Tip Arastirmalar: Dergisi: 2012: 10 (2): 45-53

T AD

ARASTIRMA

Sizofreni hastalarinda antipsikotik tedavinin serum
kortizol ve DHEA-S diizeylerine etkisi

Osman Yildirim', Orhan Doganz, Murat Semiz’, Ridvan Firat*

]Szrnak Devlet Hastanesi, Psikiyatri Klinigi, Sirnak, Tiirkiye

2Cumhuriyet Universitesi, Tip Fakiiltesi, Psikiyatri AD, Sivas, Tiirkiye

3Cumhuriyet Universitesi, Tip Fakiiltesi, Psikiyatri AD, Sivas, Tiirkiye

*Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyokimya AD, Istanbul, Tiirkiye

Ozet

Sizofreni  tedavisinde antipsikoptik ilaclar
tedavinin temelini olusturmaktadir. Bu ilaglarin
antipsikotik etkilerinin dopamin sistemi ile iliskili
oldugu kabul edilmekle birlikte, basta serotonin
olmak iizere diger norotransmitterlere olan
etkilerinin de antipsikotik etki ve yan etki
profillerinde oOnemli oldugu diisiiniilmektedir.
Kortizol salgi ve metabolizmasinda ailesel ve
genetik etkenlerin etkisinin olduguna iliskin baz
bilgiler vardir. noéroaktif steroid olmasinin yani
sira, antiglukokortikoid etkisi ile de psikiyatrik
bozukluklarda rol oynayabilmektedir.
Calismalarda  antipsikotik tedavinin serum
kortizol ve DHEA-S diizeylerine olan etkileri ile
ilgili olan bilgiler degisiklik gostermektedir. Biz
bu calismada sizofreni tedavisinde kullanilan
antipsikotik ilaclarin serum kortizol ve serum
DHEA-S diizeylerine olan etkilerini arastirmayi
amacladik.

Calismada 60 sizofreni hastasi once antipsikotik
tedavi alip almamalarina goére ardindan tedavi
alanlar  kullandiklar1  antipsikotiklere gore
gruplandirilarildi.  Hasta  grubunun serum
kortizol ve DHEA-S diizeyleri 60 kisiden olusan
saghklh kontrol grubunun serum Kkortizol ve
DHEA-S diizeyleri ile karsilastirildi.
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Hasta grubunun serum kortizol ve DHEA-S
diizeylerinin kontrol grubundan istatistiksel
olarak anlaml diizeyde yiiksek oldugu saptandi
(p<0.05). Antipsikotik tedavi alan hasta grubu ile
antipsikotik tedavi almayan hasta grubu arasinda
serum kortizol ve DHEA-S diizeyleri acisindan
istatistiksel olarak anlamh bir fark yoktu. Tipik
antipsikotik tedavi alan grup ile atipik
antipsikotik tedavi alan hasta grubu arasinda
serum kortizol ve DHEA-S diizeyleri acisindan
istatistiksel olarak anlamh bir fark yoktu. Atipik
antipsikotik tedavi alan hasta grubu da Kkendi
aralarinda incelendiginde alt gruplar arasinda da
serum kortizol ve DHEA-S diizeyleri acisindan
istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktu.

Hastalardaki serum kortizol ve DHEA-S
diizeylerindeki bu yiiksekligin hastaligin
fizyopatolojisi ile iliskili olabilecegi diisiiniildii.

Anahtar kelimeler: Sizofreni, antipsikotik tedavi,
kortizol, DHEA-S

The effects of antipsychotic drugs on the
serum cortisol and DHEA-S levels in
schizophrenia

Abstract

Antipsychotic drugs are the basis of the tratment
of schizophrenia. Although their antipsychotic
effects are related with dopamin, their effects on
other neurotransmitters, firstly on serotonin, are
suggested to be important in the antipsychotic
and advers effect profiles. There are some studies
on the cortisol release and metabolism effects of
familial and genetic properties. DHEA-S plays an
important role in psychiatric disorders with its
neuroactive steroid structure and
antiglucocorticoid effects. There are controversial
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results about the effects of antipsychotic
treatment on serum cortisol and DHEA-S levels.
In this study, we aimed to investigate the effects
of antipsychotic drugs on the serum cortisol and
DHEA-S levels.

