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Tipik antipsikotiklerle tedavi edilen flizofreni hastalar›nda koroner kalp hastali¤› riskinin de¤erlendirilmesi

Araflt›rmalar/Researches

G‹R‹fi

Ruhsal bozuklu¤u olan hasta-
larda, do¤al ve do¤al olmayan
nedenlerle erken ölüm riski-
nin artt›¤› gösterilmifltir (1,2).

fiizofreni hastalar›nda do¤al olmayan
nedenlerle ölüm oran›n›n yüksek oldu-
¤u (intihar %28, kazalar %12) gözlen-
mifl, kardiyovasküler bozukluklara
ba¤l› ölüm oran›n›n da artt›¤› belirlen-
mifltir (3-4). fiizofreni hastalar›nda,
ölüm oran›n›n genel topluma k›yasla 2-
4 kat yüksek oldu¤u, 20-40 yafllar› ara-

s›nda ölüm oran› fark›n›n en yüksek
oldu¤u belirlenmifltir (5-7). fiizofreni
hastalar› benzer yafl gruplar› ile karfl›-
laflt›r›ld›¤›nda ortalama 10 y›l daha er-
ken ölmektedirler (5). Bu nedenle fli-
zofreni yaflam› k›saltan bir hastal›k ola-
rak kabul edilmektedir (7).

Obezite (8,9), sigara kullan›m› (10),
ilaç kullan›m›na ba¤l› lipid ve glikoz
de¤erleri de¤iflimi (11,12) ve glikoz to-
lerans› bozuklu¤u gibi sorunlar flizofre-
ni hastalar›nda s›k gözlenmekte (13),
ancak psikiyatrik rahats›zl›klar d›fl›nda-
ki bu t›bbi problemler ço¤u kez göz-

Tipik Antipsikotiklerle Tedavi Edilen fiizofreni Hastalar›nda

Koroner Kalp Hastal›¤› Riskinin De¤erlendirilmesi

Hakan Demirci1, Nilüfer Kosku2, Y›ld›r›m Ç›nar3, Cem ‹lnem4

1Uzm. Dr., SSK Bursa fievket Y›lmaz Hastanesi,
Aile Hekimli¤i, Bursa.
2Yrd. Doç. Dr., Yeditepe Üniversitesi T›p
Fakültesi, Halk Sa¤l›¤›, AD, ‹stanbul.
3Prof. Dr., Abant ‹zzet Baysal Üniversitesi T›p
Fakültesi, ‹ç Hastal›klar›, AD, Bolu.
4Doç. Dr., Bak›rköy Ruh Sa¤l›¤› ve Sinir
Hastal›klar› E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi,
‹stanbul

Yazışma Adresi / Address reprint requests to:
Yrd. Doç. Dr. Nilüfer Kosku, Cafera¤a Mah.
Kaptanc› Sok. Alagöz Ap. Kad›köy / ‹stanbul -
Turkey

Telefon / Phone: +90-216-578-0525

Elektronik posta adresi / E-mail address:
nkosku@yeditepe.edu.tr 

Kabul tarihi / Date of acceptance:
12 May›s 2003 / May 12, 2003

ÖZET:
Tipik antipsikotiklerle tedavi edilen flizofreni hastalar›n-
da koroner kalp hastal›¤› riskinin de¤erlendirilmesi

Amaç: Son çal›flmalarda, flizofreni hastalar›nda antipsikotik ilaçla-
r›n etkilerinden ba¤›ms›z,  artm›fl ateroskleroz riski ve ani kardi-
yak ölüm tart›fl›lmaktad›r. Bu çal›flmada amaç, flizofreni hastalar›n-
da koroner kalp hastal›¤› risk faktörlerini incelemektir.  
Yöntem: Kesitsel tip, vaka-kontrol çal›flmas› fleklinde planlanan bu
çal›flmada, yatan ve tipik antipsikotik ilaçlarla tedavi edilen 69 fli-
zofreni hastas› de¤erlendirildi. Yafl, sigara al›flkanl›¤›, vücut kitle
indeksi, kan bas›nc› ve total kolesterol, HDL, LDL, trigliseritler, al-
bumin, ürik asit, açl›k glukozu ve postprandial glikoz de¤erleri in-
celemeye dahil edildi. Koroner kalp hastal›¤› riski, Framingham
risk tahmin kartlar› kullan›larak hesapland›. fiizofreni grubundan
edinilen veriler, cinsiyet ve yafl ortalamas› benzer, sa¤l›kl› 26 kifli-
den oluflan kontrol grubu verileri ile istatistiksel olarak karfl›laflt›-
r›ld›. 
Bulgular: Tahmin edilen koroner kalp hastal›¤› risk toplam›, flizof-
reni grubunda %5.99 ve kontrol grubunda %6.46 olup, iki grup
aras›ndaki fark istatistiksel olarak anlaml› bulunmad›. Ateroskle-
rozdan koruyucu bir faktör olarak bilinen serum HDL seviyeleri,
ilerleyen yaflla beraber kontrol grubunda düflme e¤ilimi gösterir-
ken; ilginç bir flekilde flizofreni hastalar›nda tam tersi e¤ilimle, yafl
artt›kça yükseldi¤i saptand›. 
Sonuç: Koroner kalp hastal›¤› Framingham risk skorlar› flizofreni
hastalar›nda kontrol grubuna k›yasla yüksek bulunmad›. Genç fli-
zofreni hastalar›nda gözlenen düflük HDL seviyelerinin, flizofreni
hastal›¤›nda görülen erken ölümleri k›smen aç›klayabilece¤i dü-
flünülmektedir.

