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ÖZET   
Giriş: Şizofreni tedavisinde çoklu antipsikotik kullanımı yaygındır ve yıllar içinde yaygınlığında artış gözlenmektedir; 
ancak çoklu antipsikotik kullanımının şizofreni tedavisindeki yararı tartışmalıdır. Bu araştırmada, şizofreni tedavisin-
de çoklu antipsikotik kullanımının yaşam niteliği ile ilişkisinin incelenmesi amaçlanmıştır. Yöntem: DSM-IV şizofreni 
tanı ölçütlerini karşılayan 92 hasta kullandıkları ilaç sayısına göre çoklu antipsikotik kullanımı (ÇAK) ve tekli antipsi-
kotik kullanımı (TAK) gruplarına ayrıldı. Yaşam niteliği Şizofreni Hastaları için Yaşam Niteliği Ölçeği (YNÖ), belirtile-
rin şiddeti Pozitif ve Negatif Sendrom Ölçeği (PNSÖ) ve Klinik Genel İzlenimler Ölçeği, antipsikotiklerin yan etkileri 
UKU Yan Etki Değerlendirme Ölçeği kullanılarak değerlendirildi. Bulgular: ÇAK grubunda YNÖ toplam puanı TAK 
grubundakinden anlamlı olarak düşük saptandı. Toplam antipsikotik dozları ve UKU Yan Etki Değerlendirme Ölçe-
ğindeki uykululuk, distoni, sertleşme ve boşalma bozukluğu oranları ÇAK grubunda TAK grubundan yüksek olarak 
saptandı. PNSÖ negatif toplam puanının, YNÖ toplam puanı üzerinde doğrudan anlamlı bir etkisinin olduğu görül-
dü. Sonuç: ÇAK grubunda TAK grubuna göre daha düşük yaşam niteliği, daha şiddetli negatif belirtiler, daha sık 
antipsikotik yan etkisinin olduğu saptandı. Şizofreni hastalarında negatif belirtilerin varlığı, buna bağlı olarak belirti-
lerde istenilen iyileşmenin sağlanamaması klinisyenlerin çoklu antipsikotik kullanmaya yönelmelerine yol açıyor 
olabilir. Çoklu antipsikotik kullanımı hastaların yaşam niteliklerinde ve hastalık belirtilerinde istenen düzelmeyi 
sağlamadığı gibi, yüksek doz antipsikotik kullanımına ve yan etkilerde artışa neden olmaktadır. (Anadolu Psiki-
yatri Derg 2016; 17(6):433-441)  
Anahtar sözcükler: Çoklu antipsikotik kullanımı, yaşam niteliği, şizofreni, antipsikotik yan etkisi 
 
 
 
 

The associatons of the antipsychotic polypharmacy in 
schizophrenia treatment with the symptoms,  

side effects and the quality of life 
 
ABSTRACT  
Objective: Antipsychotic polypharmacy is widespread in schizophrenia treatment, and it has been observed to 
become more widespread over the years. However, the benefits of antipsychotic polypharmacy in schizophrenia 
treatment are controversial. The present study aims to investigate the relationship between antipsychotic poly-
pharmacy and the quality of life. Methods: Ninety two patients who met DSM-IV criteria for schizophrenia were 
divided into monotherapy (MT) and polypharmacy (PP) groups with respect to their medications. The quality of life 
was assessed using the Quality of Life Scale (QLS), the severities of symptoms were assessed using the Positive 
and Negative Syndrome Scale (PANSS) and the Clinical Global Impression Scale, and the side effects of anti- 
_____________________________________________________________________________________________________ 

 
1 Uzm. Dr., Gümüşhane Devlet Hastanesi,  Gümüşhane 
2 Uzm. Dr., İzmir Bozyaka Eğitim Araştırma Hastanesi, Psikiyatri Kliniği,  İzmir  
3 Prof. Dr., 4  Arş. Gör. Dr. Dokuz Eylül Ünivesitesi, Psikiyatri ABD,  İzmir 
Yazışma adresi / Correspondence address:  
Uzm. Dr. Deniz CEYLAN, Gümüşhane Devlet Hastanesi,  Gümüşhane 
E-mail: denizceylandr@gmail.com  
Geliş tarihi: 23.12.2015,    Kabul tarihi: 14.01.2016,    doi: 10.5455/apd.211571 

Anadolu Psikiyatri Derg 2016; 17(6):433-441 

 
 

http://dx.doi.org/10.5455/apd.211571


 

434    Şizofreni tedavisinde çoklu antipsikotik kullanımının belirtiler, yan etkiler ve yaşam ... 
_____________________________________________________________________________________________________ 
 
psychotics were assessed using the UKU Side Effect Rating Scale. Results: Total QLS scores in the PP group 
were significantly lower than those in the MP group. The total antipsychotic doses and the frequencies of the side 
effects including sedation, dystonia, erectile and ejaculation dysfunction were detected to be higher in the PP group 
in comparison to the MP group. Total QLS scores were found to be significantly subject to the direct influence of 
total PANSS negative scores. Conclusion: Poorer quality of life, more severe negative symptoms and more 
frequent antipsychotic side effects were observed in patients who were receiving antipsychotic polypharmacy, in 
comparison to patients who were receiving antipsychotic monotherapy. The presence of negative symptoms, and 
consequently lack of improvement in symptoms may lead clinicians to prefer antipsychotic polypharmacy. However, 
antipsychotic polypharmacy does not bring sufficient improvement in symptoms and quality of life, whereas it leads 
to higher antipsychotic doses and increased side effects. (Anatolian Journal of Psychiatry 2016; 17(6):433-441)  
Keywords: antipsychotic polypharmacy, quality of life, schizophrenia, side effects of antipsychotics 
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GİRİŞ 
 
