Sizofreni ve Obsesif Kompulsif Bozukluk

Nesrin KARAMUSTAFALIOGLU *

OZET

Sizofrenide obsesif kompulsif bozukluk yayginhg kayda degerdir. One siiriilen iglevsel devreler ve ni-
rotransmitter iglev bozukluklar ortak ézellikler paylagmaktadir. §izofrenide obsesif kompulsif bozuklugun var-
Iig1, sizofreninin tek bugina olmasindan cegsitli yonlerde farkliliklar ortaya koymaktadir. Obsesif kompulsif bo-
zukluga yonelik ilaglarin tedaviye eklenmesi etkin olabilir, fakat sistemik bir degerlendirme gerekmektedir.
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SUMMARY
The prevalance of obsessive compulsive disorder in schizophrenid appears to be very significant. Proposed func-
tional circuits and neurotransmitter dysfunction seem to share common properties. The presence of obsessive

compulsive disorder in schizophrenia differs in various aspects than schizophrenia alone. The addition of me-
dication targeted at obsessive compulsive disorder may be benificial to these patients, but requires systemic eva-

luation.
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Sizofreni ve obsesif kompulsif bozukluk uzun za-
mandan beri klinisyenlerin ilgisini ¢ekmektedir.
Westphal obsesyonlarin bir diisiince bozuklugunu
temsil ettigini bildirirken, Bleuler obsesif kompulsif
bozuklugu sizofreninin bir alttipi ya da prodromu
olarak nitelendirmistir (1),

Sizofreni ve obsesif kompulsif bozukluk birlikteli-
gini arastiran, daha onceki yillara ait ¢aligmalarda,
genelde % 1-3 gibi diigiik oranlar tesbit edilirken,
yeni ‘epidemiyolojik ¢alismalarda % 10-15 arasinda
degisen yiiksek oranlar saptanmigtir 29 (Tablo 1).

Sizofreni ve obsesif kompulsi.’ bozuklugun bir ¢ok
ortak ozelligi vardir. Her iki hastalik da erken yagta
baslar, kroniklesir ve yikici seyreder. Davetsiz (int-
rusif) diigiinceler ve garip davramglar mevcut ola-
bilir (101D,

Sizofrenide hezeyanlar belirli obsesyonel endiseleri
andirsa bile, obsesyonlardan farkhliklar gosterirler.
Insel i¢ gorii ve direncin obsesyonlarin i¢ kaynak-
lanm gosterdigini, hezeyanlarin ise dis kaynaklh
olup diren¢ goésterilmedigini bildirmistir. Sizofrenik
hastalarda ritueller amaca yénelik gibi -goriilmezler
ve siklikla hastanin distan gelen bir gii¢ olarak ni-
telendirdigi seye yamt gibidir. Sizofrenideki psikotik
semptomlar egosintonik nitelikte oldugu igin direng
gosterilmez, obsesif kompulsif semptomatoloji ego-
distonik nitelikte oldugu i¢in, degisen dereceler ige-
risinde kigi tarafindan direng gosterilir az .

Robinson obsesif psikozlu olarak nitelendirdigi has-
talani izledikten sonra; sizofreniden farkh olarak
emosyonel hayatlannin yiizeyel olmadifini ve has-
taliklar1 kroniklesmis olsa bile entellektiiel bozul-
manmin gorilmedigini, cagngimlanin gevsemedigini
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Tablo 1. Sizofrenide obsesif kompulsif bozukluk yayginhgim
inceleyen galismalar.
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Tablo 2. Sizofreni ve OKB icin noroanatomik devreler.

Cahgmaci Sizofrenik Cahsma Yih
Hastalarda OKB
Goriilme Oram
Jahrreiss (2) % 1.1 1926
Rosen (2) % 3.5 1957
Boyd ve ark. (3) % 10 1984
Fenton ve McGlashan (4) % 13 1986
Rasmussen ve Tsuang (5) % 10 1986
Karno ve ark. (6) % 12.2 1988
Berman ve ark. (7) % 25 1995
Eisen ve ark. (8) . %178 1997
_ Poyurovsky ve ark. (9) % 14 1999
(itk episod) -

ve varsanilarmmn olmadigim bildirmistir . Buna
karsin Insel ve Akiskal ise obsesif psikozlu va-
kalarda isitsel varsamilarin olabileceginden bah-
setmislerdir. Bu yazarlar davetsiz diigiince ve igitsel
varsani farklilifim ortaya koymamn onemli oldugu-
nu belirtmiglerdir. Obsesyonlarin davetsiz bir diisiin-
ce olarak suglayici tabiatta i¢ ses nitelifine doniige-
bilecegini, fakat bu sesin tekrarlayici ve diisiince
benzeri kaldigim, isitsel varsammin konugma nite-
ligini kazanmadigim vurgularslardir (13),