Sixty schizophrenia patients are included and
grouped according to their antipsychotic
treatment properties and their serum cortisol
and DHEA-S levels were compared with sixty
healthy control group serum levels.

The serum cortisol and DHEA-S levels were
significantly higher compared with control group
(p<0.05). There was not any significant difference
of serum cortisol and DHEAS levels between the
patient groups that take antipsychotic drug
treatment or not. Also there was no significant
difference of serum cortisol and DHEA-S levels
between the typical and non typical antipsychotic
drug treatment. When atypical psychotic
treatment sub groups are compared, there was no
significant diffence between them.

In conclusion, the elevated serum cortisol and
DHEA-S in the patient group thought to be
related with the physiopathology of schizoprenia.

Key words: Schizophrenia, antipsychotic treatmet,
cortisol, DHEA-S

Sizofreni, bircok diislince ve davranig
bozukluguna neden olan, beyin yapisi, fizyoloji

ve kimyasinda bircok degisikliklerin oldugu
psikiyatrik bozukluklardan biridir (1). Cesitli
calismalarda sizofreninin yasam boyu
yaygmligt (prevalansi)) % 0.1-1 arasinda
degismekte, ortalama % 0.5-1 olarak kabul
edilmektedir (1).

Sizofreni tedavisinde antipsikoptik ilaglar
tedavinin  temelini  olusturmaktadir  (2).
Antipsikotik ilaglar etkilerini mezolimbik-
mezokortikal sistemdeki dopamin reseptorleri
iizerinden gostermektedir 3). Klasik
antipsikotik ilaclarin terapotik etkileri, dopamin
D, reseptdr antagonizmasi Ozelliklerine bagl
olarak ortaya c¢ikar. Bu etki dopaminerjik
yolaklar iizerinde segicilik gdstermez (4-
6).Atipik antipsikotikler ~ gdrece klasik
antipsikotiklere gore daha az D, reseptdr
antagonizmas1  yaparken, diger dopamin
reseptorlerine, serotonin reseptorlerine ve
¢esitli norotransmitterlere de etki etmektedir.
Bu ilaglarin antipsikotik etkilerinin dopamin
sistemi ile iligkili oldugu kabul edilmekle
birlikte, basta serotonin olmak iizere diger
norotransmitterlere  olan  etkilerinin  de
antipsikotik etki ve yan etki profillerinde
onemli oldugu diisiiniilmektedir (5-8).

HPA ekseninin salgilar1 stres, hiicre igci
elektrolit dengesi, glukojenez ve duygulanim
bozukluklart gibi bir¢ok patolojide dnemli rol

oynar. (9). Kortizol hipofiz 6n lobundan salinan
ACTH ile kontrol edilir. Ister fiziksel, ister
norolojik olsun, hemen her tip stres ACTH
salgilanmasini biiyiik 6l¢iide artirir. Hemen her
tip travma, enfeksiyon, asir1 sicak-soguk, ates,
elektrokonvulsif tedavi, uzamis zorlu egzersiz,
hipoglisemi, norepinefrin ve diger
sempatomimetik ilaglarin enjeksiyonu, cerrahi
operasyonlar, deri altina nekrotizan maddelerin
enjeksiyonu, hemen her tiir yipratici hastalik
kortizol serbestlesmesini artirir (10).

DHEA (Dehidroepiandesteron) ve DHEA-S
(Dehidroepiandesteronsiilfat), kolesterolden
sentezlenerek  adrenal  bezden  salgilana
steroidlerdir  (11,12). Beyin hiicrelerinde
DHEA-S DHEA’dan daha potent bir ajan olarak
bilinir. Iki ajan da beyinde GABA (Gamma
aminobiitirik asit) antagonisti olarak etki
etmektedir (13). DHEA-S, NMDA (N-Metil-D-
aspartik asit) ve GABA reseptorleri ile etkilesen
bir nodroaktif steroiddir (14,15). Bununla
beraber DHEA-S, DHEA ile birlikte sigma
reseptorlerine baglanmaktadir. Bu reseptorler
iyon kanali 0zelligine sahip olup noronal
uyarilmay1 ve plastisiteyi diizenlemektedir. Bu
ozellikleri ile ndroprotektif bir ajan olarak
gorev  yapmaktadirlar  (16-19). DHEA-S
noroaktif  steroid olmasinin  yani  sira,
antiglukokortikoid etkisi ile de psikiyatrik
bozukluklarda rol oynayabilmektedir (20).