Çoklu antipsikotik kullanımı (ÇAK), bir hastada 
iki veya daha çok sayıda antipsikotiğin bir arada 
kullanılmasını gösterir.1 Geçerliliği ve güvenilir-
liği ile ilgili kanıtlarının yetersizliğine rağmen, 
rutin klinik uygulamalarda ÇAK yaygındır ve 
yıllar içinde artış göstermektedir.2,3  
Kanıta dayalı tedavi kılavuzları genellikle, 
ÇAK’ın rutin kullanımına dönük kanıtlarının 
yetersiz olduğunu belirtmekte ve ÇAK’ı klozapin-
den (tedaviye dirençli psikotik bozukluklarının 
standart tedavisi) sonra veya bir antipsikotikten 
diğerine ilaç değişimi yapılırken kısa süreli ola-
rak önermektedir.4-6 
 
Tedavi ortamına ve çalışma örneklemine bağlı 
olarak ÇAK yaygınlığının %3-95 arasında değiş-
tiği bildirilmiştir.7 Şizofreni tedavisinde ÇAK, 
erken başlangıç, uzun hastalık ve hastane yatışı 
süreleri, artmış belirti şiddeti, iç görü eksikliği gibi 
şizofrenide kötü sonlanmayı ve tedaviye düşük 
yanıtı gösteren klinik özelliklerle ilişkilidir.8 
 
ÇAK olan hastalarda, bir antipsikotik kullanan 
hastalardan daha fazla yan etki, daha yüksek 
tedavi giderleri ve artmış ölüm oranları bildiril-
miştir.8-10 ÇAK’ın ölüm oranında artış, metabolik 
sendrom, bilişsel bozulma ile ilişkilerini gösteren 
kanıtlar vardır.11 
 
Yaşam niteliği, bireyin kendisini iyi hissetme 
durumunu, günlük yaşamdaki işlevselliğini, 
kendine bakımını, sosyal rollerini yerine getire-
bilmesini içeren geniş bir kavramdır. Günümüz-
de, yaşam niteliğinde düzelme şizofreni tedavi-
sinde temel hedeflerden biri olarak görülmek-
tedir.12 ÇAK’ın düşük psikososyal işlevsellik, 
bilişsel işlevlerde bozulma ile birlikte yaşam nite-
liğinde bozulma ile ilişkili olduğu bildirilmiştir.13,14 
 
Bu kesitsel olgu kontrol çalışmasında ÇAK’ın 
yaşam niteliğine etkilerinin değerlendirilmesi 
amaçlanmıştır. Ayrıca hastaların yaşam niteliğini 
etkileyen en önemli etkenlerden ilaç yan etkileri 
ve belirti kümelerinin çoklu antipsikotik kullanımı 

ile ilişkisi de değerlendirilmiştir. 
 
YÖNTEM  
 
01 Mart-01 Ekim 2011 tarihleri arasında Dokuz 
Eylül Üniversitesi Psikiyatri Anabilim Dalı Psiko-
tik Bozukluklar Birimi'ne ayaktan başvuran 
hastalardan, araştırmaya katılmak için aydınla-
tılmış onam veren, 18-65 yaşları arasında 98 
hasta rastgele olarak kesitsel olgu kontrol çalış-
masına alındı. Hastaların tanıları SCID-I (DSM-
IV için Yapılandırılmış Klinik Görüşme) ile doğru-
landı.15 Altı hasta şizoaffektif bozukluk tanısı 
nedeniyle çıkarılarak istatistiksel analizlere 92 
hastanın verileri alındı.  
 
Hastalar tedavi biçimlerine göre iki gruba ayrıldı. 
Bir antipsikotik grubundan ilaç kullananlar tekli 
antipsikotik kullanımı (TAK) grubu olarak tanım-
lanırken, en az iki gruptan antipsikotik kullanan-
lar ÇAK grubu olarak tanımlandı; ÇAK ve TAK 
grupları yaşam niteliği, hastalık şiddeti ve yan 
etkiler açısından karşılaştırıldı. Araştırma Dokuz 
Eylül Üniversitesi Etik Kurulu’nun onayı alınarak 
yapıldı.  
 