Eisen ve Rasmussen 1993'te 475 obsesif kompulsif
bozukluk olgusunu degerlendirdikleri calismalarin-
da, % 4 oraninda sizofreni, % 2 oramnda hezeyanli
bozukluk, % 3 oraninda sizotipal kisilik bozuklugu
ve % 6 oramnda i¢grii zayif alt grup saptamiglardir
(0), Ardindan 1994 yilinda DSM-IV ile birlikte ob-
sesif kompulsif bozuklugun zayif iggoriilii alttipi
kavrami siniflandirma sisteminde yer almugtir.

Solyom ve arkadaglart, daha sonra psikoza doniisen
obsesif kompulsif bozukluklu 8 hastanin sosyal
uyumlarimn zayif oldugunu ve obsesif kompulsif
semptomatolojilerinin yozlagtiricihigim tesbit etmis-
lerdir. Sizofrenik hastalardan farkli olarak bu has-
talarda, igitsel varsami ve referans fikri tesbit: et-
miglerdir (19,

Steketee yatarak tedavi goren obsesif kompulsif bo-
zukluklu hastalarda yetiyitimi ve aile yiiklenmesini,
sizofreni ile esdeger saptamis; ancak ayaktan tedavi
goren hastalarda yetiyitimi ve aile yiiklenmesini si-
zofreniye gore daha az oranda oldugunu bulmustur
15)

Sizofreni . ' OKB

Brodmann 9. 10. alan Frontal lob Brodmann 10. alan
dorsolateral prefrontal lateral orbital korteks
korteks

Dorsolateral bast Nukleus caudatus ~ Ventromedial bagi

Globus pallidus Globus pallidus

Talamus ) Talamus

Calvocoressi ve -arkadaglari ise gizofreni, obsesif
kompulsif bozukluk ve depresyonlu hastalarda sos-
yal, mesleki ve giinliik igleri kargilagtirmiglar, mev-
cut durumda islevselligin global degerlendirilmesi-
nin sizofrenide gok diisiik oldugunu bildirmiglerdir.
Fakat, bu caligmada ig performansi, giinliik hayat be-
cerileri ve geemis yil icin iglevselligin global de-
gerlendirilmesi hem sizofreni hem de obsesif kom-
pulsif bozukluk icin depresyona gore cok diisiik
saptanmgtar (19),

Sizofreni ve obsesif kompulsif bozuklugun pa-
togenezinin agiklanmasinda rol oynadif1 varsayilan
néroanatomik devreler arasinda ortak ozellikler dik-
kat ¢ekmektedir (17, -

Frontal lobda ii¢ farkh noktadan ¢ikarak striatum,
globus pallidus ve talamustan gegen li¢' devreden
dorsolateral prefrontal korteks sizofreni, lateral or-
bital korteks obsesif kompulsif bozuklukla baglantih
bulunurken, anterior singulat korteks sizofreni ya da
obsesif kompulsif bozuklukla baglantlswdxr as)
(Tablo 2).

Cummmgs e gore sizofrenide onemli oldugu one sii-
rillen devre, Brodmann'in 9. ve 10. alamnda dor-
solateral prefrontal korteksten baslar, kaudat nuk-
leusun dorsolateral bagindan talamusa geger as),
Sizofrenide talamusun boyutlarinda kiiciilmeler bil-
dirilmistir. Talamus gerekli olmayan bilgileri ayik-
lamakta, gerekli bilgileri ise iletmektedir. Bu sii-
recteki yetersizliklerin sizofrenideki pozitif belirtile-
re yol agacags belirtilmigtir (1), :

Modell ve arkadaslan obsesif kompulsif bozuklukta
orbitofronto-striato-pallidotalamik yolun 6nemini
bildirmislerdir (20 Cummings'e gore bu devre Brod-
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mann'in 10. alaninda’ orbital korteksten baglamakta
kaudat nukleusun ventromedial alamna yonelmekte,
globus pallidus, ventro-anterior ve mediodorsal ta-
lamustan sonra kortekse dénmektedir (18), Obsesif
kompulsif bozuklukta, kaudat nukleusun boyutla-
rimn normale gore kiiciildiigiinii bildiren aragtirma-
larin yamsira bu bulguyu teyid etmeyen galismalar
da mevcuttur 21-23),

