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OZET:

P5|k|yotr| poliklinige basvuran sizofreni hastalarinda
tedaviye u¥umun ve uyumu etkileyen faktorlerin
degerlendiriimesi

Amag: Sizofreni hastalarinda antipsikotik tedaviye uyumsuzluk sik
karsilasilan bir sorundur. %80°e varan oranda hastalarin ilag kullani-
minin kesildigi bildirilmistir. Tedaviye uyumsuzluk nedenlerinin belir-
lenmesi, uyumun iyilestirilmesi icin ¢c6zim olasiliklarini arttirabilir. Bu
raporun amaci, goézlem calismasi sonuclarina gore sizofreni ve
sizoafektif hastalikta antipsikotik tedavi uyumunu irdelemek ve klinik
deneyimler ve literatUr bilgileri 1siginda olasi ¢ozOmleri tartismakdtir.
Yontem: Sizofreni veya sizoafektif hastaligi olan ve akut donemde ve-
ya ayaktan tedavi goren 174 hastada antipsikotik tedavi uyumu anket
calismasi gerceklestiriimis ve elde edilen sonuglar uyumla ilgili litera-
tOr taramasi ve guncel klinik deneyimlerin tartisiimasiyla zenginlestiril-
migtir.

Bulgular: Anket calismasi sonuglarina gére hasta uyumsuzlugu uzun
donemde %25, akut donemde ise %51 bulunmustur. Her iki donem-
de de uyumsuzluk sebeplerinin basinda hastaligin yadsinmasi ve ila-
cin olusturan etkileri gelmistir.

Sonuglar: Antipsikotik tedavide uyum hastalik semptomlarinin hasta
psikolojisi Uzerindeki etkisinden damgalamaya, var olan ya da olus-
masindan korkulan ilag yan etkilerinden ilag kullanim zorluklarina ka-
dar pek ok faktorle ilintilidir. Hastanin uyumu yan etkisi dusuk, tolere
edilebilirligi yuksek, basit doz araliklarina sahip, kullanim rahatlig
saglayan ilaclarla artinlabilir.

Anahtar sézcikler: Sizofreni, sizoafektif bozukluk, ilag uyumu, atipik
antipsikotikler
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ABSTRACT:
Evaluation of compliance to treatment and factors
affecting compliance for schizophrenia outpatients

Aim: Antipsychotic drug non-compliance is a frequent problem in the
treatment of patient with schizophrenia. Up to 80% drug
discontinuation rates were reported in clinical studies. Identifying
causes of drug non-compliance may help clinicians fo find solutions
for improving compliance. The aim of this report is to examine the
compliance to antipsychotic treatment in schizophrenia and
schizoaffective disorder according to the results of observational
study and to discuss the possible solutions by means of clinical
experiences and literature information.

Methods: 174 patients with schizophrenia or schizoaffective disorder
receiving treatment in acute or out-patient settings were interviewed
for compliance to antipsychotic treatment using a questionnaire.
Results and possible solutions were discussed in the light of recent
literature and current clinical experiences.

Results: Patient non-compliance was found 25% in long period and
51% in acute period. For both periods, major causes for non-
compliance were denial of disease and sedative effects of the drugs.
Conclusion: Compliance to antipsychotic treatment is related with
several factors like the effects of disease symptoms on psychology of
patients, social stigma, side effects of the drug that are known or
possible to occur, and difficulties in using the drug. Compliance of the
patient can be increased by the drugs with few side effects, high
tolerability, simple dosage range, and ease of use.

Key words: Schizophrenia, schizoaffective disorder, medication
compliance, atypical antipsychotics

Klinik Psikofarmakoloji Bilteni 2006;16:223-232

'Dog. Dr., Ankara Numune Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Psikiyatri Klinigi, Ankara-Turkey
Dog. Dr., Sisli Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Psikiyatri Klinigi, Istanbul-Turkey
*Dog. Dr., Bakirkéy Ruh ve Sinir Hastaliklari
Hastanesi, Istanbul-Turkey

“Prof. Dr., Kocaeli Universitesi Tip Fakultesi,
Psikiyatri Anabilim Dali, Kocaeli-Turkey
*Prof. Dr., Gulhane Askeri Tip Akademisi,
Haydarpasa Egitim Hastanesi, Psikiyatri
Klinigi, Istanbul-Turkey

GIRIS

Yazisma Adresi / Address reprint requests to:
Dog. Dr. Nesrin Dilbaz, Ankara Numune Egitim
ve Arastirma Hastanesi, 2.Psikiyatri Klinigi
Samanpazar Altindag, Ankara -Turkiye

raktigl  gosterilmistir
Telefon / Phone: +90-312 4959790

izofreni hastalarinda antipsikotik
tedaviye uyumsuzluk sik karsilasi-
lan bir durumdur (1). Bazi calisma-
lara gore hastalarin %80'e varan bir ke-
siminin antipsikotik ila¢ kullanimini bi-

olaylarinda artis ve topluma yanslyan
yuksek maliyet gibi ciddi sonuclar do-
gurabildigi bilinmektedir (3-8). Hastall-
gin siddet derecesi, hastanin hastaligi-
nin farkinda olmasi, bilissel bozuklugun
varligl ve derecesi, tedaviden faydalan-
ma, tedavinin yan etkileri, aile bireyleri-
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uyumsuzlugun psikotik semptomlarin
artisl, kendine ve baskalarina karsi sid-
det kullanimi, kotllesen prognoz, acil
servise kaldirilma ve hastaneye yatma

tedaviye uyumda rol oynayabilir (9,10).
Bunlarin yani sira hastanin ilaca karsi
tavrinin da uyumda onemli rolinun ol-
dugu ve genelde hastalarin ilaca nega-