Hastalık şiddeti, Pozitif ve Negatif Belirtileri 
Değerlendirme Ölçeği (PNSÖ) ve Klinik Genel 
İzlenimler Ölçeği (KGİÖ) ile değerlendirildi. Yan 
etkileri değerlendirmede UKU Yan Etki Değer-
lendirme Ölçeği (UKU) kullanıldı. Yaşam niteliği, 
Şizofreni Hastaları için Yaşam Niteliği Ölçeği 
(YNÖ) ile değerlendirildi. Tüm hastaların toplam 
klorpromazin eş değer antipsikotik dozları 
hesaplandı.16 
 
Şizofreni Hastaları için Yaşam Niteliği Ölçeği 
(YNÖ): Hastaların kişisel deneyimlerinin zengin-
liğini, kişilerarası ilişkilerin niteliğini ve mesleksel 
rollerdeki üretkenlik düzeylerini ölçen yarı yapı-
landırılmış bir görüşmedir. Ölçeğin Türkçe 
geçerlilik ve güvenilirlik çalışması Soygür ve 
arkadaşları tarafından yapılmıştır.17  
Pozitif ve Negatif Sendrom Ölçeği (PNSÖ): 
Kay ve arkadaşları tarafından geliştirilen 30  
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maddelik ve yedi puanlı şiddet değerlendirilme-
sini içeren yarı yapılandırılmış bir görüşme ölçe-
ğidir. Ölçeğin Türkçe güvenilirlik ve geçerlilik 
çalışması Kostakoğlu ve arkadaşları tarafından 
yapılmıştır.18  
Klinik Genel İzlenimler Ölçeği (KGİÖ): Hastalı-
ğın şiddetini ya da düzelmenin derecesini yedili 
Likert tipi sıralı değerlendirmede klinisyenin 
yargısına göre değerlendiren bir ölçektir.19 Bu 
araştırma kapsamında KGİÖ hastalık şiddeti 
değerlendirme formu kullanılmıştır. 
 
UKU Yan Etki Değerlendirme Ölçeği (UKU): 
Psikotrop ilaç yan etkilerine ilişkin sistemli ve 
geniş bilgi toplamak üzere geliştirilmiştir.20 Ölçe-
ğin ilk bölümü ruhsal, nörolojik, otonomik ve 
çeşitli yan etkileri araştıran dört bölümden olu-
şur. İkinci bölümü, yan etkilerin hastanın işlev-
selliği üzerine etkilerini, üçüncü bölüm sorunu 
çözmek için yapılanları değerlendirir. Değerlen-
dirmeden sonra belirti ve kullanılan ilaç arasında 
nedensel ilişki bulunup bulunmadığına değerlen-
dirici tarafından karar verilir. Ölçek bir soru listesi 
mantığı ile hazırlanmış olup, puan toplamlarının 
değerlendirilmesinden çok, yan etkilerin ayrıntılı 
bir şekilde saptanmasına yöneliktir.21  
İstatistiksel analizler 
 
İstatistiksel analizler Microsoft Windows 15.0 için 
SPSS yazılımı kullanılarak yapıldı. Kategorik 
özellik gösteren sosyodemografik verilerin ve 
ilaç kullanım biçimlerinin değerlendirilmesinde 
ki-kare testi kullanıldı. Sürekli verilerin normal 
dağılıma uyup uymadıklarının değerlendirilebil-
mesi için Shapiro-Wilk testi uygulandı. Normal 
dağılıma uygun veriler (yaş, YNÖ toplam puanı, 
PNSÖ toplam puanı, PNSÖ negatif belirtiler 
puanı), ÇAK ve TAK grupları arasında, bağımsız 
gruplarda t testi kullanılarak karşılaştırılırken, 
diğer sürekli veriler normal dağılıma uygun olma-
dıkları için Mann Whitney U testi kullanılarak 
karşılaştırıldı. Korelasyon analizleri için verilerin 
dağılım özelliklerine göre Spearman veya Pear-
son korelasyon analizleri kullanıldı. Yaşam nite-
liği ve hastalık belirtileri arasında ilişkilerin 
değerlendirmesinde doğrusal regresyon analizi 
uygulandı. Sürekli veriler ortalama değer ve 
standart sapma ile gösterilirken, KGİÖ puanları 
kesikli veri olması nedeniyle ortanca ve mini-
mum ve maksimum değerler ile gösterildi. 
p<0.05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi. 
 
SONUÇLAR 
 
Araştırmaya katılan 92 hastanın (35 kadın, 57 
erkek) 53’ü (%57.6) ÇAK, 39’u (%42.3) TAK 

grubundaydı. TAK grubunda (s=39) 37 (%40.2) 
hasta ikinci kuşaktan bir antipsikotik almaktaydı 
(olanzapin, s=11; risperidon, s=7; klozapin, s=7; 
ketiyapin, s=6; amisülpirid, s=2, aripiprazol, s=2; 
sertindol, s=2;ve sülpirid, s=1) ve iki hasta 
(%2.2) birinci kuşaktan bir antipsikotik kullan-
maktaydı (flupentiksol, s=2). ÇAK grubunda 
(s=53) 24 hasta (%26.1) ikinci kuşak antipsikotik, 
17 hasta (%18.5) birinci kuşak antipsikotik ve 
ikinci kuşak antipsikotik, 17 hasta (%18.5) üç 
antipsikotik ilacı bir arada, bir hasta(%1.1) dört 
antipsikotik ilacı bir arada kullanmaktaydı. 
 
