gerekir (9). Onsekiz yas 6ncesi
baslayan sizofreniye erken baslangicli, 13 yasindan 6nce baslayan sizofreniye ise ¢ok
erken baslangich sizofreni adi verilmektedir. Cocukluk cagindaki psikotik belirtiler ileri
donem sizofreni riskini artirmaktadir (15). Yapilan dogum izlem kohort ¢alismasina
gore, 11 vyasinda psikotik belirti gosteren c¢ocuklarin 26 vyasinda geldiginde
sizofreniform bozukluk tanisi konma olasiliginin, cocukluk ¢aginda hic psikotik belirtisi

olmayan ¢ocuklardan 16 kat daha ylksek oldugu saptanmistir (16).

ilk psikozun gorildiigi ddnemden itibaren 5-10 yil icerisinde hastalik zaman
zaman asikar bir bicimde pozitif belirtilerin gértldigi alevlenmeler ve yatismalar ile
seyreder. Yatisma donemlerinde ise negatif belirtiler baskin bir bicimde goruliir. Bu
5-10 yilhk dénemin sonunda birgok hastada alevlenmeler gorilmez ve islevsellik

degismez (1).

Sonlanig: Genel sonlanis agisindan kimi arastirmacilar “ucler kurali’”’ni tarif
etmislerdir. Bu kurala gore sizofreni hastalarinin yaklasik lgte biri normal yasam
strerler, lgte biri 6nemli belirtilerle yasamaya devam etse de toplum igerisinde
kalabilirler ve geri kalan Ggte birinin ise belirgin olarak islevsellikleri bozuldugu igin sik
sik hastaneye yatmalari gerekmektedir. Bu Ucte birlik grubun yaklasik olarak %10’u
ise uzun dénemli hastane yatigina ihtiya¢ duymaktadir. Hastanede yatarak tedavi
gormus sizofreni hastalarinin, strekli ilag kullansalar bile, yaklasik %30-40"1 hastaligin
ilk yili igerisinde ikinci bir psikoz donemi gegirir. Bu donemde hastaligin niiks sayisi
arttikca sliregenlesme olasiligl da artmaktadir. Sizofreninin sonlanisini kestirebilmek
icin ilk bir yil hastalar yakin takip altinda izlenmelidir. Sizoafektif bozukluga kiyasla
seyri daha kotl olmasina ragmen yillarca bu bozukluk ile yasayip sosyal ve is hayatina
uyung gosteren, iyilesen hasta sayisi azimsanmayacak olglide fazladir. Tablo 2.2.'de,

sizofrenide iyi ve kot sonlanis distindirebilecek 6zellikler siralanmistir (1, 8).
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Tablo 2.2. Sizofrenide iyi ve kotl sonlanig digstindiiren 6zellikler.

iyi Sonlanis

Kotii Sonlanis

e Kadin cinsiyet

e Evliolma

e Kirsal kesimde yasam

o Yiksek zeka seviyesi

e Ani baslangicli sizofreni

e Hastaligin ileri yasta baslamasi

e Duygudurum  bozuklugu belirtileri
(6zellikle depresif bozukluklar)

e Ailede duygudurum bozuklugu oykisi

e Hastallk Oncesinde iyi seyreden
toplumsal uyung

e Hastalik 6ncesinde iyi seyreden sosyal,
cinsel ve is oykusi

e Az sayida ve kisa siren alevlenme
doénemleri

e Sanri ve varsanilarin baskin gorilmesi

e Katatonik veya paranoid sizofreninin
gorilmesi

e Tedaviye erken baslanmasi ve tedaviye
uyung

e Ailenin klinisyenler ile yakin isbirligi

icinde olmasi

e Hastada ek tanilarin yer almamasi

Erkek cinsiyet

Bosanmis, bekar veya dul olma
Sehir merkezinde yasam

Distk zeka seviyesi

Sinsi baslangich sizofreni
Hastaligin erken yasta baslamasi

ice kapanik, otistik davranislar

Ailede sizofreni oykisii

Hastalik dncesi toplumda sizoid-sizotipal
kisilik gosterme

Hastalik 6ncesinde kotil seyreden sosyal,
cinsel ve is oykusi

Cok sayida ve uzun sireli hastanede yatis

Negatif belirtilerin baskin goriilmesi

Dezorganize sizofreninin gorilmesi

Tedaviye gec¢ baslanmasi ve tedaviye
uyungsuzluk

Aile ortaminda bozukluk, tedaviye destek
vermeme ve ailede duygu patlamasinin
yuksek olmasi

Hastada ek tanilarin yer almasi

2.8. Sizofrenide Oliim ve Ozkiyim

Sizofreni hastalarinda 6lim oraninin genel toplumdan 2-4 kat daha yuksek

oldugu saptanmistir. Olim nedenleri arasinda 6zkiyim birinci sirada yer almaktadir.

Gelismis Ulkelerde sizofreni hastalarinin 6zkiyim oraninin  %20-50’lere kadar
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yukseldigi gorilmastir. Antipsikotik ilaglarin kullanimiyla ortaya ¢ikan akatizinin
(stirekli hareket hali, huzursuzluk) de sizofreni hastalarinda goriilen diirtisel 6zkiyim
girisimlerine neden olabilecegi belirtilmistir. Hastalarin yasam sirelerinin
kisalmasinda diger 6nemli etkenler arasinda fiziksel aktivitede azalma, obezite, sigara,
alkol, madde kullanimi, malndtrisyon, kazalar ve titiin-alkol kullanimina bagli ortaya

cikan kanserler sayilabilir (1).

2.9. Sizoafektif Bozukluk

Sizoafektif bozuklugun duygudurum bozuklugunun mu yoksa sizofreninin mi
bir bicimi oldugu literatlirde tartisiimaya acik konulardan biridir. Siniflandirma
sistemlerinde bu hastalik sizofreni ve baska psikotik bozukluklarla ayni grupta
bulunmaktadir. ICD-10'daki sizoafektif bozukluk eskiden ‘sikloid psikoz’ olarak
tanimlanan klinik tabloya karsilik gelmektedir. Bu tanimin igerigine gore hastanin
hastalik gecirdigi donemlerin tiiminde hem sizofreni hem de duygudurum bozuklugu
belirtileri bir arada bulunmahdir ve bu belirtiler bitln hastalik dénemlerinde ayni
ozellikleri tasimalidir. DSM-V’te ise daha glvenilir olgiitler elde edebilmek icin
hastalik donemi belirtileri degil hastaligin seyri temel alinmigtir. Buna gore psikozun
baslangicindan itibaren izlenen klinik tabloda duygudurum bozuklugu belirtilerinin

baskin olmasi gerekir (1).

2.10. Sizotipal Durumlar

Sizofreni ile yakindan iliskili olup sizofreni spektrum bozukluklari arasinda yer
almaktadir. Sizotipal kisilik bozuklugunun pozitif belirtileri; bliytsel duslince, siradis
algisal yasantilar, referans diisiinceleri ve paranoya iken negatif belirtileri; yakin iliski
kuramama, duygulanimda kisitlilik, daginiklik, acayip davranis ve tuhaf konusmalar
seklinde gorilmektedir. Uzun dénemde sizofreniye gore daha iyi seyirli olan sizotipal
kisilik bozuklugunun gencglerde goriilmesinin ileride bagimsiz bir risk etkeni oldugu
saptanmistir. Sizofreni tanisi icin gerekli olan alti aylik prodromal dénemde sanrilarin

hastaliga eslik etmesi durumunda tani sizofreni olur (1).
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2.11. ilag Tedavileri

2.11.1. Sizofreni Tedavisinde ila¢ Kullanimin Temel ilkeleri

* Hastanin en ¢ok yakindigi duruma gore degil gercek taniya gore ilacini
secmelidir.

* Yashlarda dozlar daha disiik tutulmalidir.

* Gebelik ve laktasyonda psikotrop ilaglardan kaginilmalidir.

* Mumkin oldugunca, kisa slirede sik ila¢c degisimi yaptimamalidir.

* Hastaya hastalig ve tedavisi ile ilgili gerekli bilgiler verilmelidir.

* Yan etkiler hakkinda hasta ve ailesini Urkitmeyecek sekilde bilgi
verilmelidir.

* Hasta odakh tedavi g6z oninde tutulmali ve polifarmasiden uzak
durulmalhdir.

* ilag secilirken hastanin ekonomik durumu ve yasam kosullari géz éniine
alinarak hasta uyuncu 6nemsenmelidir.

* Ruhsal hastaliklarda yinelemeler sik goriliir. Bu durumda daha 6nce fayda

saglayan ilaca yeniden baslanmalidir (1).

2.11.2. Genel Regeteye Yazma Prensipleri

Sizofreni tedavisinin en temel bileseni antipsikotik ilaglar olmakla birlikte
klinisyenin sizofreni hastasi ile terapétik bir iliski kurmadan, hastanin ailesi ile is birligi
icerisinde olmadan, ila¢ tedavisinde uyulmasi gereken temel bilesenleri kavramadan
ve bazi 6nemli toplumsal bakis agilarini igsellestirmeyi saglayamadan tedaviye
baslanmasi yeterli etkinligi saglayamayacaktir (4). Bu kapsamda medikal tedaviye

baslamadan 6nce dikkat edilmesi gereken hususlar su sekilde siralanabilir (1, 11):

e Her hastaigin etkin olan en diisiik dozla baglanip hastanin tedaviye yetersiz
yanit verdigi veya yanit gostermedigi net olarak belirlendigi bir
degerlendirmeden 2 hafta sonra doz titre edilerek devam edilmelidir.

Ancak hastada depo antipsikotik ilaglar kullanilirken ilacin plazma seviyesi
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6-12 hafta igerisinde arttig icin doz artirrmina gitmek bu tir hastalarda
uygun degildir.

e Hastalarin biyilik cogunlugunda mimkin oldugunca tek antipsikotik ilagla
devam edilmesi onerilmektedir. QT uzamasi ve ani kardiyak olim riskleri
g6z 6nline alinarak sizofreni hastalarinda polifarmasiden uzak durulmalidir.
Ancak tek bir antipsikotik ilaca yanitin yetersiz oldugunun anlagildig
durumlarda etki ve yan etkiler dikkatli bir bicimde degerlendirilerek kanita
dayali bir bicimde kombine antipsikotik tedaviye gecilmelidir.
Kombinasyonun fayda saglamadigi durumda ya da istenmeyen yan
etkilerle karsilasildiginda tekli tedaviye tekrar gecilmelidir.

e Antipsikotik ilaglarin sedatif olarak endikasyon disi kullanimindan kaginmak
gerekir.

e Antipsikotik ilag tedavisine yanit derecelendirme olgekleri kullanilarak
degerlendirme yapilmali ve hasta hikayesine eklenmelidir.

e Antipsikotik ilag kullanan hastalarin metabolik ve kardiyak yan etkiler (kan
basinci, nabiz, elektrokardiyogram (EKG), plazma glikozu ve lipid profili)

acisindan yakin takip altinda olmasi gerekmektedir (1, 11).

2.11.3. National Institute For Health and Clinical Excellence (NICE) Tedavi

Kilavuzu

NICE’in ilag uyuncu igin hazirladigi kilavuzda, hastalarin miimkin oldugunca
kendilerine recete edilen ilaglarin se¢imi stirecine miidahil olmalari ve klinisyenlerin
hastalik ve ilagla ilgili inanislarin ilag uyuncunu etkileyecegi konusunda dikkatli
olmalari énerilmistir. Bu kilavuz, belirli bir ilag ya da ilag grubunu énermekten ziyade
bireysel tedavi yontemi tercih edilerek her ne kadar zor da olsa hasta tercihinin de bu

konudaki 6nemine deginmektedir (11). Buna gore;

e Yeni sizofreni tanisi almis hastalara fayda ve yan etkileri anlatilarak oral
antipsikotik baslanmalidir. Belirli antipsikotik ilaglarin goéreceli olarak
ekstrapiramidal, metabolik ve diger yan etkilere sebep olma potansiyelleri

hasta ve yakinlarina agiklanmalidir.
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Prospektiiste belirtilmisse, yiiksek kan basinci gibi spesifik kardiyovaskiiler
risk belirlenmisse ya da kardiyovaskiler hastalik dykiisi mevcutsa ilag
baslanmadan EKG ¢ekimi dnerilir.

ilacin kullanimiyla birlikte beklenen ya da beklenmeyen endikasyon, yarar
ve riskler, semptomlarda gozlenen degisim icin gecen zaman ve yan etkiler
kaydedilmelidir.

Onaylanan doz araliginin en alt dizeyi ile baslanmali ve doz yavas titre
edilmelidir. Kilavuz ve literatlirde yer alan doz araliginin disina ¢ikildiginda
sebepleriyle birlikte belirtilmelidir.

Tedavi siresince, ilacin etkinligi, yan etkileri, ilag tedavisine uyung, fiziksel
saglik, tedavi degisimleri ve bu degisimlerin etkileri dozu titre ederken
ayrintili irdelenmelidir.

Optimum dozda ilag kullanim siiresi 4-6 hafta devam etmelidir.
Antipsikotik ila¢ ylikleme dozu olan depo preparatlar ve kombine tedaviler
tercih edilirken dikkatli olunmalidir.

Akut atak doneminde olan ya da oral antipsikotik ilaglara uyung
gostermeyen hastalara depo (uzun etkili) antipsikotik enjekte edilebilecegi
g6z onilinde bulundurulmahdir.

En az iki farkli antipsikotigin uygun dozda kullanilmasina ragmen tedavi
yaniti alinamadigi durumlarda klozapin dnerilmelidir. Bu tedavi algoritmasi
icin denenen en az iki farkli antipsikotikten en az biri klozapin disindaki
ikinci kusak antipsikotiklerden biri olmalidir.

Optimal dozda klozapin kullanimina ragmen yine tedaviden yanit
alinamazsa hastanin hikayesinde yer alan ilaglara karsi uyuncu géz 6niinde
bulundurulup klozapine ikinci bir antipsikotik eklenerek gliglendirme
tedavisine gecilmelidir.

Hastaya birinci kusak antipsikotiklerden klorpromazin regete edilecekse
ciltte fotosensitiviteye yol actigi ve hastanin giinese maruziyetten 6nce

glnes kremi kullanmasi gerektigi séylenmelidir (11, 17).
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2.11.4. Sizofreni icin Tedavi Algoritmalari
Sizofrenide tedavi yaklasimi olarak 3 evre yer almaktadir (18):

a) Akut dénemde belirtileri azaltmak ve fonksiyonel davranislari koruma

amaclanir.
b) Stabil donemde tedavi boyunca relaps riskini en aza indirgemek amaglanir.

c) Stabil donemde tedavinin yanisira belirtilerin azaldigi dénemi idame
ettirmek, uyuncu artirmak, rezidiiel belirtileri minimize ya da elimine
etmek, yasam kalitesini artirmak ve tedaviye uyung¢ saglanmasi igin yan

etkileri azaltmak ya da yok etmek gerekir (18).

Son yillarda yapilan ¢alismalar ile birlikte sizofreninin 6zkyim, depresif ve
negatif belirtilerini 6nlemede yeni kusak (atipik) antipsikotiklerin geleneksellerden
daha etkili oldugu gorilmistir. Ozellikle negatif belirtilerin tedavisinde risperidon,

olanzapin ve klozapinin etkili oldugu bilinmektedir.

Sizofreni tedavisine baslarken ya da ilag tedavisinin seyrini degerlendirirken
yararlanilan bazi algoritmalar bulunmaktadir (10, 17, 18). Sekil 2.1., Sekil 2.2. ve Sekil

2.3.’te bunlara 6rnekler verilmigtir:
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Hasta ya da hasta yakini ile birlikte antipsikotik
se¢imine karar ver ya da boyle bir durum mimkiin
degilse ikinci kusak antipsikotik basla

) 4

Eger gerekliyse ilact minimum etkin doza titre et

¥

Yanit ve tolerabiliteye gore ila¢ dozunu ayarla

A

Etkin dozda herhangi bir gelismenin gorildtuga 2-3
hafta boyunca degerlendir.

/ |

Etkili Etkili degil Tolere edilmedi ya da diisiik
uyung diizeyi
! ~
Etkin oldugu belirlenen ilaci birinci ya da ikinci kusak Eger dlsiik uyung diizeyi
dozda devam et antipsikotik ile degistir kotu tolerabilite ile ilgiliyse
ilaci degistir.
Etkili degil Eger dlstk uyung dizeyi

diger faktorler ile iliskiliyse
depo form ya da uyung
terapisi disiin

Klozapin

Sekil 2.1. ilk atak sizofreni tedavisinin algoritmik gdsterimi.
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Hastanin sosyal ve psikolojik tetikleyici faktorlerini
inceleyerek uygun tedaviye basla

(stigmatizasyon, alkol-madde kullanimi vs.)

\ 4

Alevlenme déneminde akut ilac tedavisi gerekliyse

Kisa sureli sedatif ilag basla
veya
Hasta ve yakiniyla goriserek kabul edebilecekleri bir
antipsikotik ilaca gecis yap ve en az 6 ay boyunca
hastavi takip et

¥

Tedavi etkisiz ise
Klozapin

Sekil 2.2. Sizofrenide relaps veya akut alevlenme tedavisinin (ilaca tam uyung varken)

algoritmik gosterimi.

ilag uyuncunun kot » - Miimkiin oldugunca polifarmasiden
olmasinin sebeplerini . uzaklasarak ilag rejimini basitlestir
irdele (yan etki, Konfiizyon ya da -Antikolinerjik ila¢ yiikiini azalt
komorbid hastalik, dezorganize -Saglik personellerinden uyung yardimi
hastaligin reddi, ilacin talep et (hasta yakini, hemsire, klinik
etkisine inanmama vs.) davraniglar eczacl, klinik psikolog vs.)
i¢ gorii ya da Tedavi yan etkilerine
tedaviye uyungda eksiklik diisiik tolerans
Hasta ile tedavisi Hasta ile tedavisi
hakkinda gorisme sagla hakkinda goérisme sagla
Uyung terapisi ya da Uyung saglayabilecegi
depo antipsikotik baska bir antipsikotik
baslamayi diislin ilaca gegis yap

Sekil 2.3. Sizofrenide relaps veya akut alevlenme tedavisinin (uyunc sliphesiyle ya da

kotd oldugu biliniyorsa) algoritmik gdsterimi.
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2.11.5. Antipsikotikler (Noroleptikler)
Birinci (tipik) ve ikinci (atipik) kusak olmak Gizere 2 gruba ayrilir:
» 1. Kugsak Antipsikotikler
* Diisiik Potanslilar: Klorpromazin ve mezoridazin

* Yiiksek Potanshlar: Haloperidol, flufenazin, trifluoperazin, pimozid,

zuklopentiksol, flupentiksol
» 2. Kusak Antipsikotikler

Amisulprid, aripiprazol, ketiapin, klozapin, olanzapin, paliperidon,

risperidon, sulpirid, sertindol, ziprasidon

Tablo 2.3.’te antipsikotiklerin minimum etkin dozlari listelenmistir (11).

Tablo 2.3. Antipsikotiklerin minimum etkin dozlari.

Antipsikotik ila¢ ilk atak dozu (mg) Relaps/alevlenme dozu (mg)
Birinci kusak antipsikotikler

Klorpromazin 200* 300
Haloperidol 2 >4
Sulprid 400%* 800
Trifluoperazin 10* 15
Ikinci kusak antipsikotikler

Amisulprid 400%* 800
Aripiprazol 10* 10
Olanzapin 5 10
Ketiapin 150%* 300
Risperidon 2 3
Ziprasidon 80%* 80
Sertindol Uygun degil 12
Asenapin 10%* 10
[loperidon** 4% 8*

*Literatlrde az sayida veri yer aldigindan tahmini degerlerdir.
**Tlrkiye’de bulunmamaktadir.
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Tablo 2.4."te antipsikotiklerin onaylanmis maksimum dozlari listelenmistir (11).

Tablo 2.4. Antipsikotiklerin onaylanmis maksimum dozlari.

Antipsikotik ilag

Maksimum doz (mg)

Birinci kusak antipsikotik-oral Giinluk
Klorpromazin 1000
Flupentiksol 18
Haloperidol 30
Pimozid 20
Silprid 2400
Trifluoperazin 30
Zuklopentiksol 150
ikinci kusak antipsikotik-oral Giinliik
Amisulprid 1200
Aripiprazol 30
Asenapin 20
Klozapin 900
Olanzapin 20
Paliperidon 12
Ketiapin 750-800
Risperidon 16
Sertindol 24
Ziprasidon 160

Depo antipsikotikler
Flupentiksol
Flufenazin
Paliperidon
Risperidon

Zuklopentiksol

Haftalik/Aylik
400 mg/hafta
50 mg/hafta
150 mg/ay

25 mg/hafta
600 mg/hafta
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2.11.6. Antipsikotik ilaglarin Kullaniminda Dikkat Edilmesi Gereken Hususlar

Kilo, bel cevresi ve Beden Kitle indeksi (BKi); baslangicta, 3. ayda, daha
sonra yilda bir (klozapin ve olanzapinde baslangigta, ilk yil 3 ayda bir, sonra
yilda bir) élctlmelidir.

Achk Kan Sekeri; ilaca baslarken, 4-6 ay sonra (klozapin ve olanzapin
baslangicta, 1. aydan sonra ve her 4-6 ayda bir) daha sonra yilda bir
izlenmelidir.

EKG ilag baslarken ve doz artirimlarinda ¢ekilmelidir.

Bazi ilaglarda hiperprolaktinemi takibi yapiimalidir.

Karaciger fonksiyon testleri takip edilmelidir.

Bu ilaglar Merkezi Sinir Sistemi (MSS) depresyonu yaptiklari icin hastalar;
arag kullanimi, ince el hiineri ve hizli hareket gerektiren islerde dikkatli
davranmalidir.

Hasta iyi bir beden dengesi gerektiren islerde ¢aligmamalidir.

Antipsikotik ilaclar bagimhlik yapmazlar. Ancak yag dokusunda uzun siire
tutuldugundan ani kesilmesiyle psikozda siddetli alevienmeler goriilebilir.
Antipsikotiklerin uykusuzluk, psikotik olmayan bunalti, saldirganlik gibi
psikoz disi kullanimindan kaginmak gerekir.

Bu ilaglarin yan etkileri nedeniyle hastalarin ilaci almaya ya da tedaviyi
sirdiirmeye karsi direnmeleri sik goriilmektedir.

Bu durumlarda hasta ve yakinlari kendisine ve baskasina zarar vermemesi

adina tedavi icin etik sinirlar icerisinde ikna edilmelidir (1).

2.11.7. Antipsikotik ilaglara Yanit: Dogru Hamle Nedir?

Kullanilan antipsikotik ilacin mevcut sartlarda hasta icin optimal

sayllamamasinin iki nedeni olabilir: tedaviye yetersiz yanit ve yan etkiler. Piyasada

bircok antipsikotik ilacin var oldugu g6z 6niinde bulundurulunca hastanin tolere

edebilecegi yan etki profiline sahip bir antipsikotik ilaci se¢gmek mimkin iken

semptomlar icin yetersiz yanit alinmasi klinisyenlerin karsilastiklari en biylk sorun

olarak kabul edilmektedir. Eger hastada yeterli siire ve uygun dozda en az iki
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antipsikotik ilag denenmesine ragmen semptomlarda iyilesme goriilmezse klozapin
baslanmalidir. Ancak hastalarin blyik cogunlugu klozapin baslanmasina gonilsiiz ve
kendini hazir hissetmemektedir. Bu gibi durumlarda klinisyenin basvurabilecegi 4

temel secenek yer alir (19):

i. Mevcutilacin dozunu artirmak,
ii. Baska bir antipsikotik ilaca gegmek,
ili. Tedaviye ilave bir ilag eklemek,

iv. Sadece beklemek.

ilaglara yanit takibi yaparken doz artisiyla elde edilen yanit, tedavinin klinik
seyri acgisindan yol gostericidir. Kinon ve arkadaslarinin randomize, ¢ift kor 8 haftalik
sabit doz calismasinda 10, 20 ve 40 mg olanzapin icin doz yanit iliskisi incelenmis ve
yuksek dozlarin ek bir yarar saglamadigl aksine doz artisiyla birlikte kilo alimi ve
prolaktin artisi gibi yan etkilerin arttigi saptanmistir (20). Bu calismadan da anlasildigi
Uzere hastanin tedaviye uyung saglamasi icin doz yanit iliskisi takip edilerek optimal

dozun en az yan etki gbsterecek bicimde hastaya uygulanmasi gerekmektedir (11).

ilaca verilen yanitin gézlemlenmesi icin bir diger yol ila¢ plazma diizeyinin
izlenmesidir. Plazma dizeyini optimal araliga getirmek amaciyla yan etkilerin tolere
edilebilecegi durumlarda hasta bilgilendirilerek doz artirrmina gidilebilir. Ancak
plazma ilag dlizeylerinde belirgin bir bicimde bireylerarasi varyasyonlar
gorilebilmektedir. Boyle bir durumda ilacin etkinligi, yan etkileri ve ilaca karsi

uyuncun ne Olcide oldugunu kestirmek mimkin olamayabilir (11).

Tedaviye yetersiz yanit alindigi takdirde klinisyenler tarafindan en sik ilag
degisimi ya da tedaviye ikinci bir antipsikotik eklemesi yapilmaktadir. Nitekim yatan
hasta servislerinde hastalarin %39-43’lGnde yatis siireleri boyunca birden fazla
antipsikotik ilag verildigi gosterilmistir (21). Polifarmasi, 6zellikle hastalarin akut
taskinlik ve ajitasyon donemlerinde ilk basvurulan yontem olarak goriilse de,
miumkiin oldugunca kacinmak gerekir. Yapilan literatiir taramasi sonucunda bir
hastada psikiyatrik polifarmasi olabilmesi icin 2 veya daha fazla psikotrop ilag

kullanmasi gerekmektedir (22, 23). Essock ve arkadaslarinin 12 ay boyunca takip ettigi
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127 hastaya monoterapi antipsikotik tedavi uygulanmistir. Stire¢ sonunda hastalarin
2/3’linde strateji basarili gozukulrken, relapsin goruldigu hastalarda polifarmasiye
gecilmis ve hastalarda belirgin bir kétilesme gorilmemistir. Sonug olarak monoterapi
ile daha az ilaca maruziyet sonucunda hastalarda belirgin diizelme ve yan etkilerde

azalma oldugu bildirilmistir (24).

Tum bilgiler 1si8inda antipsikotik ila¢ tedavisine yanit vermeyen bir hasta igin

tedavi secenekleri 6zetlenecek olursa;

Eger doz optimum diizeyde ise gozlemleyerek beklemek

e Antipsikotik ilag dozunu tolerabilite ve plazma diizeyine gore artirmak

e Basarisiz olunursa olanzapin veya risperidona ge¢cmek (heniz
kullanilmadiysa)

e Bunda da basarisiz olunursa klozapin kullanmak (literatlirdeki kanitlar
gliclh bir sekilde desteklemektedir).

e Son olarak klozapinde de basarisiz olunursa sinirli bir siire kombine tedavi

ile guclendirmek (literatirde destekleyen kanitlar degiskenlik

gostermektedir) (11).

2.11.8. Antipsikotik Etkinin Baslama Hizi

1950’lerde antipsikotik etkinin hizli basladigina dair gézlemler yer almasina
ragmen zamanla etki baslangicinin 2-4 haftayi bulabilecegi saptanmistir. Bu durumla
birlikte ilag degisiminden 6nce 4-6 hafta beklenmesi gerektigi ve erken donemdeki
degisimlerin 6zgll olmadigl hatta yaniltici olabilecegi sonucuna varilmistir. Ancak
glinimauzde antipsikotik ilaglar genellikle ilk haftadan itibaren psikotik semptomlarla
birlikte islevsellikte de hizli bir diizelme saglayarak hastalarin giinlik yasama adapte
olabilmelerini saglamaktadir. Bu da antipsikotik ilag tedavisinde ilk 2 haftalk
donemdeki klinik gézlemin hayati 6nem arz ettigini gostermektedir. Degisimi takip
ederken hastalik siddeti, tedavi etkinligi, uyung ve yan etkiler ile ilgili farkh olgekler
araciligiyla hasta degerlendirilerek 2-3. hafta sonunda tedaviden yanit alinamazsa

tedavi degisimine gidilebilecegi gbz 6niinde tutulmalidir (11).
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2.11.9. Kombine Antipsikotik ilag Tedavisi

Klinikte yaygin bicimde kullanilan kombine antipsikotik ila¢ tedavisi; bir
antipsikotikten digerine gapraz gegis saglandigi kisa streli dénemlerde ve semptom
kontrolini saglamak, yan etkileri azaltmak amaciyla uzun sireli donemlerde
kullanilmaktadir. Ancak yapilan bir galismaya gére ¢apraz gegis yapilan hastalarda
antipsikotik ila¢ tedavisine ekleme yapilmasina nazaran daha olumlu sonuglar

alinmaktadir (11).

