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S erbest radikaller, bir atom ya da molekiil yoriin-
gesinde eslesmemis bir elektron igeren yliksek
oranda reaktif kimyasal tiirlerdir. Biyolojik sistemler-
de, 6nemli serbest radikallerin cogu oksijene dayanr.
Bedenimizde dogal metabolik yollarla serbest radi-
kaller olusur, ancak radikal parcalayan (antioksidan)
sistemlerle bu olusan serbest radikaller bertaraf edil-
diginden, herhangi bir sitotoksisite ortaya ¢ikmaz.
Ancak bu isleyisin radikaller lehine bozuldugu du-
rumlarda patolojik olaylar ortaya cikar. Sizofrenide
serbest radikallerin rolli son yillarda tizerinde durulan
arastirma konularindan biridir. Fosfolipid metaboliz-
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OZET: SUMMARY:
SIZOFRENIDE SERBEST RADIKALLER FREE RADICALS IN SCHIZOPHRENIA
Amac: Sizofrenide serbest radikallerin roli son yillarda Gzerinde Objective: The role of free radicals in schizophrenia has been an
durulan arastirma konularindan biridir. Bu caligmamizda serbest issue of concern in recent years. In this study we aimed to inves-
radikallerin ve non-enzimatik antioksidan savunma sistemlerinin tigate the importance of the free radicals and the non-enzyma-
sizofrenik bozukluktaki énemlerinin arastirilmasi amaclanmistir. tic antioxidant defense systems in schizophrenic patients com-
Yéntem: DSM-IV tani dlcltlerine gére sizofreni tanisi konan 71 pared to healthy controls. Method: In seventy-one patients di-
hastanin serum MDA (malondialdehit) ve Hemoglobin GSH (in- agnosed as schizophrenia by DSM-IV criteria, serum MDA and
dirgenmis glutatyon) dlzeyleri, 54 saglikli kontrolle karsilastiril- Hemoglobin GSH levels were measured and compared to fifty-
mistir. Hastalar noéroleptik ilag yan etkilerini degerlendirmek four healthy control subjects. Chouinard EPS scale was given to
amaciyla Chouinard EPS 6lcegiyle degerlendirilmiglerdir. Ayrica patients in order to rule out neuroleptic side effects. Smokers
sigara igen ve icmeyen denekler, alkol kullanim &ykisi olan ve and non-smokers, alcohol consumers and non-consumers and
olmayan denekler, tipik ve atipik néroleptik ila¢ kullananan has- those patients using typical neuroleptics and atypical neurolep-
talar ayni degiskenler agisindan karsilastirlmistir. Bulgular: Her tics were compared to each other on the basis of MDA and Hb
iki grubun MDA diizeyleri agisindan bir farklilik saptanmadi. Si- GSH levels. Results: There was no significant difference betwe-
zofren grubun hemoglobin GSH (Glutation) dlzeyleri saglikli en the two groups when MDA levels were compared. In the
kontrollere gére daha dustk bulundu. Sigara ve alkol kullanimi schizophrenic group, hemoglobin GSH levels was found signifi-
olan deneklerle olmayanlar arasinda MDA ve GSH diizeyleri agi- cantly lower than the healthy controls. No significant difference
sindan bir fark bulunmadi. Tipik ve atipik néroleptik kullanan was observed in MDA and Hb GSH levels between smokers and
hastalar arasinda da her iki degisken acisindan anlamli bir fark non-smokers, alcohol consumers and non-consumers and those
gorilmedi. Tartigma: Bu durum sizofren hastalarda glutatyon patients using typical neuroleptics and atypical neuroleptics.
gibi nonenzimatik antioksidan savunma sistemlerinin yetersizli- Conclusions: These findings point towards an insufficiency in
gini isaret etmektedir. Bu da, sizofrenlerin nérotoksik serbest ra- non-enzymatic antioxidant defense system such as GSH in
dikallere karsi nispeten daha savunmasiz oldugunu ve bu mad- schizophrenic patients compared to healthy controls. This sug-
delerin olusturdugu hasara daha fazla maruz kaldigini géster- gests that the schizophrenic patients are relatively more vul-
mektedir. nerable to neurotoxic free radicals and to the risk that emanates
from the damaging effects of these compounds.
Anahtar sézclikler: sizofreni, serbest radikaller, malondialdehit,
glutatyon Key words: schizphrenia, free radicals, malondialdehyde,
glutathione
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GIRIS masimim anahtar enzimi olan fosfolipaz A2’nin sizof-