Klinik Psikofarmakoloji Bulteni, Cilt: 16, Sayt: 4, 2006 / Bulletin of Clinical Psychopharmacology, Vol: 16, N.: 4, 2006 - www.psikofarmakoloji.org 223



Psikiyatri poliklinige basvuran sizofreni hastalarinda tedaviye uyumun ve uyumu etkileyen faktorlerin degerlendiriimesi

tif yaklasimlarinin uyum uzerinde kalicl ve kotd bir et-
ki yarattigl dusunulmektedir (11-14). Tedaviye uyum-
suzluk sebeplerinin ortaya ¢ikarilmasi, uyumun artiril-
masl icin ¢ozUm Uretilmesine katkida bulunacaktir.

Bu calismada amag¢ hem akut sizofreni tedavisi
hem de uzun donem Koruyucu tedavi sirasinda hasta
uyumsuzlugunun sebeplerini tartismak, ila¢ sinifi ve
formulasyonunun uyumu saglamada ne tur bir etkisi
oldugunu arastirmaktir. Ancak sonuglar degerlendirilir-
ken g6z onunde bulundurulmasi gereken bazi nokta-
lar vardir; calisma poliklinige basvuran hastalarda ya-
pildigindan, bu hastalarin nispeten daha uyumlu ol-
duklan ortadadir. Ulkemizde hastalarin bir kere hasta-
neye yatirildiginda tekrar yatislarin kolaylastigi ve ilk
yatista uygulanan tedavinin sonraki yatislarda uygula-
nacak tedavileri buyuk oranda etkiledigi diger onemli
noktalardir.

YONTEM

Bu calisma Turkiye'de psikiyatri polikliniklerine
ayaktan basvuran sizofreni ve sizoafektif hastalarinda
tedaviye uyumun ve uyumu etkileyen faktorlerin de-
gerlendirilmesi amaciyla hazirlanmistir. Bu amacla ¢a-
lismaya katilan tim arastiricilarin tzerinde uzlastigi bir
uyum anketi hazirlanmis (EK 1) ve bu anketin sonucla-
r literatlr bilgileri ile birlikte degerlendirilerek Ulke-
mizdeki mevcut durum ortaya konmaya c¢ahsimistir.

Bir gozlem calismasi olarak planlanan arastirma
psikiyatri polikliniklerine ayaktan basvuran 18-65 yas
arasl DSM-IV'e gore sizofreni veya sizoafektif hastalik
tanisi almis, akut alevlenme semptomlariyla basvuran
ya da kronik ve ayaktan tedavi goren 174 hastada ya-
pilmistir. Hastanede tedavi goren veya sizofreni disin-
da ciddi akut ya da kronik hastalig olanlar calismaya
alinmamistir. Baslica degerlendirme kriterleri oykuye
gore hasta uyum oranlari ve uyumsuzlugun sebepleri
olarak belirlenmistir.

Gerec

Hastanin calismaya uygunlugunun belirlenmesinin
ardindan, hasta ve/veya yakini bilgilendirilmis, calis-
maya katilmay1 kabul etmesi halinde yazili bilgilendi-
rilmis oluru alinmistir. Calismaya katilan arastiricilar ta-
rafindan hazirlanan hasta uyumu anket formu (EkK 1)
hasta bilgileri ve dykusu goz onune alinarak hekim ta-

rafindan doldurulmus, anket formunda hastanin sos-
yodemografik bilgileri, sizofreni tanisi (tipi) ve oykusu,
kullanilan antipsikotik(lenin oykusu, 6 aylik uzun ve
akut alevlenme donemlerinde tedaviye uyum ve
uyumsuzluk sebepleri sorgulanmistir. Hastalarin teda-
vilerine, calismanin gozlem calismasi olarak planlan-
masl nedeniyle herhangi bir midahale yapilmamistir.
lyi klinik uygulamalar dahilinde gerceklestirilen calis-
maya baslanmadan once etik kurul onay1 alinmistir.

Istatistik

Hasta ozellikleri tanimlayici istatistikler kullanilarak
(ortalama, ortanca, standart sapma) 0zetlenmistir. Has-
ta uyumu ile degiskenler arasindaki iliski duruma gore
Ki-kare veya Mann-Whitney U ile test edilmistir. Hasta
uyumunu belirleyen etkenleri tanimlamak icin lojistik
regresyon analizi kullaniimistir. istatistik anlamlilik sini-
I p<0.05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Hasta Ozellikleri

Dort merkezden 104’4 erkek, toplam 174 hasta ca-
lismaya alinmistir. Kocaeli Universitesi Tip Fakdiltesi Psi-
Kiyatri Anabilim Dal'ndan 51 (%29.3), Ankara Numune
Egitim ve Arastirma Hastanesi Psikiyatri Klinigi'nden 50
(%28.7), BakirkOy Ruh ve Sinir Hastaliklari Hastanesi Psi-