Kombine antipsikotik tedavi kullanimiile birlikte EPS prevalansinda, metabolik
ve kardiyak yan etkilerde, paralitik ileus ve grand mal epileptik nobetlerin
gorilmesinde artis oldugu saptanmistir (11). Sizofrenili hastalarla birlikte yapilan 10
yillik kohort calismasinin sonucunda, es zamanl olarak birden fazla antipsikotik ilacg
kullanimiyla birlikte mortalitede artis oldugu gorilmustiir (25). Yirmibes yil boyunca
takip edilen 99 sizofreni hastasi ile yapilan bir baska ¢alismanin sonucunda ise es
zamanh 3 farkli antipsikotik ila¢ kullanan hastalarin mortalite oraninin monoterapi
antipsikotik tedavisi alan hastalara gore iki kat daha yiksek oldugu sonucuna
variimistir (26). Bu ¢alismalar isiginda kombine tedaviye baslanacagi sirada risk/yarar
orani goz online alinarak doz yavas titre edilmeli; etkinlik ve yan etki agisindan hasta
klinisyenler tarafindan yakin takibe alinmali ve polifarmasi ile birlikte istenmeyen bir

durumla karsilasildiginda derhal 6nlem alinmalidir.

2.11.10. Sizofrenide Negatif Belirtilerin Tedavisi

Negatif belirtiler, sizofreni hastalarinin 3/4’Gnde hastaligin  degisik
zamanlarinda ortaya cikabilmektedir (27). Negatif belirtilerin nedenleri karmasiklik
gosterir ve tedavi planini belirlemeden 6nce hasta odakli yaklasip en uygun tedaviyi
secmek onem arz etmektedir. Negatif belirtiler; birincil olabilecegi gibi pozitif
belirtilere (paranoid davranislara ikincil ice cekilme gibi), EPS’ye (bradikinezi, donuk
ylz ifadesi gibi), depresyona (asosyalite) ya da hastane yatisina ikincil olarak da
gelisebilir. Negatif belirtileri tedavi etmenin en iyi yolu bu durumla iliskili psikotik
belirtileri erken tedavi etmekten gecer. Birinci kusak antipsikotiklerin EPS yan

etkilerine bagh olarak ikincil negatif belirtilere neden oldugunun ortaya cikmasiyla
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gunimizde negatif belirtilerde Gstlnligunin kanitlandigi ikinci kusak antipsikotikler
kullanilmaya baslanmistir. Gerektigi durumlarda direncli negatif belirtilere sahip
hastalarda ilag etkilesimlerine bagh potansiyel yan etkiler de g&z 6nlinde
bulundurularak antidepresan (SSRI gibi) ilaclarla birlikte tedavinin gliclendirilmesi

hedeflenebilir (11).

2.11.11. Antipsikotik ilaglarin Yan Etkileri, izlem ve Kontrolii
I) Noropsikiyatrik Yan Etkiler
Ekstrapiramidal Yan Etkiler

Ekstrapiramidal yan etkiler; genellikle doz artirimina, yiksek potansh tipik
antipsikotik kullanimina bagh olarak ortaya ¢ikmaktadir. Atipik antipsikotiklerle sik
gorilmez ancak bir kez gorildiginde kalici hale gelebilir. EPS yan etkiler hastalarda
oldukga aci verici ve urkltlcl bir sekilde gorildigiinde hasta ve yakinlarinda ilaca
karsi negatif bir tutum ve ila¢ uyuncunda azalma gozlenebilmektedir. Tablo 2.5te

antipsikotiklere bagl EPS yan etkileri topluca degerlendirilmistir (11, 28-30).



Tablo 2.5. Antipsikotiklere bagh EPS yan etkilerinin genel degerlendirilmesi.
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Distoni

(Kontrol edilemeyen kas
spazmlan)

Psodo-parkinsonizm
(Tremor vb.)

Akatizi
(Huzursuzluk)

Tardif diskinezi
(Anormal hareketler)

Belirtileri

Yukari kayan goézler (okulojirik
kriz), kafa ve boynun yana
egilmesi (tortikollis), sirtin yay
seklini almasi, ¢igneme ve
konusmada bozukluk gibi
viicudun herhangi bir yerinde
gorilen agri verici ve korkutucu
kas spazmlari

Azalmig viicut ve mimik
hareketleri (bradikinezi), azalmis
distnce hizi (bradifreni), salya
artisi (hipersalivasyon), tremor
ve/veya rijidite

Oturdugunda ayak sallama,
surekli bacak bacak lstline atip
durma, surekli volta atma gibi
kompllsiyonun belirgin olarak
gozlendigi hareket etme istegi,
icsel huzursuzluk-
memnuniyetsizlik hali (intihar ya
da siddete dahi neden olabilir.)

Stres altindayken artig gosteren
sinek yakalama hareketi (dil
protriisyonu), piyano ¢alma gibi
koreiform el hareketleri,
sapirdanma ya da ¢igneme
hareketi, konusma, yeme ve
nefes almada zorluga neden
olan pelvik kasilma hareketleri

Degerlendirme
olgekleri

Ekstrapiramidal Belirti
Degerlendirme Olgegi veya 6zgiil
olmayan olgeklerin alt
bilesenleri

Simpson-Angus EPS
Degerlendirme Olgegi

Barnes Akatizi Olgegi

Anormal istemsiz Hareketler
Olgegi

Goriilme sikhigi

%2-90

%20

%25-35

%5

Gelismesi igin
gereken siire

Akut distoni antipsikotik tedavi
baslandiktan 24-48 sa sonra
(I.M. ya da I.V. yolla dakikalar
icinde), tardif distoni ise aylarca
veya yillarca sliren tedaviden
sonra ortaya cikabilir.

Tedavi baslangicindan ya da doz
artirrmindan sonraki 30 giin
icerisinde ortaya cikabilir.
(6zellikle ilk 4-7 giin)

Akut akatizi saatler veya glinler
icerisinde, tardif akatizi ise aylar
suiren tedavinin kesilmesinden
sonra ortaya cikabilir.

3 aydan uzun siiren tedavilerin
sonucunda ortaya ¢ikabilir.

Tedavi*

Benzodiazepin (lorazepam,
klonazepam) ya da tetrabenazin
(muhtemel yutma glicligl goz
onilinde bulundurulmahdir.)

Kisa sireli antikolinerjik ilag
kullanimi

Benzodiazepin, R-blokérler
(propranolol) veya klonidin

Klonazepam, tetrabenazin veya
klonidin

* EPS yan etkileri tedavisine baslamadan 6nce doz azaltimi veya antipsikotik ilacin degistirilmesi 6nerilmektedir.
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Noroleptik Malign Sendrom (NMS)

Ates, rijidite, terleme, inkontinans, bilincte ve kan basincinda dalgalanma,
tasikardi belirtileri ile karakterize, kreatin fosfokinaz (CPK), I6kositler ve karaciger
fonkiyon testi degerlerinde artis gosteren bir sendromdur. Bu belirti kiimesi aniden
ortaya cikabilir. Erken tani ve tedavi gerceklesmedigi durumlarda kas yikimina
(rabdomyoliz) bagli olarak gelisen akut bobrek yetmezligi, akut solunum yetmeazligi,
aspirasyon, sok, pulmoner emboli, sepsis, miyokard enfarktiisiine bagli olarak
hastalarin %5-20’sinde o6lim gozlenebilir. Antipsikotiklerin kullanimi esnasinda
dopaminerjik antagonizma sonucu sempatik etkinlik artisiyla birlikte ortaya gikan
NMS’de baslangicta sempatik etkinlikte hafif bir artisla birlikte klinik belirti
goriilmeksizin hastalarda CPK diizeyinde yikselme saptanir. Geleneksel (tipik)
antipsikotiklerle tedavi géren hastalarin %1’inden azinda NMS gorilebilecegi tahmin
edilmektedir. .M. haloperidol ya da depo flufenazin ile birlikte eszamanli
antiparkinson ya da antidepresan ilag kullanan hastalarin %50’sinde, eszamanli lityum
kullanan hastalarin ise %20’sinde NMS’nin ortaya ciktigi bildirilmistir. Tedavisinde
antipsikotikler derhal kesilerek vital bulgular takip edilir. Ardindan, gerek gorildigu
durumlarda rehidrasyon, mekanik ventilasyon ve i.m. benzodiazepin ile sedasyon
saglanarak hipertermi, CPK vyuksekligi ve kasilmalari azaltmak amaciyla 2-3
mg/kg/gin bromokriptin ve dantrolen baslanmalidir. EKT ve karbamazepin
kullaniminin da dramatik fayda sagladigina dair olgu sunumlari literatiirde yer

almaktadir (1, 11).
Uykuya Egilim (Sedasyon)

ikinci kusak antipsikotikler arasinda yer alan risperidon, olanzapin ve klozapin
toplam uyku siiresini ve uykunun ikinci evresini artirmaktadir. Antipsikotik kullanan
hastalarda genel olarak enerjide azalma, tembellik ve biligsel islevlerde bozulma
saptanabilir. Bu etkiler olanzapin, ketiapin ve dislik potansh antipsikotik
(klorpromazin vb.) gibi histamin reseptorlerini etkileyen ilaclarda daha yliksektir. Bu
tir etkilerin ne kadarinin ilaca ve doza bagimli ne kadarinin hastaligin negatif
belirtilerine bagimlh oldugunu saptamak oldukga glictiir. Bu tiir durumlarda ilac ya da

doz degisimi yapilarak hasta takip edilmelidir (1). ilaca bagli oldugunun belirlendigi
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durumlarda uykulu halin tedavinin baslangicinda gelisebilecegi birkag giin ya da hafta
icerisinde azalarak kaybolacagl anlatilarak hastanin tedaviye uyuncu artiriimaya

cahisiimalidir.

Epilepsi Esiginin Diismesi

Distk potansh antipsikotikler ve klozapinin epilepsi esigini dusltrdigu
bilinmektedir. Her ne kadar bollinmus dozlarda kullanimlariyla birlikte bu risk azalsa
da epileptik hastalarda kullanimi tercih edilmemektedir. Depo antipsikotiklerin de
farkli farmakokinetik 6zellige sahip olmasi ve uzun etkili formlar olmasi nedeniyle bu
tlr hastalarda kullanimi 6nerilmemektedir. Epilepsi esigini ylikseltmek amaciyla
klozapin ile birlikte kimi zaman antiepileptik ilaglar kullanilabilir. Klozapin kullanmasi

gereken epilepsi hastalarinda karbamazepinin de klozapin gibi I6kopeni yapma riski

oldugundan 6ncelikli tercih valproik asittir (1).
Il) Kardiyovaskiler Yan Etkileri
Psikotrop ilaglara Bagh QT Uzamasi

Bircok psikotrop ilag EKG degisikligine neden olur ve bazilari ciddi ventrikiler
aritmi ve ani kardiyak éliimle iliskilendrilmistir. Ozellikle bazi antipsikotikler kardiyak
potasyum kanallarini bloke edip QT araliginin uzamasina neden olan ventrikller
aritmilere (Torsade de pointes) neden olur. Bu nedenle kilavuzlarda hastalarin yatisi
sirasinda ve yillik takiplerinde EKG ile QT araliginin 6lgtlmesi tavsiye edilmektedir.
Olciimler sonucunda QTc degerinin 500 milisaniye ve lizerinde olmasi durumunda
siiphelenilen antipsikotik kesilerek kardiyak yan etkisi daha az olan bir ilaca
gecilmelidir. Cinsiyet, aclik tokluk durumu, sigara, alkol tiiketimi, menstriel dong,
gun igerisindeki zaman, EKG kablosundaki sorunlar vs. bagh olarak QTc araliginin
degiskenlik gosterebilecegi ve yanlis 6lcim yapabilecegi de goz 6niinde tutulmahdir

(8, 11).

Mimkin olan en distk doz kullanilarak polifarmasi ve potansiyel ilag
etkilesimlerinden kacinarak hasta takip edilmelidir. Ayrica psikotrop ilaglarin yaninda
QT uzamas! ve aritmiye neden olabilecek diger risk faktérleri olan kardiyak

(bradikardi, miyokardit, bradikardi, miyokard infarktisti [MI], sol ventrikller
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hipertrofi), metabolik (hipokalemi, hipomagnezemi, hipokalsemi) ve diger (asiri
egzersiz, anoreksiya nervoza, stres veya sok) fizyolojik faktorler ile kullanilan diger
ilaglar (antibiyotik, antiaritmik, antimalaryal, antihistaminikler) QT uzamasinin
nedenini aciklayabilmek icin degerlendirilmelidir. Tablo 2.6’da bazi psikotrop ilaclarin

QTc Gzerine etkileri verilmektedir (10, 11).

Tablo 2.6. Bazi psikotrop ilaclarin QTc Uzerine etkileri.

Etkisiz Diislik Etki Orta Etki Yiksek Etki Bilinmeyen Etki
Aripiprazol Flupentiksol Amisulprid* Haloperidol Trifluoperazin
Paliperidon Klozapin Klorpromazin Pimozid Zuklopentiksol
Benzodiazepin Olanzapin Ketiapin Sertindol Antikolinerjikler
Valproik asit Risperidon Ziprasidon

Lamotrijin Sulprid Sitalopram

Karbamazepin Bupropion Trisiklik

Gabapentin Moklobemid Antidepresanlar

Mirtazapin Venlafaksin

SSRI'lar Trazodon

(sitalopram Lityum

harig)

MAO

inhibitérleri

*Doz asiminda Torsades de pointes sik gorilmektedir.

Ortastatik Hipotansiyon

Antipsikotik ilaclarin en sik goriilen yan etkisi olan ortostatik hipotansiyon
Ozellikle klozapin, ketiapin, risperidon ve klorpromazin kullanan hastalarda daha sik
gorilmektedir. Hastalarin bakimiyla ilgilenenler tarafindan birden ayaga kalkmamasi,

bir slire uzanmasi hususunda egitim verilmelidir (8).
Hipertansiyon

Antipsikotiklerin  hipertansiyonu ortaya ¢ikarmasi ya da var olan

hipertansiyonu kotllestirmesiyle ilgili literatlrde iki farkli hipotez yer almaktadir:
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Kilo alimiyla birlikte hipertansiyon gelisme riskinin artmasi Framingham olgegi
kullanilarak modellenmistir. Yapilan calismalara gére 4 kg alan her 30 hastadan
birinde 10 yil igerisinde hipertansiyon gelistigi saptanmistir. Antipsikotik ilag kullanan
bircok hastanin 4 kg’'dan daha fazla kilo aldigi hesaba katildiginda hipertansiyon

riskinin bu hasta grubu igin ne kadar yiksek oldugu anlasiimaktadir.

Yeni bir ila¢ baslarken ya da doz artirmlarinda da kan basincinda
ongoriilemeyen derecede hizli ve keskin artislar goriilebilmektedir. Ozellikle vagal
aktiviteyi artirip vazokonstriksiyona neden olan klozapin kullanan hastalarda
tedavinin baslarinda kan basinci takibi yapilmali ve klozapinle birlikte es zamanli
olarak SSRI kullanan hastalarda 06zellikle bu riskin arttigi gbéz o©Oninde

bulundurulmahdir (11).
Miyokardit ve Kardiyomiyopati

Miyokardit, klozapin tedavisine baslandiktan 6-8 hafta icerisinde baslyorken;
kardiyomyopati tedavinin daha ileri donemlerinde ortaya c¢ikar (ortalama 9 ay).
Klozapin kullanan hastalarda miyokardit gelisme riskinin genel topluma oranla 10-20
kat daha fazla oldugu bilinmektedir. Klozapin kullanan hastada tasikardi, ates, grip
benzeri belirtiler, halsizlik, dispne ve gégus agrisi gibi yakinmalar miyokardit gelismis
olabilecegini dlsindirmelidir. Subakut gelisen miyokarditin kardiyomiyopatiye
neden olabilecegi akilda tutularak hastada C-reaktif protein (CRP), troponin, eozinofil,
EKG, ekokardiyografi takibi yapilmali ve kalp yetmezligi siiphesi oldugu an klozapin
derhal kesilerek hastaya RB-bloker veya anjiyotensin donustirict enzim (ACE)

inhibitord baslanmahdir (1, 11).
Vendz Tromboembolizm

Daha cok klozapin tedavisinin ilk 3 ayinda gorilebilen tromboembolizm riskini
en aza indirmek icin hastalar egzersize yonlendirilmeli ve uygun hidrasyon ile tedaviye

devam edilmesi 6nerilmelidir (11).
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Ill) Hiperprolaktinemi

Dopamin antagonisti antipsikotikler prolaktin salimini artirarak plazma
seviyesinin ylkselmesine neden olur. Tim antipsikotik ilaglar prolaktin diizeyinde
Olcllebilir yikselmelere neden olabilir; ancak klozapin, olanzapin, ketiapin,
aripiprazol gibi antipsikotik ilaglar standart dozlarda kullanildiginda prolaktin
dizeylerinin referans araliginin lzerine ¢ikmasina neden olmaz. Hiperprolaktinemi;
hastalarin bircogunda vyilzeysel ve asemptomatik seyreder. Ancak dramatik
ylikselmeyle birlikte cinsel islev bozuklugu, menstriel bozukluk, memelerde biylime
(jinekomasti) ve memeden siit gelmesi (galaktore), kemik mineral yogunlugunda
azalma gibi hastanin ginlik yasamini etkileyecek ve buna bagli olarak ilaci birakma
istemiyle birlikte tedavi uyuncunda diisiise neden olabilecek yan etkiler dogurabilir.
Yirmibes yasin altinda (zirve kemik hacmine ulagsmayan), osteoporozlu ve hormona
bagimli meme kanseri Oykisli olan hastalara prolaktini yikselten risperidon,
amisulprid, sllpirid, birinci kusak antipsikotik ilaglar  baslanmamalidir.
Hiperprolaktineminin plazma seviyesi ve uzun donemdeki risklerine bagli olarak
prolaktini yikseltmeyen bir antipsikotik ajana gecis yapilabilir ya da mevcut tedaviye
3-6 mg/gun aripiprazol ekleyerek prolaktin diizeyi normalize edilerek belirtiler tedavi
edilebilir. Prolaktini ylikselten bir ilaca devam etme mecburiyetinde olan hastalara
her ne kadar psikozu alevlendirme riski olsa da amantadin, bromokriptin veya

kabergolin baslanabilecegi goz 6niinde tutulmalidir (11).
IV) Metabolik Yan Etkiler
Kilo Alimi

Hastalarda yemek miktarinda artis ve eneriji tiketiminde azalma sonucunda
klinik yanitla iliskili olarak antipsikotik kullanimiyla kilo aliminda artis
gorilebilmektedir. Antipsikotik ila¢c kullanan hastalarin 6zellikle tedavinin ilk 3 ayinda
diizenli olarak kilo, bel ¢evresi ve BKi &lgiiliip not edilmelidir. Kilo alimi saptanan
hastalara ila¢ degisimi ve/veya davranissal programlar ile yaklasilarak kilo alimi
engellenebilir. ila¢ degisiminin relaps riskini ve tedavi uyungsuzlugunu artirdig

gozlenmistir (31). Bu nedenle kilo kaybi sagladigl icin mevcut tedaviye eszamanli
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olarak aripiprazol eklenmesi daha dogru bir tedavi yontemidir (32, 33). Davranissal
yontemler icerisinde ise kalori kisitlama, disik glisemik indeks diyeti, diyetisyen
yardimiyla diyet, egzersiz programlari, sik sik azar azar o6gunler tiketme yer
almaktadir. Mevcut antipsikotiklerin blyik cogunlugu kilo alimi ile iliskili olsa da
ilaglar arasinda belirgin farkliliklar gézlenir. Tablo 2.7’de antipsikotik ilaglar kilo alimini

indikleme oranlarina gore siralanmistir (8, 11).

Tablo 2.7. Antipsikotik ilaglarin indukledigi kilo alimi.

ilag Kilo alimi riski/boyutu

Klozapin Yiiksek

Olanzapin

Klorpromazin Orta
Ketiapin
Risperidon

Amisulprid

Aripiprazol Disuk
Haloperidol

Sulprid

Trifluoperazin

Ziprasidon

Diyabet ve Glikoz Toleransinda Bozulma

Kirkbes yas altindaki geng hastalarda 6zellikle tedavinin basladigi ilk 3 ay
hiperglisemi, glikoz toleransinda bozulma ve diyabetik ketoasidoz sik gorilmektedir.
Sedanter yasam, hiperlipidemi, obezite, ailede diyabet dykisi gibi etmenlerle bu risk
artmaktadir. Ozellikle alevlenme déneminde olan hastalarda cesitli antipsikotiklerin
yuksek dozda kullanimina, hizl kilo alimina, plazma trigliserid diizeyinde artisa bagl
olarak diyabet gelismesine zemin hazirlanmaktadir. Bu nedenle antipsikotik
tedavisinin baslangicinda ve strdiriminde dizenli araliklarla aglik kan sekeri, Oral
Glikoz Tolerans Testi (OGTT), HbA1lc, tam idrar tetkiki takibi yapilmalidir. Antipsikotik

ilaclara bagli glikoz toleransinda bozulma ve diyabet riski ilaglar arasinda degiskenlik
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gostermektedir. Tablo 2.8’de antipsikotik ilaglarin glikoz toleransini bozma ve diyabet

olusturma riski Gzerine etkileri karsilastirilmaktadir (11).

Tablo 2.8. Antipsikotik ilaglarin glikoz toleransini bozma ve diyabet olusturma riski

Uzerine etkilerinin karsilagtiriimasi.

Risk Derecesi Antipsikotik ilag

Yiksek Klozapin, olanzapin

Orta Ketiapin, risperidon, klorpromazin

Hafif Yiksek potansli birinci kusak antipsikotikler

(trifluoperazin, pimozid, haloperidol)

Diistk Aripiprazol, amisulprid, ziprasidon

Dislipidemi

Kan yaglarinda meydana gelen bozulma, kilo alimi olmaksizin insilin direnci
ve kardiyovaskiler hastaliklar agisindan 6nemli bir risk faktoridir. Antipsikotik
ilaclarla olusan dislipidemide en sik gozlenen belirti hipertrigliseridemidir. Bu tir
olgularda fibrat kullanimi ile birlikte ¢ok ylksek trigliserid diizeylerine bagl olarak
gelisen pankreatit riski de minimal diizeye indirilebilir. Ozellikle olanzapin ve klozapin
kullanimiyla beliren bu durumu lipid profilini yakin takip ile ortaya ¢ikarmak
gerekmektedir. Yapilan calismalarda olanzapinin kisa (12 hafta) ve orta (16 ay)
vadede trigliserid seviyesini %40 kadar artirdiginin gézlenildigi hastalarda lipid profili

takibinin ne denli Gnemli oldugu anlasiimaktadir (34, 35).
Cinsel islev Bozukluklari

Cinsel islev bozuklugu ilk alevlenme dénemindeki sizofreni hastasi erkeklerde
%82 iken, kadinlarda %96 oraninda gorulir ve bu durum yasam kalitesinde azalmaya
neden olur. ilacin etkisiyle ortaya ¢ikan cinsel islev bozuklugu incelendiginde ise
birinci kusak antipsikotik ila¢ kullanan hastalarin %45’inde gérilmistir (36). ilag
kullanimiyla birlikte dopaminerjik iletimdeki azalma sonucunda libido azalmasi,
prolaktin artisiyla birlikte kadinlarda amenore, hem erkek hem de kadinlarda ise

memede bliyime ve galaktore meydana gelebilir (11). Anorgazminin ise hastalarda



40

%28.5 oraninda gorilduglu ve kadinlarda erkeklere oranla daha fazla gozlemlendigi
bilinmektedir (37). Antikolinerjik etki sonucunda da erkeklerde ereksiyon ve
ejekulasyon bozuklugu, priapizm gorilebilir. Cinsel islev bozuklugunun prolaktin
artisiyla paralel gozlendigi dikkate alindiginda en fazla cinsel yan etkilerin risperidon
ve amisulpridle en az ise aripiprazol ile gorildigu bilinmektedir. Bu tiir yan etkilerin
geri dontsliimli oldugu ve ilacin kesilmesiyle ortadan kalkacagi séylenerek hastanin
tedaviye uyung saglamasi ve artirmasi hedeflenmelidir. Hemen ardindan mimkiinse
doz azaltimi ya da ilaci kesme yollarina basvurulmali, ise yaramadigi durumlarda yan
etkileri tedavi etmek amaciyla farmakolojik yontemlere gegilmelidir (11). Anorgazmi
tedavisinde 5HT; antagonisti siproheptadinin, uzun siren erektil disfonksiyon
donemlerinde sildenafilin etkili oldugu saptanmistir. Retrograd ejekiilasyon
bozuklugu olan erkek hastalarda ise diisiik doz (25-50 mg) imipraminin fayda sagladigi

gorulmistir (37).
V) Hiponatremi

Kronik olarak antipsikotik ila¢ tedavisi goren hastalarda (6zellikle klozapin)
olasi nobet riskini en aza indirmek icin sodyum diizeyi takibi yapilmasi gerekmektedir
(28). Yatan hastalarda yapilan kesitsel c¢alismalara istinaden psikiyatrik tablo
icerisinde psikojenik polidipsiye bagh olarak su intoksikasyonu gelisen hasta orani %5
olarak saptanmistir. Antipsikotik ilaglara bagh olarak gelisen hiperlipidemi ve
hiperglisemiye sekonder olarak kimi hastalarda plazma hacmindeki artisa baglh olarak
da psédohiponatremi gelisebilmektedir. Ayni zamanda antipsikotik polifarmasisi, ileri
yas, bobrek fonksiyonlarindaki bozukluga bagh olarak viicudun asiri su tutmasiyla da
hastalarin yaklasik %11’inde idrar ozmolalitesinde artig, serum ozmolalitesinde
dusisle birlikte hiponatreminin gelisebilecegi tahmin edilmektedir. Bununla birlikte
klozapine bagh olarak gelisen enirezis (idrar kagirma) tedavisinde kullanilan
desmopressin  kullaniminin  da  hiponatremi  tablosunu  dogurabilecegi
degerlendirilmigstir. Tedavisinde ise serum sodyum dizeyi takibi yapilarak antipsikotik
ilacin dozunu disiirme ya da ilact kesme, sivi kisitlamasi, serum fizyolojik replasmani

yapilabilir (11).

Tablo 2.9’da antipsikotik ilaglarin temel yan etkileri goéreceli olarak

karsilastirilmaktadir (11, 29, 38).



Tablo 2.9. Antipsikotik ilaglarin temel yan etkilerinin goreceli olarak karsilagtiriimasi.
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ilag Sedasyon Kilo alimi Diyabet Ekstrapiramidal Antikolinerjik Hipotansiyon Prolaktin
semptomlar artigi

Amisulprid - + + + - - F+
Aripiprazol - +/- - +/- - - -
Haloperidol + + +/- +++ + + F++
Ketiapin ++ ++ ++ - + ++ -
Klorpromazin  +++ ++ ++ ++ ++ +++ +++
Klozapin +++ +++ +++ - +++ +++ -
Olanzapin ++ +++ +++ +/- + + +
Paliperidon + ++ + + + ++ 4
Risperidon + ++ + + + ++ +
Trifluoperazin + + +/- +++ +/- + +++

+++, ylksek siddet; ++, orta; +, hafif; -, cok hafif
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2.11.12. Klozapinin Yan Etkileri ve Yonetimi

Psikotik bozukluga sahip hastalarda en etkili antipsikotiklerden biri olan

klozapin, ciddi ve potansiyel bir bicimde yasami tehdit edici, 6limcil yan etkiler

ortaya cikarabilmektedir (11). Tablo 2.10."da klozapine bagl goérilen yan etkilerin

goruldigi donem ve alinmasi gereken énlemler yer almaktadir (11, 38).

Tablo 2.10. Klozapin yan etkileri ve yonetimi.

Yan Etki

Goruldiigii Zaman Dilimi

Oneri

Sedasyon

Hipersalivasyon
(siyalore)

Konstipasyon

Hipotansiyon

Tasikardi

Kilo alimi

Ates

Nobet

Bulanti

Miyokardit*

Notropeni/
Agronilositoz
Enlirezis nokturna

(gece idrar kagirma)

ilk 4 hafta. Siregen olabilir,
ancak genellikle zamanla azalir.

ilk 4 hafta. Siiregen olabilir,
ancak genellikle zamanla azalir.

Ozellikle  uyurken  oldukca
rahatsiz edici bir durumdur
(aspirasyona  bagh  oksirik,
pnoémoni vs. riski)

Genellikle siregendir.

ilk 4 hafta

ilk 4 hafta, genellikle
suregendir.

Genellikle tedavinin ilk bir yili
goruldr.

ilk 3 hafta
Tedavinin herhangi bir aninda

gorilebilir.
ilk 6 hafta

ilk 8 hafta

Genellikle ilk 18 hafta

Tedavinin herhangi bir aninda
gorilebilir.

