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OZET

Sizofreni hastalarinda saptanan cinsiyete iligkin farkhliklar, 6teden beri aragtirmacilann ilgisini ¢ekmigtir. Pre-
menstruel donemde psikotik bulgularin alevienmesi ve hastaneye yatiglarin fazla olmas:, gebelikte relapslarin
azalmast, dogum sonrasi ve menopoz doneminde psikoz goriilme riskinin artmas: gibi klinik gozlemler ve konuy-
la ilgili ¢ok sayida ¢alisma, gonodal steroid salimiminin, kadinlarda psikozun karakterini belirleyebilecegine isa-
ret etmektedir. Sizofrenide yaygin hipodstrojenizm varligindan séz edilir. Son dénemlerde ise buna ek olarak, ost-
rojenin psikozdan koruyucu etkileri oldugu ve antipsikotik benzeri etki yapabilecegi varsayimi giiclenmektedir.
Kadin seks hormonlariyla ilgili kuram gelistirilirse, Gstrojenlerin antipsikotik olarak veya tedaviye yardimct ajan
olarak kullanima girmesi miimkiin olabilecektir. Bu yazida sizofrenide Gstrojenin koruyucu etkileriyle ilgili lite-
ratiir gozden gegirilmigtir.
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ABSTRACT

For long, the investigators have been interested in gender differences in schizophrenia. Observed psychotic exa-
cerbations and more hospitalizations at premenstruel phase, less relapses in pregnancy, more psychotic attacks
in postpartum and also in menaposal period and other clinical investigations about this subjects have pointed
that gonadal steroids determined the types and characteristics of schizophrenia in women. The authors report
hypoestrogenism in schizophrenia. On the other hand, some authors point that estrogens have protective and ne-
uroleptic like effects in schizophrenia. If these effects are confirmed, estrogen preperats may be use in clinical
practice as a main or a helper antipsychotic drug in the near future. In this article we summarized some litera-
tures about protective effects of estrogens in schizophrenia.
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GIRIS kilde agiklayan biyolojik modeller, 6zellikle néroen-

dokrinoloji alaninda yogunlagmustir.
Kraepelin’in “dementia praecox™u gen¢ erkeklerde

goriilen yozlagtiric: bir hastalik olarak tanimlamasn-
dan bu yana, sizofrenide cinsiyete iligkin farklilikla-
ra ilgi duyulmugsa da baglangicta bu konudaki yak-
lagimlar bilimsel ve sistematik olamamustir. Bugiin
ise gizofrenide cinsiyet farkliliklarim bagarih bir se-

Konuyla ilgili literatiir gozden gegirildiginde gahs-
malanin bilyiik boliimiinde; kadinlarin daha geg yas-
ta hastalandigy, hastane bagvurularimin daha ileri yag-
ta gerceklestigi, premorbid iglevselliklerinin yiiksek
oldugu, agirlikl olarak pozitif belirtiler sergiledikle-
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ri, tedaviye daha diisiik ila¢c dozlarinda yamt verdik-
leri ve daha az hastaneye yatip, daha kisa siire kaldik-
lari, beyin goriintillemelerinde daha az morfolojik
degisikliklere rastlandig: ve sonlanimlarinin daha iyi
oldugu saptanmugtir (1.2:3.4.5.6),

Baz1 aragtirmacilar, kadin fizyolojisinde onemli rolii
olan gonodal stereoid saliniminin psikozun baglama-
smu erteledigini ve belki de kadinlardaki psikozun
karakterini belirledigini savunmaktadirlar. Gonodal
steroidlerin, 6zellikle dstrojenin fazla salindig: gebe-
lik doneminde relapslarin azalmasi, dogum ve meno-
poz gibi bu salimimin ani olarak diistiigii donemlerde
psikoz goriilme riskinin artmasi, premenstrual do-
nemlerde psikozun alevlenmesi ve hastaneye yatigla-
rin fazla olmas: gibi klinik gozlemler ve konuyla il-

gili cok sayida calisma, bu savi destekler niteliktedir
138,

Sizofrenide cinsiyete iliskin fakhlhklarda gonodal
steroidlerin rolii

Niye kadinlar miza¢ bozukluklan ve Alzheimer gibi
hastaliklara yakalanma durumunda erkeklere gore
dezavantajlidirlar da, sizofreni s6zkonusu oldugunda
avantajli durumda olurlar?