Tablo 1: Calismaya alinan hastalarin sosyodemografik 6zellikleri
(n=174)

n %
Cinsiyet Kadin 70 40.2
Erkek 104 59.8
Medeni durum Bekar n3 64.9
Evli 44 253
Dul 6 3.5
Bosanmis n 6.3
Calisma durumu Calisiyor 35 20.0
Calismiyor 139 80.0
Aile yapisi Geleneksel 30 171
Cekirdek 144 82.9
Yasadigi koltor Yalniz 3 1.8
Anne babasi ile 16 66.5
Esiile 38 21.8
Cocuklarinin yaninda 10 59
Akrabalarinin yaninda 7 4.0
Egitim dUzeyi Okuma yazmasi yok 7 4.0
ilkokul 62 35.6
Ortaokul 36 20.7
Lise 48 27.6
YUksekokul 21 12.1
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Tablo 2: Hastalik 8zellikleri (n=174) olarak bulunmustur. Demografik bilgiler hasta populas-

n % yonunun genelde bekar, calismayan, anne babasi ile
Hastalgin Klinik tipi  Sizofreniform bozukluk 2 1.1 cekirdek aile yapisi icinde yasayan, Universite egitimi
Paranoid tip 88 506 almamis kisilerden olustugunu gostermistir (Tablo 1).
Dezorganize tip 6 34 OAE 1 Sd e OAR() : B
Ayrimlasmanis fip 53 305 Hastalarin ./051.1n1n pgranOId tip, %30'unun ise ayrlm
Reziduel 9 5.2 lasmamis tip sizofreni tanisi aldigl; %70'e yakininin ati-
Sizoafektif bozukluk 6 92 pik bir antipsikotikle ve %83’iniin oral form bir ilacla
Son kullanilan Klasik 51 294 tedavi gorduigi; %28.7'sinin hi¢ hastaneye yatmamis ve
antipsikotik ilag Atipik 120 68.9 ktan tedavi edrenlerd | K i Kal
ilag kullanmiyor 3 17 ayaktan .e avi gorenlerden olusurken, ger.l eAl.an}mArhw
Kullanilan ilac oral M6 834 en a; .blr.kez. hasvrja.nede yatzvarali tedayl .gor'dugu,
formu Intramiskuler (kisa etkili 15 8.9 9%87’sinin hi¢ psikoegitim almadigl gozlenmistir (Ki kare
Inframskuler (depo etkil] ! 0.6 testi) (Tablo 2). Hastalarin akut dénemde kullandiklari
Agizda eriyen oral form 12 7.1 o . " .
tod antipsikotiklerin alim yollarina gore 6 aylik uzun donem
Yatarak tedavi Hic yatmamis 50 28.7 .. . ,
gorme Bir kez 35 19.0 ve akut donemdeki uyumlari Tablo 3 ve Tablo 4'te
2-4 kez 62 35.6 Ozetlenmistir (Ki kare testi). Hastalarin 6 aylik uzun do-
5-9 kez 20 n7 i Af - 0
10 kez ve st . 1 nemdeﬂ (@yni ve farkl antlp51kotlkl§r icin toplam %75)
y o akut doneme kiyasla (%45.9) tedaviye daha uyumlu ol-
Rehabilitasyon Psikoegitim almamis 151 87.0 .. . .. .
amach psikoegitim  Sadece kendisi almis 14 77 duklarl gozlemlenmistir. Akut alevlenme doneminde
Kendisi ve ailesi almis 9 53 hastalarin %28'i ilacl aktif (sozel) olarak reddederken,

%14’Unun ilaci agzinda ya da elinde sakladigl veya tu-

Tablo 3: Akut donemde kullanilan ilacin alim yoluna gére uyum durumu (n=174)*

Akut alevlenme déneminde
ilag tedavisi uyumu

Son alh ay icindeki
tedavi uyumu

Yok n (%) Var n (%) Yok n (%) Var n (%)
Oral 64 (81) 73 (91) 26 (78) 1 (88)
im (kisa etkili** 7(0.09) 3(0.04) 6(18.2) 41(0.32)
im (uzun, depo etkili) 1(0.01) - 1(0.3) -
Agizda eriyen oral form 7(0.09) 41(0.05) - 11(0.09)
Toplam 79 80 33 126
p=0.261 p=0.001

*Tablolardaki degerler hasta sayilarini géstermektedir.
*im: inframuskaler

Tablo 4: Akut donemde kullanilan ilacin alim yoluna (oral, im) gére uyum durumu (n=174)

Akut alevlenme doneminde
ilag tedavisi uyumu

Son alh ay icindeki
tedavi uyumu

Yok n (%) Var n (%) Yok n (%) Var n (%)
Oral 71(90) 77 (96) 26 (79) 122 (97)
im 81(0.1) 3(0.04) 7(21) 4(0.03)
Toplam 79 80 33 126
p=0.113 p=0.002

Kiyatri Klinigi'nden 50 (%28.7) ve Sisli Etfal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Psikiyatri Klinigi'lnden 23 (%13.2)
hasta calismaya alinmustir. Yas ortalamasi 36+12 (ortan-
ca 34) yil, hastalik baslangi¢ yas! 23+8 (ortanca 21) yil
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kirdugu, %9.8'inin ise pasif olarak reddettigi (tedavi
ekibinin ilaci vermek icin belirgin bir caba harcamasi ile
karakterize) ve %5.2'sinin de ila¢ alma konusunda belir-
gin bir ambivalans gosterdigi gorulmustur (Tablo 5).
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Tablo 5: Tedavi uyumu