Sabahki doz miktari azaltihr ya da ginlik
dozun tamami aksam verilir.

%0,1'lik atropin damla veya tropikamid
damla geceleri yatmadan 6nce dil Gstlne 2-
3 damla uygulanir. (off-label-endikasyon
disi tedavi)

Lifli diyet tlketimi; stimilan veya kitle
olusturu laksatifler kullanilabilir.
Hastalara aniden ayaga kalkmamasi veya

verilen dozun azaltilmasi ya da yavas yavas
titre edilmesi 6nerilebilir.

Doz artiminda ortaya ¢ikabilen bu durumun
tehlikeli olmadigi hastaya sodylenerek dusik
doz R-bloker baslanabilir.

Ozellikle tedaviden sonra 12 kg ve iizeri alan

hastalarda diyet ve egzersiz tavsiye
edilmelidir.
Kan tablosu bozukluguna bagl degilse

antipiretik ajan verilmelidir.

Proflaktik veya tedavi amagli valproik asit
verilebilir.

EPS yan etkilerinden dolayi proklorperazin
ve metoklopramid disindaki antiemetikler
verilebilir.

Eozinofili, CPK, troponin ve CRP’de artis
goruldugi takdirde klozapin kesilip hasta
kardiyolojiye danisilmahdir.

Klozapin kesilip 16kosit izlemi yapilmalidir.

Doz saati degistirilebilir. Yatmadan 6nce sivi
alinmamalidir. Ciddi vakalarda
desmopressin etkili olabilir.

*Gogus agrisi, dispne, tasikardi, palpitasyon, aritmi ve EKG anomalileri dikkate alinmalidir.
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2.12. Antipsikotik Tedaviye Uyung

Hastanin, recetede yazilan ilaglar hakkinda hekim tarafindan kendisine yapilan
tavsiyelere uyma istegi ve uyma derecesine ‘uyung’ denilmektedir. Tedaviye
uyungsuzluk sizofreni hastalarinda olduk¢a sik rastlanan bir durumdur.
Uyungsuzlugun artmasiyla birlikte hastane vyatiglarinda, saglik harcamalarinda,
psikotik alevlenmelerde, 6zkiyim girisiminde, sigara, alkol ve madde kullaniminda
artis gorulmektedir (39-41) Sadece taburculuktan 10 glin sonra hastalarin %25’i
tedaviyi kismen ya da tamamen birakirken, 1 yil icerisinde %50’si, 2 yil icerisinde %75’i
ilag tedavisine uyungsuzluk goéstermektedir. Uyungsuzlukla birlikte relaps siddeti,
hastanede yatis siiresi ve 6zkiyim girisiminde artisin da hastalarin ilaci kullanmayi
birakmasina vesile olmaktadir. Hasta ve yakinlarina; ilaglarin aniden kesilmemesi
gerektigi, alevlenmeleri engellemek icin aile ile isbirligi icerisinde uzun dénem
tedavinin gerekliligi, antipsikotik ilaglarin tam sifa saglamadigi, semptomlari insulinin
diyabeti tedavi ettigi gibi dizelttigi, yan etkilerin en iyi tolere edildigi ve tedaviden
optimal yanitin alindigi ilacin baglanmasi gerektigi ve klinik psikolog tarafindan Bilissel

Davranisgi Terapi (BDT)'nin uyuncu artirdigi vurgulanmalidir (11, 42).

Klinik uygulamalarda iggérd, ilacin etkinligine ve saglk uygulamalarina inanma
ve tolerabilite gibi hastayla iliskili etkenler, ilacin alinip alinmayacagi veya ne kadar
sureyle alinacagi hakkinda klinisyenlere yol gosterir. Hastaligin reddi ve siddeti, yan
etkilerin artisi, sosyal stigma (damgalanma), kiltirel 6nyargilar, ilag etkinligine
inanmama, uzun suren tedavi semalari, hastaneye yatis korkusu, tedaviye aile ve
yakinlarin destek vermemesi, alkol-madde kullanimi, ekonomik kisithlik gibi etmenler
psikotik hastalarin tedaviye uyuncunu olduk¢a glglestirmektedir. Tedaviye
uyuncsuzlukla birlikte Glke saglik ekonomisi de kullanilmayan ilaglara, yatis sayisi ve
suresindeki artisa bagh olarak blylk oranda etkilenmektedir. Amerika’da sizofreni
hastalarinin %40’ Iinin tedaviye uyung¢ gostermedigi ve hastalarin yatis sayisindaki
artisla birlikte yillik 2 milyar $ kayip yasandig bilinmektedir. Yine ingiltere’de bu
rakamin 100 milyon £'ya ulastigi tahmin edilmektedir (43, 44). Psikotik hastalarda
uyuncu olumsuz yonde etkileyebileceginden; mimkin oldugunca ilacin ticari-
mustahzar ismi (jenerik-orijinal) degistiriimemelidir. Mofsen ve arkadaslarinin

hazirladigl vaka serisinde klozapin kullanan 7 hastanin ilag ticari ismi ilaci yazma
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esnasinda degistirilince psikotik belirtilerde alevlenme gorilmistiir ve hastalarin
5’inde hastaneye yatisa gereksinim duyulmustur (45). Ayrica ila¢ dozaj formunun
(tablet, slispansiyon, i.m. vs.) alerjiye neden oldugu, etkisiz oldugu, yan etkileri
artirdigl inancini tasityan hastalar ikna yoluna gidilmeli, bu yontemin etkisiz kaldigi
durumlarda hasta ile isbirligi icerisinde ilacin farkli dozaj formu denenerek hastanin

tedaviye en yliksek diizeyde uyung saglamasi hedeflenmelidir.

2.12.1. Psikotik Hastalarda Tedaviye Uyungsuzluga Neden Olan Etmenler

NICE (2008), hastanin tedaviye onam verme vyetisi oldugu miiddetce ilaci
kullanmama hakkina sahip oldugunu dile getirmektedir (11). Bu tir kararlarin
sebepleri ve bu tutumun dogurabilecegi sonuglar klinisyen tarafindan kayit altina
alinmalidir. Tedavi hedefleri ve olasi sonuglari hasta ve klinisyenin mutabakati ile
karara baglanmalidir. Ortada herhangi bir uyungsuzlugunun olmasi hastayi suglu
gostermez, tedavinin multidisipliner bir ekip icerisinde irdelenmesi gerektigini
gosterir. Hastalarin tedaviye uyungsuzlugunun biyik bir kismi istemli sekilde

gerceklesir. ilac tedavisine uyungsuzluk etmenleri su sekilde siralanabilir:

Hastalikla iliskili etmenler: Hastaligin reddi, grandiyoz (blyuklik) ve
persekisyon (kotllik gérme) sanrilarina sahip olma, odaklanmada giiclik, depresif
donemler veya hastaligin yasam bicimi tizerine etkisi (bilissel bozulmalar, desorganize

davraniglar).

Tedaviyle iliskili etmenler: ilacin etkisiz olduguna inanma, polifarmasi veya
yan etkileri tolere edememe (EPS yan etkiler, akatizi, kilo alimi, cinsel islev bozuklugu

gibi), uzun sireli kullanimda ilaci aniden kesme (olasi hipersensitivite psikozu riski).

Klinisyenle iligkili etmenler: Klinisyen tarafindan umursanmadigini distinme,
klinisyenin  baskici  olarak algilanmasi veya ilaglar hakkinda yeterince

bilgilendirilmeme.

Hastayla iliskili etmenler: Hastalikla ilgili sosyokiltirel inaniglar, geng ve
erkek olmak, bekar ve issiz olmak, hastaliga eslik eden kisilik bozukluklari, madde
kullanimi, ilacin bagimhlik yaratacagi inanisi, yan etkiler hakkinda endiselenme, tedavi

hakkinda yeterli bilgiye sahip olmama, verilen direktifleri Gnemsememe.

Cevresel ve kiiltiirel etmenler: Aile ve arkadas ortaminin tedavi ve hastalikla
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ilgili inanislari, tedavi icin aileden yeterince destek gérememe, dinsel ve kiiltlrel

inanislar (11, 46).
2.12.2. Psikotik Hastalarda Uyungsuzlugun Yayginhgi

Uyungsuzlugun en fazla gorildigu iki psikiyatrik hastaliktan bipolar
bozuklukta uyungsuzluk orani %41 iken sizofrenide bu oran %42 olarak saptanmistir
(47). Benzer sekilde sizofreni hastalarinin %41.2-%49.5'nin ilag tedavisine tam
uyungsuzluk gosterdigi bilinmekte ve hastalarin yalnizca Ugte birinin tam uyung
gosterdigi tahmin edilmektedir(48, 49). Genel popllasyona bakildiginda ise fiziksel
veya mental hastaliga sahip kisilerin %50’si ilaglarini 6nerilen doz ve slrede
almamaktadir. Bu oranin bazi saglik bakim kosullarinda %90’lara ylikseldigi, zaman ve
kosullardaki degiskenlige bagh olarak kismen ya da tamamen uyung gostermeyen
hastalarin bu oran icerisinde yer aldigI géz 6niine tutulmalidir. Yapilan bir calismaya
gore ise psikotik hastalarin sadece %10’u ilag almayl unuttugunu ve bu nedenle
motivasyon eksikligiyle birlikte uyunc¢ sorunu yasadigini soylemistir (50). Hastalarin
uyuncunu etkileyen en 6nemli faktorlerden biriilaca karsi tutumdur. Kimi ilaglar hasta
tarafindan duizenli kullanilirken kimileri arada bir alinir, kimilerine karsi ise bir tabu
hakimdir ve hasta kesinlikle o ilaci kulanmayi kabul etmez. Bu tir zamanlarda
klinisyen hasta tarafindan kabul gorecek en dogru ilaci tercih etmeli veya tedaviye
ikna yontemlerine basvurmalidir. Psikiyatrik hastalarda uyungsuzlugun taniya goére

dagihmi Tablo 2.11’de yer almaktadir (51).

Tablo 2.11. Psikiyatrik hastalarda uyungsuzluk oranlarinin taniya gére dagilimi.

Tani Uyungsuzluk orani
Sizofreni %20-%72

Major Depresif Bozukluk %28-%52

Bipolar Afektif Bozukluk %20-%50
Anksiyete Bozuklugu* %57

* Anksiyete bozukluguna sahip hastalarda ilag uyuncu ile ilgili literatiirde kisith veri yer almaktadir.
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2.12.3. Psikotik Hastalarda ilag Etkilesiminin Uyung Uzerine Etkisi

Psikiyatrik hastalarda tedavinin seyrini degistirebilecek etmenler arasinda
hastanin psikotrop ilaglari kullanirken es zamanli olarak sigara, alkol, madde, gida
takviyesi, bitkisel ila¢ kullanimi ve komorbid hastaliklara bagli olarak kullanilan diger
ilaglarla tedavi sonucunda etkilesim gorilmesiyle ilacin etkinliginde azalma, yan
etkilerde artma goritlebilir. Bu degisimlerle birlikte hastanin ilaca olan inancini
yitirmemek ve tedaviden optimal yanit alabilmek igin klinik uygulamalarda her tirlu
potansiyel ilac etkilesimi goz 6niinde bulundurulmalidir. Hastanin kullandigi psikotrop
ilaglarda minimal dizeyde etkilesim gorilebilmesi igin klinik eczaci tarafindan hasta
yakin goézlem altinda olmali ve sorgulanmalidir. Mark ve arkadaslarinin antidepresan
kullanimina yeni baslayan kirkbine yakin geriatrik depresyon hastasinin ilaglarini
etkilesim acisindan Micromedex® veri tabani lizerinden inceledikleri calismaya gore,
ilaglar arasinda kontrendikasyon veya major etkilesim arttikga ilag degisimi veya ilaci
tamamen birakmanin da arttigi saptanmistir; bu da ilag etkilesiminin uyung Gzerinde
ne denli etkili oldugunu gostermektedir (52). Klinikte 6nemi olan ve en sik karsilasilan

antipsikotik ilac etkilesimleri Tablo 2.12’de yer almaktadir (11, 28, 53, 54).

Tablo 2.12. Klinik dGnemi olan ilag etkilesimleri.

ilag veya Ornek ilag veya Madde Etkilesim Sonuglari
Madde Sinifi
Kafein Kahve, cay, kola Akatizi, ajitasyonda artis, klozapinin plazma kan dizeyinde

artma goralir.

Sigara CYP1A2 enziminin sigarada yer alan polisiklik aromatik
hidrokarbonlar tarafindan indiiklenmesinden dolayi klozapin
ve olanzapin kan dizeyinde %20-100 azalma goéruldr.

Alkol Antipsikotik ilaglarla birlikte kullanimiyla sedasyon, halsizlik,
ortostatik hipotansiyon riski artar. Klozapin ve risperidonun
plazma dizeyini artirarak ataksiye (dengede duramama,
diisme) yol agabilir.

Greyfurt suyu CYP3A4 enziminin inhibisyonuna bagli olarak pimozid plazma
diizeyinde artis goralir.

Adsorbanlar Antiasitler,kolestiramin, Es zamanl kullanimlariyla antipsikotiklerin oral emilimi azalir,

aktif komiir antipsikotiklerden en az 1 saat 6nce ya da 2 saat sonra
alinmalidir.
Antifungal Ketokonazol, QTc uzamasinda artigla birlikte Torsades de pointes riski
ilaglar vorikonazol, flukonazol  vardir.
Antikolinerjik  Antiparkinson, Agiz kurulugu, gbérme bulanikhg), konstipasyon gibi
ilaglar antidepresan ve antikolinerjik yan etkiler gorulebilir.

antihistaminikler
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2.12.4. Psikotik Hastalarda Uyuncu Arttirma Stratejileri

Tedaviye baslanmadan 6nce hastaya ilaglari hakkinda bilgi verilmelidir.
Hastanin tani ve tedaviye karsi yanlis inanislari varsa bu durum irdelenmeli
ve gerekli bilgiler verilmelidir.

ilacin ismi, rengi, sekli, dozlama sikligi, ne kadar siire kullanilacag, olasi
yarar ve istenmeyen etkileri (hastayi Grkiitmeden), ilag etkilesimleri (diger
ilaglar, gida takviyeleri ve bitkisel preparatlarin kullanimi) gibi bilgiler hasta
ve yakinlarina anlatiimaldir.

Verilecek ilaca karar verme siirecinde hasta bu siirece dahil edilmelidir.
Hastanin ilaca karsi endiseleri varsa bunlar ele alinmalidir.

Sosyal ve ailesel destegin uyunc lGizerinde olumlu etkisi oldugu g6z 6niinde
tutulmahdir.

Hastanin toplum igerisinde kendisine ve gevresine zarar vermemesi adina
ilacin nasil yardimci olabilecegi irdelenmelidir.

ilact kullanmanin olumlu ve olumsuz yanlari hasta ve yakinlarina
anlatilmalidir.

Hastanin hikayesi ayrintilariyla irdelenerek ge¢cmiste kullanip yarar ve
zarar gordigu ilaglar not alinmahdir.

ilacin etkinligi ve yan etkileri sistematik bir sekilde dlcekler yardimiyla
degerlendirilerek tedavi semasi gizilmelidir.

Yan etkilerin ortaya ¢iktigi donemde ilag degisimi, doz azaltimi, dozlama
zamanlarinin degisimi, yan etkiler icin tedaviye ila¢ eklenmesi gibi ¢6zim
yollari denenmelidir.

Polifarmasiden mimkin oldugunca uzak durulmali ve hastanin yutma
gucligli  ¢ektigi durumlarda dozaj formunda (oral ¢ozeltiler,
sispansiyonlar gibi) degisiklige gidilmelidir.

Oral antipsikotik kullanimina yeterli uyuncu saglayamayan hastalara depo
antipsikotik (iki haftada bir, ayda bir) baslanmasi degerlendirilmelidir.
Hastane sartlari gdéz onilinde bulundurularak uyun¢ sorunu oldugu

disunilen hastalarda o ilacin plazma kan dizeyi belirli araliklarla takip
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edilerek ilaci kullanip kullanmadigi, ilacin etkinligi hakkinda bilgi sahibi
olunmalidir.

e ilaca uyuncu bozuk hastalara klinik psikolog yardimiyla BDT, klinik eczaci
yardimiyla ilag egitimi, hemsire yardimiyla motivasyon ve sosyal
aktivitelere katillm saglanarak tedaviden optimal yanit alinmasi

saglanmahdir (11, 43)

2.12.5. Sizofreni ve Diger Psikotik Bozukluklarda Uyung¢ Degerlendirme
Olgekleri

Cramer ve Rosenheck’in sizofreni ve duygudurum bozuklugu olan hastalarin
uyun¢ oranini fiziksel hastaligi olan hastalarla kiyasladiklari derlemeye gore;
antipsikotik uyuncu %58, antidepresan uyuncu %65 iken fiziksel hastaliklarin
tedavisinde kullanilan ilaglara uyung %76 olarak ortaya ¢ikmaktadir (55). Yatan ve
ayaktan tedavi goren hastalarin ilaca karsi tutumunu belirlemek ve uyuncun ne
derecede oldugunu tahmin etmek amaciyla hasta veya klinisyen tarafindan
degerlendirilip cevaplandirilan bir takim 6lcekler mevcuttur. Bunlar arasinda en eski
ve en sik kullanilan o6lgeklerden biri hastanin ilaca karsi olumlu ve olumsuz
disiincelerini belirleyen ilag Tutum Envanteri’dir (DAI). Tam formunda 30, kisaltiimis
formunda 10 degerlendirme bildirimi yer alan bu 0lgek hasta tarafindan
katiliyorum/katilmiyorum seklinde isaretlenerek doldurulur. Belirlenen toplam puan
ilag uyuncunun ve ilag kullanmanin yarar ve zararlarina dair hasta tarafindan algilanan
dengenin bir gostergesi olarak kabul edilmektedir. Mevcut diger 6lcekler arasinda
Sizofrenide ilag Tedavisi Etkinligi Olcegi (Rate of Medication Influence/ROMI), ilag
Hakkindaki inanislar Anketi ve Tibbi Tedaviye Uyum Orani Olcegi (Medication
Adherence Rating Scale/MARS) yer almaktadir (11). ROMI genel olarak hastalarin
disfori, hastaligi ve tedaviyi reddetme, aile desteginde eksiklik, stigmatizasyon,
hastaneye yatis korkusu, saglik hizmetinden memnuniyetsizlik gibi faktorlerin ilag
tedavisine uyungsuzluk tzerine etkisini irdelemektedir (56). MARS ise Thompson ve
arkadaslar tarafindan DAI ve Morisky ilag Uyum Anketi’'nden (Morisky Medication
Adherence Questionnaire/MAQ) esinlenilerek hazirlanmis glincel, uygulamasi kolay

ve hizh bir 6lgektir (57). Evet/hayir seklinde hasta tarafindan cevaplandirilarak ilag
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uyuncu degerlendiren o6lgegin Tirkce gecerlilik guvenilirlik ¢alismasi Kog tarafindan
yapilmistir (58). Olcekten alinan 1-7 puanin diisiik uyung, 8-10 puanin ise yiiksek

uyung gostergesi oldugu bilinmektedir (59).

2.12.6. Sizofreni ve Diger Psikotik Bozukluklarda Belirti (Hastalik Siddeti)

Degerlendirme Olgekleri

Psikiyatrik belirtileri derecelendirme olgekleri baslangi¢ta arastirma amach
kullanilmak igin gelistirilmistir. Ancak zamanla klinikte hastaligin siddeti, baslangici ve
seyrini degerlendirmek amaciyla kullanilmaya baslanmistir. Hasta davranislarini
dogrudan gozlemleyerek, soylediklerini betimleyerek, aile ve hemsirelerinin
izlenimlerini degerlendirerek hastalik siddeti puanlanmaktadir. Belirtilerin
derecelendirmesinin hangi zaman ve araliklarda yapildigi da tedavi seyrinin ve
hastalik siddetinin takibi agisindan énem arz etmektedir. Belirtilerin tlri ve siddeti
hakkinda bilgi sahibi olmayi saglayan olgcekler arasinda Pozitif ve Negatif Sendrom
Olgegi (Positive and Negative Syndrome Scale/PANSS), Kisa Psikiyatrik Degerlendirme
Olcegi (Brief Psychiatric Rating Scale/BPRS) ve Pozitif Belirtileri Degerlendirme Olcegi
(Scale of the Assesment of Positive Symptoms/SAPS) yer almaktadir (60-62). Bu
Olcekler icerisinde PANSS hastanin pozitif, negatif ve genel psikopatolojisini ayrintih

sekilde irdeledigi icin glinimiizde en ¢ok tercih edilen dlceklerden biridir.

Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi (PANSS): Kraepelin’in “dementia precox
(erken bunama)” tanimindan bugtine biri daha renkli ve canli (pozitif) digeri ise yeti
yitimi ile seyreden iki farkli belirti sinifi tanimlanmigtir. Bu tlr belirlemeler
kapsaminda 1'den 7’ye kadar farkli siddet puani iceren 30 maddelik vyari
yapilandirilmis gorisme olcegi olan PANSS, Kay ve arkadaslari tarafindan
olusturulmustur (63). Sizofreni ve diger psikotik bozukluklarin belirtilerini
degerlendirmede kapsamli bir dlcek olarak kullanilmaktadir. Leucht ve arkadaslari
tarafindan PANSS’in Klinik Genel izlenim Olcegi ile yapilan kiyaslamasina 7-210

arasinda degiskenlik gosteren toplam PANSS puaninda;

e 57-61 puan araligi hafif,

e 73-78 puan araligi orta,
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e 93-96 puan araligi belirgin,
e 115-118 puan araligi agir,

e 143-149 puan araligi ise ¢ok agir hastalik siddeti olarak tanimlanmistir (64).

Tablo 2.13’te PANSS alt 6lcekleri ve maddeleri yer almaktadir (63).

Tablo 2.13. PANSS alt 6lcekleri ve maddeleri.

Pozitif Belirti Alt Olgegi

Negatif Belirti Alt Olcegi

Genel Psikopatoloji Alt Olgegi

*Sanrilar

*Duslince daginikligi
*Varsanilar
*Taskinhk
*Biyuaklak duygulari
*Suphecilik/
kotuliik gérme
*Dlismanca tutum

*Duygulanimda kintlesme
*Duygusal ice cekilme

*{liski kurmada guiglik
*Pasif/kayitsiz bicimde kendini
toplumdan ¢ekme

*Soyut diisinme glicliga
*Konusmanin kendiliginden ve
akici olmasinin kaybi

*Stereotipik dislince

*Bedensel kaygi

*Anksiyete

*Sugluluk duygulari
*Gerginlik

*Manyerizm ve vicut durusu
*Depresyon

*Motor yavaslama

*[s birligi kuramama

*Olagan disi dislince icerigi
*Yonelim bozuklugu

*Dikkat azalmasi

*Yargilama ve i¢gori eksikligi
*irade bozuklugu

*Durtu kontrolstzlGgi
*Zihinsel asiri ugras

*Aktif bicimde sosyal kaginma

2.12.7. Sizofrenide Yan Etki Degerlendirme Olgekleri

Antipsikotik ilaclarla birlikte klinik pratikte degisen siddetlerde yan etkilere

rastlanabilir. En sik gorilen yan etkiler; sedasyon, kilo artisi, tremor, néromdskuler
sertlik (rijidite) ve agiz kurulugu olarak gérilmektedir. Olceklerle degerlendirme
sirasinda birinci kusak antipsikotik kullananlarda daha ¢ok EPS yan etkileri, ikinci
kusak antipsikotik kullananlarda ise metabolik yan etkiler (kilo alimi,
hiperprolaktinemi gibi) g6z 6ntinde bulundurulmalidir (29).

PubMed® ve Google Scholar® veritabanlari Gizerinde Agustos 2011’de yapilan
tarama sonucunda 1970’den beri 24 farkh yan etki degerlendirme 6lgeginin
yayinlandigi saptanmistir. Bunlardan gegerlilik glivenilirlik calismalari yapilmis olan 16

Olcegin en sik kullanilanlari Tablo 2.14’te yer almaktadir (29, 64).
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51

Olgek Olgegi dolduran  Olcegin esas  Soru sayisi Olgegin Referans Avantajlari Dezavantajlari
kigi degerlendirdigi tamamlanmasi
yan etki icin ortalama
gecen siire (dk)

Anormal istemsiz Klinisyen EPS 12 10 Guy (1976) Hizli ve kolay bir Sadece EPS yan
Hareketler Olgegi (65) sekilde EPS etkileri igin kullanilir.
(AIMS) belirtilerini irdeler.

Objektif ve subjektif ~ Sadece akatiziyi
Barnes Akatizi Klinisyen ve Akatizi 4 10 Barnes (1989) bilesenler igerir. Hizli  degerlendirmek icin
Deéeﬂendirme Hasta (66) bir sekilde kullanilir.
Olgegi (BARS) degerlendirildigi icin

yaygin olarak

kullanihr.

Hizli ve objektif bir Sadece norolojik
Simpson-Angus Klinisyen EPS 10 10 Simpson& bigimde EPS yan bulgu parkinsonizm
Olgegi Angus (1970) etkuilerini - yan etkileri igin
(SAS) (67) degerlendirdigi icin kullantlir. .B:fm olgcek

yaygin olarak maddelerini

kullanilir. degerlendirmek

oldukga gligtir (basin
serbest diismesi gibi)

Kapsamli bir Uzun sliren gorisme

Udvalg for Kliniske  Klinisyen Genel 48 30 Lingjaerde degerlendirme ve gozlem zamani

Undersogelser
(UKU) Yan Etki
Degerlendirme
Olgegi

ve ark. (1987)
(68)

Olcegidir. Yan etkinin
ilag kullanimiyla
nedensellik iliskisi
irdelenebilir.

gerekmektedir.
Toplam puandan gok,
hangi yan etkinin ne
kadar siddette
gorildigi daha
onemlidir.

AIMS: Abnormal Involuntary Movement Scale, BARS: Barnes Akathisia Rating Scale, SAS: Simpson-Angus Scale
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2.13. Psikiyatride Klinik Eczacinin Rolii

Klinik eczacilik, hastanin ila¢ tedavisini en uygun sekilde diizenlemek ve
saghgini korumayi, iyilestirmeyi ve hastaligi onlemeyi saglamak amaciyla eczaci
tarafindan sunulan, hasta bakimini kapsayan bir saglik bilimi alanidir. Klinik
eczacl, rutin olarak ilag tedavisinin degerlendirip hasta ve saglik personeline
Onerilerde bulunarak ilaglarin givenli, uygun ve maliyet-etkin sekilde kullaniminda
glvenilir bilgi ve danisma kaynagidir (69). Klinik eczaci, hastanin ila¢ hikayesini
irdelemede, ila¢ doz ve kan dizeyi takibi yapilmasinda, olasi ilag-ilag, ilag-besin, ilag-
hastalik, ilag-EKT etkilesimlerinin saptanmasinda ve gerekli 6nlemlerin alinmasinda,
taburculuk esnasinda ya da ayaktan tedavi géren hastalara ila¢ egitimi verilmesinde,
dozaj formlarinin uygulama sekli ile ilgili olarak klinisyenlere bilgi aktariminda;
psikiyatri servis ve polikliniginde hekim, hemsire, klinik psikolog ile multidisipliner bir
ekip anlayisi icerisinde hasta odakl ve hasta yararina hizmet vermektedir (70).
Klinisyenler, hastalarin yatis déneminde ilaca karsi tutumunu degerlendirip
taburculuk sonrasi recete edilecek ilaca karsi uyuncunu 6ngérebilir. Bu nedenle yatis
boyunca hasta icin en uygun (etkinlik, yan etki) ilaca baslamak tedavinin seyri
acisindan oOnemlidir (71). Otuzbes vyildan uzun silredir Amerika’da psikiyatri
servislerinde aktif olarak gorev alan klinik eczacilar; ilag uyuncunun artirilmasinda,
doz ayarlanmasinda, yan etkilerin belirlenmesinde, ilag kan dizeyi izleminde, olasi
ilac etkilesimlerinin belirlenmesinde ve polifarmasinin  mimkin oldugunca
azaltilmasinda aktif rol oynayarak hastalarin yeniden yatis sayisi ve siresinin
azalmasinda ve ekonomik kayiplarinin 6nlenmesinde etkili olmustur (72). Saghgin
fiziksel ve ruhsal boyutlariyla ayrilmaz bir batin oldugu bilindigi icin medikal
hastaliklara komorbid gelisen anksiyete, deliryum, depresyon durumlarinda da
konsiiltasyon liyezon psikiyatrisine destek amacli klinik eczacilarin kullanilan ilaglari
bitlincil yaklasimla degerlendirmesiyle davranissal saglik programlari ile birlikte ilag
kaynakh sorunlarin en aza indirgenebilecegi bilinmektedir (73). Kullanilan medikal ve
psikotrop ilag sayilarindaki artisla birlikte polifarmasi beraberinde ilag etkilesimi, yan
etki artisi, uyuncgsuzluk gibi sorunlar dogurmaktadir. Bu kapsamda klinik eczacilarin,

hastanin hikayesini ve davraniglarini takip ederek hekimle is birligi icerisinde
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polifarmasi oranini miimkin oldugunca azaltilmasinda etkili oldugu bilinmektedir
(74). Ozellikle 6grenme giicligii olan psikotik hastalarda aile ve saglik personelleriile
ishirligi icerisinde hareket ederek ilag uyum terapileri ve metabolik yan etkilerin takibi
(HbA1C, lipid profili) ile ila¢ tedavisini en uygun kosullara getirmek klinik eczacinin
sorumluluklari arasinda literatlirde yer almaktadir (75). 1960’larin sonlarinda
psikiyatri servis ve polikliniklerinde klinik eczacihik uygulamalarinin basladigi
Amerika’da hasta ve psikiyatrik klinik eczaci bakis acisinin anketler ile irdelendigi tez
calismasina gore; sizofreni hastalari eczacilardan ilag temininin saglanmasini,
profesyonelce ilag danismanlik hizmeti vermesini ve iletisim becerilerini gelistirmesini

beklediklerini dile getirmislerdir (76).