Gruplar arasında (TAK ve ÇAK) cinsiyet, yaş, 
medeni durum açısından farklılık saptanma-
mıştır. Çalışan hastaların oranı TAK grubunda 
ÇAK grubundan daha yüksek olarak saptan-
mıştır (p=0.01). Hastaların 47’si (%51.1) en az iki 
farklı sınıftan ilaç almaktaydı [antidepresan 
(s=33, %35.9), duygudurum dengeleyici (s=9, 
%9.8), benzodiyazepin (s=9, %9.8), antikoli-
nerjik (s=13, %14.1)]. Hastaların 39’u (%42.4) 
depo antipsikotik tedavisi almaktaydı [birinci 
kuşak depo antipsikotik (s=20, %21.7), ikinci 
kuşak depo antipsikotik (s=18, %19.6)]. Antikoli-
nerjik ilaç kullanma oranı ve klorpromazine eş 
değer toplam antipsikotik ilaç dozu ÇAK grubun-
da, TAK grubundan istatistiksel olarak anlamlı 
derecede yüksek olarak saptandı (sırasıyla, 
p=0.03; p<0.001). İki grup arasında KGİÖ, 
PNSÖ pozitif, PNSÖ genel psikopatoloji ve 
PNSÖ toplam puanları açısından istatistiksel 
anlamlı farklılık saptanmazken; ÇAK grubunda 
TAK grubuna göre istatistiksel olarak daha yük-
sek PNSÖ negatif puanları saptandı (p=0.03). 
Grupların sosyoekonomik ve klinik özellikleri 
Tablo 1’de gösterilmiştir. 
 
ÇAK ve yaşam niteliği 
 
Yaşam Niteliği Ölçeği toplam puanı, ÇAK 
grubunda TAK grubundakinden anlamlı olarak 
düşük saptandı (p=0.017) (Şekil 1.a). ‘Mesleksel 
rol’, ‘ruhsal bulgular’, ‘kişisel eşya ve günlük 
etkinlik’ alt testlerinin puanları TAK grubunda 
ÇAK grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 
düzeyde yüksekti (sırasıyla, p=0.039; p=0.011; 
p=0.019). ‘Kişilerarası ilişkiler’ alt testi puanları 
TAK ve ÇAK grupları arasında istatiksel olarak 
anlamlı farklılık göstermedi (p=0.074). Kişisel 
eşya ve faaliyet puanı açısından gruplar arasın-
da anlamlı farklılık bulundu (p=0.046). Şekil 
1a’da grupların YNÖ toplam-alt test puanlarının 
karşılaştırılması gösterilmiştir. 
 
Korelasyon analizlerinde YNÖ toplam puanları 
ile antipsikotiklerin toplam klorpromazin eş değer 
dozları, UKU ve PNSÖ negatif puanları arasında 
anlamlı negatif korelasyonlar saptandı (sırasıyla,
Anadolu Psikiyatri Derg 2016; 17(6):433-441 
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Tablo 1. Çoklu antipsikotik kullanan ve tekli antipsikotik kullanan hastaların sosyodemografik  
               ve klinik özelliklerinin karşılaştırılması 
___________________________________________________________________________________  
                                                             TAK grubu (s=39)      ÇAK grubu (s=53)              p  
___________________________________________________________________________________  
Sosyodemografik özellikler 
  Cinsiyet (kadın %)                                     30.8                           43.4                         0.22a     
  Yaş (yıl±SS)                                              38.5±12.5                 38.4±9.9                  0.96b 

  TPD (hafta±SS)                                        33.2±59.4                  22.7±12.7                 0.32c   
  Başlangıç yaşı (yıl±SS)                             22.9±8.9                    23.6 ±6.9                  0.35c 

  Medeni durum (evli %)                              28.9                          32.7                          0.71a 

  Çalışma durumu (çalışan %)                    38.5                          15.1                         0.01a 
 
İlaç kullanım biçimleri 
  Klozapin  (kullanan %)                            17.9                           32.1                          0.13a 

  Depo enjeksiyon (kullanan %)                   15.4                           61.5                         <0.001a 

  Duygudurum dengeleyici (kullanan %)      12.8                            7.5                         0.40a 

  Antidepresan (kullanan %)                        35.9                           35.8                          1.00a 

  Antikolinerjik (evet %)                                  5.1                          20.8                         0.03a 

  Benzodiazepin (kullanan %)                        7.7                          11.3                          0.57a 

  Toplam KLZed (mg/gün)                         438.2±231.4            1037.7±384.9              <0.001c 
 
Klinik ölçümler 
  UKU-5  (orta-şiddetli)                              21.1                          53.1                           0.01a 

  KGİÖ [ortanca(minimum-maksimum)]        3 (1,6)                     5 (1,5)                      0.37c 

  PNSÖ                                Toplam           56.6±17.0                 63.3±17.8                  0.08b  

                                                                  Pozitif               13.2±5.6                   13.9±6.1                    0.52c  

                                                                  Negatif             15.3±5.4                    18.4±6.7                     0.03b 

                         Genel psikopatoloji             27.8±8.3                    31.0±8.1                    0.07c 

___________________________________________________________________________________ 
 
ÇAK: Çoklu Antipsikotik Kullanımı,  TAK: Tekli Antipsikotik Kullanımı,  TPD: Tedavisiz psikotik dönem,  
KLZed: Klorpromazin eş değer dozu,  a: ki-kare testi,   b: Bağımsız gruplar t testi   c: Mann Whitney U testi 
 

 
Şekil 1a.  TAK ve ÇAK gruplarının YNÖ alt test puanlarının 
                karşılaştırılması 
 
 
r=-0.256, p=0.014, r=-0.434, p<0.001; r=-0.757, 
p<0.001). Şekil 1b’de YNÖ puanı ile PNSÖ 
negatif puanı arasındaki korelasyon ilişkisi gös-
terilmiştir.  