Sizofrenlerde kadin ve erkek arasindaki bu farklilik-
lar neye baglanabilir? Bunu aciklayan cesitli goriisler
mevcuttur:

1. Sizofreninin erken ve ge¢ baslangich olmak iizere
iki tipi vardir. Erken baglangich tipte insidans erkek-
ler arasinda daha yiiksektir. Ge¢ baglangich tipte in-
sidans kadinlar arasinda daha yiiksektir. Bu gecis
farkliliklan genetik olarak belirlenir.

2. Erkekler, kadinlara gore sizofreniye daha duyarli-
dir. Bu nedenle de hastalig1 daha erken donemde ge-
ligtirirler.

3. Erkek hastalann ila¢ uyumlan koétiidiir ve bu ne-
denle tedaviye kotii cevap. verirler.

4. Biyolojik faktorlerin 6tesinde pek ¢ok psikolojik
faktor erkeklerde hastaligin erken baglamasina neden
olur. Ailenin ve toplumun erkeklerden beklentisi da-
ha fazladir. Bu beklenti diizeyine ulagilamamasi er-
kek icin ek bir stres demektir.
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5. Sizofreniyi agreve eden ve sizofreniye kars1 kisiyi
koruyan faktérler farkli cinslerde farkli bir etkinlik
gosterirler. Bu faktorler psikolojik ve organik karak-
terde olabilirler. S6zii edilen faktorlerin en 6nemlisi
kadin seksiiel hormonlaridir. Ostrojenin antidopami-
nerjik etkileri muhtemelen bu koruyucu mekanizma-
dan sorumludur -10.11),

Gonodal steroid salimimlarimin sizofreni baglama ya-
§1 ve prognozu lizerine etkili oldugu savi ¢ok yandag
bulmaktadir. Ozellikle kadinlarda menopoz sonrast
donemde ostrojen diizeylerinde diisme, virilizan be-
lirtilerde artma ve erkeklere gore daha ileri yaglarda
psikoz olusumunun sik goriilmesi bulgulan biraraya
getirildiginde, dstrojenin psikozun baglamasim ge-
ciktirici, testesteronun ise psikozu ortaya ¢ikaric et-
kileri oldugu varsaymm giiglenmektedir (12).

Sizofrenide etyolojiye yonelik birgok aragtirmada ol-
dugu gibi, hormon ¢aligmalarimin sonucunda da bir
takim bulgular elde edilmis, fakat bunlar tam bir net-
lik kazanmamustir. Seks hormonlariun rolii organi-
zasyonel ve aktivasyonel olarak ikiye ayrilir.

Organizasyonel etkiler, fetal yagsamdaki kritik peri-
yodlar sirasinda ortaya ¢ikar ve gelismekte olan be-
yinde iz birakir. Aktivasyonel etkiler, kanda hormo-
nal diizey yiikseldiginde ortaya ¢ikar, sirkiile eden
hormonlarin direkt etkisidir. Insanlarda fetal serum-
da testesteron konsantrasyonlarinin pik yaptig1 14-16
haftalar arasinda, gonodal steroidlerin organizasyo-
nel etkilerine kars1 MSS duyarlilifinin maksimal dii-
zeyde oldugu diigiiniilmektedir. Bu donemden puber-
teye kadar beynin hormonal ¢ehresi kadin ve erkekte
benzer olmaktadir. Kadinlar seksiiel olgunluga er-
keklerden daha erken ulagirlar. Seksiiel olgunluk do-
neminde kadinlardaki hormon seviyeleri siklik ola-
rak yiikselip algalmaktadir. Menopozda ovaryan sek-
resyon kesilir. Erkeklerde ise testesteron iiretimi ve
testesteronun beyinde Ostrodiole cevrimi devam
eder. Boylece daha ileri yaglarda hormonal ¢ehre, er-
kek ve kadin i¢in yeniden benzer olur. Ozetle, gono-
dal steroidlerin ve diger hormonlarin beynin morfo-
lojisinde, santral sinir sisteminin ve ndrotransmitter
sistemlerin geligiminde etkili oldugu ve bu nedenle
noropsikiyatrik hastaliklarin karakteristiginde rolleri
oldugu diisiiniilmektedir (9-10.13),