Acosta ve arkadaslarinin hazirladigl derlemeye gore sizofreni ve sizoafektif
bozukluk hastalarinda 5 yil igerisinde relaps gorilme riski %81.9 oraninda
gorilmektedir. Bakima olan ihtiyacin artisiyla birlikte artan maliyet biiylk bir sorun
teskil etmektedir. Sizofreni hastalari igin yillik saglik harcamasi Birlesik Krallik’ta 400
milyon £ iken Amerika’da bu deger 10 milyar $’1 bulmaktadir (77). Artan saglik
harcamalarini ve farmakoekonomiyi iyilestirmek agisindan saglik ¢alisanlarinin
hastalara uyuncu artirmaya yonelik egitimler sunmasi gereklilik géstermektedir. Bu
kapsamda klinisyenlerin is ylkinin azaltilmasinda klinik eczacilarin profesyonel ve
bilimsel bir yaklasimla hastalarin ila¢ uyuncunu artirmaya yénelik katki saglamasi

kacinilmaz bir ihtiyactir.

Sonug¢ olarak litaratiirdeki yayinlar géz 6nine alindiginda 6zellikle dar
terapotik aralikli psikotrop ilaglarda; ilag etkilesimi, ilag yan etkisi, ilag uyungsuzlugu
sorununun oldugu ve bu tur ilag kaynakh sorunlarin psikiyatri yatan hasta servisi ve
polikliniklerinde klinik eczacinin hekim, hemsire ve hastalara ilag danismanlik

hizmetinde gorev almasiyla asgari diizeye indirilebilecegi degerlendirilmektedir.
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3. BIREYLER VE YONTEM

Yapilan prospektif (ileriye déniik) calismada, Hacettepe Universitesi Tip
Fakiltesi Ruh Sagligi ve Hastaliklari Bolim 44 Psikiyatri Servisi'nde ICD-10 tani
Olgutlerine gore; Sizofreni (F20), Sizoafektif bozukluk-tanimlanmamis (F25.9) ve
Sizotipal Kisilik Bozuklugu (F21) tanisi almis yatan hastalarin ilag¢ tedavisine uyung
oranlari, gorilen yan etkiler ve uyung lzerine klinik eczacinin verdigi ilag egitiminin

etkisi degerlendirilmistir.
Calismaya dahil edilme kriterleri su sekildedir:

e Hacettepe Universitesi Tip Fakdiltesi Ruh Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali
Poliklinigi veya Yatan Hasta Servisi’'nde yatis 6ncesi F20, F25.9 veya F21 tanisi
almis ve takip edilmekte olan hastalar

e 18 yas ve Uzeri hastalar

e Calisma sliresince herhangi bir klinik calismaya dahil olmayan hastalar

GCalismadan gikarilma (diglama) kriterleri:

Hastanin galigmaya katilmayi istememe veya ¢gikarilma talebi

e Hastanin calisma 6ncesinde veya siirecinde klinik ila¢ arastirmasina midabhil
olmasi

e Alkol veya madde kullanim bozuklugu olan hastalar

e jletisim kurmanin ve dlcek uygulamanin mimkiin olmadigi ice kapanik,
saldirgan tutum gosteren hastalar

e Organik psikozu veya mental retardasyonu olan hastalar

e Katatonik veya Noroleptik Malign Sendromu (NMS) olan hastalar

e Sizoafektif bozukluk-manik tip (F25.0) tanili hastalar

e Calismaya alindiktan sonra tanisi degisen hastalar

Hastalarin yatisi esnasinda cinsiyeti, yasi, psikiyatrik ve komorbid hastaliklari,
medeni hali, dnceki yatis sayilari, son yatis sureleri, hastaligin ve tedavinin baslangic
yasi, egitim durumu, polifarmasinin varligi, BKi, hastanede kullandiklari psikiyatrik ve

psikiyatrik olmayan ilaglar, ilag kan dizeyine bakilip bakilmadigi ve bir takim
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metabolik laboratuvar parametreleri (trigliserid, HDL, aglik kan sekeri, Na*) kayit
altina alinmistir. Antipsikotik ilaglara bagh gelisen dislipidemi takibi icin trigliserid ve
HDL, hiperglisemi takibi icin aglik kan sekeri ve hiponatremi takibi i¢in sodyum
degerleri kayit altina alinmistir. Bu veriler, Hacettepe Hastaneleri icerisinde hasta
verilerinin islenmesinde ve kaydedilmesinde kullanilan Nucleus® yazilimi, hasta 6zel
dosyasi ve hastanin hekim veya hemsiresinden sozli iletisim yoluyla elde edilip klinik
eczacinin hazirladigl veri toplama formuna analiz edilmek (izere kaydedilmistir.
Hastalar calisma hakkinda bilgilendirilip gerekli onamlar hastanin kendisinden
alindiktan sonra Eyliil 2016-Haziran 2017 tarihleri arasinda yatisi yapilan 40 hastaya
birebir klinik eczaci tarafindan yatis esnasinda ve taburculuktan 4-6 hafta sonra olmak
Uzere ikiser kez ilag etkinligi, uyuncu ve yan etkilerini irdeleyen ayni olcekler
uygulanmistir. Bu 6lcekler; uyuncu arastirmak (zere ilag Tedavisine Uyum Orani
Olcegi (MARS), tedavi etkinligini arastirmak tizere Sizofrenide ilag Tedavisi Etkinligi
Olgegi (ROMI) ve cesitli yan etkileri arastirmak tizere UKU Yan Etki Degerlendirme
Olcegi, Simpson-Angus Noéroleptiklere Bagh Hareket Bozuklugunu Degerlendirme
Olcegi (SAS) ve Anormal istemsiz Hareketler Olcegi (AIMS) ve Barnes Akatizi Olcegi
(BARS) olmak lzere 6 farkli kategoriden olusmakta ve bitin 6lgekleri uygulama
ortalama 40 dakika siirmektedir (UKU Yan Etki Degerlendirme Olcegi’nde yer alan 2.
Alt olcek ‘norolojik yan etkiler’ kismi ayrintii olarak BARS, SAS ve AIMS’de
degerlendirildigi icin kullanilmamistir). Ayrica her hastanin sorumlu asistan
hekiminden yatis esnasinda hastaligin siddeti hakkinda degerlendirdikleri Pozitif ve
Negatif Sendrom Olgegi (PANSS) skorlari calismaya dahil edilmek Uzere talep
edilmigstir (her iki gorismede de uygulanan dlgekler hastalarin son bir haftasini
degerlendirmektedir). Taburculuk doneminde olan hastalara hekimi tarafindan
taburculuktan sonra regete edilen ilaglar hakkinda ilag uyuncunu artirmaya yoénelik,
ortalama 15 dakika sliren yazili (brosir halinde) ve sozlii egitim verilerek her hastayla
taburculuktan 4-6 hafta sonra tekrar gorisulecegi bilgisi yinelenmistir. Verilen ilag

egitiminde yer alan bilgiler ise;

e ilacin mistahzar ismi

e ilacin etken madde ismi
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e Dozaj sekli ve dozu

e Doz (gunluk/haftalik/aylk) ve uygulama sikhigi (ilag alim saatleri)

e ilacin rengi ve sekli

e ilacin uygulama yolu

e ilacin neicin kullanildig

e En sik karsilasilabilen istenmeyen etkiler

e Psikotrop ilaglarin olasi ilag-ilag, ilag-besin, ilag-hastalik etkilesimleri ve
alinmasi gereken 6nlemler

e Doz atlamanin, bir dozu ge¢ almanin sakincalari ve boéyle bir durumda
yapilmasi gerekenler

e Psikotrop ilaglarla ilgili genel uyarilar ve uyuncun énemi ile ilgilidir.

Hastalara uygulanan olgekler ve verilen egitimler; glincel literatlir ve
kilavuzlar, olceklerin gecerlilik-gtivenirlik calismalari ve kanita dayali olusturulmus
bilimsel ilag veritabanlari (Micromedex®, Medscape® ve Drugs.com®) esas alinarak
hazirlanip degerlendirilmistir. Verilen ilag egitimi sirasinda hastalara ilag disi bir takim
onerilerde de bulunulmustur. Sedanter bir yasama sahip olan hastalara digsik
tempoda fiziksel egzersiz 6nerilmistir. Sigara ve alkol tiketen hastalara bunlarin
metabolik ve kardiyak yan etkileriyle birlikte kullandiklari ilaglarla olan potansiyel
etkilesimlerinden ve sonuglarindan bahsedilmistir. Ayni zamanda hastalarin beden
kitle indeksi dikkate alinarak kilo ve obezite sinirini gecen hastalara 6glnlerini nasil
tiketmeleri konusunda birtakim 0&nerilerde bulunulup gerektigi durumlarda
diyetisyene basvurmalara séylenmistir. Cinsel islev bozuklugu yasayan hastalarin ise
bu durumu hekimiile paylasmasi ve uygun géruldigi takdirde Girolog ya da jinekologa
danisilmasi tavsiye edilmistir. Bunlarin disinda son olarak ila¢ tedavisine uyuncu ve
motivasyonu artirmaya yonelik birtakim oneriler yapilip hastanin kullandigi her
psikotrop ilag icin klinik eczaci tarafindan hazirlanan A5 kagidi formunda tek sayfalik
ilag egitim formu verildikten sonra gérismeler sonlandirilmistir. Ayaktan takip edilen
hastalarla 4-6 hafta sonra tekrar gorisilip yatis doneminde uygulanan olcekler

tekrar uygulanarak gecen slirecte ne gibi degisiklikler oldugu irdelenmistir.
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3.1. istatistiksel Degerlendirme

Literatlirde benzer calismalar bulunmadigindan dolayr 6rneklem genisligi
hesaplanamamistir. Ancak galismanin sonunda yapilan gli¢ analizi sonucu %99,8
olarak saptanmistir (G* Power 3.1 Statisical Power Analyses). Tanimlayici istatistik
verileri olarak niceliksel veriler; ortalama, ortanca, standart sapma, en bliyik ve en
kiicik degerler, ylzdelik dilimler seklinde elde edilirken niteliksel veriler; “hig, az,
orta, cok, degerlendirilemeyen” veya “evet, hayir’” seklinde ylizde olarak
degerlendirilmistir. Verilen ila¢ egitimi oncesini ve sonrasini karsilastirmak icin
eslestirilmis t-test, niceliksel verilerin karsilastirilmasinda nonparametrik Wilcoxon,
niteliksel veriler icinse nonparametrik McNemar testi kullanilmistir. Degiskenler
arasindaki korelasyonu irdelemek icin de parametrik olmayan Spearman Korelasyon
Katsayisi kullanilmistir. Uyuncu etkileyen degiskenler basit regresyon ile belirlenip,
coklu dogrusal regresyon uygulanmistir. Tim testler icin p<0,05 istatistiksel olarak
anlamli kabul edilmistir. Verileri analiz edip degerlendirmek amaciyla IBM SPSS v23.0

yazilimi kullanilmistir.

3.2. izinler ve Etik Konular

Arastirmanin yapilabilmesi icin gerekli Etik Kurul izni Hacettepe Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’'ndan GO 16/603 — 24 numarali
karar ile 11 Ekim 2016 tarihinde alinmustir.
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4. BULGULAR

Sizofreni ve diger psikotik bozukluk tanisi almig olan toplam 51 hastanin
Hacettepe Universitesi Ruh Saglhgi ve Hastaliklari Anabilim Dali Psikiyatri Yatan Hasta
Servisine Eylil 2016-Haziran 2017 tarihleri arasinda yatirilarak tedavisi verilmistir.
Calisma suirecinde 11 hasta kriterlere uymadigi icin arastirma disi birakilmistir. Bu 11
hastadan 1’i ¢alismaya katilmayi istemedigi icin, 1'i hikayesinde madde bagimlilig
oldugu icin, 1’i 18 yas alti oldugu icin, 1’i izin sirasinda servisten kacip geri donmedigi
icin, 1’i asiri disinhibe ve metastatik akciger kanseri tanili oldugundan yogun bakima
transfer edildigi i¢in, 1'i yatisi esnasinda klozapine bagh miyokardit gelistigi icin, 1’i
yatisi esnasinda tani degisikligine maruz kaldigi icin ve son olarak 2’si katatoni, 2’si
NMS tanisi aldigi igin galisma disi birakilmistir. Geriye kalan 40 hastaya gerekli bilgiler
verildikten sonra yazili onam alinarak calismaya dahil edilmistir ve bu 40 hastayla
farklh zamanlarda her biri ile 3’er kez olmak Uzere toplam 120 gorisme
gerceklestirilmistir. Her hasta ile yapilan 3 goriismenin 2’sinde (yatis donemi ve
taburculuk sonrasi donem) olcekler uygulanmistir. Bu iki goérisme arasindaki 1

(taburculuk donemi) goériismede ise ilag egitimi verilmistir.

Calismada yer alan hastalarin yas ortalamasi (ss) 33,03 + 10,99 yildir (yas
arahgi: 18-68 yil). Hastalarin biylk ¢cogunlugu (%77,5) 40 yas altinda yer almaktadir.
Cinsiyete gore dagilimlarina bakildiginda 25’i (%62,5) erkek 15’i (%37,5) kadindir.
Hastalarin 36’s1 (%90) bekar (hi¢c evlenmemis ya da dul), 35'i (%87,5) calisma
esnasinda herhangi bir yerde calismamaktadir. Kilo ortalamasi 82.34 + 17.17 kg olan
hastalarin 25’i (%62,5) “fazla kilolu” veya “I. derece obez” sinifinda yer almaktadir.
Hastalarin 17’sinde (%42,5) sigara kullanimi, 2’sinde (%5) ise alkol kullanimi yer
almaktadir. Egitim durumlarina bakildiginda da 26’s1 (%65) lise, lisans veya lisansiisti
egitimini almis ya da almaya devam etmektedir. Hastalarin demografik veriler Tablo

4.1'de yer almaktadir.
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Tablo 4.1. Hastalarin demografik verileri.
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Yas (yil), Ortalama *ss
Ortanca

Minimum — Maksimum
Cinsiyet, n (%)

Erkek

Kadin

Medeni Durum, n (%)
Bekar

Evli

Kilo (kg), Ortalama t ss
Beden kitle indeksi (BKi) (kg/m2), Ortalama * ss
< 18,5 kg/m2
18,5-24,9 kg/m2
25-29,9 kg/m2

>30 kg/m2

Sigara kullanimi, n (%)
Var

Yok

Alkol kullanimi, n (%)
Var

Yok

Egitim durumu, n (%)
Okur-yazar degil

ilkokul

Lise

Lisans

Lisansusti

Calisma Durumu, n (%)
Calisiyor

Calismiyor

33,03 £10,99
31,5
18-68

25 (%62,5)
15 (%37,5)

36 (%90)

4 (%10)
82,34+ 17,17
28,93 + 6,76
0 (%0)

15 (%37,5)

9 (%22,5)

16 (%40)

17 (%42,5)
23 (%57,5)

2 (%5)
38 (%95)

1(%2,5)
13 (%32,5)
14 (%35)
11 (%27,5)
1(%2,5)

5 (%12,5)
35 (%87,5)

Calismaya dahil edilen hastalarin 32’si (%80) Hacettepe Eriskin Hastanesi’'ne

basvurdugunda sizofreni tanisi almistir. Aile hikayesinde psikiyatrik hastalik bulunan

hasta sayisi ise 20 (%50) olarak saptanmistir. Hastalardan 12’sinin (%30) 6nceden 3

veya daha fazla sayida herhangi bir psikiyatri servisine yatisi gergeklesmistir.

Hastalarin calisma kapsaminda takip edilmeye baslandigi donemden 6nce yatis sayisi,

son yatis suresi, takip edilmeye baslandigi donemde Hacettepe Eriskin Hastanesi

Psikiyatri Yatan Hasta Servisi'nde yatis siresi (1.-2. Gorlisme arasi gecen sire),
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taburculuk sonrasi gegen siire (2.-3. gbriisme arasi gegen siire) ve yatistan taburculuk
sonrasina kadar gecen toplam siire (1.-3. gorliisme arasi gecgen slire); ayrica hastaligin

ve tedavinin baslangic yasi niceliksel verileri Tablo 4.2’de yer almaktadir.

Tablo 4.2. Hastalarin tani, soygecmis, hastalik ve tedavi baslangic yasi, yatis sayisi ve

stresinin dagilimu.

Psikiyatrik Hastalik, n (%)

Sizofreni 32 (%80)
Sizoafektif Bozukluk 4 (%10)
Sizotipal Kisilik Bozuklugu 2 (%5)
Akut Psikotik Bozukluk 2 (%5)
Psikiyatrik Soygecmis, n (%)

Var 20 (%50)
Yok 20 (%50)
Toplam Yatig Sayisi, Ortanca, (n) 2
Onceden hig yatisi olmayan hasta sayisi, n(%) 14 (%35)
Onceden 1-3 kez yatisi olan hasta sayisi, n(%) 14 (%35)
Onceden 3 veya daha fazla yatisi olan hasta sayisi n(%) 12 (%30)

Son Yatis Siresi (glin), Ortalama * ss

49,08 * 25,10

Ortanca 47,5
Minimum — Maksimum 13-105
Hastaligin Baslangi¢ Yasi (yil), Ortalama t ss 21,88 +5,25
Ortanca 20

Minimum — Maksimum 17-36
Tedaviye Baslangig Yasi (yil), Ortalama t ss 22,53 +£5,36
Ortanca 21,5
Minimum — Maksimum 17 -38
Hastanede Yatis Siiresi (giin), Ortalama t ss 40,15 +28,33
Ortanca 31,5
Minimum — Maksimum 2-122
Taburculuk Sonrasi Gegen Siire (giin), Ortalama £ ss 36,5+ 14,91
Ortanca 35

Minimum — Maksimum 9-71

Toplam Siire (giin), Ortalama t ss
Ortanca

Minimum — Maksimum

76,65 + 39,36
70
31-153
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Calismaya dahil edilen hastalarin cinsiyetlerine gore aldiklari tanilari
irdelendiginde sizofreni ve akut psikotik bozukluga sahip kadin hasta sayisi daha fazla
iken sizoafektif bozukluk ve sizotipal kisilik bozukluguna sahip erkek hasta sayisinin

daha fazla oldugu saptanmistir (Sekil 4.1).

Cinsiyet

M Erkek
B Kadin

100.0%7

Yiizde (%)

Sizofren Sizoaffektif Sizotipal Kigilik  Psikotik Bozukluk
Bozukluk Bozuklugu

ICD-10"a Gére Psikiyatrik Tanilar

Sekil 4.1. Hastalarin aldiklari tanilarinin cinsiyetlerine gére dagilimi.
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Hastalarin hikayesine bakildiginda 16’sinda (%40) komorbid hastalik 6ykisi
yer almaktadir. Sadece bir komorbid hastaligi olan 13 (%32.5) hasta yer alirken, bu
hastaliklar igerisinde 4 (%10) hastada saptanan tip Il diyabet tanisi ilk sirada yer

almaktadir. Tablo 4.3’te komorbid hastaliklarin dagilimi gériilmektedir.

Tablo 4.3. Komorbid hastaliklarin dagilimi.

Komorbid Hastalik, n (%)
Var 16 (%40)
Yok 24 (%60)

Komorbid Hastalik Sayisi, n (%)
1 13 (%32,5)
1’den fazla olanlar 3(%7,5)

Komorbid Hastalik, n (%)

Tip Il Diyabet 4 (%10)
Epilepsi 3(%7,5)
Prematiire Dogum 2 (%5)
Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu 2 (%5)
Astim 2 (%5)
Kardiyovaskiler Hastalik 2 (%5)
Hipertansiyon 1(%2,5)
Hiperlipidemi 1(%2,5)
Depresyon 1(%2,5)
Pnémoni 1(%2.5)

Guatr 1(%2.5)
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Hastalarin 38’i (%95) hastaneye yatis esnasinda uygulanan psikiyatrik ilag
tedavisinde birden fazla ilag kullanmistir. Polifarmasi oranlarina bakildiginda 31
(%77,5) hastanin tedavisinde 3 veya daha fazla psikotrop ilag kullandigi gorilmustdr.
Hasta basina diisen psikiyatrik ilag sayisinin psikiyatrik olmayan ila¢ sayisindan
yaklasik olarak iki kat daha fazla oldugu gorilmektedir. Psikiyatrik ve psikiyatrik

olmayan ilag sayilari, kullandiklari toplam ilag sayisini da gésteren niceliksel veriler

Tablo 4.4’te yer almaktadir.

Tablo 4.4. Hastalarin kullandiklari ilag sayilari ve polifarmasi.

Tek ilag/Cok ilag Kullanimi, n(%)

Tek ilag 2 (%5)

Cok ila¢ (1’den fazla) 38 (%95)
Psikiyatrik ilag Sayisi, Ortalama * ss 3,38+1,19
Ortanca 3

Minimum — Maksimum 1-6
Psikiyatrik Olmayan ilag Sayisi, Ortalama * ss 1,64 +1,15
Ortanca 1
Minimum — Maksimum 1-5
Toplam ilag Sayisi, Ortalama = ss 3,93+1,86
Ortanca 4
Minimum — Maksimum 1-9
Psikiyatrik Polifarmasi, n (%)

1 ilag kullanan hasta sayisi 2 (%5)

2 ila¢ kullanan hasta sayisi

3 veya daha fazla ilag¢ kullanan hasta sayisi

7 (%17,5)
31 (%77,5)
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Hastalarin yatisi esnasinda baglanan ilaglar igerisinde en fazla istem verilmis

antipsikotik; klozapin, duygudurum dizenleyici; valproik asit, antidepresan;
fluoksetin ve essitalopram, anksiyolitik; lorazepam, antipsikotik yan etki tedavisinde
kullanilan ilag ise akineton olarak saptanmistir. Hastalar icin istem yapilan ilaglara
genel bir bakis atildiginda ise en fazla lorazepam ve klozapinin regete edildigi

gorilmektedir. Tablo 4.5'te hastalarin kullandiklari ilaglarin dagilimi ve hasta basina

diisen ortalama giinlik doz miktari (mg) bulunmaktadir.

Tablo 4.5. Hastalarin kullandiklariilaglar ve ilaglarin doz ortalamalari.

ilag Sinifi

Etken Madde ismi

Kullanan Hasta
Sayisi, n(%)

Giinliik Doz Miktari (mg),
Ortanca (Minimum — Maksimum)

Antipsikotikler Klozapin 18 (%45) 200 (25 - 650)
(Noroleptikler) Amisulprid 13 (%32,5) 800 (200 — 1000)
Risperidon 10 (%25) 2,5(1-6)
Olanzapin 7 (%17,5) 10 (5-30)
Paliperidon 5(%12,5) 9(6-12)
Aripiprazol 4 (%10) 15 (10 - 20)
Ketiapin 3 (%7,5) 200 (100 — 300)
Paliperidon depo 2 (%5) 150 (ayhk doz)
Haloperidol 1(%2,5) 1
Pimozid 1(%2,5) 8
Duygudurum Valproik Asit 7 (%17,5) 1500 (250 — 1500)
Diizenleyiciler Lityum Karbonat 5(%12,5) 600 (600 — 1500)
Karbamazepin 2 (%5) 300 (200 - 400)
Antidepresanlar Essitaloptam 5(%12,5) 10 (10-20)
Fluoksetin 5(%12,5) 40 (20 - 80)
Sertralin 3 (%7,5) 50 (50 — 200)
Klomipramin 3 (%7,5) 37,5 (25 —-300)
Venlafaksin 1(%2,5) 75
Paroksetin 1(%2,5) 60
Buspiron 1(%2,5) 10
Anksiyolitikler Lorazepam 19 (%47,5) 1(1-4,5)
Klonazepam 2 (%5) 2.50 (2 -3)
Trazodon 1(%2,5) 50
Hidroksizin 1(%2,5) 25
Antipsikotik yan Akineton 8 (%20) 4(2-6)
etkilerinin Propranolol 3 (%7,5) 40
tedavisinde Topiramat 3 (%7,5) 100 (50 — 400)
kullanilan ilaglar  Modafinil 2 (%5) 75 (50 — 100)
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Olasi ilag etkilesimi, zayif terapotik etkinlik, yliksek doz ilag alimi (6zkiyim
girisimi), ila¢ tedavisine uyungsuzluk gibi istenmeyen klinik tablolari ortaya ¢ikarmak
amaciyla, calismaya dahil edilen hastalardan 21’inin (%52,5) yatisinin ilk bir
haftasinda ila¢ kan diizeyine bakilmistir. Yirmibir hasta icerisinde kan diizeyine en
fazla bakilan ilag ise klozapin (%45) olarak saptanmistir. Tablo 4.6’da kararli durumda

kan dlizeyine bakilan hasta sayisi ve ilag kan dizeyi ortalamalari yer almaktadir.

Tablo 4.6. Kan diizeyine bakilan hasta sayisi ve ila¢ kan dizeyi ortalamalari.

ilag Kan Diizeyine Bakilmis mi?  Hasta sayisi (n) Kan Diizeyi Normal Aralikta Olan

Hasta Sayisi (n)

Evet 21 (%52,5)
Hayir 19 (%47,5)
Klozapin Kan Diizeyi 18 (%45) 6 (%33,3)

(350-1000 ng/ml)

Norklozapin Kan Diizeyi 18 (%45) 4 (%22,2)
(350-1000 ng/ml)

Klozapin/Norklozapin Orani 18 (%45)

Valproik Asit Kan Diizeyi 4 (%10) 4 (%100)
(50-100 pg/ml)

Lityum Kan Diizeyi 4 (%10) 4 (%100)
(0,6-1,2 mEg/L)

* Referans degerleri, Hacettepe Hastaneleri Biyokimya Laboratuvari esas alinarak belirlenmistir.

** flacin kararli duruma (steady-state) ulasmasi icin gereken siire beklendikten sonra giiniin uygun
saatinde hastalarin ila¢ kan diizeyine bakilmistir.

Gahsmaya dahil edilen hastalarda hiponatremi ve metabolik sendrom
varhginin irdelendigi labaratuvar bulgularinin (sodyum, trigliserid, HDL, aclik kan
sekeri) yatis esnasindaki niceliksel verileri Tablo 4.7’de gorilmektedir. Hastalarin
trigliserid ve aclk kan sekeri ortalamalari yiiksek iken, sodyum ve HDL degerleri

normal aralikta seyretmistir.



Tablo 4.7. Laboratuvar bulgularinin niceliksel analizi.

Ortalama tss Ortanca Minimum Maksimum
Sodyum 139,95 £ 3,28 140,00 132 147
(136-146 mEq/L)
Trigliserid 177,68 £ 92,20 156,50 49 460
(<150 mg/dl)
HDL 42,26 + 8,69 40,20 23,68 60,84
(40-60 mg/dl)
Achik Kan Sekeri 99,70 + 18,60 98,00 77 153

(70-100 mg/dl)

Referans degerleri, Hacettepe Hastaneleri Biyokimya Laboratuvari esas alinarak belirlenmistir.
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Hastalarin sadece yatisi esnasinda sorumlu asistan hekimi tarafindan élgilen

hastalik siddeti gostergesi PANSS degerinin her bir maddesi 7 siddet puani iceren;

pozitif (7 madde), negatif (7 madde) ve genel psikopatoloji (16 madde) altélcekleri

degerleri ile toplamlarinin niceliksel analizi tablo 4.8.”de yer alan hastalarin toplam

PANSS puani ortalamasina gore (72,50 + 13,44) sinirda orta siddette (73-78) hastalik

belirtisi gosterdikleri saptanmistir.

Tablo 4.8. Hastalik siddetini gosteren PANSS degerlerinin niceliksel dagilimi.