renlerde normal bireylere gére artrms oldugu ve bu-
nun noroleptik tedavisi ile diistiigu bildirildiyse de
bir y1l sonra yapilan tekrar ¢calismasinda sizofren has-
talar ile normal kontroller arasinda fosfolipaz A2 dii-
zeyi agismdan bir fark bulunamamstir (1). Sizofreni
hastalarinin kan ve fibroblastlarinda serbest radikal-
leri detoksifiye eden enzimlerin bulunduguna dair
pek cok ¢alisma yapilmis ve farkh sonuclar alimmustir.
Pek cok calismada sizofrenlerde kan sliperoksit dis-
mutaz (SOD)’larmim arttig bildirilmistir (1). Buckman
ve ark. (1987) kronik sizofreni hastalarimin kaninda
Glutatyon peroksidaz (GPx) aktivitesi acisindan kont-
rol grubuna gore fark bulamamislardir. Ancak sizof-
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reni grubunda, GPx aktivitesi ile negatif sizofreni
semptomlan arasinda negatif bir korelasyon oldugu-
nu ileri stirmuslerdir (2). Deri biyopsi 6rneklerinden
iretilen fibroblastlarla yapilan bir cahsmada, sizofren
hastalarla kontrol gruplan arasinda toksik oksijen ra-
dikallerine karsi cevapta ve Siiperoksit Dismutaz
(SOD) aktivitesi acisindan bir fark bulunamamstir
(1).

Sizofrenide lipid peroksidasyonu ile ilgili calisma-
larda sizofrenlerde normal bireylere gére malonildial-
dehitin (MDA) (lipid peroksidasyonu son trlini) art-
mis oldugu bulunmustur. Sizofreni, sizoaffektif bo-
zukluk ve miza¢ bozuklugu hastalan iizerinde yapi-
lan bir cahismada, sizofreni ve sizofrenik belirtilerin
baskin oldugu sizoaffektif olgularda MDA diizeyi di-
ger gruplara gore yiiksek bulunmustur. Bu ¢alismada
E vitamini, sizofren hastalarda diisiik digerlerinde
normal bulunurken, C vitamininin sizofrenlerde daha
yiiksek oldugu belirtilmistir (3). Reddy ve ark (1991)
bir ¢calismalarinda saglikh bireylerle karsilastinldikla-
rinda kronik sizofrenlerde eritrosit sliperoksitdismu-
taz (SOD) aktivitesinin artmis, plazma katalaz (CAT)
aktivitesinin azalmis oldugunu bildirmislerdir (4). Si-
zofren hastalarin baz1 beyin bdlgelerinde dopamin
artisinin hastahgmn pozitif belirtilerinden sorumlu ol-
dugu ileri siiriilmustiir (5). Dopamin metabolizmasi
sonucu aciga ¢ikan norotoksik serbest radikallerin bu
bolgelerde hiicre 6liimiine yol actigi ve bazi hastalar-
da hastahgm ilerleyen siireclerinde pozitif belirtilerin
gerileyip yerini negatif belirtilere birakmasmin bu
bolgelerde olusan hiicre hasarlarma bagh oldugu id-
dia edilmektedir. Hastaliklar negatif belirtilerle bas-
layip devam eden hastalarn, katekolamin diizeyleri-
nin hiicre hasarina neden olabilecek kadar fazla ol-
dugu fakat baz1 sebeplerle pozitif belirtiler goster-
medikleri diisinlilmektedir. Bu hastalarn serbest ra-
dikal temizleyici sistemlerinin yetersiz ve MSS’lerinin
goreceli olarak savunmasiz oldugu, bu yiizden de ek-
siklik belirtileri gosterdikleri iddia edilmektedir (1,6).
McCreadie ve ark. (1995) gec diskinezisi olan ve ol-
mayan sizofrenleri karsilastirmslar ve sizofrenlerde
lipid peroksit diizeyinin saghkh kontrol grubuna go-
re daha ylksek, 6te yanda E vitamin diizeyinin daha
diistik oldugunu, gec diskinezi ile bu durumun iliski-
siz oldugunu ve sizofrenide serbest radikal etkinligi-
nin arttigim gostermislerdir (7). Altuntas ve ark.
(1998) cahsmalarinda sizofren hastalarla, saghkh
kontrol grubunu karsilastirmislar ve sizofren grupta
artms lipid peroksidasyonu ve buna bagh artms
MDA dizeyleri bulmuslar, yine aym grupta yaptikla-