Bir¢ok psikiyatrik bozuklugun etiyoloji ve
patogenezinde HPA (Hipotalamo-hipofizer-aks)
eksenindeki anormallikler  merkezi rol
oynamaktadir  (21). Hiperkortizolemi ile
seyreden Cushing Sendromunda psikiyatrik
belirtilerin sik goriilmesi ve disaridan verilen
steroid tedavisinin duygulanim bozukluklarina
yol agmasi gibi nedenlerle bu konudaki
aragtirmalar  artmistir  (22). Sizofrenide
Deksametazon Supresyon Testi (DST)
kullanilarak HPA eksenindeki islev bozuklugu
bir¢ok c¢aligmada gosterilmistir (23,24). Bir
caligmada (25) sizofreni hastalarinda HPA
eksen bozuklugunu gosterilmis ve bu patoloji
serotonin sistemindeki anormallikle
iligkilendirilmistir. Sizofreni tedavisinde
kullanilan ve serotonin reseptorlerini de
etkileyebilen bazi antipsikotiklerin tedavide
etkili olmasinin yani sira, bu tedavi ile sizofreni
hastalarindaki kortizol diizeylerinin
diismesi(26), bu varsayimi destekler gibi
gorinmektedir. Bazi g¢aligmalarda kortizol ve
DHEA-S diizeyinin antipsikotik tedaviden
etkilenebilecegi bildirilmisken (27-29) bazi
caligmalarda ise boyle bir etkilenmenin
olmadigt gosterilmigtir (30,31). Baska bir
calismada antipsikotik tedavi alan ve almayan
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gruplar arasinda serum kortizol diizeyi
agisindan anlamli bir fark olmadigi, bu nedenle
antipsikotik ilaglarin serum kortizol diizeyini
etkilemedigi bildirilmistir.

Biz bu c¢alismada sizofreni tedavisinde
kullanilan antipsikotik ila¢larin serum kortizol
ve serum DHEA-S diizeylerine olan etkilerini
arastirdik. Tipik antipsikotikler ile atipik
antipsikotiklerin ve her bir antipsikotik
molekiiliiniin bu hormanlarin diizeylerine olan
etkilerini de inceledik.

Gerec¢ ve Yontem

Hastalar

Calismaya Cumbhuriyet Universitesi Tip
Fakiiltesi Psikiyatri Poliklinigi’ne 2009 yili
icinde basvuran 31’1 erkek ve 29’u kadin,
toplam 60 sizofreni hastasi alindi. Kontrol
grubu ise 30’u erkek 30’u kadin olan toplam 60
saglikli ve goniilli bireylerden olusturuldu.
Calisma igin yerel etik komiteden izin alind1 ve
caligmaya alinan tiim bireylerden, ¢alismanin
sekli ve amaci ayrintili sekilde anlatildiktan
sonra imzal1 bilgilendirilmis olur alindi.
Calismaya alinan tiim bireylerle Diagnostic and
Statistical Manuel of Mental Disorders-IV
(DSM-1V) tami Oolgiitlerine gore tani amagl
psikiyatrik goriisme yapildi. DSM-IV Eksen I
tanilarinin  konulmasi igin gelistirilmis yari
yapilandirilmis bir klinik goriisme o6lgegidir.
Tirkce g¢evirisi Koroglu ve arkadaslari
tarafindan yapilmistir (32). Hasta grubunda
sizofreni tanisinin dogrulanmasi ve sizofreni alt
tipinin  belirlenmesi, diger gruplarda da
psikiyatrik hastaligin olmadiginin dogrulanmasi
DSM-IV  tam1  Olgiitlerine  gore  yapilan
psikiyatrik goriisme ile gergeklestirildi. Hasta
grubuna ayrica Kisa Psikiyatrik Degerlendirme
Olgegi (KPDO) uygulandi. KPDO, sizofrenide
ve diger psikotik bozukluklarda psikotik ve bazi
depresif belirtilerin siddetini ve degisimini
dlgmek icin kullanilmaktadir. KPDO &lgegi 18
maddeden olusur ve puanlamada 15-30 minér
sendromu, >30 puan ise major sendromu
gosterir. Overall ve Gorham (33) tarafindan