Cok sayida yazar sizofrenideki cinsiyet farkliliklari-



Sizofreni ve Ostrojen

nin dstrojene atfedildigini bildirmekte ve kadinlarda-
ki iyi sonlammin, fotal devrede gelismekte olan be-
yin iizerinde Ostrojenin koruyucu etkisine ve sonraki
yasamda da dolagimdaki Ostrojenlerin antidopami-

nerjik etkisine baglanabilecegini ileri stirmektedir
(9,12,14,15,16)

Sizofreni ve Ostrojen:

Tarihsel gegmise baktigimizda, ilk sistemnatik incele-
melerin oldugu zamanlardan beri sizofreni ile seksii-
el hormonlar, bzellikle bstrojen arasinda pozitif bir
iligkinin varhig: dikkat ¢cekmistir. Uzun siireden: beri
sizofrenik kadinlarda ostrojen eksikligine rastlandig
bildirilmekte ve “hipodstrojenizm”den s6z edilmek-
tedir. Ayrica kadinlarda gizofrenik psikozlarn, 6stro-
jen seviyelerinde hem yasam boyu olan hem .de
menstriiel siklusta olusan dogal degisikliklerden de
etkilenebilecegi belirtilmektedir (10),

Erken donem klinisyenleri Kraepelin ve Kretschmer,
sizofreninin, seksiiel hormonlarin bozulmus denge-
siyle iligkili olduguna inanmislar, “hipodstrojenizm”
ve “seksiiel glandlann yetersiz fonksiyonu”ndan s6-
zetmiglerdir.

Kretschmer yazilarinda sizofrenik kadinlarda genital
hipoplazinin ¢ok sik ve major bir bozukluk oldugunu
belirtmig, ¢aligmalarinda “Fraenkel School”un aras-
tirmalarm temel almmgtir, Burada Geller (1923) bin-
lerce sizofren kadinin jinekolojik muayenelerini yap-
mis ve genitallerinde dnemli miktarda infantil degi-
sim saptamustir. Sekiz sizofren kadindan yedisinde,
birkag folikiiliin minimum aktif oldugu kiiciik over-
ler, infantil oranlarda kii¢iik uterus ve kiiciik mukoza
hiicreleri, az sayida salg! bezi oldugunu saptamus,
siklik proliferasyonun olmadigin: bildirmigtir (7).

1930’larda kan ve idrarda ostrojen analizlerinin ya-
pilmaya baglanmasiyla konuya bilimsel bir yaklagim
getirilmigtir. Diczfalusy ve Lauritzen (1961), 1933
ile 1955 yillar1 arasinda yaymnlanan calismalar goz-
den gecirmigler, yedi calismanin dstrojen diizeylerin-
de azalmaya isaret ettigini bildirmislerdir. Sadece bir
aragtirmact yiikselmis degerler saptamugtir. Az sayi-
da hastayla ve sadece biyolojik metotlarmn kullaml-
mastyla yapilan caliymalardan elde edilmesi ve Ost-
rojen diizeylerinin 6l¢iimiinde siklik donem farklilik-
larinin g6z6niine alinmamasi, bulgularin gecerliligi-
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ni kuskuya diigiirmektedir (17).