n bir baska cahsmalarinda da nonenzimatik savunma
sisteminde ¢ok onemli bir yeri olan GSH diizeylerini
sizofrenik hasta grubunda azalmis olarak bulmuslar-
dir (8). Tim bu bilgiler 1s1ginda serbest radikal meta-
bolizmas1 ve antioksidan savunma sistemindeki bu
degisikliklerin &nemli oldugunu ve bu konunun si-
zofreninin etyopatogenezinde arastinlmaya deger bir
nokta olarak ortaya ¢iktigimi diisiintiyoruz. Bu calis-
manm amaci serbest radikallerin ve nonenzimatik
antioksidan savunma sistemlerinin sizofrenik bozuk-
luktaki olas1 yerlerinin arastinlmasi ve sizofrenik bo-
zukluk alt tipleriyle olan iliskilerinin degerlendirilme-
sidir.

YONTEM
a) Hasta grubu i¢in kabul olciitleri

Vakif Gureba Egitim Hastanesi Psikiyatri Klini-
ginde 1997-1999 yillan arasinda yatarak tedavi go-
ren ve DSM-1IV tam olctitlerine gore, iki psikiyatri
uzmanmnin sizofreni tamsi koydugu 71 hasta calis-
maya alinmistir.

b) Kontrol grubu icin kabul &lciitleri

Gecmiste ve halen hicbir psikiyatrik tan1 almamis
asagidaki dislama ol¢iitlerini tasimayan 54 saghkh
birey kontrol grubu i¢in ¢calismaya alinmistir. Sigara
kullanim serbest radikal diizeyini artirdigindan si-
garanin sonuclar iizerine etkilerini tespit edebilmek
amaci ile kontrol grubu ve hastalar sigara icenler ve
icmeyenler olarak ayn ayn degerlendirmislerdir.

c¢) Hasta ve kontrol grubu icin diglama olciitleri

Hasta ve kontrol grubu asagidaki dislama olciitlerine
gore degerlendirilmistir.

1- Halen enfeksiyonu olanlar

2- Kemoterapi ve radyoterapi gorenler

3- Noroleptik tedaviye bagh ge¢ diskinezi gelismis
olanlar (hasta grubu icin)

4- Agir beslenme bozuklugu olanlar

5- Ciddi bir dahili ve nérolojik hastahg olanlar

6- Alkol ve madde bagimhhgr veya kétliye kullanmm
olanlar

7- Antioksidan tedavi altinda olanlar (C vitamini, E
vitamini alanlar)

Degerlendirme
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a) Psikiyatrik Goriisme