gelistirilmistir. Ulkemizde gecerlilik
vegiivenirlilik ¢calismasi Soykan (34) tarafindan
yapilmistir.

Calismaya  alinanlarin  sosyodemografik

bilgileri, sizofreni grubunda hastalik siiresi ve
siddeti ile ila¢ kullanma bilgileri kaydedildi.
Hasta grubunda sizofreni disinda bir hastaligin
olmamasina, antipsikotik tedavi almakta
olanlarda ilag dozunun son 2 aydir sabit
olmasina, ve aktif psikotik bulgu olmamasina

dikkat edildi. Kortizol diizeyini etkileyen
Ostrojen igeren ila¢ veya benzodiazepin grubu
ila¢ kullanan hastalar ¢alismaya alinmadi.

Hasta grubu kullandiklar1 antipsikotik ilaglara
gore; tipik antipsikotik ila¢ kullanan grup ve
atipik antipsikotik ila¢ kullanan grup ve ilag
kullanmayan grup olmak tizere 3 gruba ayrildi.
Atipik antipsikotik ila¢ kullanan grupta kendi
arasinda kullandiklar1 atipik antipsikotik ilacin
olanzapin, ketiapin, risperidon veya amisiilpirid
olmasina gore 4 alt gruba ayrildi.

Biyokimyasal Analizler

Serum kortizol ve DHEA-S diizeyleri
Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Niikleer
Tip Anabilim Dali Laboratuvarinda olguldi.
Gruplara kan Ornegi alinmadan once agir
fiziksel aktivite yapmamalar1 gerektigi anlatildi
ve kan Ornekleri sabah 08.00-09.00 saatleri
arasinda alindi.

Istatistiksel Analiz

Gruplarda sosyodemografik ozellikler
agisindan farkliliklarin degerlendirilmesinde ki-
kare testi, gruplar arasindaki farklarin
degerlendirilmesinde ise tek yonlii varyans
analiz ve post ANOVA testler olan Tukey B ile
Scheffe testleri kullanildi.

Bulgular

Sizofreni hastalarinin (n=60) yas ortalamasi
36.3149.49 yi1l iken kontrol grubunun (n=60)
yas ortalamasi ise 37.30+£9.94 yil idi. Calisma
gruplarinin sosyodemografik ozellikleri
Tablo1’de 6zetlenmistir.

Calismada gruplar arasinda cinsiyet, medeni
durum ve egitim  diizeyleri  acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05).

Sizofreni hastalik siiresi ortalama 9.1+£3.2 yil
idi. Sizofreni tipi olarak 35 paranoid tip
(%58.3), 8 dezorganize tip (%13.3), 12
farklilasmamis tip (%20.0) ve 5 rezidiiel tip
(%8.3) bulunuyordu. Hastalarin ortalama KPDO
skoru 18.0+5.4 olarak degerlendirildi.
Hastalardan tipik antipsikotik kullanan grupta
12 hasta (% 20), atipik antipsikotik kullanan
grupta 37 hasta (% 61.66) ve ilag kullanmayan
grupta 11 hasta (% 18.33) wvardi. atipik
antipsikotik kullanan grubun alt gruplarindaki
olanzapin alt grubunda 10 hasta (%16.66),
ketiapin alt grubunda 8 hasta (%13.33),
risperidon alt grubunda 13 hasta (%21.66) ve
amisiilpirid alt grubunda ise 6 hasta (%10)
vardi.
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Tablo 1. Calisma gruplarinin sosyodemografik ozellikleri

Sizofreni grubu Kontrol grubu
(n=60)