Baruk ve arkadaglar1 (1950) dstrojen etkisini belirle-
mek i¢in vajinal smearleri inceledikleri 23 “dementia
preacox” vakasinin tiimiinde hipodstrojenizm tesbit
etmiglerdir. Bu bulgular 1950’lere kadar olan néro-
leptik dncesi doneme ait oldugundan olduk¢a dnem-
lidir, saptananlar noroleptiklere atfedilemez (17).

Daha sonraki literatiirde sizofrenik kadmlarda sadece
genel bir hipodstrojenizm olduguna dair kanitlardan
soz edilmekle kalinmamig, ayni zamanda Ostrojenle-
rin sizofrenik bozukluklarin baglays ve seyrini etki-
leyebilecegine dair iddialar ortaya atilmugtir. Kraepe-
lin’in yazilarindan 6grendigimize gore 1896’da
Kraft-Ebbing, bazi kadinlarin, serum ostrojen diizey-
lerinin diistiigii donem olan menstriiasyon sirasmda
ya da hemen 6ncesinde, psikotik duruma geldigine
dikkat ¢ekmis ve bu gorilg “menstriiel psikoz” diye
aynstirilan diagnostik kategoriye rehberlik etmistir.
Kretschmer (1921) gebelik, dogum, logusalikta  ve
overle ilgili operasyonlardan sonra ortaya ¢ikan gi-
zofreni olgularindan bahsetmistir. Sonrasinda 40-45
yaglarindan sonra baglayan sizofreninin (ge¢ baglan-
giclr) kadinlarda erkeklerden sik oldugu bildirilmig-
tir. Bleuler (1943) bunu o yaslarda baglayan “ovar-
yan fonksiyonlarin kaybr” ile iliskilendirmistir (7.

Bu gozlemler 1s1ginda sizofrenik psikozlarda dstroje-
ni yerine koyma tedavisi giindeme gelmigtir. 1943’te
Bleuler, “kombine ovaryan anterior pitutier hor-
mon’la, 1959’da Mall primodion ve depo progynon-
la subtitiisyon tedavileri denemisler, sizofren kadin-
larda degisen oranlarda iyilik elde ettiklerini bildir-
miglerdir (17),

Gegen yiizyilin ortalarina kadar yapiimug olan ¢alis-

malardaki arastirma stratejileri ve metodolojilerinin
yetersiz oldugu soylenebilirse de bu erken aragtirma

sonuglarma gore iki varsayim ileri siiriilebilir:

1. Hipobstrojenizm varsayimi: Kadmlarin en azindan
bir alt grubunda sizofrenik bozukluklar “kronik ost-
rojen eksikligi sendromu” ile birliktedir.

2. Sizofrenik bozukluklarda dstrojenin koruyucu et-
kileri oldugu varsayimi: Geng kadmlar erkeklerle
karsilagtinldiginda (goreceli yiiksek Ostrojen iiretim-
leri nedeniyle) sizofreni ortaya ¢ikarma agisindan go-
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receli olarak sanshdirlar. Genellikle ostrojen seviye-
lerinin diistiigii donemlerde hastalanirlar ve bazi si-
zofren olgularda ostrojen yerine koyma tedavisi
onemli goziikkmektedir (17);

Son Cahgmalar

Son déneme kadar yapilan ¢alismalar sistematik ‘ve
deneysel olamamigtir. Ovaryan ostrodiol iiretiminin
regiilasyonunda rol oynayan folikiil stimulan horion
(FSH) ve luteizan hormon (LH) ile ilgili caligmalar-
da Brambilla ve arkadaglan (1975, 1980), Kane ve
arkadaglart (1981), Ferrier ve arkadaglari (1983)
kontrol grubuyla kargilastirildiginda, kronik sizof-
renlerde FSH ve LH seviyelerinde diisme tesbit etmis
ve bu vakalarda 6strojen iiretiminde de diigme bekle-
nebilecegini ileri siirmiislerdir. Bu caligmalarda ost-
rojen kan seviyesi direkt olarak olciilmemigtir. Ka-
dinlarda kan &strojen diizeylerinin menstruel siklus
fazlarina gore degismesi ve sizofrenlerde siklus dii-
zensizliklerinin sik¢a goriilmesi calismalan giicles-
tirmektedir (17,18),