Calismaya alinan tiim hastalann psikiyatrik go-
rismeleri yapilandmlms goériisme formu SCID-IP
(yatan hasta) ile yapilmis olup tamlar DSM-1V’e goére
yeniden gozden gecirilmistir.Chouinard’in Ekstrapira-
midal Belirtileri Degerlendirme Olcegi'nden hastala-
rn seciminde gec diskineziyi dislayabilmek amaciyla
yararlamlmistr.

b) Fizik ve norolojik muayene

Calismaya alman her hasta icin fizik ve nérolojik
muayene yapildi, bu dogrultuda hastalarm ve kont-
rol grubunun karaciger ve bobrek fonksiyon testleri
ve hemogramlan degerlendirilmis olup, patolojik bir
durumu saptananlar cahsma dist birakilnmislardir.

¢) Biyokimyasal degerlendirme

GSH (Rediikte Glutatyon) tayini icin DTNB reak-
tifi kullamlarak Sauberlich yontemi ile, MDA (Malon-
dialdehit) tayini ise TBA (Tribarbitiirik asit) kullanila-
rak Okhawa ve Yagimin modifiye yontemi ile yapil-
mistir (9). Tim parametreler spektrofotometrik ola-
rak degerlendirilmistir. Malonildialdehit (MDA)
nmol/gr Hb olarak ve Glutatyon (GSH) ise mol/gr Hb
olarak degerlendirilmistir (6).

d) istatistik degerlendirme

Istatistiksel hesaplamalar SPSS for Windows 6.1
paket program ile yapilmistir. Calismada ki kare tes-
ti, ¢cift yonli t testi, Kruskal-Wallis testi ve Mann-
Whitney U Testi kullamlmistir.

BULGULAR

Arastirmamiza alian 71 sizofren hasta ve 54 sag-
Ikl kontrol grubuna ait bulgularimiz asagidaki tab-
lolarda Ozetlenmistir. Calismaya alinan kontrol gru-
bundaki bireylerin 27 tanesi (%50) sigara icerken 27
tanesi (%50) sigara icmiyordu. Hasta grubunda ise
59 hasta (%83) sigara icerken 12 hasta (%16.9) siga-
ra i¢gmiyordu. Kontrol grubundaki 11 birey (%20.4)
sosyal icici dlizeyinde alkol ahirken, 43’U (%79.5) hicg
alkol almiyordu. Hasta grubunda ise 12 hasta
(%16.9) sosyal icici diizeyinde alkol alirken, 59 has-
ta (%83) hic alkol almiyordu. Calismaya alnan kont-
rol grubundaki 28 birey (%51.9) erkek ve 26 birey
(%048) kadmdi. Hasta grubunda ise 34 hasta (%47.8)
erkek ve 37 hasta (%52.1) kadindi. Kontrol grubun-
daki 41 birey (%75.9) evli, 11 birey (%20.3) bekar ve
2 birey (%3.7) duldu. Hasta grubunda ise 48 hasta
(%067.6) evli, 16 hasta (%22.4) bekar ve 7 hasta
(99.9) duldu.

Tablo 1. Calismaya alinan hastalarin meslek gruplarina gére dagilimi

Meslek Hasta Sayisi %

Ev hanimi 12 16.9
isci 13 18.3
Memur 12 16.9
Emekli 14 19.7
Serbest 12 16.9
Ogrenci 4 5.6
Diger 4 5.6
Toplam 71 %100
Tablo 2. Calismaya alinan hastalarin egitim durumlarina gére dagilimi

Meslek Hasta Sayisi %
Egitimi yok 10 14.0
Okula gitmeden okur-yazar 7 9.8
ilkokul 32 45.7
Ortadgrenim 14 19.7
Yiiksekokul 8 11.2
Toplam 71 %100
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Tablo 3. Sizofrenik bozuklugu olan hastalarin ve kontrol grubunun yas ortalamalarinin kargilagtiriimasi ( t testi)

Gruplar n Yas ortalamasi
Sizofren 71 39.63 £ 13.07
Kontrol grubu 54 36.59 + 8.19
p > 0.05

(Tablodaki degerler ortalam deger + standart sapma olarak verildi, n:6rnek sayisi) Sizofren ve saglikli kontrol gruplari
arasinda yas ortalamasi agisindan anlamli bir iliski saptanmuistir.