Ortalama *ss Ortanca  Minimum Maksimum
Pozitif Belirtiler 19,50 * 8,56 20,50 7 38
Alt Olgegi
Negatif Belirtiler 23,08 £ 5,84 24,00 12 32
Alt Olgegi
Genel Psikopatoloji 29,98 + 6,32 28,50 20 49
Alt Olgegi
Toplam PANSS 72,50 £ 13,44 72,00 50 106
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4.2. Tibbi Tedaviye Uyum Orani Olgegi (MARS) Bulgulari

MARS, ‘Evet/Hayir’ seklinde hastalara yonlendirilen sorularin cevaplandirildigi
ve toplamda 10 sorudan olusan bir dlcektir. Olgegin ilk 4 sorusu hastalarin ilag uyuncu
davranislarini, 5-8. sorular ilag alimina karsi tutumlarini son 2 soru ise psikotropik
ilaglara karsi tutumlarini ve bu ilaglarin istenmeyen yan etkileri ile ilgili gdrislerini
yansitmaktadir (78). ilk 6 soru ve son 2 soruya verilecek ‘Hayir’, 7 ve 8. soruya
verilecek ‘Evet’ cevabiyla tam uyunc puani (10 puan) alinabilmektedir. 10 Gzerinden
1-7 puan araligi ‘zayif uyung’ gostergesi iken, 8-10 puan araligl hastanin ila¢ tedavisine
‘tam uyunc’ sagladigini gosterir. Yatis aninda yapilan goriismede 23 (%57,5) hasta ilag
tedavisine zayif uyung gosterirken, taburculuk aninda verilen ilag egitiminden 4-6
hafta sonra ayaktan takip edilen hastalara ayni 6lcek ikinci kez uygulaninca sadece 7
(%17,5) hasta zayif uyung gostermistir. Bu ¢alismada taburculuk sirasinda verilen ilag
egitimiyle birlikte yatis esnasina (1. gorlisme) gore taburculuk sonrasi (2. gériisme)
toplam MARS degeri ortalamasinda istatistiksel olarak anlamli bir artis saptanmistir
(p<0,001) (Sekil 4.2). Hastalarin 1. ve 2. gérismede en fazla olumsuz cevap verdigi
soru “ila¢c almak beni yorgun ve tembel yapiyor” (1. gérisme: %57,5, 2. gorlisme:
%40) olmustur. 1. gorismede en fazla olumlu cevap verdikleri soru “ ilaglarimi sadece
hasta oldugumda aliyorum’’ (%80) iken 2. gériismede en fazla olumlu cevap verdikleri
soru “ kendinizi iyi hissettiginizde bazen ilag almayi biraktiginiz oluyor mu?”’ (%100)
olarak saptanmistir. Ayni zamanda 1. gériismede hastalarin %401, 2. gérismede
%15’i ilaci zamaninda almak konusunda dikkatsiz oldugunu, ¢ogunlukla saatini
kacirdigini soylemistir (degerlendirme yapilirken hastalarin son 1 hafta icerisindeki
tutum ve dlslUnceleri esas alinmistir). Tablo 4.9.da MARS sorularina hastalarin

verdigi cevaplarin dagilimi yer almaktadir.
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Tablo 4.9. Tibbi Tedaviye Uyum Orani Olcegi (MARS) sorularina hastalarin verdigi

cevaplarin dagilimi.

Sorular 1. Goriisme 2. Goriisme

Evet, n (%) Hayir, n (%) |Evet, n (%) Hayir, n (%)| P degeri
1) Hig ilaglarinizi almayi unuttunuz 10 (%25) 30 (%75) 1(%2,5) 39 (%97,5) *
mu?
2) ilaglarimizi zamaninda almak 16 (%40) 24 (%60) 6 (%15) 34 (%85) P<0,05
konusunda dikkatsiz misiniz?
3) Kendinizi iyi hissettiginizde 11 (%27,5) 29 (%72,5) 0 (%0) 40 (%100) *
bazen ila¢ almayi biraktiginiz
oluyor mu?
4) Kendinizi kotii hissettiginizde 13 (%32,5) 27 (%67,5) | 8 (%20) 32 (%80) P<0,05
bazen ila¢ almayi biraktiginiz
oluyor mu?
5) ilaglarimi sadece hasta 8 (%20) 32 (%80) 2 (%5) 38 (%95) *
oldugumda aliyorum.
6) Viicudumun ve aklimin ilag 13 (%32,5) 27 (%67,5) | 7 (%17,5) 33 (%82,5) P<0,05
kullanilmasi ile kontrol edilmesi
dogal degil.
7) ilaglarimi aldigimda 25 (%62,5) 15 (%37,5) | 34 (%85) 6 (%15) P<0,05
diisiincelerim daha net oluyor.
8) ilag kullanmaya devam ederek 30 (%75) 10 (%25) |37 (%92,5) 3 (%7,5) P<0,05
hastalanmaktan korunabilirim.
9) ilaglarimi aldigimda kendimi 19 (%47,5) 21(%52,5) | 7(%17,5) 33(%82,5)| P<0,05
yasayan bir 6l gibi garip
hissediyorum.
10) ilag almak beni yorgun ve 23 (%57,5) 17 (%42,5) | 16 (%40) 24 (%60) P<0,05
tembel yapiyor.
Toplam MARS Puani,
Ortalama *ss 6,60 + 2,23 8,60 + 1,29 P<0,001

* Gozedeki kisi sayisinin azhgindan dolayi p degeri istatistiksel olarak hesaplanamamustir.
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2 -

T T
Toplam MARS Toplam MARS
(1.Garigme) (2.Gérligme)

Sekil 4.2. 1. ve 2. gorisme sonucunda elde edilen MARS degerlerinin kutu-gizgi

grafiginde gosterimi.

4.3. Sizofrenide ilag Tedavisi Etkinligi Olgegi (ROMI) Bulgulari

ROMVI’nin degerlendirilebilmesi igin toplam puandan ¢ok her soruya verdikleri
cevaplarin ayri ayri irdelemesi gerekmektedir. Hastalarin 6zellikle son bir haftadir ilag
kullanmayi istedigi durumlarda 1. bolim, ila¢ kullanmayi istemedigi durumlarda ise
2. bolim sorulari hastalara yonlendirilir. 1. b6lim 7 sorudan, 2. bolimi 13 sorudan
olusmakta ve her bir sorunun 3 siddet puani bulunmaktadir. ilk gériismede ilag
kullanmayi isteyen 35 hastanin 14’i (%40) tekrar hastaneye yatirilmaktan korktugu
icin ilac kullanmayi kabul ettigini sOylemistir. Yine ilk gorismede ila¢ kullanmak
istemeyen 5 hastada ise ilacin etkisiz ve gereksiz olduguna inanma ve randevulara
gidememe-ilaca erisimde zorluktan dolayi ilag¢ tedavisine negatif tutum gosterdigi 6n
plana ¢ikmistir. Sizofrenide ilag Tedavisi Etkinligi Olcegi (ROMI)'ne hastalarin
verdikleri cevaplarin dagilimi Tablo 4.10., Tablo 4.11. ve Tablo 4.12'de yer almaktadir.
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Tablo 4.10. Sizofrenide ilag Tedavisi Etkinligi Olcegi (ROMI) sorularina hastalarin

verdigi cevaplarin dagilimi.

Puanlama Tablosu

1. Gorisme, 2. Goriisme,

n(%)

39 (%97.5)

n(%)
1.Bélim 35 (%87.5)
2.Bolim 5 (%12.5) 1(%2.5)

Tablo 4.11. Sizofrenide ilag Tedavisi Etkinligi Olcegi (ROMI) 1. Bolim.

Sorular

1. Gérisme

2. Goriisme

0 1
(n) (n)

2
(n)

3
(n)

(n)

(n)

1 2 3
() (n) (n)

(n)

1) ilaglarin kendinizi iyi
hissetmenize etkili olduguna
inaniyor musunuz?

2) ilaglarinizi kullanmanizda
receteyi yazan doktorun etkili
olduguna inaniyor musunuz?

3) ilaglarinizi kullanmanizda
terapistinizle olan iligkinizin etkili
olduguna inaniyor musunuz?

4) ilaglarinizi kullanmak
istemenizde bir arkadasinizin
veya aile igerisindeki birisinin
sizin ilaglari kullanmaniz
gerektigine iliskin inancinin etkisi
olduguna inaniyor musunuz?

5) ilaglarinizi, hastaliginizi veya
belirtilerinin geri donmesini
engelledigine inandiginiz icin mi
kullanmak istiyorsunuz?

6) ilaglarinizi kullanmak
istemeniz size yapilan baski ve
zorlamadan mi kaynaklaniyor?

7) ilaglarimizi kullanmak
istemenizde tekrar hastaneye
yatiriimaktan korkmanizin rolii
var mi?:

0 5

27 2

21 2

11

19

17

10

26

20

20

32

29

12 13 23

24

0: yok, 1: hafif, 2: orta, 3: siddetli, 9: degerlendirilemeyen, n: hasta sayisi.



Tablo 4.12. Sizofrenide ilag Tedavisi Etkinligi Olcegi (ROMI) 2. BSlim.
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Sorular

1. Gériisme

2. Goriisme

0
(n)

1
(n)

2
(n)

3
(n)

9
(n)

0
(n)

1
(n)

2
(n)

3
(n)

9
(n)

8) ilaglari kullanmak istememenizin
nedeni, ilaglarin kendinizi iyi
hissetmenize yardimci olduguna
inanmamaniz midir?

9) ilaglari kullanmak istememenizde
receteyi yazan doktor ile olan
iliskinizin rolii var mi?

10) ilaglarinizi kullanmak
istememenizde terapistinizle olan
iligkinizin etkisi olduguna inaniyor
musunuz?

11) ilaglar kullanmak istememenizde
doktorlarinizdan birinin sizin ilaglar
kullanmamaniz gerektigine iligkin
inancinin mi etkili oldugunu
disiiniiyorsunuz?

12) ilaglar kullanmak istememenizin
nedeni, diisiincesine deger verdiginiz
birinin ilaglarinizi kullanmamaniz
gerektigine dair inancindan mi
kaynaklaniyor?

13) ilaglan kullanmak istememenizin
nedeni randevulariniza gidememe
veya ilaglarinizi almadaki
zorluklarinizdan mi kaynaklaniyor?
14) ilag kullanmamanizin nedeni
onlari kullanmaktan utanmaniz
midir?

15) ilaglar kullanmadaki
isteksizliginizin nedeni tedavi ve ilag
masraflarinizi karsilamaya yetecek
kadar paraniz olmamasindan mi
kaynaklaniyor?

16) ilag kullanmadaki isteksizliginizin
nedeni diger ilaglari ve alkol
kullanmayi tercih etmeniz midir?

17) ilaglar kullanmak istememenizin
nedeni sizde bir ruhsal rahatsizligin
olmadigina dair inanciniz midir?

18) ilaglarinizi kullanmak
istememenizin nedeni su anda ilag
kullanmaniza gerek olmadigina dair
inanciniz midir?

19) ilaglarinizi kullanmak
istememenizin nedeni yan etkilerinin
sizi gok rahatsiz etmesi midir?

20) ilaglar kullanmak istememenizin
nedeni kendinizi hastanede ¢ok rahat
hissetmenizden mi kaynaklaniyor?

1

4

2

0

2

0

0

0

0

1

0

0: yok, 1: hafif, 2: orta, 3: siddetli, 9: degerlendirilemeyen, n: hasta sayisi.
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4.4. UKU Yan Etki Degerlendirme Olgegi Bulgular

UKU’nun degerlendirilebilmesi icin toplam puandan ¢ok her yan etkiden
hastalarin aldiklari siddet puaninin ayri ayri irdelenmesi gerekmektedir. Hastalarin
ruhsal, otonomik ve diger yan etkilerinin 6l¢lildigi altolgeklerden olusan UKU yan
etki degerlendirme 6lgegi ile yan etkilerin siddeti belirlenmistir. Diger yan etkiler alt
Olgeginde sadece kadinlara ya da erkeklere 6zgl yer alan maddeler cinsiyete 6zgl
degerlendirmeye alinmistir. (Norolojik yan etkiler alt o6lgegi uygulanan diger
Olceklerde (BARS, SAS, AIMS) ayrintih degerlendirildigi icin bu 0&lcekte
kullanilmamistir). En fazla gorilen ruhsal yan etkiler her iki gorismede kuvvetsizlik,
halsizlik, kolay yorulma ve sedasyon; en fazla goriilen otonomik yan etkiler 1.
gorismede polilri/polidipsi, ortostatik hipotansiyon, 2. gérismede polilri/polidipsi
ve hipersalivasyon; en fazla gorilen diger yan etkiler ise her iki gérismede kilo
artisi/kaybi ve cinsel istekte azalma olarak belirlenmistir. Antipsikotik ilaclara bagli
olarak gelistigi duslnilen yan etkileri ve bu yan etkilerin siddetine gore hastalarin

dagilimi Tablo 4.13,, 4.14. ve 4.15."te yer almaktadir.

Tablo 4.13. UKU Yan Etki Degerlendirme Olcegi sorularina hastalarin verdikleri

cevaplarin dagihmi (kadin ve erkek).

SORULAR 1. Goriisme 2. Goriisme

A) Ruhsal Yan Etkiler 0 1 2 3 9 0 1 2 3 9

(n) (n) (n) (n) (n)|(n) (n) (n) (n) (n)
1) Konsantrasyon sorunlari 21 8 2 9 0|29 7 2 2 0
2) Kuvvetsizlik / Halsizlik / Kolayyorulma |15 7 4 14 0 |19 100 7 4 O
3) Uyku hali / Sedasyon 14 8 6 12 0 |14 11 10 5 0
4) Unutkanhk 21 7 3 9 0 |31 5 2 2 0
5) Depresyon 22 9 5 4 0 |30 5 4 1 0
6) Gerginlik / i¢ huzursuzlugu 20 7 6 7 0 (22 11 4 3 0
7) Uyku Siiresinde Uzama 23 3 4 10 0 |27 7 4 2 0
8) Uyku Siiresinde Azalma 32 1 2 5 0 |35 4 1 0 0
9) Riiya Gormede Artma 30 4 3 3 0 |32 6 1 1 0
10) Duygusal Kayitsizlik 19 9 9 3 0 |32 5 2 1 0

0: hig, 1: az, 2: orta, 3: ¢ok, 9: degerlendirilemeyen, n: hasta sayisi.
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Tablo 4.13. UKU Yan Etki Degerlendirme Olcegi sorularina hastalarin verdikleri

cevaplarin dagilimi (kadin ve erkek) (Devami).

SORULAR 1. GoOriisme 2. Goriisme
B) Otonomik Yan Etkiler 0 1 2 3 9 0 1 2 3 9
(n) (n) (n) (n) (n)|(n) (n) (n) (n) (n)
1) Akomodasyon Bozukluklari 38 1 1 0 0|39 1 0 0 0
2) Artmis Salivasyon 30 3 2 5 0 |25 10 4 1 0
3) Azalmis Salivasyon (Agizda Kuruluk) 31 5 1 3 0 |35 4 1 0 0
4) Bulanti / Kusma 34 5 1 0 0|37 3 0 0 0
5) ishal 37 2 0 1 0|40 O 0 0 0
6) Kabizlik 31 4 3 2 0 |35 3 2 0 0
7) iseme Sorunlari 38 1 1 0 0 |38 1 0 1 0
8) Poliiiri / Polidipsi 17 11 7 5 0|22 12 6 0 0
9) Ortostatik Bag D6nmesi 27 10 2 1 0 |30 6 4 0 0
10) Garpint1 / Tasikardi 33 4 2 1 0 |39 0 0 0
11) Terlemede Artis 34 4 1 1 0 |37 3 0 0 0
C) Diger Yan Etkiler
1) Dokiinti 37 0 2 1 0|39 1 0 0 0
Var Yok Var Yok
a) Morbiliform 0 40 0 40
b) Petesi 1 39 0 40
c) Urtiker 0 40 0 40
d) Psoriatik 0 40 0 40
e) Siniflandirilamayan 2 38 1 39
3) Fotosensitivite 39 1 0 0 0 |40 O 0 0 0
4) Pigmentasyonda artis 40 O 0 0 0 (40 O 0 0 0
5) Kilo artis 27 1 3 9 0|18 15 7 0 0
6) Kilo kaybi 27 5 3 5 0 |36 2 2 0 0
7) Galaktore 38 1 1 0 0|40 O 0 0 0
8) Jinekomasti 36 3 1 0 0|39 1 0 0 0
9) Cinsel istekte artma 36 1 1 1 1|34 3 2 1 0
10) Cinsel istekte azalma 27 3 6 3 1128 5 2 4 1
11) Orgazm sorunlari 31 4 2 2 1 (32 2 3 0 2
12) Bas agrisi 24 12 1 3 0 |36 3 1 0 0
Var Yok Var Yok
a) Gerilim tipi bas agrisi 8 32 2 38
b) Migren 36 39
c) Diger 36 1 39
13) Fiziksel bagimhlik 40 O 0 0 0|40 O 0
14) Psikolojik Bagimhlik 39 1 0 0 0 |39 1 0

0: hig, 1: az, 2: orta, 3: ¢ok, 9: degerlendirilemeyen, n: hasta sayisi.
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Tablo 4.14. UKU Yan Etki Degerlendirme Olgegi sorularina kadin hastalarin verdikleri

cevaplarin dagilimi (n=15).

SORULAR 1. Gorisme 2. Goriisme
A) Diger Yan Etkiler o 1 2 3 9(0 1 2 3 9
(n) (n) (n) (n) (n)|(n) (n) (n) (n) (n)
1) Menoraji 4 0 1 0 0|15 0o O o0 O
2) Amenore 13 1 1 0 0|12 1 1 1 0
3) Vajende Kuruluk 15 0 0 O o015 0 o0 o0 O

Tablo 4.15. UKU Yan Etki Degerlendirme Olcegi sorularina erkek hastalarin verdikleri

cevaplarin dagilimi (n=25).

SORULAR 1. Goriisme 2. Goriisme

A) Diger Yan Etkiler o 1 2 3 9,0 1 2 3 9
(n) (n) (n) (n) (n)|(n) (n) (n) (n) (n)
1) Ereksiyon Bozuklugu 20 3 1 1 0|20 5 0O 0 O
2) Ejekiilasyon Bozuklugu 18 4 2 1 0 |18 4 3 0 0

Var Yok Var Yok

a) Prematiir 4 21 3 22

b) Geg 3 22 4 21

ilk gorismede 12 hasta giinliik performansini etkilemeyen yan etkilere

sahipken 2. gérismede bu sayl 23’e yikselmistir. Yine ilk gériismede yan etkilere

herhangi bir miidahaleye gerek gériilmeyen hasta sayisi 16 iken 2. gériismede bu sayi

25’e yiikselmistir. Hastalarda 1. ve 2. gériismede UKU Yan Etki Degerlendirme Olcegi

ile ayrintili gbzlenen yan etkilerin hastalarin glinliik performansi tizerine etkisi ve bu

etkiyle birlikte gézlenen sonuclarin dagilimi Tablo 4.16 ve 4.17’de yer almaktadir.
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Tablo 4.16. UKU Yan Etki Degerlendirme Olgegi ile yan etkilerin hastanin

glnlik performansini etkilemesinin genel degerlendirilmesi.

Yan etki yok

Hastanin performansini etkileyen hafif yan etkiler

Hastanin performansini orta derecede etkileyen yan etkiler
Hastanin performansini belirgin derecede etkileyen yan etkiler

Hasta sayisi

Tablo 4.17. UKU Yan Etki Degerlendirme Olcegi ile belirlenen yan etkiler sonucunda

olasi yapilmasi gerekenler.

0= Herhangi bir sey yapilmamasi
1= Hastanin daha sik degerlendirilmesi, ilag dozunda daha sik degisiklik
yapilmamasi ve/veya yan etkilerin ara sira ilagla tedavisi

2= ilag dozunun azaltilmasi ve/veya yan etkilerin ilaglarla siirekli tedavisi
3= ilaglarin kesilmesi veya baska bir ilagla tedaviye devam edilmesi
n= Hasta sayisi

Degerlendirme Sonug

0 1 2 3 0 1 2 3

1. Goruisme, 12 19 9 0 16 22 1 1

(%30)  (%47.5) (%22.5) (%0) | (%40) (%55) (%2.5) (%2.5)

2. Gorusme, 23 14 3 0 25 14 0 1

(%57.5)  (%35)  (%7.5) (%0) | (%62.5) (%35) (%0) (%2.5)

Degerlendirme ve sonug onerileri klinik eczaci tarafindan yapiimistir.

4.5. Simpson-Angus  Noroleptiklere  Bagh  Hareket Bozuklugunu

Degerlendirme Olgegi (SAS) Bulgular

Noroleptiklere bagh olarak gelisen EPS yan etkilerinin ayrintih klinik

degerlendirmesini saglayan Simpson-Angus Olcegi'nde her biri 5 siddet puanindan
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olusan 10 farkli soru yer almaktadir. Bu 6lgek kapsaminda her iki gériismede de
tremor en fazla gorilen yan etki olarak saptanmistir. Disli cark rijiditesi,
hipersalivasyon, tremor gibi yan etkilerin degerlendirildigi Olgekteki her bir
maddeden hastalarin 1. ve 2. gorlisme sonucunda aldiklari puanlarin dagilimi Tablo

4.18."de yer almaktadir.

Tablo 4.18. Simpson-Angus Noroleptiklere Bagli Hareket Bozuklugunu Degerlendirme

Olgegi (SAS) sorularindan hastalarin aldiklari puanlarin dagilim.

SORULAR 1. G6érigme 2. Goriisme
0 1 2 3 4 0 1 2 3 4
(n) (n) (n) (n) (n)|(n) (n) (n) (n) (n)
1) Yiiriiyiis 3 4 0 0 0[40 0 0O 0 O
2) Kollarin Durumu 40 0 O O 0|40 0O O0 O 0
3) Omuz Sallama 383 1 0 1 01(39 1 0 0 O
4) Dirsek Rijiditesi 3 4 0 1 0|38 2 0 0 O
5) Bilek Rijiditesi 3 4 1 0 0|38 2 0 o0 O
6) Bacagin Sarkag Hareketleri 37 3 0 0O 0|3 1 0 o0 o0
7) Basin Durumu 37 3 0 0 0|40 0 O o0 o0
8) Glabella Refleksi 37 3 0 0 0 |40 O 0 0 0
9) Tremor 29 10 1 0 O0 |36 4 0 0 O
10) Salya 3 4 0 0 013 4 0 0 O
Toplam SAS Puani, Ortalama +ss 1,15+1,82 0,35+ 0,66

4.6. Barnes Akatizi Olgegi (BARS) Bulgulan

Hastalarda antipsikotik ilaglara bagh ortaya cikabilecek akatizinin objektif,
subjektif ve ayrintili klinik degerlendirmesinin yer aldigi 4 maddeden olugan ve ilk 3

maddesi 4 siddet puan, son maddesi ise 6 siddet puani iceren bir Olgektir. Akatizinin
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objektif degerlendirmesinde ilk gorlismede 4 hastanin, 2.gérismede 6 hastanin
akatiziye sahip oldugu ve ilk gorismede 9 hastanin, 2. goriismede ise 8 hastanin
huzursuzlugu tarifledigi gdzlenmistir. Barnes Akatizi Olgegi’'nin her bir maddesinden
1. ve 2. gorlisme sonunda hastalarin aldiklari puanlarin dagilimi Tablo 4.19., 4.20.,

4.21. ve 4.22.'de yer almaktadir.

Barnes Akatizi Olgegi (BARS) Sorularindan Hastalarin Aldiklari Puanlarin Dagilimi

Tablo 4.19. 1) Nesnel (objektif) degerlendirme (0-3).

0= Normal, genellikle kol ve bacaklarda huzursuz hareketler

1= Karakteristik huzursuz hareketlerin; otururken ayaklar ve bacaklarin yerinde
duramamasi ya da bir bacagin sallanmasi ve/veya ayaktayken yerinde sayma
hareketleri veya bir nokta lizerinde yirime vardir. Ancak, hareketler gézlenen
zamanin yarisindan daha az bir zamanda bulunur.

2= Gozlenen fenomen 1. maddede tarif edildigi gibidir fakat, hareketler gézlenen
zamanin en az yarisi kadar bir zamanda bulunur.

3= Hasta gozlenen siire boyunca sirekli olarak karakteristik huzursuz hareketler ile

mesguldir ve/veya oturur durumda kalamaz veya ayaktayken yuriimeden ya da
adimlamadan duramaz.

n= Hasta sayisi
Nesnel (Objektif) Degerlendirme
0 1 2 3
1. Goriisme, n (%) 36 (%90) 3 (%7,5) 0 (%0) 1(%2,5)
2. Goriisme, n (%) 34 (%85) 5(%12,5) 1(%2,5) 0 (%0)

Oznel (Siibjektif) Degerlendirme
Tablo 4.20. 2) Huzursuzlugun farkinda olmak (0-3).

0= ic huzursuzlugu yoktur.
1= Spesifik olmayan i¢ huzursuzlugu hissi vardir.
2= Hasta bacaklarini hareket ettirmeden tutamayacaginin farkindadir veya

hareketsiz durmasi istendiginde, ayaklarini hareket ettirme istegi ve/veya i¢
huzursuzlugu yakinmalari artar.

3= Hasta cogu zaman hareket etmek icin yogun bir zorlanma hissettiginin ve/veya
ylrimek ya da adimlamak icin kuvvetli bir arzu duydugunun farkindadir.

n= Hasta sayisi
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Huzursuzlugun Farkinda Olmak

0 1 2 3
1. Goriisme, n(%) 31 (%77,5) 9 (%22,5) 0 (%0) 0 (%0)
2. Goriisme, n(%) 32 (%80) 7 (%17,5) 1(%2,5) 0 (%0)

Tablo 4.21. 3) Huzursuzluga bagli rahatsizlik (0-3).

0= Rahatsizlik yoktur. Huzursuzluga Bagh Rahatsizlik
1= Hafif 0 1 2 3
2= Orta 1. Goriisme, 34 6 0 0
3= Siddetli n (%) (%85)  (%15)  (%0) (%0)
n= Hasta sayisi 2. Goriisme, 38 1 1 0

n (%) (%95)  (%2,5) (%2,5)  (%0)

Tablo 4.22. 4) Akatizinin ayrintil klinik degerlendirilmesi.

Yok. Huzursuzlugun farkinda olduguna dair bir belirti yoktur. i¢ huzursuzlugu ya
da ayaklarini hareket ettirmek icin zorlantili bir arzu duyduguna dair 6znel bir
actklama olmadigi halde karakteristik akatizi hareketleri varsa, psddoakatizi olarak
siniflandiriimalidir.

Kuskulu. Spesifik olmayan i¢ gerilimi ve huzursuz hareketler.

Hafif akatizi. Hareketsiz durmasi istendiginde kotilesen ayaklardaki
huzursuzlugun ve/veya i¢c huzursuzlugunun farkinda olma. Huzursuz hareketler
vardir. Fakat akatizinin karakteristik huzursuz hareketlerinin gozlenmesi
gerekmez. Bu durum rahatsizlik yaratmaz ya da ¢ok az rahatsizlik yaratir.

Orta derecede akatizi. Yukarda hafif akatizide tarif edildigi gibi huzursuzlugun
farkindadir ve buna ek olarak ayaktayken yerinde sayma hareketleri gibi huzursuz
hareketler bulunur. Hastalar bu durumu rahatsiz edici bulurlar.

Belirgin akatizi. Ylirimek ya da adimlamak icin zorlu bir arzu iceren 6znel bir
huzursuzluk. Bununla birlikte, hasta en az bes dakika oturur durumda kalabilir.
Durum acikca rahatsiz edicidir.

Siddetli akatizi. Hasta ¢ogunlukla bir asagi bir yukari gezinmek i¢in kuvvetli bir
zorlanma tanimlar. Birka¢ dakikadan fazla oturamaz ya da yatamaz. Yogun
huzursuzluk ve uykusuzluk ile birlikte stirekli huzursuzluk hali.

Hasta sayisi
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Akatizinin Ayrintili Klinik Degerlendirilmesi

0 1 2 3 4 5

1. Goriisme, n(%) 34 4 1 0 1 0
(%85)  (%10)  (%2.5) (%0) (%2.5)  (%0)

2. Goriisme, n(%) 36 4 0 0 0 0

(%90) (%10) (%0) (%0) (%0) (%0)

4.7. Anormal istemsiz Hareketler Olgegi (AIMS) Bulgulari

ilk 7 maddesi bas boyun ve ektremitelerde gériilebilen distoni, tardif diskinezi,
psodoparkinsonizm gibi EPS yan etkilerini ayrintili irdeleyen, 8, 9 ve 10. maddeleri bu
yan etkilerin siddeti, hastada goriilen beceri kaybi ve farkindaligi ele alan, son iki
sorusu ise EPS yan etkileri sirasinda dis sorununun varligini (yanhs diskinezi tanisini
onlemek igin) ve dudak, dil, gene hareketlerini belirlemek igin sorgulayan AIMS’in her
bir maddesinden hastalarin 1. ve 2. gériisme sonunda aldigi puanlarin dagilimi Tablo
4.23te gorilmektedir. (ilk 10 madde 5 siddet puani ile, son iki madde ise var/yok
seklinde  degerlendirilmistir.) Olgegin ilk 7 maddesi toplam olarak
degerlendirilebilirken, diger maddeler altdlgek seklinde istemsiz hareketlerin genel

durumunu belirlemede kullanilir.