Akut donemde n %

llaci duzenli aliyor 85 459
laci akfif olarak reddediyor 49 265
ilaci agzinda, elinde saklyor veya tikirGyor 25 135
ilaci pasif olarak reddediyor 17 9.2
ilag alma konusunda belirgin bir ambivalans gésteriyor 9 49

Son 6 ay icinde

Ayni antipsikotik ilaci dizenli olarak kullaniyor 108 621
Farkli antipsikotik ilaglart dozenli olarak kullanyor 22 126
Duzensiz ilag kullanimi mevcut 44 253

Uyumsuzlugunun nedenleri

Akut alevlenme doneminde tedaviye uyumsuzluk
gosteren 89 hastadan 54’'Unde hastaliga, 17’sinde ilaca,
18'inde ise hem hastaliga hem de ilaca bagl uyumsuz-
luk bulunmustur. Uyumsuzlugun en yaygin sebebi
hastaligl yadsima (%53.9) olarak belirlenmistir. Bunu
ilacin sedasyon, uyusukluk ve sersemlik etkileri
(%30.3), ilacin hastahgl kotulestirecegine dair disunce-
ler (%18) ve ilacin daha onceki kullanimlarinda yasan-
mis olan yan etkileri (%13.5) izlemistir. (Tablo 6). Uzun
sureli tedavi uyumu bir nedenle bozulmus 44 (%25.3)
hastanin 43’Unde (%97.7) akut donem tedavi uyumu-
nun da olmadigl gordlmustir. Uzun donem (6 ay) icin-
de ise 37 hastada duzensiz ila¢ kullanimi bildirilmistir.
Bunlarin 16’sinin klasik antipsikotik, 21’inin ise atipik

Tablo 6: Akut ve uzun dénem uyumsuzluk nedenleri

Akut donemde (n=132) n %

ilacin ekstrapiramidal sistem yan etkileri n 19.3
ilacin simdiki sedasyon, uyusukluk, sersemlik etkileri 27 474
ilacin simdiki antikolinerjik etkileri 4 7

flacin simdiki metabolik etkileri 3 53
llacin yasanmis yan etkileri 12 211
Hastaligl yadsima, hastaligin olmadigina inanma 48 539
ilaca dair sannsal dusuncelerin varligi n 12.4
ilacin hastaligr kdtulestirecegine dair distnceler 16 18.0

Son 6 ay icinde (n=174)

llacin ekstrapiramidal sistem yan etkileri 36.4
llacin simdiki sedasyon, uyusukluk, sersemlik etkileri 40.9
ilacin simdiki antikolinerjik etkileri 2.3
ilacin simdiki metabolik etkileri 6.8
Hastalig yadsima 46.7
ilacin hastaligr kdtulestirecegine dair disunceler 311
Sannsal dustnce varligi 20.0
Hastalik ya da fiziksel durum nedeniyle ilag alamama 2.2

antipsikotik kullandigl gozlenmistir. Bu hastalarin yari-
dan fazlasinin bir ay1 askin bir stiredir dizenli ilag kul-
lanmadigl kaydedilmistir (Sekil 1). Akut doneme ben-
zer sekilde uzun donem uyumsuzlukta hastaligin yad-
sinmasi (%46.7) ve ilacin sedasyon, uyusukluk, sersem-
lik etkileri (%36.4) basta gelen sebepler olmustur. Bun-
lan ilacin ekstrapiramidal etkileri (%36.4) ve ilacin has-
taligl kotulestirecegine dair dustinceler (%31.1) izlemis-
tir (Tablo 6).

501
404
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S 207 290
=
201 136 114
" B
0

7gun 8-30gun 30-60 60-180 Belirsiz
gun gun

Sekil 1: Uzun donemde hastalann ilag almadigi giin sayisi (n=44)

Antipsikotik ila¢ sinifi

Akut donemde kullaniimakta olan antipsikotik sini-
fi ile hasta uyumu arasindaki iliskiye bakildiginda, ati-
pik antipsikotik kullananlarin klasik antipsikotik kulla-
nanlara gore anlamli olarak daha uyumlu olduklarn go-
ralmustar (Ki kare testi; p=0.002) (Tablo 7). Akut donem
tedavide agizda eriyen tablet kullanan 11 hastanin
10’unun son alt1 ay icinde atipik antipsikotik, birinin ise
klasik antipsikotik kullandigl gozlenmistir.

son 6 ay suresince 61 hastanin (%35) ilacl bir (48
hasta, %28.1) veya daha fazla kez (13 hasta, %7.6) de-
gistirilmistir. llac degisikligi sebepleri cogunlukla ilacin
etkisizligi (%47.8) ve yan etkilerin tolere edilememesi

Tablo 7: Akut ve uzun dénemlerde en son kullanilan antipsikotik
ilac gruplanna uyum

Akut Donemde Uzun Donemde
Uyum Uyum

Yok Var Yok Var

Klasik antipsikotik n 36 17 16 37
% 67.9 321 302 698

Atipik antipsikotik n 47 66 21 92
% 41.6 58.4 18.6 81.4

p=0.002 p=0.094
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Tablo 8: Son alh ay icinde antipsikotik ila¢ degistirme nedenleri

n %
lacin iyilestirici etkisinin gérolmemesi 32 47.8
lacin yan etkilerinin tolere edilememesi 24 35.8
lacin kullanim zorlugu 6 9.0
Hekimlerin ilag tercihleri 5 7.5
Toplam 67 100.0

(%35.8) olsa da ilacin kullanim zorlugu (%9.0) ve doktor
tercihi (%7.5) de onemli yer tutmustur (Ki kare testi)
(Tablo 7).