Yas (yil), Ort=SD 34.17+9.6 37.53+10.10
Cinsiyet, n (%)

Kadin 12 (40.0)

Erkek 18 (60.0)
Medeni durum, n (%)

Evli 20 (66.7)

Bekar 11 (36.7) 8 (26.6)

Bosanmisg 2 (6.7)
Egitim durumu, n (%)

Ilkokul 6 (20.0) 8(26.7)

Ortaokul 4 (13.3) 3 (10.0)

Lise 9 (30.0) 10 (33.3)

Universite 11 (36.7) 9 (30.0)

16,57

161

15,51

151

14,51

14

Olanzapin

Ketiapin

Risperidon

@ KORTizOL

Amisiilpirid

Sekil 1. Dort atipik antipsikotik arasinda serum kortizol diizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi(p>0.05).

Hasta grubunun serum kortizol diizeyi
15.5145.02 pg/dL olarak bulunurken, kontrol
grubunun 10.69+4.65 pg/dL olarak bulundu.
Serum kortizol diizeyleri hasta ve kontrol grubu
arasinda karsilastirildiginda; hasta grubunun
serum kortizol diizeylerinin kontrol grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
oldugu tespit edildi (p<0.05).

Antipsikotik tedavi alip almama agisindan
gruplar ele alindiginda; antipsikotik tedavi alan
hasta grubunun ortalama serum kortizol diizeyi
15.60+£5.1 pg/dL antipsikotik tedavi almayan

hasta grubunun ortalama serum kortizol diizeyi
14.96+5.28 pg/dL olarak bulundu. Bu 2 grup
arasinda serum kortizol diizeyleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi
(p>0.05).

Tipik antipsikotik tedavi alan hasta grubunun
ortalama serum kortizol diizeyi 15.49+5.84
pg/dL iken atipik antipsikotik tedavi alan hasta
grubunun ortalama serum kortizol
diizeyil5.694+4.80 pg/dL idi. Bu 2 grup arasinda
serum kortizol diizeyleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).
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Sekil 2. Dort atipik antipsikotik arasinda serum DHEA-S diizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi(p>0.05).

Atipik antipsikotik tedavi alan hasta grubu
kullandiklar1 atipik  antipsikotige gore
incelendiginde olanzapin alt grubunun ortalama
serum kortizol diizeyi 16.37£6.07 pg/dL,
ketiapin alt grubunun ortalama serum kortizol
diizeyi 16.15+4.32 pg/dL, risperidon alt
grubunun ortalama serum kortizol diizeyi
15.64+4.69 pg/dL ve amisiilpirid alt grubunun
ortalama serum kortizol diizeyi 15.08+4.04
pg/dL idi. Bu 4 alt grup arasinda serum kortizol
diizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmadi (p>0.05) (Sekil 1).

Hasta grubunun serum DHEA-S diizeyi
280,23+168.34 png/dL  olarak belirlenirken,
kontrol grubunda ise bu deger 190.36+103.48
pg/dL  olarak  bulundu. Serum DHEA-S
diizeyleri istatistiksel olarak ele alindiginda
hasta grubunun degerlerinin kontrol grubuna
gore anlamli derecede yiiksek oldugu goézlendi
(p<0.05).

Antipsikotik tedavi alip almama agisindan
gruplar ele alindiginda; antipsikotik tedavi alan
hasta grubunun ortalama serum DHEA-S diizeyi
297.59+173.39 png/dL  antipsikotik tedavi
almayan hasta grubunun ortalama serum
DHEA-S diizeyi 193.68+91.82 ug/dL olarak
bulundu. Bu 2 grup arasinda serum DHEA-S
diizeyleri acisindan istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmadi (p>0.05).

Tipik antipsikotik tedavi alan hasta grubunun
ortalama serum DHEA-S diizeyi 217.70+£134.44
pg/dL iken atipik antipsikotik tedavi alan hasta
grubunun ortalama serum DHEA-S dizeyi
326.24+180.14 pg/dL idi. Bu 2 grup arasinda
serum DHEA-S diizeyleri agisindan istatistiksel
olarak anlaml1 bir fark saptanmadi (p>0.05).