Anahtar sözcükler: flizofreni, ateroskleroz, koroner kalp hastal›¤›,
prematür ölüm, HDL
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ABSTRACT:
Evaluation of coronary heart disease risk in patients
with schizophrenia who were treated with typical
antipsychotics

Objective: Increased risk of atherosclerosis and sudden cardiac
death in patients with schizophrenia regardless of the effect of
antipsychotic agents are discussed in recent studies. Our aim in
this study is to evaluate coronary heart disease risk factors in
patients with schizophrenia. 
Method: Sixty-nine in patients with schizophrenia who were
treated only with typical antipsychotic medications were included
in this cross sectional case control study. Age, tobacco
consumption, body mass index, arterial blood pressure and
laboratory tests including total cholesterol, HDL, LDL,
triglycerides, albumin, uric acid, fasting glucose and postprandial
glucose levels were evaluated. Coronary hearth disease risks of
the patients were estimated by using Framingham Risk Prediction
Charts. The obtained data were compared with 26 healthy age
and gender matched comparison subjects. 
Results: The mean estimated coronary heart disease risk sum is
5.99 in patients with schizophrenia and 6.46 in control. The
difference between two groups was not statistically significant.
Interestingly, there was a continual increase of serum HDL levels,
that is known as a protective factor from atherosclerosis with
progressive age in patients with schizophrenia but an opposite
tendency was found in controls. 
Conclusions: The estimated risk of coronary heart disease was not
increased in patients with schizophrenia. It is thought that the
lower HDL levels of younger patients with schizophrenia may
partly explain premature deaths seen in schizophrenia.

Key words: schizophrenia, atherosclerosis, coronary heart disease,
premature deaths, HDL  
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den kaçmaktad›r. Tedaviye uyum gösterememe nede-
niyle, mevcut rahats›zl›klar›n tedavisinde de sorunlar
yaflanmaktad›r (14-16).

Tan›mlanan 200'den fazla koroner kalp hastal›¤›
(KKH) risk faktörü vard›r (17,18). Bu faktörler, de¤ifl-
tirilebilenler ve de¤ifltirilemeyenler fleklinde iki ana
bafll›k alt›nda incelenmektedir. Cinsiyet, ileri yafl ve ai-
le hikayesi, de¤ifltirilemeyen risk faktörlerinden baz›-
lar›d›r. De¤ifltirilebilir risk faktörleri ise afl›r› vücut kit-
le indeksi (VK‹), dislipidemi, diyabet, hipertansiyon,
sigara kullan›m›, psikolojik faktörler ve aritmojenik
ilaç kullan›m›d›r (5,17-19).

KKH riskini tahmin etmek için birçok algoritma
ortaya at›lm›flt›r (17). 1971-1974 y›llar›nda bafllat›lan
Framingham kalp araflt›rmas›nda 12 y›ll›k takip so-
nucunda, de¤iflkenlerin kad›n ve erkekler için ayr›
ayr› de¤erlendirildi¤i bir model gelifltirilmifltir
(17,20). Framingham çal›flmas›nda en ideal risk tah-
minleri optimal kan bas›nc›na sahip, total kolestero-
lü 160-199 mg/dL, LDL-kolesterolü 100-129 mg/dL
olan, HDL-kolesterolü erkekler için 45 mg/dL ve ka-
d›nlar için 55 mg/dL HDL’si olan, diyabeti olmayan
ve sigara içmeyen vakalarda belirlenmifltir. Tüm risk
faktörlerine teorik ve pratik s›n›rlamalardan dolay›
yer verilmemifltir (17).

Çal›flmam›zda, Framingham risk tahmin kartlar›n›
kullanarak flizofreni hastalar›n›n tahmini koroner kalp
hastal›¤› risk yüzdelerini belirledik ve sa¤l›kl› kontrol
grubu sonuçlar› ile karfl›laflt›rd›k.