Tablo 4.23. Anormal istemsiz Hareketler Olgegi (AIMS) ile degerlendirilen hastalarin

aldiklari puanlarin sorulara gére dagilimu.

SORULAR 1. G6ériisme 2. Goriigme

o 1 2 3 4,0 1 2 3 14
(n) (n) (n) (n) (n)|(n) (n) (n) (n) (n)

1) Yiiz ifade Kaslari 36 3 1 0 0|38 2 0 0 0
2) Dudaklar ve Agiz Cevresi 38 1 1 0 039 1 0 o0 O
3) Cene 39 1. 0 0 040 0 0 0 O
4) Dil 40 0 O O O0O|40 0 O o0 O
5) Ust Kisim (Kollar, el bilekleri, 38 1 1 0 0 |40 O 0 0 0

eller, parmaklar)

6) Alt Kisim (Bacaklar, dizler, ayak 39 1 0 0 0 |40 O 0 0 0
bilekleri ve parmaklar)

7) Boyun, Omuzlar, Kalgalar) 38 1 1 0 0|40 0O 0O O O
Toplam AIMS Puani, Ortalama *ss 0,42+1,33 0,07 £0,34
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Tablo 4.23. Anormal istemsiz Hareketler Olgegi (AIMS) ile degerlendirilen hastalarin

aldiklari puanlarin sorulara gore dagilimi (Devami).

SORULAR 1. Goriisme 2. Goriisme
o 1 2 3 4|0 1 2 3 4
(n) (n) (n) (n) (n){(n) (n) (n) (n) (n)
Genel Yargi
8) Anormal Hareketlerin Siddeti 32 1 38
9) Anormal Hareketlerden Dolayi 37 1 40
Beceri Kaybi
10) Hastanin Bu Anormal 35 3 2 0 039 1 0 0 0
Hareketlerin Farkinda Olup
Olmadigi*
Dis Durumu Evet Hayir Evet Hayir
11) Halen dis ve/veya dis protezi ile 4 36 3 37
ilgili bir sorunu var mi?
12) Hasta genellikle dis protezi 3 37 3 37
kullaniyor mu?

0: hi¢ yok, 1: minimal-normalin Ust siniri, 2: hafif, 3: orta, 4: siddetli, n: hasta sayisi.
* Yalnizca hastanin bildirimi degerlendirilmistir.

Hastalara uygulanan olgekler igerisinde toplami alinip degerlendirilebilen

Olceklerin niceliksel verileri ve her iki goriisme sonucunda 6lgcek puanlarinda meydana

gelen degisimler Tablo 4.24’te yer almaktadir.

Tablo 4.24. Toplam 6lcek degerlerinin niceliksel analizi.

Olgek Gorigme Ortalama %95 Giiven  Ortanca Minimum Maksimum P Degeri
zamani +ss Arahg

Toplam 1. Goérisme | 6,60+2,23 5,89-7,31 7,00 2 10 P<0,001
MARS 2.Goérisme | 8,60+1,29 8,19-9,01 9,00 6 10

Toplam 1. Gérasme |1,15+1,81 0,57-1,73 0,00 0 9 P<0,001
SAS 2. Goérisme | 0,35+0,66 0,19-0,57 0,00 0 2

Toplam 1. Gérisme | 0,78+1,59 0,27-1,28 0,00 0 7 P>0,05
BARS 2. Gorigme |0,58 +1,32 0,15-1,00 0,00 0 7

Toplam 1. Goérisme |0,43 +£1,34 0,02-0,86 0,00 0 6 P<0,05
AIMS 2. Goérisme [0,07 £0,35 0,04-0,19 0,00 0 2
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Elde edilen bulgular 1s1g8inda uyung ile yas, cinsiyet, sigara/alkol kullanimi,
medeni hal arasinda anlamli bir korelasyon bulunmamistir. Bununla birlikte, akatizi
gostergesi BARS arttikga uyung gostergesi MARS’In azaldigi gbzlenmistir (r: -0,367; p
<0,05). Ayrica MARS skoru, toplam hastaneye yatis sayisi (r: -0,325; p <0,05) ve
kullanilan psikotrop ilag sayisiyla (r: -0,316; p <0,05) da iliskili bulunmustur. Uyung
stirecini etkileyebilecek faktorler coklu regresyon analizi ile incelendiginde, akatizinin
uyuncu en fazla etkileyen faktdr oldugu gorilmiustir (R: -0,389, R%: -0,002, F: 0,750).
Hastalara her iki gorismede uygulanan Olcekler ve diger klinik parametreler
arasindaki istatistikler olarak anlaml korelasyonlari gosteren semalar Tablo 4.25.'te

yer almaktadir.

Tablo 4.25. Toplam PANSS degeri ile uygulanan dlgekler ve diger klinik parametreler

arasindaki korelasyon.

Korelasyon Katsayisi P Degeri
Hastanede Yatis Siiresi (giin) 0,426 P<0,01
Toplam Siire (giin) 0,314 P<0,05

Toplam MARS (2. Goriisme) Degeri ile Uygulanan Olcekler ve Diger Klinik

Parametreler Arasindaki Korelasyon

Korelasyon Katsayisi P Degeri
Toplam BARS -0,367 P<0,05
Toplam Yatis Sayisi -0,325 P<0,05
Toplam Psikotrop ilag Sayisi -0,316 P<0,05

Toplam SAS degeri ile uygulanan oOlgekler ve diger klinik parametreler

arasindaki korelasyon

Korelasyon Katsayisi P Degeri
Toplam BARS 0,522 P<0,01
Toplam AIMS (2. Goriisme) 0,350 P<0,05

Son Yatis Siiresi -0,599 P<0,01
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Toplam SAS (2. gorisme) degeri ile uygulanan olgekler ve diger klinik

parametreler arasindaki korelasyon

Korelasyon Katsayisi P Degeri
Toplam BARS 0,346 P<0,05
Son Yatis Siiresi -0,451 P<0,05

Toplam BARS degeri ile uygulanan 06lcekler ve diger klinik parametreler

arasindaki korelasyon

Korelasyon Katsayisi P Degeri
Toplam SAS 0,522 P<0,01
Son Yatis Siiresi -0,451 P<0,05

Toplam BARS (2. gérisme) degeri ile uygulanan olcekler ve diger klinik

parametreler arasindaki korelasyon

Korelasyon Katsayisi P Degeri
Yatis Sayisi 0,380 P<0,05
Son Yatis Siiresi -0,556 P<0,01

Uyung Uzerine etkisi olan parametreler nonparametrik korelasyon ile
belirlendikten sonra coklu regresyon analizine toplam vyatis sayisi, BARS, toplam
psikiyatrik ila¢ sayisi dahil edilmistir. U¢lii modelleme sonucunda toplam BARS skoru
ve toplam yatis sayisinin uyunc Uzerine en fazla etkili faktorler oldugu saptanmistir.

Tablo 4.26.da coklu regresyon modellemesinden elde edilen veriler yer almaktadir.

Tablo 4.26. Toplam MARS degerini etkileyen faktorlerin coklu regresyon analizi.

Standardize Standart Hata Standardize P Degeri

Olmayan B Beta
BARS -0,316 0,120 -0,389 0,012
Toplam Yatis Sayisi -0,126 0,075 -0,248 0,100

* R2:-0,002, F: 0,750, Toplam MARS = 9,155 — 0,316xToplam BARS —0,126xToplam Yatis Sayisi
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5. TARTISMA

Etkinligi ile birlikte yan etkileri de oldukg¢a yilksek olan birinci kusak
antipsikotiklerin ortaya cikmasiyla birlikte sizofreni hastalarinin yasamlari boyunca
psikotik alevlenlenmelerde dalgalanmalar, yan etkilerde artmalar goézlenmistir.
GunlUmuzde yan etki insidansi goéreceli olarak az olan ikinci kusak antipsikotiklerin
kullanilmaya baslanmasiyla da psikotik hastalarda polifarmasi, ilac uyuncsuzlugu, ilag
etkilesimi gibi ilag kaynakli sorunlarda her gecen giin artis meydana gelmektedir (11,
79). Bu gibi sorunlarin artisiyla ilag uyungsuzlugunun ve ila¢ kaynakh sorunlarin
oldukga sik goruldagi psikiyatrik hastalarin gerek ayaktan gerekse yatarak gordikleri
tedavilerinde multidisipliner bir anlayis icerisinde klinik eczacinin da miidahil oldugu
bir tedavi ekibiyle sorunlari minimal dizeye indirme hedeflenmelidir. Sizofreni ve
diger psikotik hastaliklarla yatisi yapilan hastalarda psikotrop ila¢ tedavisinin ve bu
ilaglara bagh olarak gelisen yan etkilerin tedavilerinde karsilasilan her tarli ilag
kaynakl sorunun ¢oziminde klinik eczacinin 6lcekleri kullanimi ve hastaya ilag
egitimi ile uyuncu artirmaya yonelik fayda saglayabilecegi bu calismada ortaya

konulmustur.

Velligan ve arkadaslari Ocak 2005- Eylal 2015 arasini kapsayan literatir
taramasinda psikotrop ilag¢ tedavisine uyuncgsuzlukla ilgili 11 kategoride 36 makale
bulmustur. Derlemede; zayif icgori, madde kullanim bozuklugu, ila¢ kullanimina karsi
negatif tutum, ilag yan etkileri ve kognitif bozukluk gibi sorunlar ilag uyungsuzlugu
Uzerine en fazla etkili faktorler olarak tanimlanmistir (80). Sizofreni spektrum
bozukluklari ve bipolar bozukluga sahip toplamda ellibinden fazla hastanin yeraldigi
38 calismadan olusan bir baska derlemede ise ila¢ uyungsuzluguna neden olan en
onemli faktorler olarak genc olma, madde koétiye kullanimi, zayif i¢gori, bilissel
bozukluk, etnik azinlikta yer alma, sanrisal algilamada yogunluk, sliphecilik, dislik
sosyoekonomik diizey, bakim vermede zorluk ve tedaviye karsi negatif tutum
belirtilmistir (81). Bu ¢alismada ise uyuncgsuzluk {izerine en fazla ilag yan etkileri
(sedasyon, akatizi, hipersalivasyon vs.) ve zayif icgoriiniin etkili oldugu saptanmistir.

ilag kullanimina ara vermenin ve hastalik siddetinde artisin da hastanede yatis
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suresini ve buna bagh olarak uyungsuzlugu artiran etmenlerden oldugu ve bu
uyungsuzlugun psikiyatrik hastaliklar icerisinde en fazla sizofrenide goraldigi
bilinmektedir (82). Calismamiza dahil edilen sizofreni ve diger psikotik bozukluga
sahip hastalarda hastalik siddeti arttikca hastanede yatis siiresinin arttigi gorilmustir

(korelasyon katsayisi: 0,426; p<0,01).

Yan etki ve tedavi uyuncunun iki yil boyunca takip edildigi 61 sizofreni
hastasinda yapilan calismada, akinezi gorilen hastalarin %33,3’l ila¢ tedavisine zayif
uyung gostermektedir (83). Benzer bir sonu¢ bu ¢alismada da ortaya ¢ikmistir. Akinezi
gibi motor fonksiyon kaybi olan akatizinin siddetini 6lcen BARS’tan alinan puan
arttikca hastanin uyuncunu gosteren MARS’ta (2.gérliisme) azalma saptanmistir
(korelasyon katsayisi: -0,367; p<0,05). Bu sonug yan etkilerin uyunc tzerine ne denli

etkili oldugunu literatlri destekler nitelikte gostermektedir.

Kozuki ve arkadaslarinin 106 hastaya ROMI uyguladigi calismada olgek
sonuglarina gore antipsikotik tedaviye uyungsuzlugun en énemli nedenleri olarak
klinisyene ve ilaca karsi negatif tutum ve ila¢ kullanmanin gereksiz oldugu diislincesi
gosterilmistir (56). Bu calismada elde edilen ROMI sonuclarina bakildiginda ise ilk
goriismede gorilen uyungsuzluk nedenlerinin en fazla; ilag kulanmanin gereksiz
oldugu duislincesi, ila¢c kullanmanin etkili olduguna inanmama ve saglik hizmetine ve
ilaclara erisimde aksaklik olarak belirlenmistir. Yine ilk gérismede uyungsuzluk orani

%12,5 iken egitim sonrasi ikinci goriismede bu oran %2,5’a gerilemistir (p<0,05).

Balikgi ve arkadaslarinin yaptigi bir bagka ¢alismada ise sizofreni tanisi almig
132 hasta 1-8 haftada bir olmak Gzere 2 yil boyunca poliklinik takibine alinmistir.
Gortugmelerin  %20’sinden fazlasina gelmeyen hastalarin  uyungsuz olarak
degerlendirildigi calismada hastalarin 59'u (%44,7) bu kategoride yer almistir (84).
Yaptigimiz ¢alismada c¢alismaya dahil edilen hastalarin tamami taburculuk sonrasi
ikinci gortsmeye katilmistir. Ancak birinci goriismede ROMI degerlendirmesi
sirasinda uyungsuzlugu olan hastalarin en fazla yakindigi durum olarak “randevulara
gidememe ve ilag kullanimindaki zorluk’ seklinde bildirilmesi Balik¢i ve arkadaslarinin

galismasina paralel bir bigcimde randevulari aksattiklarini diisindiirmektedir.
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Alti ay suren ve 112 hastada uyung, hastalik siddeti ve yan etkilerin takip
edildigi bir calismaya gore erken baslangicli sizofreni hastalarinda uyungsuzluk daha
yuksek bulunmustur (85). Ancak calismamizda hastalik baslangic yasi ile ilag
tedavisine uyunc arasinda istatistiksel olarak anlaml bir korelasyon bulunamamistir

(korelasyon katsayisi: -0,035; p>0,05)

Bu ¢alismada klozapin kullanmaya baslayan 8 (%25) hastanin ayni zamanda
sigara kullandig1 saptanmistir. Bu 8 hastanin klozapin kan diizeyi ortalamasi 210,84 +
141,28 olarak saptanmistir (Genel ortalama: 380,65 + 330,51). CYP1A2 enziminin
sigara ile induklenmesiyle klozapin kan diizeyi ve etkinliginin azalmasi sonucunda
istenen terapd6tik yanit alinamamaktadir. Bunun sonucunda uyung sorunu her gegen

glin artis gostererek tedavinin seyrini sekteye ugratmaktadir.

Antipsikotik ilaglarin kullanimiyla metabolik yan etki hiperglisemi ve buna
bagl olarak diyabet gelisebilmektedir. Bu tir hastalarda psikiyatrik ila¢ tedavisinin
yanina diyabet tedavisi icin oral antidiyabetik ya da instlin eklenmesiyle polifarmasi
ve buna bagli olarak ilag uyuncunda azalma gorilebilmektedir. Tedavide ilag secimi
yapilirken hastanin glisemik kontroll, diyeti, antipsikotik secimi ve dozu, sosyal
yasami goz oninde tutulmalidir. Alti retrospektif calismayi kapsayan bir derlemede
antidiyabetik tedavi alan sizofreni hastalarinin tedaviye uyung¢ oranlarinin digsik
oldugu saptanmistir (%51-%85) (86). Yaptigimiz calismada ise 4 (%10) hastanin DM
tanisina sahip oldugu ve bu dort hasta icerisinde sadece birinin antipsikotik ilag
kullanmak istemedigi gérilmustlr. Ayni zamanda bu hastalarda kisi bagina diisen ilag

sayisi 5,75 + 2,36 olarak belirlenmistir (genel ortalama: 3,93 + 1,86).

Klingberg ve arkadaslari sizofreni veya sizoafektif bozukluk tanisina sahip olup
taburculuktan sonraki 6 aylik donemde takip edilen 108 hastaya; isbirlikci bir anlayisla
tedavi esas alinarak hasta, hastalik, tedavi ve sosyal etmenlerden kaynaklanan
uyungsuzlugu irdeleyen Uyum Degerlendirme Olgegi (Compliance Rating Scale-CRS)
uygulamis, hastalarin uyung orani %76 bulunmus, uyuncsuzlugun en énemli nedeni
olarak daicgori eksikligi belirtilmistir (87). Ancak bu ¢alismada ilag uyuncu bozuk olan
hastalarda bu durumun en 6nemli sebebi ‘ilacin faydasiz ve gereksiz oldugu’

disuncesi olarak gozikmektedir.
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Cin"de MARS’In yerel dile gevirisi yapilarak 52’si sizofreni, 52’si sizoafektif
bozukluk tanili toplamda 104 yatan hasta lzerinde gecerlilik glvenilirlik calismasi
yapilmigtir. Bir yil boyunca izlenen hastalara MARS ile birlikte hastalik siddetini dlgen;
PANSS, Beck Depresyon Envanteri, intihar Egilimi Olcegi, Anksiyete Kontrol Olcegi ve
yan etki siddetini dlgcen Ekstrapiramidal Belirti Degerlendirme Olcegi (ESRS) de
uygulanmistir. Sonug olarak toplam PANSS degeri arttikca toplam MARS’In azaldigi
saptanmistir (korelasyon katsayisi: -0,336; p<0,01). Yine ayni sekilde ESRS degeri
arttikca MARS’In azaldigi gorilmuistir (korelasyon katsayisi: -0,256; p<0,01) (88). Bu
calismada ise PANSS ile MARS arasinda herhangi bir korelasyon saptanmazken,
niceliksel ve niteliksel veri analizi yapilan bitin yan etki 6lceklerinin (UKU, SAS, AIMS,
BARS) sonuglarinda gorildigu tzere, 2.gérismeye kadar gecen siirede yan etkilerde
azalma meydana gelirken toplam MARS degerinde belirgin bir artis gézlenmistir.
Ayrica hastalik siddeti, yan etki siddeti ve uyung arasindaki korelasyona bakildiginda
1. gorismedeki akatizi siddeti arttikga 2. gorlismedeki uyung¢ puaninda azalma
meydana gelmektedir (korelasyon katsayisi: -0,367; p<0,05). Bu sonug hastanin
yatistan 6nce kullandigi ilaclara bagli olarak gelisen akatizi ile bir veya birden fazla
ilaca karsi negatif bir tutum gelisebildigi ve bu durumun taburculuktan sonra bile

yarattigi kaygi ile ilag tedavisine uyung¢da azalmaya yol a¢tig1 seklinde yorumlanmistir.

Dike¢ ve Kutlu’'nun psikiyatri hemsiresi tarafindan verilen ila¢ uyung
terapisinin hastalar Uzerindeki etkisini inceledigi ve 15’i mudahale 15’i kontrol
grubunda yer alan toplam 30 hasta lzerinde yaptigl 6n test-son test calismasina gore;
mudahale grubundaki hastalara toplam 8 seans uyunc terapisi verilmistir ve her
terapiden &nce ve sonra hastalara MARS, Beck Bilissel icgorii Olgegi (BCIS) ve Akil
Hastalarinda icsellestirilmis Damgalanma Olcegi (ISMI) uygulanmistir. Sonug olarak
yapilan uyung terapisinin ilag tedavisine uyuncu artirdigi goruliirken; igsellestirilmis
damgalanma (stigmatizasyon) ve i¢cgori eksikligi Gzerine etkili olmadigi saptanmistir
(59). Yaptigimiz calismada elde ettigimiz veriler incelendiginde ise klinik eczacinin
hastalara taburculuk doneminde taburculuktan sonra kullanacagi her ilag icin verdigi
egitim ve ilaglarin diizenli kullanilmasinin énemi ile ilgili olarak yapilan gérismeden

4-6 hafta sonra bakilan toplam MARS degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir artis
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gorialmistir (p<0,05) (yatis dénemi toplam MARS: 6,60 + 2,23, taburculuk sonrasi
dénem toplam MARS: 8,60 + 1,29).

Literatlirde uyuncu artirmaya yonelik olarak yapilan ¢alismalar incelendiginde
psikiyatrist, klinik eczaci, psikiyatri hemsiresi, klinik psikolog ve sosyal beceri
egitmeninin yer aldigi multidisipliner bir takim igerisinde planli egitim ve uyung

programlarinin hastalarda ilag uyuncunu artirdigi gézlenmistir (89).

Staring ve arkadaslarina gore sizofreni ve sizoafektif bozukluk hastalarindailag
uyuncunun artmasi direkt olarak yasam kalitesini etkilememektedir (90). Uyung
arttikga psikotik belirtilerinin azaldigl ve buna bagh olarak yasam kalitesinin arttig
veya uyung arttikca yan etkilerin arttigi ve buna bagli olarak yasam kalitesinin azaldig
hipotezi kendileri tarafindan dile getirilmistir. Bununla ilgili olarak 114 hastada ilag
uyuncu, psikotik belirti, yan etki ve yasam kalitesini 6lgen birtakim &lgekler
uygulanmistir ve aralarindaki korelasyonu incelediklerinde hipotezlerine paralel bir
sonug ortaya ¢ikmigtir. Buna gore; uyung orani arttik¢a psikotik belirtilerin azaldig
(B=-0,23) ve yan etkilerin arttigi (B=0,22) saptanmistir. Ayni zamanda psikotik belirti
ve yan etkilerin artigiyla iligkili olarak yasam kalitesinde de azalma oldugu ortaya
ctkmistir (sirasiyla; B=-0,17 ve B=-0,48) (90). Bu calismada yasam kalitesini 6lcen
herhangi bir 6l¢ek uygulanmamistir. Ancak yapilan yan etki, uyung ve psikotik belirti
siddeti sonuglarina bakildiginda bulgularda anlamli bir takim korelasyonlar oldugu

gorilmektedir.

Noordraven ve arkadaslarinin hastalara finansal destegin uyung Uzerine
etkisini inceledigi calismada, depo antipsikotik kullanimina baslayan 84’G kontrol,
84’0 mudahale grubunda yer alan toplam 168 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Her iki
gruptaki hastalara uyung degerlendirmesi amaciyla bir yil boyunca uygulanan depo
antipsikotigin recete edilen depo antipsikotige boliinmesiyle ortaya ¢ikan ilag Alim
Orani (Medication Possession Ratio/MPR) hesaplanmistir. Ornegin MPR 0,5 olarak
hesaplandiginda hastanin son bir yilda kendisine regete edilen ilaglarinin yarisini aldigi
yarisini almadigl sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Bu oran her iki grupta da baslangicta
birbirine yakin ¢cikmistir (%76 & %77.9). Midahale grubunda yer alan her hastaya

tedaviye tam uyung gostermesi sartiyla her ay 30 Euro para verilecegi sdylenmistir.
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Oniki aylik takibin sonunda MPR degeri midahale grubunda %94,3 iken kontrol
grubunda yani para teklif edilmeyen grupta bu oran %80,3’te kalmistir. Yapilan bu
calisma psikotik hastalarda tedaviye uyung géstermeleriigin yapilan finansal destegin
olumlu etki sagladigini ortaya cikarmistir (91). Bu calismada onam formunda da
belirtildigi izere hastalara hicbir sekilde finansal destek saglanmamistir ve hastalari
ekonomik kayba ugratmamak adina uyung¢ calismasi icin yapilan gorismeler,
hekimleri ile kontrol amagl yaptiklari poliklinik gérismelerine mimkiin oldugunca

denk getirilmeye calisiimistir.

Ekim 1997- Eylil 1998 arasi sizofreni tanisi almis yaklasik 48 bin hastanin oral
antipsikotik ila¢ tedavisine uyuncunun degerlendirildigi calismaya gére, MPR orani O-
0,1 (en diisiik uyum orani) arasinda olan hastalarin psikiyatri klinigine basvuru ylizdesi
%31,7 iken MPR orani 0,9-1,0 (en yilksek uyum orani) olan hastalarin psikiyatri
klinigine basvuru yizdesi % 8,3 olarak saptanmistir (92).Bu calismadaki veriler
incelendiginde hastanede yatis sliresi ve son yatis siiresi ile MARS arasinda herhangi
bir korelasyon yer almazken toplam yatis sayisinin artisina bagh olarak MARS
degerinde azalma saptanmistir (korelasyon katsayisi: -0,325; p<0,05). Yine Misdrahi
ve arkadaslarinin sizofreni veya sizoafektif bozukluk tanisi almis 38 yatan hasta
Uzerinde yaptigl bir baska calismanin sonucunda ise terapoétik isbirligi ile uyung
(r=0,663, p<0,0001) ve icgoriu eksikligi (r=-0,664, p<0,0001) arasinda gli¢li bir
korelasyon gorilirken; madde ve alkol kullanim bozuklugu (5,4 vs. 2,9, P = 0,0075, t
= 2,83) olan hastalarda zayif ilag uyuncu oldugu gorilmustir (44). Ayni galismada
hastalar relaps donemindeyken MARS uygulanmistir ve 10 izerinden ortalama 5,5 +
2,39 iken, bu calismada yatis (relaps) doneminde bu deger 6,60 + 2,23 olarak
belirlenmistir. Ancak taburculuk doneminde verilen ilag egitimi ve uyunc terapisi ile
birlikte 8,60 + 1,29’a yiikselmesi hasta odakli uyunc artirma stratejilerinin 6nemini

gostermektedir.

Aile, toplum ve grup psikoterapisinin sizofreni hastalarinda tedavi uyuncu
Uzerine etkisinin irdelendigi bir derlemede 2000-2009 yillari arasinda literatiirde yer
alan randomize kontrolli galismalar incelenmis ve diger goriisme tiplerine oranla

psikososyal gorismenin hastalarda 6zellikle dikkat ve bellek sorunlarini azaltarak
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uyuncu artirdigl sonucuna varilmistir (93). Bu ¢alismada da gorildugi Gzere klinik
psikologlarin  multidisipliner takim icerisinde uyuncu artirmaya yonelik olarak

hastalara uygulayacagi psikoterapi ile tedaviden optimal yanit alinabilmektedir.

Renemane ve arkadaslarinin 50 yetiskin sizofreni hastasinda yaptigi calismaya
gore; hastalarin %22’si (uyumlu) hekimlerinin tavsiyesine uyup ilaglarini dizenli
kullanmisken, %52’si (kismi uyumlu) ara sira ilaglarini almis ve %26’si (uyungsuz)
recete edilen ilaglarin higbirini kullanmamistir. Uyumlu, kismi uyumlu ve uyumsuz
hastalarin bir yilda ortalama yatis sayilari sirasiyla; 0,4, 0,8, 0,72 olarak bulunmustur.
Uyungsuz hastalarin sosyal adaptasyonlarinin olduk¢a disiik oldugu ve alevlenme

donemlerinde toplum icerisinde tehlike arz edebilecekleri saptanmistir (94).

Dorevich ve arkadaslarinin psikiyatrik klinik eczaci tarafindan yaslari 28-59
arasinda degisen 10’u erkek 4’0 kadin toplam 14 kronik sizofreni hastasinin ayaktan
haftada 3 saat olmak lizere 10 yil boyunca takip edildigi calismaya gore, hastalarinilag
uyuncunda artma ve ilag kaynakl sorunlarda azalma (major ilag etkilesimleri, yan etki,
ilac dozlami ve uygulama sikhgi) saptanmistir. Ayrica 10 yillik izlem sonunda psikotrop
ilac kaynakli agiz kurulugu, akatizi, psddoparkinsonizm, konstipasyon, sedasyon,
bulanik gérme, tardif diskinezide anlamli diizeyde azalma ve buna bagl olarak ilag
uyuncunda artma saptanmistir. Ayni zamanda 14 hastanin 10 yillik stire¢ sonunda
psikiyatrik hastalik kaynakli hastaneye yatis slrelerinde toplamda 582 giin azalma
gorilmustlir (95). Bu calismada ise hastalarin servisimize yatisindan dnceki son yatis
slreleri 49,08 + 25,10 glin olarak belirlenirken; servisimizde yatis stireleri 40,15 +
28,33 giin olarak bulunmustur. Yatis sirelerinin kisalmasi hastalarin tedaviye daha
cabuk uyung sagladigini ve hekimler tarafindan regete edilen ilaglardan yan etkilerde
azalmayla birlikte daha fazla yarar gérdigiuni dustindirmektedir. Bununla birlikte
servis icerisinde hekim, hemsire ve hastalara ila¢ kaynakli problemlerin ¢6ziimiinde
klinik eczaci tarafindan verilen danismanlik hizmetinin de etkili oldugu tahmin
edilmektedir. Ayni zamanda hemsirelerin ve gerek gorildigl durumlarda klinik
psikologlarin uyung ve yan etki yonetimi ile ilgili verdigi katkilarla son yatis sliresine
kiyasla serviste yatis sirelerinde azalma gerceklesmis olabilecegi bilinmektedir.