UKU genel değerlendirme puanları ile antipsiko-
tiklerin toplam klorpromazin eş değer dozları 
arasında, PNSÖ negatif puanları arasında 
anlamlı pozitif korelasyonlar saptandı (sırasıyla, 
r=0.305, p=0.004; r=0.387, p<0.001). Bağımlı
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değişken olarak YNÖ toplam puanı ve bağımsız 
değişkenler olarak PNSÖ pozitif belirtileri, PNSÖ 
negatif belirtiler toplamı, PNSÖ genel psikopato-
loji belirtiler toplamı, yan etki şiddeti ve antipsiko-
tiklerin toplam klorpromazin eş değer dozları 
katılarak kurulmuş doğrusal regresyon modelin-
de, sadece PNSÖ negatif belirtiler toplam puanı-
nın YNÖ toplam puanı üzerinde anlamlı etkisinin 
olduğu görüldü (B=-2.243, β=-0.518, p<0.001, 
GA: -3.115, -1.370).    
 

 
Şekil 1b. YNÖ ve PNSÖ puanları arasında  
                doğrusal ilişki 
 
 
ÇAK ve yan etkiler 
 
UKU tarama listesindeki, ‘uykululuk’, ‘distoni’, 
‘sertleşme işlev bozukluğu’ ve ‘boşalma işlev 
bozukluğu’ oranları ÇAK grubunda TAK grubun-
dan daha yüksek olarak saptandı. ÇAK ve TAK 
gruplarının karşılaştırmasında, ‘uykululuk/se-
dasyon’ yan etkisinin şiddeti ÇAK varlığında 
istatistiksel olarak anlamlı bir eğimle artmaktaydı 
(p=0.025). UKU-ruhsal yan etkiler ve UKU-nöro-
lojik yan etkiler toplam puanları açısından TAK 
ve ÇAK grupları arasında anlamlı farklılık 
saptanmadı (sırasıyla, p=0.087; p=0.144). 
 
UKU genel değerlendirme puanları açısından, 
ÇAK ve TAK grupları arasında istatistiksel olarak 
anlamlı farklılık saptanmadı (p=0.106). UKU’ya 
göre, katılımcıların 34’ünde (%38.6) en az 1 
şiddetli yan etki saptandı. UKU’nun genel değer-
lendirme maddesine (bildirilen yan etkilerin 
günlük performansa etkilerinin genel bir değer-
lendirmesi) göre, hastaların 23’ünün (%26.1) 
yan etkilerden şiddetli düzeyde etkilendiği belir-
lendi. Yan etkilerden şiddetli biçimde etkilenen 
hastaların 17’si (%73.9) ÇAK grubundaydı. Orta 
ve şiddetli yan etkiler, ÇAK grubunda TAK gru-
bundan istatistiksel olarak anlamlı olarak daha 

sık olarak saptandı (p=0.01). 
 
TARTIŞMA   
 
Bu araştırmada çoklu antipsikotik kullanan şizof-
reni hastalarının yaşam niteliğinin, bir antipsiko-
tik ile tedavi edilen hastalardan daha düşük 
olduğu saptandı. ÇAK grubunda TAK grubuna 
göre psikopatoloji daha ağır, yan etki oranları 
daha yüksek olarak saptandı.  
Araştırmamızın hasta popülasyonunda ÇAK 
(%57.6) yaygınlığı, bildirilen dünya ortalamasın-
dan (%19.6) çok yüksektir.11 Türkiye’de yapılan 
çalışmalarda ÇAK uygulama oranı yatan hasta-
larda %38.2-64.7 arasında değişirken, ayaktan 
izlenen hastalarda %54.4 olarak saptanmıştır.22 
Araştırma grubumuz, Dokuz Eylül Üniversitesi 
Psikotik Bozukluklar Polikliniği’nde ÇAK oranının 
yüksek olduğunu ve yıllar içinde artış gösterdi-
ğini (1994-1999 yılları arasında %32, 2010 yılın-
da %46) bildirmiştir.3  
Çoklu antipsikotik tedavilerin oranı, araştırmanın 
yapıldığı popülasyona, tarihe, araştırma yönte-
mine ve süresine bağlı olarak %13-90 arasında 
değişmektedir.23,24 Antipsikotik kullanan tüm 
hastalar değerlendirildiğinde, şizofreni tanısı 
ÇAK ile ilişkilendirilmiş değişkenlerden biridir.8 
Şizofreni tedavisinde, hastalığın süregen gidiş 
özellikleri ve tedaviye direnç karşısında ilaç 
tedavisinden alınan sonuçların sınırlı oluşu 
nedeniyle ÇAK yaygın olarak uygulanmaktadır.11 
Erken hastalık başlangıcı, uzun hastalık süresi, 
şiddetli belirtiler, iç görü eksikliği, daha az iyileş-
me, tedavi direnci ve psikiyatrik eş tanılar, ÇAK 
ile ilişkilendirilen diğer hastalık değişkenleridir.8 
Çoklu antipsikotik kullanımının nedenlerini araş-
tıran bir çalışmada, hastaların %65’inin psiki-
yatrik belirtilerinin klinisyenleri tarafından TAK’a 
dirençli olarak tanımlandığı bildirilmiştir.25 Araş-
tırmamıza sadece şizofreni hastaların alınmış 
olması, araştırmamızın yüksek tedavi direnci 
veya karmaşık tabloları nedeniyle gönderilen 
hastalara hizmet veren üçüncü basamak bir 
sağlık kurumunda yürütülmüş olması, ÇAK 
oranındaki yüksekliğin nedenleri olarak değer-
lendirilebilir.  
 