Dopaminin sizofrenideki rolii ayrintih olarak in-
celenmisken, obsesif kompulsif bozukluk iizerindeki
muhtemel rolii ayrintili olarak incelenmemistir. Se-
rotonin sistemiyle ilgili arastirmalarda ise obsesif
kompulsif bozukluk detayl olarak incelenmigken,
serotoninin sizofreni iizerindeki roliiniin ayrintil in-
celenmesi soz konusu degildir. Atipik néroleptik-
lerin sizofrenideki etkinliklerinin goriilmesiyle, si-
zofrenide serotoninin yerinin arastirtlmasi 6énem ka-
zanmigtir,

Dopamin ve serotonin arasindaki iligki de aras-
tirtlmastir. Serotonin, dopamin néronlan iizerindeki
SHT?2 postsinaptik reseptorleri yolu ile, ortabeyin ve
kortekste hem dopamin atesleme hizim hem de do-
pamin diizeyini azalur 24, Serotonin diizeyinde ar-
tig saglayan ilaglar dopamin sistemlerinin inhibis-
yonunu arttirir. Tam tersine SHT1A agonistleri ve
SHT2 antagonistleri serotonin diizeyi ve atesleme-
sini azaltarak dopamin sisteminin inhibisyonunu or-
tadan kaldinirlar @9,

-Sizofrenide tipik antipsikotiklerin etkilerinin birincil
dopamin: D2 reseptorleri iizerinde olmasi, arag-
tirmalan bu alana yoneltmistir. Atipik noroleptikler
daha az dopamin D2 reseptor blokeri olup, daha
fazla SHT2 reseptor blokeridir. Serotonin reseptor
blokaj1 frontal kortekste dopamin inhibisyonunu kal-
dirabilir ve klinikte sizofreninin negatif semptom-
larim gidermekte etkili olabilir (20),

Obsesif kompulsif bozukluk veya obsesif kompulsif
semptomlar serotonerjik ajanlarla diizelirler. Obsesif
kompulsif- bozukluk icin spesifik olmamakla be-
raber, bu durum serotonin fonksiyon bozukluguna
isaret etmektedir. Obsesif kompulsif bozuklukta do-
pamin anormalligine isaret eden belirti azdir 27,
Dopamini bloke -eden ilaglar obsesif kompulsif bo-
zuklukla iligkili bozukluklarda (Tourette gibi) etkili
olabilirler 2329, Obsesif kompulsif bozuklukta an-
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tipsikotikler diisiik dozlarda antiobsesyonel ajanlara ek-
lenerek giiglendirici olarak kullanitmaktadirlar 3031,

Sizofreni tedavisinde kullamlan antipsikotiklerin ob-
sesif kompulsif bozukluk olusturdugunu bildiren ¢a-
ligmalar da olmustur. Cogunlukla klozapin (32-39) ve
daha az da risperidonla “0-42) spontan obsesif kom-
pulsif bozukluk olugtuunu bildiren yayinlar vardir.
Olanzapinle yapilan bir prospektif calismada ise,
kronik sizofrenik hastalarin obsesif kompulsif semp-
tomlarinda hig artis olmadi1 da gosterilmistir 43,

Atipik néroleptiklerle gizofrenik hastalarda obsesif
kompulsif bozuklugun ¢ikmasimn, 6zellikle SHT2/
dopamin antagonizma oranmiyla iligkili olabilecegini
diisiindiirmektedir. SHT2/D2 reseptér baglanma afi-
nitesi klozapin i¢in risperidonun iki katidir ve bu
iligkinin klozapinle daha fazla obsesif kompulsif
semptomlarin goriilmesini aciklayabilecegini dii-
stindiirmektedir (7).

Sizofreni ve obsesif kompulsif bozuklugun bir arada
oldugu hastalarda klomipraminin antipsikotik teda-
viye eklenmesi ile farkli tedavi yamtlar: bildiril-
mektedir. Psikotik tablo iyilesebilir, degismeyebilir
veya alevlenebilir. Obsesif kompulsif bozukluk ise
bazen iyilesmis ya da degismemistir “4-48) An-
tipsikotik tedaviye serotonin geri alim inhibitérii ek-
lenmesiyle, simrh sayida olguda benzer sekilde fark-
I1 yamtlarin ortaya ¢iktig1 goriilmiigtiir _(49'51).