Tablo 4. Sizofrenik Bozuklugu olan hasta grubu ile kontrol grubunun Hemoglobin MDA diizey ortalamalarinin
karsilastiriimasi ( t testi)

Gruplar n MDA (nmol/ gr Hb)
Sizofren grup 71 4.88 £1.15
Kontrol grubu 54 5.30 + 1.68
p>0.05

Sizofrenik bozuklugu olan hasta grubu ile saglikli kontrol grubu arasinda hemoglobin MDA diizeyleri agisindan anlamli bir
iliski saptanmamigtir.

Tablo 5. Sizofrenik bozuklugu olan hasta grubu ile kontrol grubunun hemoglobin GSH diizeyi acisindan
karsilagtiriimasi (t testi)

Gruplar n GSH (*mol/gr Hb)
Sizofren grup 71 6.78 £ 2.17
Kontrol grubu 54 7.88 £2.18
p<0.05

Sizofrenik bozuklugu olan hasta grubu ile kontrol grubu arasinda hemoglobin GSH duzeyleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmistir. Sizofren hastalarda GSH diizeyi saglikli kontrollere gére anlamli él¢tide dustiktur.

Tablo 6. Sizofrenlerin kullandiklari ilag tiiriine gére MDA diizeylerinin karsilastirilmasi (t testi)

n Ortalama SD t p
Klasik noroleptik 44 4.928 1.141 0.540 0.526
Atipik néroleptik 27 4.800 1.185

p>0.05
Atipik veya klasik néroleptik kullanan sizofrenik hastalar arasinda MDA duzeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamistir.

Tablo 7. Sizofreni alt tiplerine gére hemoglobin GSH diizeyi ortalamalarinin karsilastiriimasi (Kruskal-Wallis testi)

n Ortalama SD Ki kare p
Paranoid 19 6.017 1.976 0.434 0.226
Deorganize 15 7.499 1.190
Reziduel 26 6.999 1.955
Farklilasmamig 11 6.614 2.951
Katatonik - - -
p>0.05

Sizofrenik bozukluk alt tipleri arasinda hemoglobin GSH diizeyi ortalamalari agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamigtir.
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Tablo 8. Sizofreni alt tiplerine gére MDA diizey ortalamalarinin karsilastiriimasi (Kruskal-Wallis testi)

n Ortalama SD Ki Kare p
Paranoid tip 19 4.910 1.405 0.114 0.990
Deorganize tip 15 4.716 0.777
Rezidiel tip 26 4.974 1.018
Farklilasmamis tip 11 4.822 1.489
Katotonik tip - - -
p>0.05

Sizofrenik bozukluk alt tipleri arasinda MDA duzeyleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir.

Tablo 9. Sizofrenlerin kullandiklar ilag tiiriine gére Hemoglobin GSH diizeylerinin karsilastiriimasi

n Ortalama SD t P
Klasik noroleptik 44 6.805 2.012 0.589 0.953
Atipik néroleptik 27 6.746 2.438

p>0.05
Atipik veya klasik néroleptik kullanan sizofren hastalar arasinda Hemoglobin GSH diizeyleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmamustir.

Tablo 10. Sigara icen ve icmeyen Sizofrenlerin MDA diizeyi ortalamalarinin karsilastiriimasi (Mann-Whitney U
testi)

n Ortalama SD z p
Sigara igmiyor 12 5.376 1.153 3.83 0.052
Sigara igiyor 59 4.56 1.089

p>0.05
Sigara icen ve icmeyen sizofren hasta gruplari arasinda MDA dizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamistir.