Kanıta dayalı kılavuzlarda şizofreni belirtilerinin 
iki farklı sınıftan antipsikotik ve klozapin tedavi-
sine yanıt vermemesi durumunda ÇAK öneril-
miştir.4-6 Araştırma örneklemimizde, ÇAK gru-
bundakilerin üçte birinin klozapin kullanması, 
hekimlerin klozapin seçeneğini kullanmaksızın 
ÇAK’ı yeğlediklerini düşündürmektedir. Elimizde 
bu hastaların geçmişlerinde klozapin tedavisinin 
denenip denenmediğine dönük kayıt yoktur. 
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Depo enjeksiyonların kullanımı, ÇAK grubunda 
daha sık olarak saptanmıştır. Depo enjeksiyon 
kullanan hastaların sadece %10.8’inin TAK 
grubunda olması, depo enjeksiyon kullanımının 
bir TAK alternatifi olmaktan çok, bir antipsikotik 
kombinasyonu stratejisi olarak değerlendirildiğini 
düşündürmektedir.  
 
Günümüzde şizofreni tedavisinde yalnız hastalı-
ğın belirtilerini iyileştirmesi değil, hasta bireyin 
yaşam niteliğinin artırılması bir tedavi hedefi 
durumuna gelmiştir. Bu nedenle, şizofreni hasta-
larının tedavilerinin izlenmesinde, yaşam niteliği 
ölçümleriyle hastaların psikososyal işlevsellikle-
rinin değerlendirilmesi yaklaşımı giderek önem 
kazanmaktadır.26 Şizofrenide tedavi direnci ve 
şiddetli belirtiler yaşam niteliğini bozucu etken-
lerdir.25 Kliniği daha ağır, bir antipsikotik ile teda-
vide başarısız olunmuş hastalarda tedavi yanıtı-
nı artırmak, daha fazla iyileşme sağlamak ama-
cıyla ÇAK gündeme gelmektedir.8  
 
Araştırmamızın sonuçları, ÇAK grubundaki 
şizofreni hastalarının yaşam niteliğinin TAK 
grubundaki hastalardan daha düşük olduğunu 
göstermektedir. ÇAK ile yaşam niteliği ilişkisini 
inceleyen sınırlı sayıda randomize kontrollü 
çalışmada ise, ÇAK ile yaşam niteliğinde deği-
şiklik gösterilmemiştir.27-30 Klozapin tedavisine 
kısmi yanıt veren şizofreni hastalarında, tedavi-
sine risperidon eklenenler ile tedavisine plasebo 
eklenenler arasında altı haftalık çift kör izlemede 
yaşam niteliği açısından bir farklılık saptanma-
mıştır.27 Benzer şekilde, klozapin tedavisiyle 
yeterli yanıt alınamayan şizofreni hastalarıyla 
gerçekleştirilmiş çift kör plasebo kontrollü çalış-
mada, tedavisine sertindol eklenenler ile plasebo 
eklenenler arasında yaşam niteliği açısından 6. 
ve 12. haftalarda farklılık saptanmamıştır.28 Her 
iki çalışmada, karşılaştırmaların klozapine 
dirençli hastalık grubu içinde ve randomize 
olarak yapılmış olması, belirtilerin şiddetinin ve 
yaşam niteliğinin gruplar arasında eşit dağılma-
sına yol açmış olabilir. Bizim araştırmamızda 
klozapin kullanımı, istatistiksel anlamlı farklılık 
göstermemekle birlikte, ÇAK grubunda daha 
yüksek oranda saptanmış olması, ÇAK’ın belirti-
leri daha şiddetli ve tedaviye direnci daha yüksek 
hastalarda yeğlenmiş olduğu yönünde yorumla-
nabilir. Ek olarak, randomize kontrollü çalışma-
larda ÇAK sürelerinin 6-12 hafta gibi görece kısa 
olması, ÇAK’ın yaşam niteliğine etkilerinin uzun-
lamasına değerlendirmesinde yetersiz kalınma-
sına neden olmuştur.27-29  
 