Riecher ve arkadaslan (1994), diizenli sikluslar olan
kadin sizofrenlerde her siklusta alt kez Ostrojen kan
diizeylerini ‘Olgerek yapuklan calismada, siklusun
her doneminde ostrojen diizeylerini diigiik bulmuglar,
premenstriiel donemlerde psikopatolojide kotiilesme
saptamiglar ve tespit edilen hipostrojenizmin néro-

leptik etkisinden bagimsiz oldugunu diisiinmiiglerdir
(19,20)

Son dénemlerde yapilan galismalar hipodstrojenizm
hipotezinin yamsira 8strojenin psikozdan koeruyucu
etkileri olduguna dair varsayimin da dogrulugunu ka-
nitlar niteliktedir. Ostrojenler beyinde dopaminerjik
sisteme etkir ve noroleptiklere benzer etki gosterir-
ler. Bu da ostrojenlerin sizofrenideki dopamin hipo-
tezinde rol aldig1 anlamina gelir. Dopamin hipotezi-
ne gore sizofren beyinlerinde artmig dopaminerjik
aktivite vardir. O halde sizofreni beyindeki dopami-
nerjik aktiviteyi azaltan maddelerle tedavi edilmeli-
dir. Bu maddeler néroleptikler ve buyuk b1r olasilik-
la 6strojenlerdir (19), - -

1980’lerden beri dstrojenlerin laboratuvar hayvanla-
r1iizerindeki etkilerinin noroleptiklere benzer oldugu
gozlemlenmistir. Gordon ve arkadaglan (1980), Di
Paolo ve arkadaglar1 (1981), Nicoletti ve arkadaglari
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(1983), 6strojenlerin, néroleptiklerin neden oldugu
katalepsiyi arttirdiklarim saptamuslardir. Yine Gor-
don ve arkadaslan (1980), Hruska ve Silbergerd
(1980), 6strojenlerin, amfetamin ve apomorfinin ne-
den oldugu sterotipi gibi davrams degisikliklerini
azaltugini bulmuglardir. Tiim bunlar 6strojenlerin
(ndroleptikler gibi) antidopaminerjik etkileri oldugu-
nu diisiindiirtmektedir (17),

Foreman ve Porter (1980), Dupon ve arkadaslan
(1981) ostrojenlerin striatumdaki dopamin konsant-
rasyonunu diigiirdiigiinii gostermiglerdir. Koller ve
arkadaglan (1980), Gordon ve Diamond (1981) ise
ostrojenlerin dopamin reseptorlerinin say1 ve duyar-
liligim degistirdigini saptamiglardir. Son olarak da
Holsboer ve arkadaglan (1983), Lobo ve arkadaglan
(1984), Maggi ve Peren (1985) dstrojen reseptorleri-
ni limbik sistemde tespit ederek, ostrojenlerin endok-
rin fonksiyonlarinin yaninda, néromodiilator fonksi-
yonlarinin da oldugunu savunmuglardir (17),