Tablo 11. Sigara icen ve icmeyen sizofrenlerin Hemoglobin GSH diizeyi ortalamalarinin karsilastirilmasi (Mann-
Whitney U testi)

n Ortalama SD z p
Sigara igmiyor 12 6.418 2.052 0.432 0.185
Sigaraigiyor 59 6.946 2.218

p>0.05
Sigara icen ve igmeyen sizofren hasta gruplari arasinda Hemoglobin GSH diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamigtir.

Tablo 12. Sosyal icici diizeyinde alkol alan ve almayan Sizofrenlerin MDA diizeyi ortalamalarinin karsilagtirimasi
(Mann-Whitney U testi)

n Ortalama SD z P

Sosyal igici dizeyinde 12 4718 1.032 0.347 0.921
alkol aliyor

Hig alkol almiyor 59 4.912 1.179

p>0.05

Sosyal icici dizeyinde alkol alan ve hig alkol almayan sizofren hastalarin MDA dizeyleri arasida istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmamustir.
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Tablo 13. Sosyal icici diizeyinde alkol alan ve alkol almayan Sizofrenlerin hemoglobin GSH diizeyi ortalamalar

acisindan karsilastiriimasi (Mann-Whitney U testi)

n Ortalama SD z p
Sosyal icici diizeyinde 12 7.288 1.694 0.277 0.237
alkol aliyor
Hig alkol almiyor 59 6.679 2.249
p>0.05

Sosyal icici diizeyinde alkol alan ve hig¢ alkol almayan sizofren hastalarin Hemoglobin GSH diizeyleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamustir.

TARTISMA VE SONUC

Merkezi Sinir Sistemi pek cok sebepten dolay
serbest radikal hasarma duyarh olabilir. Her seyden
once membran lipidleri coklu doymamis yag asitle-
rinden zengindir. Tkincisi beyindeki katalaz (CAT) ak-
tivitesi zayiftir ve beyinde orta derecede superoksit-
dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz vard.
Uclinciisii insan beyninin bazi bélgeleri (6rmegin glo-
bus pallidus ve substantia nigra) demir acisindan
zengindir. Buna ragmen beyin omurilik sivisimda be-
lirgin bir demir baglama kapasitesi yoktur. Belli n6-
rotransmitterlerin reseptorlerine dogru baglanabil-
mesi icin demir iyonlan gerektiginden, demir 6gren-
me ve hafizada onemli roller oynuyor gibi gorin-
mektedir. Dolayisiyla beyinde yiiksek miktarda demir
bulunmasi gerekli olabilir ama bu durum beyin hiic-
relerinin herhangi bir durumda zedelenmesi halinde
serbest radikal tiretiminin asin yapilmasina yol agabi-
lir (10). Yine beyinde yiiksek oksijen tiiketimi vardir
ve okside edilebilen substratlardan, esasen de kate-
kolaminlerden ve doymamis lipidlerden zengindir.
Tiim bu sebeplerden dolayr MSS’nin biitiin hastahk-
larin da oldugu gibi sizofreninin etyopatogenezinde
de serbest radikaller ve antioksidan savunma sistemi
bircok arastirmaya konu olmustur (1).

Bizim calismamzda sizofren hastalarla saghkh
kontrol grubu arasinda lipid peroksidasyonunun son
Urtini olan MDA acisindan istatistiksel olarak anlam-
I bir fark bulunamadi. Oysa cogu cahismalarda sizof-
renlerde serum MDA diizeylerinin saghkh bireylere
gore oldukca arttign ve bu artism sikhkla artmis olan
lipid peroksidasyonuna bagh oldugu bildirilmektedir
(3,7,11). Bu bulgular bizim MDA degerine iliskin bul-
gularimizla ortlismemektedir. Ancak bahsedilen lite-
ratiirlerdeki cahismalar daha cok negatif belirtili si-
zofrenlerle ilgilidir ve serum MDA diizeylerinin nega-
tif belirtilerin baskin oldugu sizofrenlerde, pozitif be-
lirtili sizofrenlere oranla daha fazla oldugu belirtil-