ÇAK grubunda yaşam niteliğini daha düşük 
saptamamız, belirti şiddeti daha yüksek olan 
hastalarda ÇAK seçeneğinin kullanılmasına 

bağlı olabilir. Ayaktan tedavi gören şizofreni 
hastalarının bir yıl izlendiği doğal kohort çalışma-
sında, ÇAK grubunda yaşam niteliğinde bozul-
manın ve psikopatolojinin daha şiddetli olduğunu 
gösteren bulgularımızla uyumlu olarak, ÇAK 
grubunda yaşam niteliğinde düzelme daha az, 
hastalık şiddeti daha yüksek olarak saptanmış-
tır.30  
 
Öte yandan, yaşam niteliğinin sadece öz bildirim 
ölçeği kullanılarak değerlendiren güncel bir 
doğal çalışmada birinci basamakta tedavi gören 
şizofreni hastalarında ÇAK ile yaşam niteliğinde 
bir değişiklik gösterilmemiştir.14 Araştırmalarda 
yaşam niteliği değerlendirmesinin öznel özellik 
gösteren öz bildirim ölçeklerine veya nesnel 
özellik gösteren klinisyen ölçümlerine dayanma-
sı araştırmaların sonuçlarındaki farklılıkların 
nedenlerinden biri olarak değerlendirilebilir.30 
 
ÇAK olan hastalarda negatif belirtiler daha 
şiddetli olarak saptanmıştır. Doğrusal regresyon 
analizi sonuçları, yaşam niteliğindeki bozulma-
nın, klorpromazin eş değer dozlarına, antipsiko-
tik ÇAK ve yan etki durumlarına göre düzeltmeler 
yapıldıktan sonra da negatif belirtilerin şiddeti ile 
ilişkisini göstermektedir. Bu bulgumuz yaşam 
niteliğinde bozulmanın negatif belirtilerin şiddeti 
nedeniyle ortaya çıktığını göstermekte, ÇAK’a 
negatif belirtileri düzeltmek amacıyla başvurul-
duğunu düşündürmektedir. Şizofreni hastaların-
da ÇAK ile negatif belirtilerin şiddetiyle ilişkisini 
gösteren kanıtlar vardır.31-33 Bununla birlikte 
negatif belirtiler yaşam niteliğini doğrudan etkile-
mektedir.31,33-35 Şiddetli negatif belirtileri olan 
hastalarda ÇAK’a başvurulmuş olabileceği gibi, 
ÇAK varlığında yüksek doz antipsikotik kullanı-
mının ikincil negatif belirtilere yol açmış olma 
olasılığı da vardır.34 Bulgularımız şizofreni teda-
visinde negatif belirtileri hedef alan, daha özgül 
tedavilere gereksinim olduğu görüşünü destekle-
mektedir. 
 
Araştırmamızda ÇAK grubunda, klorpromazine 
eş değer toplam antipsikotik dozu yüksek 
saptanmıştır. ÇAK yüksek doz antipsikotik kulla-
nımı ile ilişkilendirilmiştir.36-38 Yüksek doz anti-
psikotik uygulanmasını yordayan etkenlerden en 
güçlüsünün ÇAK olduğu bildirilmiştir.39,40 ÇAK’ın 
yüksek klorpromazin eş değer dozlarına bağlı 
olarak yan etkilerde artışa neden olduğu bildiril-
miştir.41,42 Araştırma örneklemimizde, ÇAK 
grubunda TAK grubuna göre daha fazla orta ve 
şiddetli yan etki görülmüştür. Yüksek antipsikotik 
dozu, ilaç yan etkilerinde artış, tedavi uyumunda 
bozulma gibi ÇAK’ın olumsuz sonuçlarına bağlı 
olarak yaşam niteliğinde bozulma ortaya çıka-
bilir.24,32  
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Bulgularımız, ÇAK grubunda distoni yan etkisi-
nin daha yüksek oranda olduğunu göstermekte-
dir. Çoklu antipsikotik kullanımının yüksek doz 
antipsikotik kullanımı ile ilişkili olduğu için ekstra-
piramidal yan etkilerde artış bildirilmiştir.42 Bu 
araştırmada antikolinerjik ilaç kullanımının ÇAK 
grubunda daha yaygın olduğunu gördük. Bu 
bulgumuz, ÇAK grubunda yüksek doz antipsiko-
tik kullanımına rağmen, gruplar arasında distoni 
dışındaki ekstrapiramidal yan etkiler açısından 
anlamlı bir farklılık saptanmamış olmasını açık-
layabilir. Antikolinerjik tedavi altında ÇAK ve 
TAK grupları arasında ekstrapiramidal yan etki-
ler açısından fark saptanmadığı bildirilmiştir.44 