Hafner ve arkadaglan éstrodioliin nérohiimoral etki-
lerini hayvan deneyleriyle incelemigler, elde ettikleri
sonuglar strojen hipoteziyle ilgili beklentileri kis-
men Kargilamigtir. Testesteron ve dstrodiol gibi go-
nodal hormonlarin dopaminerjik transmisyon iizerin-
deki etkilerini neonatal ve erigkin siganlarda incele-
migler, testesteronun dopaminerjik nérotransmisyon
iizerinde bir etkisi olmadigim, ancak 6strodioliin ha-
loperidol ve apomorfin ile olusturulmug davramg de-
gisikliklerini 6nemli oranda azaltugim bulmuslardir.
Farkli bir ifadeyle strojen hakimiyeti hem dopamin
antagonistlerinin hem de dopamin agonistlerinin ne-
den oldugu ¢ogu davrami geriletmistir. Bu etkinin
erigkin sicanlardan daha ¢ok oranda yenidoganlarda
kaydedilmesi, -artmig Ostrojen konsantrasyonunun
yapisal etkilerinin beyin gelisimi esnasinda olduguriu
gostermigtir. Ayrica eriskin beyinlerde ostrojenin,
stilpirid i¢in dopamin reseptor aktivitesindeki diigiis-
le belirlenen fonksiyonel etkilerinin oldugu da sap-
tanrmgtir (19.21),

Yine bagka ¢aligmacilar da 6strodioliin haloperidol
ile olugturulmus katalepsiyi hafiflettigini ve apomor-
fin ile ortaya ¢ikanlan stereotipik davraniglar anta-
gonize ettigine dikkat gekerek ostrodioliin sizofreni-
de dopamin nérotransmisyonunun down regiilasyonu
yoluyla psikoza yatkinlik esigini yiikselttigini, bu
yolla da kadinlarda geg baglayan, iyi prognozlu si-
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zofreni tablosunu ortaya ¢ikardigini one siirmiiglerdir
(12),

Son zamanlarda bazi caligmacilar (Seeman 1981,
1983, Hafner 1987, Lewine 1988, Seeman ve Lang
1990, Hafner ve arkadaglar1 1991, Riecher ve arka-
daslari 1991, Riecher-Rossler ve Hafner 1993) 6stro-
jenin kadinlarda sizofreninin ortaya ¢ikisim geciktir-
digini One siiren Ostrojen hipotezinin dogruluguna
isaret etmiglerdir (17, 19),

Kulkerni ve arkadaslar1 (1996), akut alevienmelerde-
ki sizofrenik kadinlara Ostrojen vererek noroleptik
cevabini hizlandirdiklarini ileri siirmiiglerdir (23),

Lindamer ve arkadaglari (1997), menopozdaki sizof-
ren kadinlarda Gstrojen replasman tedavisiyle diizel-
me kaydedildigini bildirmislerdir (24).

Korhonen ve arkadaglar1 (1995) ile Levitte ve arka-
daslar1 (1997), éstrojen ve progesteron vererek sizof-
ren kadinlarin rekiirren premenstriiel alevlenmelerini
onlediklerini belirtmiglerdir (25.26),

Cohen (1998) ve Giiveng (2001) tez ¢aligmalarinda
kadinlarda erken pubertenin sizofreni baglama yasim
erteledigini, erkeklerde ise tersi bir durum oldugunu
saptamis, kadin hormonlarmin genetik olarak yatkin

bireylerde bile koruyucu rolleri oldugunu 6ne siir-
miiglerdir (27.28,29),

Son on yildir 6strojenin antipsikotik etkileri oldugu-
na dair kamitlar artmaktadir. Bu antipsikotik etkinin
temeli Ostrojenin dopaminerjik sistemde diizenleyici
rol oynamastyla iliskilendirilmektedir (9.14,17,19),

Kargit Goriisler:

Tim klinisyenler sizofrenik kadinlarda, Ostrojenin
gec baglangica ve iyi prognoza yol agtifi konusunda
hemfikir degillerdir. Kargit goriiglerini $6yle belirtir-
ler:

1. "Tekrarlayan bulgular, ailesel sizofreni olgularn
calisildiginda cinsiyetler arast farkliliklarin kaybol-
duguna isaret etmektedir.” Belki aile 6ykiisii olanlar-
da genetik etkenler ostrojenin etkilerini golgede bi-
rakmaktadir. Belki de ailesinde sizofren olan bireyle-
rin maruz kaldig1 stres kotii prognoz igin tetikleyici
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faktor olmaktadir (6:30),

2. Dogum komplikasyonlarinin yiiksek oranda er-
keklerde saptanmasi, cinsiyet farkliliklarimnin asil
nedeni olabilir.” Bu gorils onceleri fazlaca taraftar
bulduysa da son caligmalar erkek ve kadinlarda do-
gum komplikasyonu sikliginin esit olduguna igaret
etmektedir GD).