TARTISMA

Bu calismada, ayaktan psikiyatri poliklinigine bas-
vuran hastalarda yapilan anket degerlendirilmesinde
hem akut hem de uzun donemde ilaca uyumun
onemli bir sorun oldugu belirlenmistir. ila¢ uyumsuzlu-
gunun belirlenen en sik nedeni, verilen tedavinin et-
kinligi ile iliskilendirilebilecek bir ozellik olarak “hasta-
lIg1 yadsima” olmustur. Yine akut donemlerinde ilaca
uyumsuz hastalarin tamama yakin bir bolimunin
uzun donemde de uyumsuz olduklar saptanmistir.
Akut donemde AAP kullanan hastalarin ilaca daha
uyumlu olduklarr ve uzun donemde ila¢ degisikliginin
en onemli nedeninin ilag etkisizligi oldugu gozlemlen-
mistir.

Uzun donemde antipsikotik tedavinin devam etti-
rilmesi relapsi onlemek bakimindan énemlidir (15). Ca-
lismalar bir sene icinde hastalarin yaklasik yarisinin te-
daviyi biraktigini gostermektedir (9). Kronik sizofrenide
antipsikotik ilaclarin etkililiginin degerlendirildigi CATIE
calismasinda antipsikotik tedavi altindaki hastalarin
%74'Unun 18 ay sonunda tedaviyi biraktigl gosterilmis-
tir (16). CATIE ¢alismasindan daha kisa sureli olarak yu-
ratdlmus olan anket calismamizin sonuglarl da uzun
donemde uyumun %75'lerde olabilecegine isaret et-
mektedir. Antipsikotik tedavi uyumsuzlugunun sonug-
lart agirdir. Ug yillik bir uzun dénem calismasinin sonu-
cunda tim nedenlere bagli olarak tipik veya atipik an-
tipsikotiklerin kesilmesinin en azdan en fazlaya kadar
siralamasl; klozapin, olanzapin, risperidon, ketiapin,
perfenazin, ziprasidon ve haloperidol (proflaktik anti-
Kolinerjik kullanimi ile birlikte) olarak belirtilmektedir
(17). Turkiye'de yapilan bir calismada tedaviye uyu-
mun sizofrenide alevlenmenin belirleyicilerinden biri

oldugu ortaya konmustur(18). Uzun sureli kullanimda
uyum sorunlari hastalik kaynakli olabilecegi gibi (san-
rilar, ilacin durumunu kotulestirdigi distincesi, hastali-
gin1 yadsima, damgalanma) ila¢ kaynakli da olabilmek-
tedir. Anket calismamiz, hastalarin ¢ogunlugunda
uyumsuzlugun hastalik semptomlarina bagli oldugunu
ve hastaligl yadsimanin en yaygin sebep oldugunu
gostermistir. Yan etkiler, doz sikligl, yutma zorlugu ve-
ya enjeksiyon agrisi gibi sebepler uyumsuzlugun gelis-
mesinde rol oynayabilmektedir. Ozellikle ilacin sedas-
yon, uyusturma, sersemlik etkileri ¢alismamizda on
plana ¢ikmustir.

Klasik antipsikotiklerle uzun sureli kullanimda tar-
dif diskinezi gibi motor yan etkilerin ortaya ¢ikmasi bi-
linen dezavantajlardir. Buna karsin daha sonralar gelis-
tirilen atipik antipsikotiklerin gtvenlilik profilleri, 6zel-
likle ekstrapiramidal semptomlar ve diger motor yan
etkiler acisindan daha olumludur (19, 20). Caismamiz-
da hastalarin yaklasik Ucte ikisinde atipik antipsikotik
tedavisi kullanmakta oldugu belirlenmistir. Gtncel ki-
lavuzlar da yeni tani konan sizofreni hastalarinda ilk
tedavi secenegi olarak atipik antipsikotikleri onermek-
tedir (21).