UKU’daki belirtilerden uykululuk, sertleşme ve 
boşalma bozuklukları arasında gruplar arasında 
anlamlı farklılıklar saptadık. Lambert ve arkadaş-
ları, şizofreni hastalarının cinsel yan etkileri ve 
ekstrapiramidal sistem yan etkilerini uykululuk ve 
vejetatif yan etkilerden daha rahatsız edici olarak 
değerlendirdiğini bildirmiştir.45 İkinci kuşak anti-
psikotik ÇAK’ın cinsel işlev bozukluğu sıklığında 
artışla ilişkili olduğu, sertleşme ve boşalma 
bozukluğunun antipsikotik dozuyla ilişkili olarak 
şiddetlendiği bildirilmiştir.46 
 
Güncel olarak, şizofrenide antipsikotik ilaçların 
uyku bozukluğuna yol açtığı, uyku bozukluğunun 
cinsel bozukluklara ve yaşam niteliğinde bozul-
maya yol açtığı öne sürülmüştür.47-49 Cinsel işlev 
bozukluğu olan hastalarda yaşam niteliğinde 
bozulma saptanmıştır.50 Antipsikotik ilaçlara 
bağlı yan etkilerin yaşam niteliğinde bozulmayla 
ilişkilerini gösteren çok sayıda kanıt vardır.49-51 
Bu kanıtlar antipsikotik yan etkilerinin hem kendi 
yarattığı sorunlarla doğrudan, hem de tedavi 
uyumsuzluğuna neden olarak dolaylı biçimde 
yaşam niteliğinde bozulmaya yol açtığını göster-
mektedir.51 Bununla birlikte, bu araştırmaların 
çoğunun özbildirim ölçekleriyle yapılmış olması-
nın yanlılığa yol açtığı ve bu ölçümlerin güncel 
stresörler, iç görü yetersizliği gibi etkenlerden 
etkilenebileceği bildirilmiştir.50 Bu araştırmada 
yaşam niteliğinin ve yan etkilerin değerlendiril-
mesinin klinisyen tarafından yapılarak yanlılığın 
ortadan kaldırılmasına çalışılmıştır. Buna 
rağmen cinsel yan etkiler ve sedasyon belirti-
lerinin psikiyatrik değerlendirilmesinde yanlılık 
tam olarak ortadan kaldırılamamış olabilir. Her 
ne kadar UKU, antipsikotik ilaçlara bağlı cinsel 
yan etkileri taramak açısından sık kullanılan bir 

ölçüm aracı olsa da, bu yan etkileri daha 
kapsamlı değerlendirecek klinik araçlarla yapıla-
cak yeni araştırmalara gereksinim vardır.52 
 
Bu araştırma şizofreni tedavisinde ÇAK’ın 
yaşam niteliğine ve klinik özelliklere etkisini bir 
arada değerlendirmesi açısından önem taşımak-
tadır. Yaşam niteliğinin, belirti kümelerinin ve 
yan etkilerin öz bildirim ölçeği ile değil, yarı 
yapılandırılmış görüşmelerle incelenmiş olması 
bu araştırmanın güçlü yanıdır. Araştırmanın tek 
bir merkezde ve sadece ayaktan izlenen hasta-
larla yapılmış olması verilerin genelleştirilmesini 
zorlaştırmaktadır. Ek olarak araştırmanın kesit-
sel deseni nedeniyle zayıf nedensellik ilişkisi 
kurulabilmektedir. Yüksek doz antipsikotik kulla-
nımına bağlı olarak ortaya çıkabilecek bilişsel, 
metabolik ve kardiyak yan etkilerin bu araştırma 
kapsamında araştırılmamış olması araştırmanın 
diğer bir kısıtlılığıdır. Şizofreni tedavisinde çoklu 
antipsikotik kullanımının kısa ve uzun dönem 
etkilerini değerlendirmek için kapsamlı doğal ve 
randomize kontrollü çalışmalara gereksinim 
vardır.  
 
SONUÇ 
 
Araştırmamızda ÇAK grubunda TAK grubuna 
göre daha düşük yaşam niteliği saptanmıştır. 
Araştırmamızın sonuçları, yaşam niteliğindeki 
bozulmanın, temel olarak negatif belirtilerin 
şiddetine bağlı olduğunu, ancak çok sayıda 
antipsikotik ilacın bir arada kullanılmasının, bu 
hastaların kliniklerinde yeterli bir düzelmeye yol 
açmadığını, yüksek doz ilaç kullanımını ve buna 
bağlı riskleri yanında getirmekte olduğunu 
göstermektedir. Bir merkezde, sadece ayaktan 
izlenen hastalar ile kesitsel olarak gerçekleşti-
rilmiş olması bu araştırmanın sınırlılıklarıdır.   
Şizofreni tedavisinde ÇAK’ın yararlı olduğuna 
ilişkin veriler sınırlıdır, ancak yaratabileceği ek 
sorunlara ilişkin çok sayıda kanıt vardır. Buna 
rağmen ÇAK yaygın olarak uygulanmaktadır. 
Şizofrenide negatif belirtilerin tedavisi için daha 
özgül tedavilere ve kanıta dayalı tedaviler için 
daha çok sayıda doğal, boylamsal ve randomize 
kontrollü araştırmalara gereksinim vardır. Klinis-
yenlerin şizofreni tedavisinde çoklu antipsikotik 
kullanımında daha dikkatli davranmaları gerek-
mektedir. 
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