mektedir. Biz calismamizda sizofren hastalan negatif
ve pozitif sizofrenler olarak ayirmadigimiz icin MDA
ile ilgili sonuclanimiz farkli ¢ikims olabilir, yine de re-
zidiiel sizofreni tanim ile negatif belirtilerle seyreden
sizofreni arasimda onemli oranda benzerlikler bulun-
maktadir. Bizim cahsmamizda rezidiiel sizofreni ile
diger klinik tipler arasindaki MDA diizeyleri acisindan
yine bir fark bulunamamistir. Yine MDA ile ilgili bul-
gulanmiz bize benzer bir sekilde sizofren hastalan
negatif ve pozitif belirtili gruplar olarak almayan ve
saghkh bireylerle karsilastiran Altuntas ve arkadasla-
nimin sizofren gruptaki artrms olan MDA bulgulan ile
de ortismemektedir. Sigara kullamminim serbest ra-
dikal olusumunu artirdigina dair bilgiler vardir. Has-
ta grubumuzun biiyiik cogunlugu (%83) sigara icen-
lerden olmasma ragmen sigara icen ve icmeyen si-
zofren gruplar arasinda MDA diizeyi ortalamalan
acismdan bir fark saptanamadi.

Sizofrenlerde antioksidan savunma sisteminin
nonenzimatik yonlerini arastiran calismalar nispeten
daha azd. Bizde ¢calismamizda antioksidan savunma
sisteminin nonenzimatik elemanlarmdan olan glu-
tatyonu arastirdik ve calismamizda 6nemli serbest ra-
dikal temizleyicisi olan glutatyonun sizofren olan
grupta saghkh kontrol grubuna goére anlamh derece-
de daha az oldugunu saptadik. Ve bu sonug litera-
tirdeki genel sonucla olduk¢a uyumludur. Bu sonug
Altuntas ve ark.nin calisma sonuclaryla da uyumlu
goriinmektedir (8). Yalmz glutatyondaki dusukltgin,
antioksidan savunma sistemindeki bir zayifliktan m
yoksa artmis olan serbest radikalleri temizlemek icin
asin miktarda harcanmaya mi bagh oldugu tartisma-
ya aciktir. Yine sigara kullanan ve kullanmayan sizof-
ren hastalar arasinda glutatyon diizeyi acisidan an-
lamh bir fark saptanmamstir.

Serbest radikal aktivitesindeki artisin, noroleptik
kullanimina bagh gelisen ge¢ diskinezinin bir sebebi
oldugu iddia edilmektedir ve buna dayamlarak gec
diskinezi tedavisinde E vitamini denenmektedir (12).
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Ancak bu vitamine bagh sonuclar celiskilidir,
ayrica serbest radikallerdeki artisin birincil olarak
hastaliga m1 yoksa dogrudan noroleptik etkiye mi
bagh oldugu konusu heniiz kesinlik kazanmamis-
tir. Bu nedenle calismaya alman hastalar, nérolep-
tik yan etkilerini olabildigince dislayabilmek ama-
ciyla Chouinard EPS 6lcegiyle degerlendirilmis ve
gec diskinezi saptanan hastalar ¢calismaya alimma-
mistir.Ayrica tipik (haloperidol, klorpromazin, flu-
fenazin vs) ve atipik (klozapin) néroleptik kullanan
hastalar arasimda GSH ve MDA diizeyleri karsilasti-
nlmis ve gerek MDA gerekse GSH diizeyleri acism-
dan gruplar arasinda anlamh bir fark saptanma-
mistir.

Sonug olarak serbest radikallerin ve antioksidan
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