Kullanilan antipsikotik sinifinin tedaviye uyumu et-
kileyecegi dusunulebilir, ancak bu konu tartismaldir.
Bizim c¢alismamizda ise akut donem hastalarindan ati-
pik antipsikotik kullananlar anlamli Ol¢ide daha
uyumlu bulunmus olsa da, ¢alismanin kesitsel niteligi
ve uzun donemde kullanilan antipsikotiklerin sorgu-
lanmamis olmasi nedeniyle antipsikotik tipinin uzun
donemde uyumla iliskisine bakilamamustir. Yapilan
uzun donem calismalarl genelde antipsikotik sinifinin
uyum uzerinde fazla bir etkisi olmadigl yonundedir.
Olanzapin, risperidon, ketiapin ve haloperidol ayaktan
tedavilerinin karsilastirildigl uzun soluklu ¢ok merkezli
gozlemsel bir ¢calismanin birinci sene sonugclar atipik
antipsikotiklerle relaps oraninin haloperidole gore da-
ha az oldugunu gostermistir. Ayni ¢alisma hasta uyu-
munun olanzapin ve risperidon kullananlarda daha
yuksek oldugunu bildirmistir (22). Ancak ayni siniftaki
ilaclar arasi farka bakmadan atipik ve klasik siniflari
karsilastiran baska calismalarda uyum yoninden
énemli bir fark bulunmamustir. Ornegin, Valenstein ve
arkadaslari ayaktan tedavi goren yaklasik 60 bin has-
tanin kayitlari Gzerinde yaptiklari genis capli bir ¢alis-
mada atipik antipsikotiklerin uyumu artirmadigini gos-
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termislerdir (23). Hastaneye yatirilan hastalarda antip-
sikotiklere kargr tutumu arastiran Sajatovic ve
arkadaslar da yataktan tedavi suresince tutumun he-
men hi¢ degismedigini ve klasik ile atipik antipsikotik-
ler arasinda birini tercih ettirecek kadar onemli bir fark
bulunmadigini bildirmislerdir (24).

llac aliminin elektronik monitorizasyon araclariyla
izlendigi 50 Kisilik kliclik bir grupta yapilan ¢alismada
hastane c¢ikisindan sonraki 3 ay icerisinde tedaviye
uyum %47 bulunmustur. Bu calismada antipsikotik si-
nifinin tedaviye uyumila iliskisi bulunmamis, ancak gun
icinde alinmasi gereken doz sikhgmnin uyumda belirle-
yici oldugu gorudlmustur (25).

Freudenreich ve arkadaslari, atipik ila¢ kullanan,
hastaliginin farkinda olan, daha az ekstrapiramidal
semptomlar yasayan ve sosyal fonksiyonlari daha faz-
la olan hastalarin daha uyumlu olacagl savini test et-
mislerdir. Ancak sonuclar klasik/atipik ila¢ kullaniminin
ya da ekstrapiramidal etkilerin uyumda belirleyici ol-
madigini gostermistir. Buna karsin hastalik semptom-
larinin farkinda olmama, negatif semptomlar ve c¢alisl-
yor olma (muhtemelen damgalanmak istenmemesi
sebebiyle) ila¢ alimina karsi negatif bir tutum sergilen-
mesine rol oynayan faktorler olarak bulunmustur (12).

Sizofrenide pozitif semptomlarin i¢goru ve kavrayl-
si kisitlamasi, negatif semptomlarin irade ve motivas-
yonu dusurmesi, bilissel bozukluklarin ise hafizaya
olan etkileri tedavi uyumunu olumsuz etkileyen fak-
torlerdir (26-28). Bir olasilik, hastalik farkindaligini ve
tedavi motivasyonunu artirmak i¢in psikoegitim uygu-
lamalarindan faydalanmak olabilir. Ancak Byerly ve ar-
kadaslarinin calismalari sizofreni ve sizoafektif hastali-
81 olanlarda psikoegitimin tedaviye katkisi olmasina
ragmen yalnizca ila¢ uyumu esas alindiginda beklenen
etkiyi gostermedigini ve uzun donemde uyumsuzlugu
azaltmada anlamli bir fark yaratmadigini gostermekte-
dir (29). Almanya’da 386 hastada yapilan bir ¢alismada
ailelerin de katildig1 duzenli psikoegitimin sizofreni te-
davisindeki basariy1 arttirdigl gosterilmis ve tim hasta-
lara psikoegitimin uygulanmas! onerilmistir (30). Si-
vas'ta 60 hastada yapilan bir arastirmada psikoegitim
verilen ailelerin, hastalarinin semptomlarini daha rahat
algilladiklart ve uyum ile ilgili problemleri daha erken
fark ettikleri gozlenmistir (31).

Tek basina antipsikotik tipinin ve yalnizca uyuma
yonelik psikoegitimin uyumu artirmadigl dusunulurse,