Taburculuk sonrasi  O6lgekleri uygulamak ve hastalarin genel durumunu
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degerlendirmek lizere ikinci gorismeye kadar gecen siire 36,5 + 14,91 gilin olarak
saptanmistir. Yatis aninda yapilan birinci gérisme ile taburculuk sonrasi yapilan ikinci
gorlisme arasinda gecen hastanin degerlendirildigi toplam siire ise 76,65 + 39,36 giin
olarak bulunmustur. Taburculuk doneminde ila¢ uyuncu ve ilag yan etkilerinin
yonetimi hakkinda verilen egitim géz 6niine alindiginda, birinci gérismeye kiyasla
ikinci gérismede ilag yan etkilerinde anlamli dizeyde azalma gorilmustir. UKU
sonucuna gore; ruhsal yan etkilerde en fazla duygusal kayitsizlik (13;%32,5), otonomik
yan etkilerde en fazla ¢arpinti-tasikardi (6; %15), diger yan etkilerde en fazla kilo kaybi
(9; %22,5) azalma gostermistir. BARS sonucuna gore en fazla huzursuzluga bagl
rahatsizlik (4; %10) azalma gosterirken, SAS sonucuna gore ise en fazla tremorda (7;
%17,5) azalma gorilmustir. AIMS sonucuna bakildiginda ise hastalarda en fazla Ust
ektremitelerde tariflenen koreik, atetoid EPS hareketlerinde (2; %5) azalma oldugu
saptanmistir. Tablo 4.24.'te gorildugl Gzere toplam olarak degerlendirilebilen AIMS,

BARS ve SAS olgeklerinin ortalamasinda azalma gorilmustr.

Sizofreni, bipolar afektif bozukluk gibi agir ruhsal bozukluklarda hasta ve
klinisyenin ortak karari ile tedaviye baslama ve devam etme ilkesinin (Shared
Decision-Making/SDM) etik, ekonomik ve klinik katkilari Gizerine ve SDM’nin pratikte
zorluklari ile ilgili cok sayida kilavuz ve calisma yer almaktadir (96-98). ingiltere’de en
az 1 yil klinik tecribesi olan 14 psikiyatrik klinik eczaci ile yari yapilandiriimis gériisme
gerceklestirilerek SDM’nin avantajlari ve dezavantajlari irdelenmistir. Calismada
eczacilarin SDM’ye yaklasimi, bu yéntemin faydalari ve uygulanmasindaki guglik ile
SDM’de klinik eczacinin roli sorgulanmistir. Katihmcilar SDM’yi uygulamanin mental
retarde ve i¢ gori eksikligi olan hastalarda olduk¢ca zor oldugunu, zaman alici,
multidisipliner bir ¢calisma ortami gerektirdigini dile getirirken SDM’nin ayni zamanda
uyuncu artirdigini, yan etkilerin tolere edilmesine katki sagladigini ve klinisyenlerin
hastalari bu yontemle motive ettigini agiklamislardir. Sonug olarak katilimcilar,
eczacilarin SDM uygulamalarinda bilgi ve becerilerini yeterince kullanmadigini,
kullandigi takdirde hasta odakli bir yaklasimla multidisipliner bir ¢calisma igerisinde

tedaviye katki saglayacagini dile getirmektedir (99).
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Avrupa’da ilag endstrisinde jenerik (esdeger) ilaglarin en fazla yer buldugu
Ulke Polonya olarak bilinmektedir (100). Murawiec ve arkadaslarinin Polonya’da son
bir yildir esdeger veya farkl bir oral antipsikotik ilag (olanzapin, ketiapin, risperidon,
amisulprid) tedavisini kabul eden 99 (%50,5) ve kabul etmeyen 97 (%49,5) hastayla
yaptiklari anket sonucuna gore; ‘Doktorunuz tarafindan yapilan antipsikotik ilag
degisikligi ile ilgili eczaciniz 6neride bulundu mu?’ sorusuna hastalarin degisikligi
kabul eden 99 hastanin %56,6’sI evet derken ‘Yapilan ilag degisikligini kabul ettiniz
mi?’sorusuna hastalarin %76’si evet demistir. Sonug olarak esdeger ilag kullanimina
gecen psikiyatrik hastalar tedaviye karsi olumsuz bir tutum sergilemekte ve bu

hastalarin %’10’unda hastaneye yatis sayisinda artis goriilmektedir (101).

Yaklasik kirk dokuz bin sizofreni hastasinda hasta ve kullanilan ilaca bagl
olarak gelisen antipsikotik ilaglara karsi uyungsuzluk nedenlerinin irdelendigi
calismaya gore, atipik antipsikotik kullanan hastalarda uyungsuzluk orani %41,5 iken,
tipik antipisikotik kullanan hastalarda bu oran %37,8 olarak saptanmistir. Ayni
calismada tek antipsikotik ila¢ kullanan hastalarda MPR degeri 0,80 + 0,33 olarak
bulunurken iki farkli antipsikotik ila¢ kullanan hastalarda bu deger 0,85 *+ 0,33
bulunmustur. Hastalarin uyung orani kullanilan ilaca gore de degisim géstermektedir.
Hastalara regete edilen ilaglarin niceliksel dagilimi incelendiginde MPR degeri 0,80’in
altinda olan atipik antipsikotik kullanan hastalarin %49’u ketiapin kullanirken, MPR
degeri 0,80’in altinda olan tipik antipsikotik kullanan hastalarin %42,7'si perfenazin
kullanmaktadir. Bu calismadan elde edilen sonuca gore ilag uyuncu hususunda yan
etkileri goreceli daha az olan atipik antipsikotiklerin tipik antipsikotiklere gore
herhangi bir Gstlinlige sahip olmadigl saptanmigtir (102). Bu galismadan elde edilen
bulgular incelendiginde biri haloperidol digeri pimozid olmak Gzere tipik antipsikotik
kullanan yalnizca iki hasta yer aldigindan iki antipsikotik ilag grubunu kullanan
hastalarda uyung kiyaslamasi yapilamamistir. Yine tek antipsikotik ila¢ kullanan iki
hasta yer aldigindan tek veya iki antipsikotik kullanimina bagli olarak ilag uyuncundaki

farklihklar degerlendirilememistir.

Fransa’da 4 farkli merkezde yasayan 353 evsiz sizofreni hastasina MARS

uygulanarak bu tur hastalarda ilag tedavisine uyuncun ne denli 5nemli oldugu lizerine
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bir calisma yapilmigtir. Elde edilen bulgular incelendiginde kadin hastalarda ortalama
toplam MARS degeri 4,9 + 2,4 olarak belirlenirken, erkek hastalarda bu deger 5,6 +
2,4 olarak saptanmistir. Calisma sonucuna gore ilag tedavisinde bakim evlerinin ve
aile desteginin 6nemine vurgu yapilip uyuncu artirmaya yonelik girisimlerin
etkisinden s6z edilmistir (78). Yaptigimiz ¢alismada ise sadece bir hastanin evsiz
oldugu ve bakim evinde kaldigl, diger hastalarin tek baslarina ya da aileleriyle birlikte

yasadigi gortlmustr.

Leslie ve arkadaslarinin yaklasik 35 bin ayaktan tedavi géren sizofreni hastasini
inceledigi calismada hastalar icin olusturulan Hasta Sonuclarini Arastirma Ekibi
(Patient Outcomes Research Team/PORT) tarafindan hastalarin ¢coklu antipsikotik ilag
kullanimi ve kullandigi haftalik toplam dozun uygunlugu degerlendirilmistir.
Hastalarin %6,4’lnlin birden fazla antipsikotik ilag kullandigi ve %13’lGnin PORT un
onerdigi haftalik toplam dozdan daha fazla, %23,3’lintin ise PORT un 6nerdigi haftalik
toplam dozdan daha az kullandig belirlenmistir. Ayni zamanda geriatrik (65 yas ve
Uzeri) hastalarda, komorbid depresyon tanisi veya madde kullanim bozuklugu
olanlarda saglik harcamalarinin arttigi ve ilag uyuncunun azaldig1 goértlmustir (103).
Bu calismada elde ettigimiz bulgular incelendiginde ise madde kotliye kullanimi olan
hastalarin diglandigi ve yalnizca bir hastanin gegmiste depresyon tanisi aldigi ve bir

hastanin da geriatrik oldugu gorilmektedir.

Japonya’da yer alan bir psikiyatrik hastanede bir yildan fazla siiredir yatisi
devam eden, sizofreni veya sizoafektif bozukluk tanisina sahip 70 hastanin dahil
edildigi calismada hastalarin ila¢ tedavisine uyuncu degerlendirilmistir. Uzun sireli
yatislarda her hastaya hastaligi ve belirtilerinin, ilag etki ve yan etkilerinin ve relaps
onleme yontemlerinin anlatildigl haftada bir olmak lizere toplam 6 seans psikoegitim
verilmistir. Psikoegitim baslamadan 6nceki ve tamamlandiktan sonraki bir haftalik
donemi degerlendirmek Uzere; 10 maddelik hastalarin ilaca karsi tutum ve
davraniglarini 6lgen DAI-10, hastalarin 100 Gzerinden degerlendirildigi 10 bélimden
olusan ve fonksiyonel davranis ve belirtilerin incelendigi islevselligin Genel
Degerlendirilmesi Olcegi (Global Assessment of Functioning/GAF) ile 20 maddelik

hastalarin sizofreni ve ilaglari hakkindaki bilgi diizeyini 6lcen Hastalik ve ilag Envanteri
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Bilgilendirmesi (Knowledge of Illness and Drugs Inventory/KIDI) hastalara
uygulanmistir. Calisma sonucunda psikoegitim ile birlikte DAI-10 ve KIDI degerlerinde
anlamli dizeyde artma oldugu saptanmistir (p<0,05). Sonug olarak psikiyatri
hastanelerinde uzun sireli yatisi olan hastalara uygulanacak psikoegitim ile birlikte
taburculuk oraninda, taburculuk sonrasi topluma adapte olmada artma, relaps

oraninda azalma olacagi tahmin edilmektedir (104).

Jenkins ve Bond tarafindan psikiyatrik hastalar Gzerinde klinik eczacilarin
etkisini ele alan derlemeye gore, yapilan ¢alismalarda psikotrop ilaglarin yan etki,
etkilesim, etkinlik-maliyet c¢alismalarinda klinik eczacilarin biylk oranda fayda
sagladigl gorulmustir (105). Canales ve arkadaslarinin 400 mental retarde hastanin
yer aldigi bir hastanede 5 yil boyunca izledikleri hastalarda ila¢ kullanimi ve
polifarmaside anlamli diizeyde azalma meydana gelmistir (106). Nirnberg’de iki farkli
merkezde 269 hasta lizerinde yapilan ¢calismada, klinik eczacilar tarafindan hastalarin
ilac Kaynakl Sorunlari (DRP- Drug-Related Problems) ve ilag Uygunluk indeksi (MAI-
Medication Appropriateness Index) irdelenmistir. Eczacilarin sorunlari saptayip
¢Ozlimlemesiyle yan etki, etkilesim gibi sorunlar anlamli diizeyde azalmistir (107). Bu
tir sorunlarin ¢6zimu disinda ayaktan tedavi géren ve yatan hastalarin tedavisinde
kilavuz ve literatiire uygun ilacin ve dozun secilmesi hususunda da klinik eczacilar ekip
icerisinde yer almalidir. Taburculuk sonrasi takip edilen 294 bipolar-depresif epizodiu
hastanin yalnizca 170’inin (%58) kanita ve literatiire dayali tedavi aldigini gésteren bir
klinik calisma bu sorunu gozler 6niine sermektedir (108). Uzun sireli tedavi goren
sizofreni hastalar ila¢ tedavisine ne kadar fazla ara verirse tekrar yatis sayisi ve
suresinde artma ve ilag tedavisine uyungda azalma o kadar fazla olmaktadir (109). Bu
nedenle hastanin yatisindan taburculuguna kadar gecen siirede klinik eczacinin
hastaya verecegi ilac egitimi, motivasyon ve yakin izlemin de medikal hastalara oranla
mental hastaligl olanlarda daha fazla taburculuk sonrasi ilag uyuncunu artiracagi
tahmin edilmektedir (110). Psikiyatrik hastalarin en 6nemli sorunlarindan biri olaniilag
uyung sorununu gidermek icin geriatrik hastalarda kullanilmak tzere klinik eczacilar
tarafindan gelistirilen ilag izlem veritabaninin (etkilesim, kan dizeyi izlemi, ilag

uygunlugu, ila¢ uygulamasinin yonetimi vs.) klinikte uygulamaya koyulmasiyla
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polifarmaside ve ila¢ hatalarinda anlamli diizeyde azalma goérilmesi 6nemini
gostermektedir (111, 112). Uyuncu saglamanin bir diger ydontemi de depo antipsikotik
ilag kullanimidir. Amerika’da klinik eczacilar tarafindan 98 ayaktan tedavi géren hasta
Uzerinde yapilan calismaya gore madde kullanimi hikayesi olmayan ve oral
antipsikotik tedaviye uyung gostermeyen hastalarin depo antipsikotik tedaviye uyung

gosterdigi saptanmistir (113).

ABD’de Austin State Hastanesi’'nde 48’i kontrol grubunu, 45’i miidahale
grubunu olusturan toplam 93 psikiyatrik hastaya taburculuktan 3 giin dnce hastalik
siddeti ve yan etkileri irdeleyen bir takim Ol¢ekler uygulanmis ve miidahale grubunda
klinik eczaci tarafindan verilen hizmetlerle (haftalik ilag incelemelerini yapmak, ilag
tedavisine Oneriler getirmek, hastanin ilag gecmisini irdelemek, glinliik ila¢ uygulama
kayitlarini gézden gegirmek, advers ilag reaksiyonlarini izlemek, haftalik olarak ilag
egitim faaliyetleri yliritmek ve taburculuktan 6nce hastalara ilag danismanlik hizmeti

vermek) ilag kaynakli sorunlarin anlamli diizeyde azaldigi gbzler dniine serilmistir (70).

Uyuncu artirmaya yonelik cesitli stbjektif degerlendirme olgekleri klinik
uygulamalarda kullanilmaktadir. Ancak son yillarda teknolojinin gelismesiyle ‘pillbox’
ya da ‘The Medication Event Monitoring System’ (MEMS®: Aprex Corp., Fremont, CA,
USA) seklinde adlandirilan bir elektronik tablet kutusu gelistirilmistir. Bu kutuya
yerlestirilen ilaglar ayaktan tedavi goéren hastalarin glinde ka¢ kez hangi saatte
kutunun kapagini agarak ilacini aldigini hafizasina kaydetmektedir. Kontrole gelen
hastalarin yaninda getirdigi bu tablet kutusundaki veriler bilgisayar ortamina
aktarilarak hastanin ilaci kullanip kullanmadig, kullaniyorsa zamaninda alip almadigi
analiz edilerek hastanin ilag tedavisine uyung oranini degerlendirilmektedir (114).
MEMS® elektronik takip sistemi ile sizofreni tanisi almis ve oral antipsikotik ilag¢ alan
ayaktan tedavi edilen 102 hasta 3 ay takip edilmistir. Calismada uyungsuz
davraniglarin hastalarin %42,3’inde goruldiugi ve bu uyungsuzlugun en fazla dikkat
eksikligi, zayif icgori, stereotipik diistinceler ve dezorganize davranislara bagl oldugu
gorilmuistir (115). Tarkiye’de hentiz kullanima girmemis olan bu sistem oldukca
maliyetli olup kullanilmadan 6nce hastaya bu sistem hakkinda detayli bir egitim

verilmelidir.



95

6. SONUC VE ONERILER

Bu tez ¢alismasinda, sizofreni ve diger psikotik bozukluk tanisi almig yatan
hastalarda yatistan 6nce ve taburculuktan sonra psikotrop ila¢ kullanimina ve ilag
uyuncuna karsi tutum ve davranislari irdelendiginde psikotroplara bagh yan
etkiler, hastalik siddeti ve ila¢g uyuncu arasinda bir takim korelasyonlarin
bulundugu gosterilmistir. Hastalik siddeti gostergesi PANSS arttikca hastanede
yatis slresinin arttig, yan etki (akatizi) gostergesi BARS artik¢a taburculuk
sonrasindaki goriismede uygulanan ilag uyuncu gostergesi MARSIn azaldigl,
noroleptiklere bagh EPS yan etki gostergesi SAS arttik¢ca hastalarin bir 6nceki yatis

sirelerinin azaldigi saptanmistir.

Gahsmanin basinda yan etkilerin azalacagi, bununla birlikte ilag uyuncunun
artacagi beklenmekteydi. Nitekim hastalarin taburculuk sonrasi donemde yatis
boyunca sahip olduklari remisyonu idame ettirebilmek igin klinik eczaci tarafindan
verilen ilag egitimi ve uyung terapisinin katkisiyla hastalarin MARS degerinde yatis
dénemine kiyasla taburculuk sonrasi donemde artis oldugu goriilmuistiir. Bu
kapsamda klinik eczacinin psikiyatri servisi ve polikliniklerinde hastalar ile dizenli
yapacag gorismeler neticesinde ila¢g uyuncunun artacagi, buna bagli olarak ilag

yan etkilerinin ve hastalik siddetinin azalabilecegi kanaatine variimistir.

Sire kisithhigina bagl olarak hasta sayisinin az olmasi, 6lgekleri
uygulamanin zaman almasiyla birlikte hastalarin  gorismeye dikkatini
toplamadaki giiclik, hastanin taburculuk sonrasi kontrollerinde asistan hekiminin
yatis donemine gore farklilik géstermesinden 6tlrl standardizasyonu saglamak
icin 2. PANSS’Iin uygulanamamis olmasi ¢calismanin kisitlayici faktorleri icerisinde

yer almaktadir.

Literatirde uyung, hastalik siddeti, yan etkiler ve klinik parametreler
arasindaki korelasyon ve regresyonu irdeleyerek klinik eczacinin uyung Uzerine
etkisinin arastirildigi calismalarin eksikliginden dolayi elde edilen bulgularla
birlikte ilag uyuncunun 6nemi ve psikiyatride klinik eczacinin yapabilecegi

katkilarin oldugu ¢alismada gosterilmistir.
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Uige & 8. EKLER
Ek-1: Veri Toplama Formu

Hastanin Adi-Soyadi: Yasi:

Cinsiyeti: Psikiyatrik Hastalig:
Komorbid Hastaliklar: Sigara / Alkol:
Psikiyatrik Soygecmis: Medeni Hali:

Egitim Durumu:

Tek ilag / Cok ilag:

Meslegi:

Yatis Sayisi: Son Yatis Siresi:
Hastaligin Baslangig Yasi: Tedaviye Baslangig Yasi:
Kilo (kg): BKi (kg/m?):

Kullandig Psikiyatrik ilag Sayisi:

Kullandigi Psikiyatrik Disi ilag Sayisi:

Prolaktin Diizeyi:

Na*(mmol/L):

Trigliserid (mg/dI):

HDL (mg/dl):

Kan Glukozu (mg/dl):

ilag Kan Diizeyleri:

Kullandig Psikiyatrik ilaglar:

Kullandig: Psikiyatrik Disi ilaglar:

OLCEKLER YATIS ESNASINDA TABURCULUKTAN 6-8 HAFTA SONRA
TARIH: TARIH:
Pozitif:
PANSS
Negatif:
PP:
MARS

SIZOFRENIDE iLAG
TEDAVISIi ETKINLIGi
OLCEGI

UKU

AIMS

SiMPSON-ANGUS

BARNES AKATIzi
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Ek-2: Tibbi Tedaviye Uyum Orani Olgegi (MARS)

Hastanin Adi, Soyadi: Tarih:

Hastanin Yas1 ve Cinsiyeti: Degerlendirici:

SORULAR EVET/HAYIR

1) Hig ilaglarinizi almayi unuttunuz mu?

2) ilaclarinizi zamaninda almak konusunda dikkatsiz misiniz?

3) Kendinizi iyi hissettiginizde bazen ilag almayi biraktiginiz
oluyor mu?

4) Kendinizi daha koti hissettiginizde bazen ilag almayi
biraktiginiz oluyor mu?

5) ilaglarimi sadece hasta oldugumda aliyorum.

6) Vicudum ve aklimin ilag kullaniimasi ile kontrol edilmesi
dogal degil.

7) ilaglarimi aldigimda diisiincelerim daha net oluyor.

8) ila¢ kullanmaya devam ederek hastalanmaktan
korunabilirim.

9) ilaglarimi aldigimda kendimi yasayan bir 6l gibi garip
hissediyorum.

10) ilag almak beni yorgun ve tembel yapiyor.
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Ek-3: Sizofrenide ilag Tedavisi Etkinligi Olgegi (ROMI)

| Hastanin Adi, Soyadh: || Tarih: |

| Hastanin Yasi ve Cinsiyet: || Degerlendirici: |

SiZOFRENIDE iLAC TEDAVISI ETKINLIGI OLCEGI
GORUSMENIN BASLANGICI:

A-YARI YAPILANDIRILMIS GORUSME:

iyi tanimadiiniz bir hasta ile gériisme yaparken , baslangicta genel bilgilerle ilgili bir
kag soru sormakta fayda vardir.

Onerilen baslama sozleri:

“Insanlarin ilag alimina iliskin tutumunu 6grenmeye calisiyorum. Insanlarin
ilag almak istemelerinde ve istememelerinde neyin etkili oldugunu 6grenmek
istiyorum.

Fakat size fikrinizi sormadan dnce bir kag genel soru sormak istiyorum.”

1-Yasam kosullan (yalniz, aile, akraba, baska bir yerde kalan):
2-Tedavi sekli:
3-Tedavi bigimi (kullanilan antipsikotik, IM, PO, diger ilaglar, doz, siklk, tedavi suresi):

4-Hastanin tim tedavi ve ilaglara karsi tutumu (olumlu, olumsuz, zorla, kendi
istegiyle):

5-Ailenin veya bakicinin ilaglara ve tedaviye karsl tutumu.:

B-YAPILANDIRILMIS GORUSME

“Simdi size ilaglarn niye almak istediginize dair birkag soru sormak istiyorum.
Burada dogru veya yanlis yoktur. Yalnizca sizin distnceniz vardir. Ne doktorunuzun ne
de ailenizin distlincesi ile ilgilenmiyorum. Ben yalnizca sizin fikrinizle ilgileniyorum.”

“ilaglarinizi almak icin istekli olusunuzun esas nedenleri nelerdir ?”
“Baskalarinin kendi ilaclarimi almada istekli oluslarn ile ilgili bazi nedenler
sayacagim.

Liitfen siz de, bu son ay igerisinde bu nedenlerden hangilerinin sizin
ilaglarimizi almada isteginizi etkilemistir bana soyleyin.”

Eder hasta son bir haftadir ilaglar kullanmada isteksizse, bu son bir ay icerisinde ve
yakin zaman icerisinde ilaclan kullanmayi! kesmisse 2. bdlimden baslayin.

Ilk 7 soru birinci béliim, 8. sorudan itibaren ikinci bslimdar.

$iZOFRENiDE iLAC TEDAViSI ETKINLiGT OLCEGE Sayfa1/4



| Hastanin Adi, Soyadi: || Tarih:
| Hastanin Yasi ve Cinsiyeti: || Degerlendirici:
Puanlama Tablosu:
0 =| Yok
1 = | Hafif
2 =|Orta
3 = | Siddetli
9 = | Dederlendirilemeyen
Boliim 1:Ilag almayi istemenizin nedenleri.
"Ilac kullanmak istemenizin nedeni nedir?”
;-iLAC ALIMINDAKI GUNLUK KAR 1 2 9
Ilaglarin  kendinizi iyi hissetmenize etkili olduguna Q Q Q Q
inaniyor musunuz?
2-RE(;ETEYi YAZAN DOKTORLA OLUMLU ILisKi 1 2 9
Ilaglarinizi kullanmada regetenizi yazan doktorun etkili Q Q O Q
olduguna inaniyor musunuz?
3-TERAPiSTLE OLUMLU ILiSKi 1 > 9
Ilaglarinizi kullanmada terapistinizle olan iligkinizin O O O O
etkisi olduguna inaniyor musunuz?
4-OLUMLU AILE INANCI
Ilaglarimizi kullanmak istemenizde bir arkadasinizin 1 > 9
veya aile icerisindeki birisinin sizin ilaglari kullanmaniz Q Q Q Q
gerektigine iliskin inancinin etkisi olduguna inaniyor
musunuz?
5-TEKRARI ONLEME
Ilaglarimizi, hastahiginizi veya belirtilerinin geri 1 2 9
dénmesini engelledigine inandidiniz igin mi kullanmak Q Q a a
istiyorsunuz ?
6- BASKI 1 2 9
Ilaglarimizi kullanmaniz  kullanmaniz igin yapilan baski Q Q Q Q
ve zorlanmadan mi kaynaklaniyor?
7-HASTANEYE YATIRILMA KORKUSU 1 2 9
Ilaglarimizi kullanmak istemenizde tekrar hastaneye Q Q Q Q

yatinlmaktan korkmanizin roli var mi?

SiZOFRENIDE iLAC TEDAViSI ETKINLIGT OLCEGT

Sayfa2/4
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| Hastanmin Adi, Soyadi: || Tarih:

| Hastanin Yasi ve Cinsiyeti: || Degerlendirici:

Boliim 2: ilac almayi istememenizin sebepleri.

Ilaglarimzi devamli kullandiiniz halde bazen kullanmak istemedidiniz veya almak
zorunda olmadi§inizi diisiindiginiiz zamanlar olabilir. Ozellikle bu ay iginde ilaglarn
almak istememenizin veya zorunlu olarak almayi arzu etmemenizin esas nedenleri
nelerdir?

Simdi size diger insanlarin kendi ilaglarini almak istememeleri ile ilgili bazi nedenleri
sayacagim. Litfen siz de bana size uygun gelenleri belirtiniz.

“[lac kullanmak istememenizin nedenleri nelerdir?”

8-ILAC ALIMINDA GUNLUK KARA iNANMAMA

Ilaglari  kullanmak istememenizin nedeni , ilaglarin 0 1 2 3
kendinizi  iyi  hissetmenize  yardimc  olduguna a a a a
inanmamaniz midir?

9-KLINISYEN iLE OLUMSUZ iLisKi 0 1 5 3
Ilaglan kullanmak istememenizde regeteyi yazan doktor 0 0 0 0
ile olan iliskinizin rold var mi?

10-TERAPIST iLE OLUMSUZ iLisKi 0 1 5 3
Ilaglarimzi kullanmak istememenizde terapistinizle olan 0 Q Q Q
iliskinizin etkisi olduguna inaniyor musunuz ?

11-DOKTORLARINIZDAN BiRININ KARSI OLMASI

Ilaclan kullanmak istememenizde doktorlarinizdan birinin 0 1 2 3
sizin ilaglari kullanmamaniz gerektigine iliskin inancinin mi a a a a
etkili oldugunu distniyorsunuz?

12-AILENIN KARSI OLMASI

Ilaglar kullanmak istememenizin nedeni, dusincesine 0 1 2 3
deder verdiginiz  birinin ilaglanimizi  kullanmamaniz a a a a
gerektigine dair inancindan mi kaynaklaniyor ?

13-ILAGCLARI KULLANMADAKI ZORLUK

Ilaglar kullanmak istememenizin nedeni randevulariniza 0 1 2 3
gidememe veya ilaglarinizi almadaki zorluklarinizdan mi a d a a
kaynaklaniyor?

14-HASTALIK iLE ILGILI UTANC 0 . 5 3
Ilag  kullanmamamizin  nedeni onlan  kullanmaktan 0 0 O 0
utanmaniz midir ?

_].S-MALi PROBLEMLER

Ilaclan kullanmadaki isteksizliginizin nedeni tedavi ve ilag 0 1 2 3
masraflarinizi karsilamaya yetecek kadar paraniz a a a a

olmamasindan mi kaynaklaniyor ?

SiZOFRENIDE iLAG TEDAViSI ETKINLIGT OLCEGE Sayfa3/ 4
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| Hastanin Adi, Soyad::

|| Tarih:

| Hastanin Yasi ve Cinsiyeti: || Degerlendirici:

16-MADDE BAGIMLILIGI
Ilag kullanmadaki isteksizliginizin nedeni diger ilaclar ve
alkol kullanmay: tercih etmeniz midir ?

_17—HASTALIGIN YALANLANMASI
Ilaglan kullanmak istememenizin nedeni sizde bir ruhsal
rahatsizigin olmadidina dair inanciniz midir ?

18-iLAGLARI KULLANMAYI LUZUMLU GORMEME
Ilaglarinizi kullanmak istememenizin nedeni su anda ilag
kullanmaniza gerek olmadigina dair inancimiz midir?

19-YAN ETKILERININ RAHATSIZLIGI
Ilaglarimizi  kullanmak istememenizin nedeni yan
etkilerinin sizi cok rahatsiz etmesi midir ?