3. Sizofren kadinlarda iyi prognoz strojenlerin ko-
ruyucu etkilerinden ¢ok ,baslangic yastyla ilgilidir.
Gecikmis baglangi¢ prepsikotik kadinlarin okula bag-
lay1p, bir ige girmeleri ve yakmn iligkiler kurmalarina
izin verdigi icin bir avantaj sunar. Erkekler tam tersi-
ne daha okul yillarindayken psikotik semptom gika-
rirlar, okulu bitirmede sorun yasarlar, i§ yasamlan
olamaz ve yalmz yagamalarini saglayacak sosyal be-
cerileri gelisemez.” Bu goriig erkeklerde sosyal ye-
tersizlikleri agiklamakta ancak erken baglangicin ne-
denine yonelmemektedir (10,

SONUC

Ozetlenecek olursa, 6strojenin gizofrenik psikozlar-
dan koruyucu oldugu ve antipsikotik benzeri etki
yaptig1 iddialart literatiirde su bulgularla desteklen-
mektedir:

1. Sizofrenlerde 16-20 yas grubunda erkek kadin ora-
1 1.56/1 olarak belirlenmekte, bu oran 30 yas civa-
rinda esitlenmekte, 45 yas sonrasinda ise 0.38/1’¢
diigmektedir. o

2. Psikotik semptom alevlenmeleri, sadece dstrojen
diizeylerinin diigtiiii premenstriiel donemlerde olan
kadin sizofrenlere isaret eden vaka bildirimleri ¢o-
galmaktadir. :

3. Ostrojen diizeylerinin ¢ok yiiksek seyrettigi gebe-
lik doneminde sizofreni gibi kronik psikozlar diizel-
mekte, dncesinde sik alevlenmeleri olan hastalarda
bile bu dénem boyunca alevlenme olmamaktadir.

4, Travaydan sonra Ostrojen diizeylerinin dramatik
olarak diismesiyle birlikte psikoza artmig yatkinlik
g6zlemlenmektedir.

5. 20-40 yaglan arasindaki kadin sizofren hastalar,
aym yas grubundaki erkeklerle kargilastirildiginda
daha diigiik néroleptik dozlarma gereksinim duy-
maktadirlar.

6. Ostrojenlerin noroleptiklerin yol agtig1 diskineziyi
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kotitlestirdigi, bu etkinin de anlarin antidopaminerjik
etkilerinden kaynaklandig: diisiiniilmektedir.

7. Kadinlarda erken puberte sizofreni baslama yagim
geciktirmekte, erkeklerde ise tersi etki goriilmekte-
dir.

8. Sizofren hastalarin en azindan bir alt grubunda hi-
podstrojenizm vardir.

9. Az sayida galismada insan ve hayvanlarda, 6stro-
Jen preparatlanimin kallammuyla psikotik bulgularda
diizelme saptanmugtir (10,17,19,29,32)

Kadin sizofrenlerde gonodal steroidlerin aragtinlma-
sina yonelik aragtirmalarin, sizofreni etyolojisi, kli-
nik ve prognozunun anlasiimasina 151k tutacag ve
belki de bizi farkli tedavi arayiglarina yonlendirecegi
acikur. Kadin seks hormonlaryla ilgili kuram gelis-
tirilirse, dstrojenlerin antipsikotik olarak veya tedavi-
ye yardimcr ajan olarak kullamima girmesi konusu-
nun ileri aragtirmalarla sinanmasi gerekecektir.
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