bir secenek de ila¢ formunu degistirmek olabilir. Anket
calismamizda da belirlendigi gibi hastalarin buyuk co-
gunlugu oral form ila¢ kullanmaktadir. Oral form kulla-
nan hastalarda tedaviye uyumu takip olduk¢a zordur.
Hasta kendini gercekte oldugundan daha uyumlu gos-
termeye meyilli olabilir. Hasta yakinlarindan alinan bil-
giler de genelde hastaninki ile celiskilidir ve kesin degil-
dir. Tablet sayimi ve kanda ila¢ miktarini izleme gibi
yontemler ise hem hastaya itici gelir hem de kolayca
gercegi saklamak mumkundur (32). Tedaviye uyumsuz-
lugundan suphelenilen hastalarda tedavi kilavuzlari in-
tramuskuler uzun etkili antipsikotik enjeksiyonu oner-
mektedir (33). Ancak uzun etkili enjeksiyon, hasta
uyumsuzlugunu engellemek icin tek basina yeterli de-
gildir, zira hastanin kontrollerine dutizenli gelmeyip ilaci-
ni almamasi olasidir. Ayrica depo formundaki klasik an-
tipsikotiklerin ekstrapiramidal yan etkilerle uyumu
bozma olasiligl da bulunmaktadir. Bu formun en kritik
faydasi, hastanin ilacini almadiginin hemen fark edil-
mesi ve dolayisi ile hekime gecikmeden ve hastaligin
alevlenmesini beklemeden, durumu dizeltmek igin fir-
sat vermesidir. Yakin gecmiste yalnizca flupentiksol,
flufenazine, zuklopentiksol ve haloperidol gibi klasik
antipsikotikler depo etkili enjektabl formda sunulur-
ken, artik uzun etkili risperidon ve halen klinik arastir-
ma safhasindaki uzun etkili olanzapin gibi tolere edile-
bilirligi daha fazla, yan etkileri daha az olan atipik antip-
sikotikler de secenekler arasindadir (34,35). Ancak, Kimi
hastalar enjeksiyon korkulari, enjeksiyon yerinde hisse-
dilen agri, meydana gelebilecek yan etkilerden ¢ekin-
me ve bagkalarinca kontrol altinda tutuluyor olma his-
si sebebiyle enjeksiyona sicak bakmamaktadirlar (36).
Kullanilan ilacin doz rejimini basitlestirmek ve bera-
berinde hasta uyumunu artirici alim yollar akla gelebi-
lecek diger ¢6zUm yollaridir. Bunlardan bir tanesi de
agizda ¢ozunen olanzapin tabletleridir. Bu tabletler ku-
ru dondurulmus olup agza alindiklarinda 15 saniye ice-
risinde tukurukle ¢ozunur ve yutulurlar (37). Agizda ¢o-
zunen tabletlerin (ACT) etkinligi, tolere edilebilirligi ve
hasta uyumu uzerindeki etkisi ilk etapta akut epizod
gecirmekte olan hastalarda gosterilmistir. Akut do-
nemde ve tedaviye uyumsuzlugu belirlenmis 85 has-
tayla yapilan calismada ACT ile 6 haftaya kadar tedavi
goren hastalar birinci haftadan itibaren Pozitif ve Nega-
tif Sendrom Skalasi (PANSS) skorunda, hasta uyumun-
da, hastanin tedaviye bakisinda, tedavi ekibinin yuku-
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nu azaltmada anlamli iyilesmeler gostermistir (38). Bu
arastirmanin alt incelemesi yapilan bir calismada has-
talarin uyumu Tedavinin Etkilerini Derecelendirme
(ROMI: Rating of Medication Influences) ol¢egi kullanil-
mistir (39). ACT kullanimi ile uyumu gosteren 9 ROMI
0gesinden 3'Unde (fark edilen yarar, relaps korkusu ve
yan etki lyilesmesi) ve uyumsuzlugu gosteren 10 0ge-
nin é’sinda (yarar yok, gereksiz, hi¢ hasta olmadi, ha-
yattan beklentilere mani olma, yan etkiler nedeniyle
sikinti cekme, ila¢ alimina karsi koyma) baslangica go-
re 1. ve 6. haftalarda anlamli fark gosterilmistir. ROMI
Ogeleri ile PANSS faktorleri arasinda anlamli baginti bu-
lunmustur (40). Ayrica, oral ¢ozliinen tabletlerin ¢cabuk
etki gostererek ajitasyonlu hastalar sakinlestirdigine
dair on calismalar mevcuttur (41).

Her ne kadar ilk etapta agizda ¢ozinen tabletler
akut tedavi icin dusunuilse de uzun donem tedavide
agizda tutma, saklama, tukirme gibi gizli, fark edilme-
si zor uyumsuzluk sorunlarini gidermede uygun bir te-
davi alternatifi olabilir. Ayrica kimi hastalarda gortlen
yutma zorlugu ya da enjeksiyon korkusu gibi durum-
lara bir cevap teskil edebilir. Hastanede tedavi goren
hastalar icin tedavi ekibinin is yukunu azaltabilir.
Ayaktan tedavi goren hastalarda ise 6zellikle anne ba-
ba gozetimindeki gen¢ hastalarda ve yakinlarinin baki-
mindaki yasli hastalarda, bakimdan sorumlu Kisilerin
fazla mudahale etmeden ve disman gibi gorunmeden
tedaviyi daha rahat takip etmesini saglayabilir.

Haloperidol sizofreni tedavisinde yillaridir kullanilan
bir ilactir. Damla formunda da kullanilan haloperidol ile
ilgili olarak yillar icinde yapilan calismalari inceleyen
bir arastirmada haloperidolun kuvvetli bir antipsikotik
oldugu ancak ytksek oranda parkinsonizm, akatizi ve
akut distoni gibi yan etkilere yol actigl vurgulanmis ve
eger baska bir antipsikotik kullanma sansi yoksa kul-
laniimasi onerilmistir (42).

Sollsyon formu olan diger bir ila¢ risperidondur.
Risperidonun haloperidole gore pozitif ve negatif belir-
tilerin tedavisinde daha etkili oldugu bircok calismada
gosterilmistir. Bunlardan biri de Turkiye'de Ebring ve
arkadaslari tarafindan yapilan calismadir. Bu ¢alismada
risperidonun negatif belirtiler Uzerinde haloperidola

gore daha etkin oldugu ve tedavi suresince gorulen
yan etki siddetinin daha az oldugu belirtilmistir (43).
Risperidonun solusyon ve agizda hizli eriyen tablet
formlarinin etkinlik ve tedaviye uyum acisindan farkli-
gt karsilastiran bir ¢alismaya rastlanmamistir.