20-HASTANEDE KALMA isTEGI
Ilaglan  kullanmak istememenizin nedeni kendinizi
hastanede ¢ok rahat hissetmenizden mi kaynaklaniyor?

SiZOFRENIDE iLAC TEDAVISI ETKINLIGI OLCEGI

Sayfa 4 / 4
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Ek-4: UKU Yan Etki Degerlendirme Olgegi

l Hastanin Adi, Soyadi: “ Tarih: |

I Hastanin Yasi ve Cinsiyeti: || Degerlendirici: ‘

UKU YAN ETKI DEGERLENDIRME OLCEGI

Nedensel
iliski*

1. RUHSAL YAN ETKiLER

o
[
N
w
o

1.1. Konsantrasyon sorunlari
1.2. Kuvvetsizlik / Halsizlik / Kolay yorulma
1.3. Uyku hali / Sedasyon

1.4. Unutkanhk

1.5. Depresyon

1.6. Gerginlik / i¢ huzursuzlugu
1.7. Uyku Siresinde Uzama
1.8. Uyku Siresinde Azalma
1.9. Riya Gdérmede Artma

1.10. Duygusal Kayitsizlik

2. NOROLOJIK YAN ETKILER
2.1. Distoni

2.2. Rijidite

2.3. Hipokinezi /Akinezi

2.4. Hiperkinezi

2.5. Tremor

2.6. Akatizi

2.7. Epileptik Nobetler

2.8. Paresteziler

3. OTONOMIK YAN ETKILER
3.1. Akomodasyon Bozukluklari
3.2. Artmis Salivasyon

3.3. Azalmis Salivasyon (Adizda Kuruluk)
3.4. Bulanti / Kusma

3.5. Ishal

3.6. Kabizlik

3.7. iseme Sorunlari

3.8. Polilri / Polidipsi

3.9. Ortostatik Bas Dénmesi
3.10. Carpinti / Tasikardi

3.11. Terlemede Artis
*Nedensel Iliski 1- Muhtemel degil 2- Mii

jbooboooooq oooooood) oobooooodaao

[~

gobooboooood ooooooo) boooooooobo
gobooboooood ooooooo) boooooooobo
OO0000000000 ODoooooon ooobooooooo)p -
gobooboooooq Dooooooo) booooooooq) s
o o L O | | T

00000000000 00000000 [Doooooooog
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UKU Yan Etki Degerlendirme Olgegi Sayfal/2
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4.3. Fotosensitivite

4.4. Pigmentasyonda Artis

4.5. Kilo Artisi

4.6. Kilo Kaybi

4.7. Menoraji

4.8. Amenore

4.9. Galaktore

4.10. Jinekomasti

4.11. Cinsel istekte Artma

4.12. Cinsel istekte Azalma

4.13. Ereksiyon Bozuklugu

4.14. Ejekiilasyon Bozuklugu

a- Prematir
b- Gecg

4.15. Orgazm Sorunlari

4.16. Vajende Kuruluk

4.17. Bag Agrisi

a- Gerilim basagns []
b- Migren J
c- Diger O

4.18. Fiziksel Bagimlilik

N1
OO000000000000000000000 0000040 O

0000000000 0000000000000000000f ~
OO000000000000000000000 0000040 O

O000000000000000000000000000 0O
OOoboooooooooooooooooodooddd gp-
Obbboooooogbooooobooboboofddd aps
N O O

4.19. Psikolojik Bagimlihk

*Nedensel Iliski 1- Muhtemel degil 2- Mimkiin 3- Muhtemel

5. YAN ETKiI:ERiN HASTANIN (_SI'JNLUI( PERFORMANSINI ETKILEMESININ
GENEL DEGERLENDIRILMESI
[J 0 Yan etki yok
[0 1 Hastanin performansini etkilemeyen hafif yan etkiler
[0 2 Hastanin performansini orta derecede etkileyen yan etkiler
[ 3 Hastanin performansini belirgin derecede etkileyen yan etkiler

6. DEGERLENDIRMEYI YAPAN
[J 1 Hasta [0 2 poktor

7. SONUC
[] 0 Herhangi birsey yapiilmamasi.
[J 1 Hastanin daha sik degerlendirilmesi, ilag dozunda daha sik degisiklik
yapilmamasi ve/veya yan etkilerin ara sira ilagla tedavisi.
[] 2 ilac dozunun azaltiimasi ve/veya yan etkilerin ilaclarla sirekli tedavisi.
[J 3 ilacin kesilmesi veya diger bir ilagla tedaviye devam edilmesi.

| Hastanin Adi, Soyadi: H Tarih: ‘
| Hastanin Yasi ve Cinsiyeti: H Degerlendirici: ‘
Nt_adensel
4. DiGER YAN ETKiLER 1 3 Iligki*
4.1. Dokuntu
a- Morbiliform L]
b- Petesi ]
c- Urtiker J
d- Psoriatik |
e- Siniflandinimayan []
4.2. Kasinti

UKU Yan Etki Degerlendirme Olgedi Sayfa2/2
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Ek-5: Simpson—Angus Noéroleptiklere Bagli Hareket Bozukluklarini Degerlendirme

Olgegi (SAS)
Agiklamalar

Olgedin sonuc puani, her hasta icin alinan puanlarin toplanip 10’a béliinmesiyle
elde edilir. Tam anlayamadim. Orijinalden kontrol edebilir miyiz?

1. Yiruyls
Hasta yurttilerek muayene edilir. YlrlyUsl, kollarini sallama hareketi,
genel postiirt icin asagidaki puanlardan biri verilir.

0. Normal

1. Hasta ylrirken kollarinin sallanmasi azalmistir.

2. Hastanin kollarinin sallanmasindaki azalmanin yanisira , kollarinda
acikca gorilen rijidite mevcuttur.

3. Hasta, kollarini rijit olarak karin hizasinda tutarak kati bir sekilde
ylrimektedir.

4. Hasta 6ne veya arkaya edimli olarak kambur bir sekilde ayaklarini
sUrldyerek ylurimektedir.

2. Kollarin Durumu
Hasta ve hekim (ya da muayene eden kisi) birlikte, kollarini omuzdan
yukar kaldirirlar ve serbestge yere birakirlar. Normalde kollarin yanlara
dismesi duyulabilir bir ses ¢ikararak olur. Ciddi parkinson sendromu
bulunan hastalarda ise kollar yana yavas olarak diser. Puanlama
asadidaki gibidir:

0. Normal, kollar kuvvetli bir sesle yanlara diser ve hafif sekme olur.

1. Kollarin yanlara dugsmesi hafifce yavaglamistir, yanlara hafifge
duyulan bir sesle deder, hafif sekme olur.

2. Kollarin yana diismesi yavasglamistir, geri sekme yoktur.

3. Dilsme sessiz olur, belirgin derecede yavaslk vardir.

4, Kollar bir dirence karsl adeta tutkallanmis gibi yanlara duger.

3. Omuz Sallama
Hastanin kollari, dirsekten dik agl yapacak sekilde blkullir ve hekim her
iki kolu da su sekilde muayene eder: Bir eliyle hastanin elini tutarken,
diger eliyle hastanin dirsedini kavrar ve st kolu 6ne arkaya ve
humerusu distan gevirerek inceler. Normalden asiri rijiditeye kadar olan
direnci asadidaki gibi puanlar:

Normal.

Hafif rijidite ve direnc vardir.

Orta derecede rijidite ve direng vardir.

Belirgin rijiditeyle birlikte pasif hareket glgligi vardir.

Asiri rijidite ve sertlikle beraber omuz adeta donmus gibidir.

ol el =

4. Dirsek Rijiditesi
Hasta dirsek eklemlerini dik agl yapacak sekilde tutar. Hekim dirsek
eklemine pasif olarak fleksiyon ve ekstansiyon hareketleri yaptirir, ayni

SIMPSON-ANGUS NOROLEPTIKLERE BAGLI HAREKET
BOZUKLUKLARINI DEGERLENDIRME OLCEGI (SAS) Agiklamalar Sayfa1/3
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zamanda hastanin bisepsi kasini inceler ve muayene eder. Bu
hareketlere karsi olan direng puanlanir (disli gark rijiditesi ayrica not
edilir).

Normal.

Hafif rijidite ve direng vardir.

Orta derecede rijidite ve direng vardir.

Belirgin rijiditeyle birlikte pasif hareket glicligl vardir.

Asiri rijidite ve sertlikle birlikte eklem adeta donmus gibidir.

A WNEO

5. Bilek Rijiditesi
Hasta bilek eklemlerini diz bir sekilde tutar. Hekim bilek eklemine pasif
olarak fleksiyon hareketi yaptinr, ayni zamanda hastanin avug igini
inceler ve elle muayene eder. Bu hareketlere karsi olan direnc¢ puanlanir
(disli cark rijiditesi ayrica not edilmelidir).

Normal.

Hafif rijidite ve direng vardir.

Orta derecede rijidite ve direng vardir.

Belirgin rijiditeyle birlikte pasif hareket gigligi vardir.

Asiri rijidite ve sertlikle birlikte eklem adeta donmus gibidir.

B WNEO

6. Bacagin Sarkac Hareketleri
Hasta, muayene masasina bacaklari asagiya sarkacak ve bosta
sallanacak  sekilde oturtulur. Hekim hastanin topugunu tutar, dizi
kismen acilacak sekilde kaldinr ve daha sonra birakarak bacagin
dismesine izin verir. Dismeye karsi olan direng ve sarkag hareketinin
azalmasi asadidaki sekilde puanlanir:

Bacaklar serbestce sarkac hareketini yapmaktadir.
Bacaklarin sarkac hareketi hafif derecede azalmistir.
Sarkag hareketine orta derecede direng vardir.
Sarkag hareketine karsi belirgin direng vardir.
Sarka¢ hareketi tamamen kaybolmustur.

A WNEO

7. Basin Durumu
Hasta muayene masasina sirt tstl yatinlir . Hekim bir eliyle hastanin
basini kaldirir ve daha sonra elini ¢cekerek basi dlismeye birakir.
Normal deneklerde bas masaya dilisecektir. Bu hareket EPS’li hastalarda
gecikecek, ciddi parkinsonizmde ise kaybolacaktir. Boyun kaslari bu
durumda rijittir ve bas muayene masasina degmez. Puanlama asadidaki
gibidir:

0. Bas serbestce dlser ve sesli olarak muayene masasina carpar.

1. Dlismede hafif bir yavaslama vardir; bu basin muayene masasina
diserken cikardigi sesin hafifliginden anlasilir.

2. Disme orta derecede yavaslamistir; bu durum goézle gorilebilir.

3. Bas yavas olarak dulser.

4. Bas muayene masasina ulasamaz.

SIMPSON-ANGUS NﬁROLEPTiK_LERE EAGI.I HAREKET
BOZUKLUKLARINI DEGERLENDIRME OLGEGI (SAS) Agiklamalar Sayfa2/3
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8. Glabella Refleksi
Hastanin goézleri agik olarak ve goéz kirpmadan durmasi istenir. Hekim
hastanin glabella bélgesine sirekli, hizh darbelerle vurur. Hastanin ardi
sira gdz kirpma sayisi puanlanir:

= W o

0-5 Kirpma

6-10 Kirpma

11-15 Kirpma

16-20 Kirpma

21 ve daha fazla kirpma

9. Tremor
Hasta muayene odasinda tekrar yarGtldlir ve bu bélim icin yeniden
muayene edilir. Puanlama:

0. Normal.
1. Parmaklarda acikca gbzlenebilir ve / veya hissedilebilir tremor.
2. Elde tremor veya kollarin spasmodik durusu.
3. Bir veya daha cok ekstremitede direngli tremor.
4. Bltun bedende tremor.
10. Salya

Hekim hastayr konusturarak izler ve adzini acip dilini yukan
kaldirmasini ister. Puanlama asagidaki gibidir:

0.
1. Hastanin agzi acik, dili yukaridayken agzinda goéllenen asiri salya

4.

Normal.

vardir.

2. Asin salya vardir ve ara sira konusmayi engellemektedir.
i

Asir salya vardir ve bunun sonucunda konusma zorlukla
olmaktadir.
Acikca salya akmaktadir.

SIMPSON-ANGUS NOROLEPTIKLERE BAGLI HAREKET
BOZUKLUKLARINI DEGERLENDIRME OLGEGI (SAS) Agiklamalar Sayfa3/3



Ek-6: Barnes Akatizi Olgegi (BARS)

| Hastanin Adi, Soyadi: H Tarih:

| Hastanin Yasi ve Cinsiyeti: “ Degerlendirici:

BARNES AKATizi OLCEGI (BARS)

Hasta otururken ve ayakta dodal konusma sirasinda gézlenmelidir, her bir pozisyon
icin en az iki dakika gerekir. Diger durumlarda gézlenen belirtiler de, 6rnegdin serviste
herhangi bir faaliyet yaparken ortaya cikanlar , ayrica degerlendirilmelidir. Ardindan,
oznel fenomenler dogrudan sorgulamayla ortaya cikariimahdir.

1. NESNEL (OBJEKTIF) (0-3)

0 = | Normal, genellikle kol ve bacaklarda huzursuz hareketler

1 = | Karakteristik huzursuz hareketlerin; otururken ayaklar ve bacaklarin yerinde
duramamasi ya da bir bacagin sallanmasi ve/veya ayaktayken yerinde sayma
hareketleri veya bir nokta lzerinde yurime vardir fakat, hareketler gozlenen
zamanin yarisindan daha az bir zamanda bulunur.

2 = | Gozlenen fenomen 1. maddede tarif edildigi gibidir fakat, hareketler gdzlenen
zamanin en az yarisi kadar bir zamanda bulunur.

3 = |Hasta go6zlenen siire boyunca surekli olarak karakteristik huzursuz hareketler ile
mesguldiir ve/veya oturur durumda kalamaz veya ayaktayken ylriimeden ya da
adimlamadan duramaz

OZNEL (SUBJEKTIF)

2. HUZURSUZLUGUN FARKINDA OLMAK (0-3)

ic huzursuzlugu yoktur

Spesifik olmayan ic huzursuzludu hissi

Ni= O
n

Hasta bacaklarini hareket ettirmeden tutamayacadinin farkindadir veya
hareketsiz durmasi istendiginde, ayaklarini hareket ettirme istedi ve/veya ig
huzursuzlugu yakinmalar artar

3 = |Hasta ¢ogu zaman hareket etmek igin yodun bir zorlanma hissettiginin ve/veya
ylrimek ya da adimlamak icin kuvvetli bir arzu duydugunun farkindadir

3. HUZURSUZLUGA BAGLI RAHATSIZLIK (0-3)

= | Rahatsizlik yoktur

Hafif

Orta

1]

WiN =[O
I

= | Siddetli

Barnes Akatizi Olgedi Sayfal/2
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| Hastanin Adi, Soyad: | Tarin:

| Hastanin Yasi ve Cinsiyeti: || Degerlendirici:

4. AKATIZININ AYRINTILI KLINIK DEGERLENDIRMESI (0-5)

Yok. Huzursuzlugun farkinda olduguna dair bir belirti yoktur. I¢ huzursuziugu ya
da ayaklarini hareket ettirmek icin zorlantilh bir arzu duyduguna dair 6znel bir
aciklama olmadi§i halde karakteristik akatizi hareketleri varsa, pstdoakatizi
olarak siniflandirniimalidir.

Kuskulu. Spesifik olmayan ic gerilimi ve huzursuz hareketler.

Hafif akatizi. Hareketsiz durmasi istendiginde kotllesen ayaklardaki
huzursuzlugun ve/veya ig huzursuziugunun farkinda olma. Huzursuz hareketler
vardir. Fakat akatizinin karakteristik huzursuz hareketlerinin gézlenmesi
gerekmez. Bu durum rahatsizlik yaratmaz va da cok az rahatsizlik yaratir.

Orta derecede akatizi. Yukarda hafif akatizide tarif edildigi gibi huzursuzlugun
farkindadir ve buna ek olarak ayaktayken yerinde sayma hareketleri gibi
huzursuz hareketler bulunur. Hastalar bu durumu rahatsiz edici bulurlar.

Belirgin akatizi. Yurimek ya da adimlamak icin zorlu bir arzu iceren 6znel bir
huzursuzluk. Bununla birlikte, hasta en az bes dakika oturur durumda kalabilir.
Durum acikca rahatsiz edicidir.

Siddetli akatizi. Hasta cogunlukla bir asag bir yukari gezinmek igin kuvvetli bir
zorlanma tanimlar. Birkag dakikadan fazla oturamaz ya da yatamaz. Yodun
huzursuzluk ve uykusuzluk ile birlikte sirekli huzursuzluk hali.

Barnes Akatizi Olgegi Sayfa2/2



117

Ek-7: Anormal istemsiz Hareketler Olgegi (AIMS)

[ Hastanin Adi, Soyadi: H Tarih: |

| Hastanin Yas1 ve Cinsiyeti: || Degertendirici: |

ANORMAL ISTEMSiZ HAREKETLER OLCEGI (AIHO)
ABNORMAL INVOLUNTARY MOVEMENT SCALE (AIMS)

Direktifler: Derecelendirmeyi 0 : Hig yok

yapmadan énce muayene 1 : Minimal, normalin Gst sinin
yonteminin timund inceleyiniz, 2 : Hafif

gozlenen belirtilerden en siddetli 3: Orta

olani isaretleyiniz. 4 : Siddetli

1. Yiiz Ifade Kaslan
Ornek: Aln, gbz kapaklar, periorbital alan ve yanaklarn|0 |1 |2 (3|4
hareketleri; géz kirpma, gilimseme, yiiz burusturma

v0z 2. Dudaklar ve agiz gevresi
VuE Ornek: Adiz burugturma, dudak bilkkme, adiz sapirdatma gibi 0]1/2]3/4
AGIZ 3. Cene 0(1(2(3 4
HAREKETLERI | Ornek: Isirma, disleri sikma, adiz agma, yan hareketler
4. Dil
Yalnizca adiz igi ve adiz disi hareketlerdeki artmayi 01|23 |4

derecelendiriniz, hareketleri yapabilme yetersizligini dedgil
5. Ust kisim (Kollar, el bilekleri, eller,

parmaklar)
Koreik hareketler (hizli, amagsiz, diizensiz, kendilijinden
KoL (:vlgr:elar),aa:aetf:eﬁl:‘la hgrekét?er?3zva;ud§z:nsiz,ek:rn'?as:jke, yilanvari (1121314
VE olanlar) derecelendirilir. Tremor dahil EDILMEZ (yani
BACAK tekrarlayici, dizenli ve ritmik olanlar).
HAREKETLERI | 6. Alt kisim (Bacaklar, dizler, ayak bilekleri
ve parmaklar) ol1l2/3]a

Ornek: Dizlerin disa hareketi, ayak vurma, disik topuk,
ayaklarin kivrilmasi, carpik basma gibi.
= 7. Boyun, omuzlar, kalcalar
GOVDE Ornek: Sallanma, kivrilma, kivranma, pelvis doniklugi gibi 0123
HAREKETLERI ’ ! ! !

F

8. Anormal hareketlerin siddeti Hig yok, normal
Minimal

Hafif

Orta

Siddetli

9. Anormal hareketlerden dolay: beceri kaybi :'Iil*r’::l normal

Hafif

Orta
GENEL Siddetli

YARGI 10. Hastanin bu anormal hareketlerin farkinda ZZE;I'”"E'
olup olmad|§| Farkinda,
Yalnizca hastanin bildirimini dederlendiriniz. sikintida dedgil
Farkinda, hafif
sikintida
Farkinda, orta
sikintida
Farkinda,
siddetli sikintida
11. Halen dis ve / veya dis protezi ilgili bir Hayir 0
- sorunu var m?
DIS Evet 1
DURUMU

O (A WNHEOBWNEO

12, Hasta genellikle dis protezi mi kullanir? Hayir 0
Evet 1

Toplam Sayi: :|

Anormal istemsiz Hareketler Olcedi Sayfal /1



Ek-8: Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi (PANSS)
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POZITiF BELIRTILER ALTOLCEGI

P1. Sanrilar

P2. Dislince Daginikhgi

P3. Varsanilar

P4. Taskinhk

P5. Blyuklik Duygulari

P6. Slphecilik Kotulik Gorme

RIRR|IR(R|R|[R
NIN[NINININN
wWlwlwlw wlw|w
I N R R

P7. Dismanca Tutum

vuiuiuiuiu|iuo|un

[ NN NN RN RN N N e
NN (N (N N N

NEGATIF BELIRTILER ALTOLCEGI

N1.Duygulanimda Kintlesme

N2. Duygusal ice Cekilme

N3. iliski Kurmada Guigliik

RR| k|-
N NN N
wlw|lw|w
Ee R

N4. Pasif/Kayitsiz Bicimde Kendini
Toplumdan Cekme

(S B NC, RNC, RN, |

(e RN N Ne)Nie)}
NN (N

=
N
w

N5. Soyut Distinme Gucligi

(6]

)]
~N

N6. Konusmanin Kendiliginden ve 1 2
Akici Olmasinin Kaybi

N7. Stereotipik Dislince 1 2 3 4

GENEL PSiKOPATOLOJI ALT OLCEGI

G1. Bedensel Kaygi

G2. Anksiyete

G3. Sugluluk Duygulari

G4. Gerginlik

G5. Manyerizm ve Viicut Durusu

G6. Depresyon

G7. Motor Yavaglama

G8. Is Birligi Kuramama

G9. Olagan Disi Diisiince icerigi

G10. Yonelim Bozuklugu

G11. Dikkat Azalmasi

G12. Yargilama ve i¢gorii Eksikligi

G13. irade Bozuklugu

G14. Dirtu KontrolstizlGgu

RIRRIRRIRIRIR RIR|R|[R[R|R|R

G15. Zihinsel Asiri Ugras

NINININININININININININININDNDN
WW W wwww wwfw wwfwlwlw|w
LN R R N R L R R N N

[

G16. Aktif Bicimde Sosyal Kaginma

vuiuiuuiuiuuiuiviwumigioomioiolov

[N NN RN RN NN RN RN NN NN RN RN NN N NRe)NiNe)]
NN (VNN (NN N N (N N N NN (YN N Y

1: Yok, 2: Cok Hafif, 3: Hafif, 4: Orta, 5: Orta/Agir, 6: Agir, 7: Cok Agir
Puanlama

Pozitif Belirtiler: Negatif Belirtiler: Genel Psikopatoloji:

TOPLAM:
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Ek-9: Ornek ilag Egitim Brosiirii

Seroquel® XR Uzatilmis Salimh Tablet ...... mg

ETKEN MADDE Ketiapin
DOZ VE UYGULAMA
SIKLIGI
ILAC";;ESGI VE Seftali renkli yuvarlak tablet
UYGULAMA YOLU | Agizdan uygulanir. Bir bardak su ile tok karnina yutulur.

BU iLACI NE iCIN
KULLANIYORUM?

Tedavinizin bir pargasi veya duygudurum diizenleyicisi
olarak kullaniyorsunuz.

EN SIK
KARSILASILABILEN
ISTENMEYEN
ETKILER

Hafif bas agrisi veya uyku bozuklugu goriilebilir.
istenmeyen bir etki ile karsilastiginiz takdirde doktorunuz
ile irtibata geginiz.

ALDIGIM DIiGER
iLAC YA DA
BESINLERLE

ETKILESIR Mi?

Herhangi bir ilaci (bitkisel {iriinler ve vitaminler de dahil)
kullanmadan 6nce Doktorunuza veya Eczaciniza danisiniz.

BiR DOZ ALMAYI
UNUTURSAM NE

Unuttugunuz dozu hatirlar hatirlamaz aliniz, ancak bir
sonraki dozunuzu almaniza az bir zaman kaldiysa,
unuttugunuz dozu atlayip normal zamaninizda ilacinizi
aliniz. Doktorunuz belirtmedigi miiddetgce ASLA iki dozu

YAPMALIYIM? birlikte kullanmayiniz. Doktorunuza ya da Eczaciniza
danisiniz.
1)Doktorunuz tavsiye etmedikge bu ilaci aniden
kesmeyiniz.
2) Sersemlik hali yapabilir ve alkol ile etkilesime girebilir.
UYARILAR Arag siirerken dikkatli olunuz. Dikkat gerektiren alet veya

makina kullanmayiniz.

3) Aniden ayaga kalktiginizda bas donmesi yapabilir.
Doktor veya Eczaciniza daniginiz.

4) Ezmeyiniz, kirmayiniz ve ¢ignemeyiniz.

Hacettepe Universitesi Hastaneleri Klinik Eczacilik Birimi
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Ek-10: Etik Kurul izin Belgesi

T
HACETTEPE UNIVERSITESI
Girigsimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu

Say1 : 16969557 — O\
Konu : ARASTIRMA PROJESI DEGERLENDIRME RAPORU

Toplant1 Tarihi : 11 EKIM 2016 SALI

Toplanti No :2016/20
Proje No : GO 16/603 (Degerlendirme Tarihi : 27.09.2016)
Karar No : GO 16/603-24

Universitemiz Eczacilik Fakiiltesi Klinik Eczacilik Anabilim Dal1 6gretim elemanlarindan Dr.
Ecz. Ayge CELIKER’ in sorumlu aragtirmaci oldugu, Yrd. Dog. Dr. Sertag AK, Ogr. Gor. Dr.
Seref Can GUREL ve Dr. Ebru TURGUT ile birlikte calisacaklari, Ecz. Nadir YALCIN® in
yiiksek lisans tezi olan, GO 16/603 kayit numarali ve “Sizofreni Tanisi Alnus Hastalara
Taburculuk Déneminde Ila¢ Tedavisine Uyuncunu Artirmaya Yonelik Olarak Verilen Ilag
Egitiminde Eczacimin Rolii” baghkl proje Onerisi arastirmanin gerekge, amag, yaklagim ve
yontemleri dikkate alinarak incelenmis glup, etik agidan uygun bulunmustur,

1.Prof. Dr. Sevda F. MUFTUO (Baskan) 10 Prof. Dr. Oya Nuran EMIROGLU (Uye)

(Uye) 11 Yrd. Dog. Dr. Ozay GOKOZ (7 (Uye)

P
i
3. Prof, Dr. M. W& SARA (Uye) 12. Dog. Dr. Gézde GIRGIN W (Uye)

4. Prof. Dr. Nec (Uye) 13. Dog. Dr. Fatma Visal OKU

2. Prof. Dr. Nurten AKARSU

~(Uye)

) < (Uye)
10~

5. Prof. Dr. Hatice Dogan BUZOGL (Uye) 14.Yrd. Dog. Dr. Can Ebru KU

6. Prof. Dr. R. Koksal OZGUL (Uye) 15. Yrd. Dog. Dr. H. Hiisrev P RNA%():E)
s,

7. Prof. Dr. Ayse Lale DOGAN (Uye) 16. Ogr. Gér. Dr. Miige DEMIR mye)

[ZINLI ) ) y .

8. Prof. Dr. Elmas Ebru YALCIN (Uye) 17. Ogr. Gér. Meltem SENGELEN / ”." e)

9. Prof. Dr. Mintaze Kerem GUNE%W] 18. Av. Meltem ONURLU

Hacettepe Universitesi Girigimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu Ayrmﬁlf Bilgi igin:
06100 Sthhiye-Ankara
Telefon: 0 (312) 305 1082 » Faks: 0 (312) 310 0580 « E-posta: goetik@hacettepe.edu.tr
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9. 0ZGEGCMIS

Bireysel Bilgiler

Adi Soyadi: Nadir YALCIN

Dogum yeri — Tarihi: Diyarbakir — 08/06/1991

Uyrugu: Tirkiye Cumhuriyeti

iletisim Adresi: Fakiilteler Mah. Yazgan Sk. No: 34/5 Cebeci/ANKARA
Telefon: 0535 684 93 00

Egitim

Yiksek Lisans Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
2015 - Klinik Eczacilik Anabilim Dali

Lisans Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
2010-2015

Ortadgretim Rekabet Kurumu Anadolu Lisesi

2005 —-2009

Mesleki Deneyim
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Dicle Universitesi Hastaneleri Eczanesi, Diyarbakir, 2014 — Stajyer
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Bilimsel Faaliyetleri

Ulusal Kongrelere Kabul Edilen Poster Bildirileri
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Kongresi, 23-27 Mart 2017, Dalaman

Yalgin N, Turgut E, Ak S. Elektro Konviilsif Tedavi Stirecinde Kullanilan
Antiepileptik Ajanlar Tedavi Stirecini Etkiliyor mu? (S6zlG Sunum). 21.
Tirkiye Psikiyatri Dernegi (TPD) Yillik Toplantisi ve Klinik Egitim
Sempozyumu, 19-22 Nisan 2017, Belek
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Presentation). 46" ESCP Annual Symposium on Clinical Pharmacy, 9-11
October 2017, Heidelberg, Germany

o Surmelioglu N, Kelleci-Cakir B, Yalcin N, Demirkan K. Clinical Pharmacy
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