Atipik antipsikotik tedavi alan hasta grubu
kullandiklar1 atipik  antipsikotige gore

incelendiginde olanzapin alt grubunun ortalama
serum DHEA-S diizeyi 314.73+181.01 pg/dL,
ketiapin alt grubunun ortalama serum DHEA-S
dizeyi 299.99+190.30 pg/dL, risperidon alt
grubunun ortalama serum DHEA-S diizeyi
334.95+£184.33 png/dL  ve amisiilpirid alt
grubunun ortalama serum DHEA-S diizeyi
361.574£198.44 pg/dL idi. Bu 4 alt grup
arasinda serum DHEA-S diizeyleri acisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi
(p>0.05) (Sekil2).

Tartisma

Sizofreni tedavisinde kullanilan antipsikotik
ilaglarin etki odagi ve diizenegi heniiz tam
olarak aydinlatilamamistir(5). Antipsikotiklerin
postsinaptik dopamin reseptorlerini bloke ettigi,
ayn1 zamanda presinaptik noron etkinligini
arttirdig1 disiiniilmektedir(1). Sizofreninin veya
bu hastaligin tedavisinde kullanilan
antipsikotiklerin ~ hormon  diizeylerine ve
norosteroidlere etkileri ile ilgili ¢alismalar
yapilmistir ve bu calismalarda farkli sonuglar
bildirilmistir (25,27,28,31). Biz bu
calismamizda antipsikotiklerin serum kortizol
ve serum DHEA-S diizeylerine etkilerini
arastirdik.

Daha once yapilan g¢alismalarin bir kisminda
sizofreni hastalarinda saglikli kontrollere gore
serum kortizol diizeylerinin artmis oldugu,
fakat bu artisin sizofreninin fizyopatolojisi ile
dogrudan iliskili olmadigi bildirilmistir (35).
Bazi caligmalarda serum kortizol
diizeylerindeki  artisin  hastaligin  negatif
belirtileri ile iligkili oldugu sunulmustur
(36,37). Bununla birlikte Walder ve arkadaslari
(38) ile Kaneko ve arkadaglari (39) kortizol
diizeyi  yiiksekliginin = hastaligin  pozitif
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belirtileri ile iliskili oldugunu bildirmislerdir.
Bu konu ile ilgili yapilan bazi ¢aligmalarda ise,
kortizol diizeyinde saglikli kontrollere gore
anlamli bir farklilik saptanmadigi bildirilmistir
(40,41).

Yapilan g¢aligmalarda, DHEA-S bilissel
islevlerle iligkili bulunmus ve sizofreninin
fizyopatolojisinde rolii olabilecegine iliskin
varsayimlar One siiriilmistir (42). Bazi
caligmalarda DHEA-S diizeyindeki diisiis
biligsel bozulma ile iliskili bulunurken (30),
Morrison ve arkadaglari (43) bilissel bozulmay1
yiksek DHEA-S diizeyleri ile iliskilendirmistir.
Sizofreni hastalarina tedavi amagli
dehidroepiandrosteron verilen bir ¢aligmada
artan serum DHEA-S diizeyi ile hastaligin
iyilesme diizeyi arasinda iliski oldugu
gosterilmistir (44).

Serum kortizol ve DHEA-S diizeyleri
hakkinda yapilan calismalarda farkli sonuglar
bulunmus ve bu hastalikta bu markerlarin
diizeylerinin nasil degistigi heniliz tam olarak
aydinlatilamamigtir. Zhang ve arkadaslar1 (26)
farkli  sonuglar bulunmasinin nedenlerini,
hastalardan alinan materyalin farkliliina,
materyalin hastaligin farkli evrelerinde alinmis
olmasina, kortizol diizeyinin antipsikotik
tedaviye gore degisebilmesine ve hastanin

baska  bir  metabolik  veya  endokrin
hastaligindan dolay1 degerlerin
etkilenebilmesine baglh olabilecegini
belirtmistir.