Bu calismada, akut ve uzun donemdeki uyumun
gecmise yonelik kesitsel bir degerlendirmeyle yapilmis
olmasi en onemli yontemsel kisithligidir. Ayrica, verile-
rin gecerlilik ve guvenilirligi tamamlanmamis bir anket
kullanilarak sadece ayaktan sizofreni poliklinigine bas-
vuran hastalardan toplanmis olmasi diger kisithlklar
icinde sayilabilir. Bununla birlikte, ekte verilen ilag
uyum anketinin benzerleri daha onceki ila¢ uyum ¢a-
hismalarinda kullaniimistir. Bu form bir uzman grubu
tarafindan Turkiye klinik sartlarina uyarlanarak tasar-
lanmistir. Ileriye donuk, izlem calismalar ilaca uyum
oranlarini ve uyumsuzlugu etkileyen faktorleri daha iyi
degerlendirmekte kullanilabilir.

Antipsikotik tedavide uyumsuzluk hastallk semp-
tomlarinin hasta psikolojisi Uzerindeki etkisinden dam-
galanmaya, var olan ya da olusmasindan korkulan ilag
yan etkilerinden ila¢ kullanim zorluklarina uzanan pek
¢ok faktorle ilintilidir. Tedavide amag hastalarin akut
semptomlarini gidermek, sosyal yasama adapte olma-
larini saglayarak yasam kalitelerini ylksek tutmak ve
uzun donemde relapsi onlemek icin koruyucu bir te-
davi rejimini stirdurmektir. Bu hedefe ulasmakta dok-
torun ve tedavi ekibinin yaklasim bicimi, ¢evrenin des-
tegi ile birlikte ila¢ secimi de 6nemli rol oynar. Hasta-
nin uyumu yan etkisi dusuk, tolere edilebilirligi yuk-
sek, basit doz araliklarina sahip, kullanim rahathig sag-
layan ilaclarla artirilabilir.
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Ek.1. Caismada kullanilan anket formu

AKUT DONEM TEDAVI UYUMU

Yatan ya da ayaktan izlenen hastanin akut alevienme doneminde ilag tedavisi uyumu

O Antipsikotik ilaci herhengi bir sorun ¢ikarmadan ddzenli aliyor

O Antipsikotik ilaci aktif olarak (s6zel olarak almayacagini belirtmesi) reddediyor

O Antipsikotik ilaci pasif olarak (tedavi ekibinin ilag vermek icin belirgin gayret géstermesi) reddediyor
O Antipsikotik ilaci agzinda, elinde sakliyor veya tukuryor

O llag alma konusunda belirgin bir ambivalans gésteriyor

Antipsikotik ilacin aktif, pasif olarak reddedilme, saklama, tikirme veya ambivalans bir tutum sergileme nedeni

O Hastaldina bagh
O ilacin olumsuz etkilerine bagl

Tedavinin reddinde ilaca bagh nedenler
O Antipsikotik ilacin simdiki EPS etkiler O Antipsikotik ilacin simdiki metabolik etkileri
O Antipsikotik ilacin simdiki sedasyon,uyusukluk, sersemlik etkileri O ilaca bagh eskiden yasamis oldugu yan etkileri
O Antipsikotik ilacin simdiki antikolinerijik etkileri
Tedavinin reddinde hastaliga bagh nedenler
O Hastaldr inkar etme, hastaligin olmadigina inanma

O Antipsikofik ilacin zehirleyecegine, bogazina takilacagina dair sannsal dusuncelerin varligi
O llacin hastaligini kétulestirecegine dair dusuncelerin varligi

UZUN SURELi TEDAVI UYUMU

Son alh ay icinde tedavi uyumu

O  Ayni antipsikotik ilaci dzenli olarak kullaniyor
O  Farkl antipsikotik ilaclart duzenli olarak kullaniyor O Duzensiz ilag kullanimi mevcut

Son alt ay icinde tedavide ilag degisikligi yapildi mi?
O  Evet, bir kez O Evet, iki ve daha fazla kezkez O Hayr

Son alh ay icinde ilag degistirme nedenleri

O  Antipsikotik ilacin iyilestirici etkisinin gorulmemesi O Antipsikotik ilacin kullanim zorlugu (farmakokinetik
ozellikleri: yarilanma omr( ilag etkilesimleri, kullanim yolu)
O Antipsikotik ilacin yan etkilerinin tolere edilmemesi O Hekimlerin ilag tercihleri nedeniyle ilag degisikligi

Hasta ne kadar siredir ilacini kullanmiyor
O 7gin O 8-30gin O 30-60 gin O 60-180 gin
Son alt ay icinde dizensiz ilag kullamim nedenleri

O Hastalidina baglh O llacin olumsuz yan etkileri nedeniyle

Duzensiz ilag kullamminin ilaca bagh nedenleri

O Antipsikotik ilacin EPS etkileri O Antipsikotik ilacin sedasyon, uyusukluk, sersemlik etkiler
O Antipsikotik ilacin antikolinerjik etkileri O Antipsikotik ilacin metabolik etkileri
Duzensiz ilag kullamminin hastaliga bagh nedenleri
O Hastalidini inkar etme, hastaliginin olmadigina inanma O ilacin zehirleyecegine, bogazina takilacagina dair
sanrisal dusuncelerin varligi
O ilacin hastaligini kotilestirecegine dair dustncelerin varhig O Hastaligr ya da fiziksel bir durum nedeniyle ilacini
alamama
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