Sizofrenik hastalarda obsesif kompulsif bozukluk
komorbiditesini inceleyen caligmalardan sonra ob-
sesif kompulsif bozuklugu olan ve olmayan si-
zofrenikleri karsilastiran sistemik aragtirmalar da ya-
pilmaya baglanmistir.

Eisen DSM-III-R kriterlerini ve Yale-Brown Obsesif
Kompulsif Bozukluk Olgegi kullandig1 77 sizofrenik
olguyu degerlendirdigi calismada, % 7.8 oraminda
obsesif kompulsif bozukluk saptamigtir. Bu ¢a-
lismada cinsiyet, mesleki durum, yatis sayisi ve bag-
langic yasi agisindan obsesif kompulsif bozuklugu
olan ve olmayan gruplar arasinda fark bulunma-
mugtir @), Fabisch ve arkadaglan sizofrenik 44 ol-
gunun % 19'unda obsesif kompulsif bozukluk tesbit
etmiglerdir. Obsesif kompulsif bozuklugu olan grup-
ta negatif semptomlanin, pozitif semptomlara gore
daha fazla oldugu izlenmistir (52,
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Kriiger ve arkadaglan 76 sizofrenik olguda obsesif
kompulsif bozukluklu olanlarla olmayanlart kar-
silagtirmiglar, obsesif kompulsif bozuklukiu olan
grupta katotoni dahil motor semptomlar fazla bul-
muglardir. Ekstrapiramidal semptomlar genel olarak
degerlendirildiginde gruplar arasinda fark olmadig
halde, obsesif kompulsif bozukluklu grupta akatizi
ve anormal istemsiz hareketlerin daha fazlavolduéu
goriilmiistiir. Obsesif kompulsif bozuklugun eslik et-
tigi grupta hem noroleptiklerin olugturdugu motor
yan etkiler hem kullanilan ilaglarla iligkisiz motor
semptomlar daha fazla oldugunu saptamislardir.
SAPS ve SANS skorlan. iki grup arasinda anlamh
farklilik gostermemistir 3.

Hwang ve arkadaslann ¢ok kapsamh olan aras-
tirmalarinda sizofrenik 10 hasta ile sizofreni ve ob-
sesif kompulsif bozuklugu birlikte olan 10 hastay:
karsilagtirniglardir. Obsesif kompulsif bozuklugu
olan grupta hastane yatig siiresinin, benzodiazepin
ya da antidepresaniarin antipsikotikleré eklenmis ol-
masimn daha fazla oldugunu bulmuslardir. Bu ¢a-
lismada Klinik Global Izlenim Olgegi'nde obsesif
kompulsif bozuklukiu grupta, 6zellikle 6zbakim ve
sosyallesme bagliklarinda olmak iizere islev diizey-
leri daha diigiik tesbit edilmigtir. Obsesif kompulsif
bozukluklu sizofreni grubunda yumusak norolojik
arazlar daha fazladir. PANSS'da negatif semptomlar
ve genel psikopatoloji, obsesif kompulsif bo-
zukluklu sizofreni grubunda fazlalk gostermektedir.
Wisconsin Kart Esleme Testi'nde obsesif kompulsif
bozukluklu grup daha az kategoriyi tamamlayabil-
mis ve daha fazla preseveratif hata yapmiglardir G4,

Eskiden beri klinisyenlerin ilgisini ¢eken sizofreni-
obsesif kompulsif bozukluk iligkisi, epidemiyolojik
calismalarda % 10-15 oraminda birlikteligin sap-
tanmastyla daha sistemik aragtirmalara yonelinmesi,
olgu sayillanmn artmasi belirsizlikleri en aza in-
direcektir. Birbirlerine ¢ok yakin anatomik dev-
relerin sorumlu tutulmasi, dopamin ve serotonin gibi
norotransmitterlerin her iki tam1 grubunda da 6nemli
olmasi, atipik noroleptik kullanan sizofreniklerde
obsesif kompulsif bozukluk goriilebilmesi, obsesif
kompulsif bozukluk birlikteliginin sizofreninin kli-
nigi, tedavi yamti ve kullanilan ilaglarin yan etki
profilini degistirmesi dikkati c¢ekmesi gerekecek
6nemli bulgulardir.
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