Calismalarda klozapin, olanzapin, ketiapin,
risperidon ve ziprasidon gibi antipsikotiklerin
serum kortizol diizeyini distrdigi (45,46),
haloperidoliin ise serum kortizol diizeyini
arttirdigr (45) fakat amisiilpirid ve tipik bir
antipsikotik olan flufenazinin serum kortizol
diizeyini  etkilemedigi  bildirilmistir  (47).
Antipsikotiklerin  serom  kortizol diizeyini
diisiirmesi SHT-2 reseptorlerini bloke etmesine
baglanmistir(48). Baska bir ¢alismada sizofreni
hastalarinin serum kortizol diizeyinin saglikli
kontrollerden diisiik oldugu ve bu durumun
tedavi Oncesi, tedavi esnasinda ve tedavi
sonrasit degismedigi, antipsikotik tedavinin
serum  kortizol  diizeyini  degistirmedigi
gosterilmistir (49). Bizim ¢alismamizda ilag
tedavisi alan hastalarla ila¢ kullanmayan
hastalar arasinda serum kortizol diizeyleri
acisindan fark yoktu ve serum kortizol diizeyi
saglikli gruptan anlamli diizeyde ylksekti.
Tipik antipsikotik kullanan hastalarin serum
kortizol diizeyi ile atipik antipsikotik kullanan
hastalarin serum kotizol diizeyi arasinda fark
yoktu. Caligmamizda tipik antipsikotikler ile
atipik antipsikotiklerin serum kortizol diizeyine

farkli etkilerinin olmadig1 saptandi. Tipik
antipsikotiklerin ~ yan1  sira = amisiilpirid,
olanzapin, ketiapin ve risperidonun serum
kortizol diizeyine etkilerinin birbirlerinden
farkli  olmadigi  sonucuna  varildi. Bu
hastalardaki kortizol diizeyi yiiksekliginin
hastaligin fizyopatolojisi ile iliskili olabilecegi
disiiniildi.

Literatiirde antipsikotiklerin serum DHEA-S
diizeyine olan etkisi ile ilgili veriler sinirlidir.
Bir hayvan c¢alismasinda sicanlarda klozapin
enjeksiyonu  sonrast  beyindeki DHEA-S
diizeylerinin  diistiigiic =~ fakat  haloperidol
enjeksiyonu sonrast bu etkinin goriilmedigi
bildirilmistir ~ (50). DHEA-S’in  kognitif
fonksiyonlar ile iliskili oldugu diisiiniilerek
yapilan bir c¢aligmada sizofreni hastalarinda
serum DHEA-S diizeyleri saglikl1 kontrollerden
disik  bulunmustur ve serum DHEA-S
diizeylerindeki bu anlaml farkliligin
antipsikotik kullanimi ile iliskili olmadig1
gosterilmistir  (30). Ristner ve arkadaslari
caligmalarinda sizofreni hastalarindaki serum
DHEA-S diizeyleri ile antipsikotik kullanimi
arasinda bir iligki bulunmadigini bildirmistir
5.

Calismamizda sizofreni hastalarinin serum
DHEA-S diizeylerinin saglikli kontrollere gore
daha yiiksek oldugu ve antipsikotik kullanan
grup ile kullanmayan grup arasinda fark
olmadigr  saptandi.  Caligmamizda  tipik
antipsikotik kullanan grup ile atipik antipsikotik
kullanan grup arasinda serum DHEA-S
diizeyleri agisindan fark bulunmadi. Atipik
antipsikotik  kullananlar  kendi  arasinda
incelendiginde risperidon, olanzapin,
amisiilpirid ve ketiapin kullanan alt gruplar
arasinda serum DHEA-S diizeyleri acisindan
fark yoktu. Biz de Ristner ve arkadaslarinin
(51) bildirdigi gibi antipsikotik kullanimi ile
serum DHEA-S diizeyleri arasinda fark
olmadigin1 serum DHEA-S diizeylerindeki bu
yiksekligin hastaligin fizyopatolojisi ile iliski
olabilecegini diislindiik. Hayvanlarda yapilan
caligmanin (50) aksine kullanilan antipsikotigin
tipik veya atipik olmasinin serum DHEA-S
diizeylerini degistirmedigi sonucuna varildi.
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