GEREÇ ve YÖNTEM

Denekler:

Çal›flma, kesitsel tipte ve vaka-kontrol çal›flmas›
fleklinde planland›; Kas›m 2000 - Ocak 2001 tarihleri
aras›nda Bak›rköy Ruh ve Sinir Hastal›klar› E¤itim ve
Araflt›rma Hastanesi Psikoz kliniklerinde yatan, DSM
IV tan› kriterlerine göre flizofreni tan›s› konulmufl ve
sadece tipik antipsikotiklerle tedavi edilen 69 hasta-
n›n verileri, 26 sa¤l›kl› bireyden oluflan kontrol gru-
bu verileri ile karfl›laflt›r›ld›.

Araflt›rma grubunda de¤erlendirilen yafl ortalama-
lar› aç›s›ndan; flizofreni hastalar› ile (34.9±8.6 y›l)
kontroller (34.5±9.7 y›l) aras›nda istatistiksel bir fark-
l›l›k yoktu (t=0.209, p=0.835). fiizofreni hastalar› ve
kontrol grubu cinsiyet aç›s›ndan da istatistiksel olarak
anlaml› bir farkl›l›k göstermiyordu (x2=0.000,
p=1.000).

Hastalar›n, en erken 11, en geç 32 yafl›nda ilk kez
flizofreni tan›s› ald›¤› saptand› (ortalama 20±4 y›l). Or-
talama 10 y›l ± 6 ay’d›r flizofreni tan›s› ile, düzenli ya
da düzensiz tedavi almaktayd›lar.

Kullan›lan Tan›mlar, Veriler ve Veri Top-
lama-De¤erlendirme Yöntemleri:

Bir y›ld›r sigara içmekte olan bireyler sigara içicisi
olarak tan›mland› (21).

Boy ve vücut a¤›rl›¤› ölçülerek, vücut kitle indek-
si (VK‹) hesapland› [VK‹= Vücut a¤›rl›¤› (kg) / {boy
(m)}2] (22).

Kan bas›nc› ölçümü, kat›l›mc›lar en az 5 dakika otur-
tulduktan sonra cival› tansiyon aleti ile ölçüldü ve
140/90 mmHg'n›n alt› "normal" olarak kabul edildi (22).

Gece 24'den sonra 8 saatlik açl›k periyodunu taki-
ben kan al›nd›, total kolesterol, HDL, LDL ve VLDL
kolesterol de¤erleri, trigliserit, albumin, bilirubin, ürik
asit, açl›k kan flekeri ölçümleri yap›ld›. Kahvalt›dan bir
saat sonra tokluk kan flekeri ölçümü için kan al›nd›.
KKH riski, Framingham risk tahmin kartlar› kullan›la-
rak ve yüzde (%) olarak belirlendi. Erkek ve kad›n de-
nekler için ayr› tahmin kartlar› kullan›ld› (17). Yafl,
LDL-kolesterol veya toplam kolesterol, HDL-koleste-
rol, kan bas›nc›, diyabet ve sigara kullan›m› olmak
üzere toplam 6 basamakta; hasta ve kontrol grubun-
daki tüm bireyler için puanlama yap›ld›. Yedinci basa-
makta, her birey için önceki 6 basamaktaki puanlar›
toplanarak, LDL-kolesterol ve toplam kolesterol cin-
sinden toplam risk puan› hesapland›. Son aflamada
ise, belirlenen bu puanlara karfl›l›k gelen tahmini risk
yüzdesi belirlendi. LDL-kolesterol veya toplam koles-
terol puanlar›na karfl›l›k gelen risk hangisinde daha
yüksek ise yüksek olan kolesterolün puan› seçildi. 

Prematür ölümlerin 20-40 yafl aras›nda artt›¤›na
iliflkin veriler nedeniyle (5-7),  hasta ve kontrol grup-
lar› prematür ölüm riskini de¤erlendirmek üzere, "40
yafl alt›" -"40 yafl ve üzeri" olmak üzere iki gruba ay-
r›larak incelendi (40 yafl alt›: 46 hasta - 17 sa¤l›kl›
kontrol, 40 yafl üzeri: 23 hasta - 9 kontrol).

‹statistiksel Yöntemler:

Verilerin istatistiksel de¤erlendirilmesinde, SPSS (for
windows - version 10.0) paket program› kullan›ld›. S›-
n›fland›r›lm›fl tipteki de¤iflkenlerin, gruplar aras› istatis-
tiksel farkl›l›klar› "ki-kare (x2)" veya "Fisher kesin ki-ka-
re" ile de¤erlendirildi. Sürekli de¤iflkenlere ait ortala-
malar ise "Student-t testi" veya "Mann Whitney-U testi"
ile k›yasland›. Sürekli de¤iflkenler aras›ndaki iliflki
"Pearson korelasyon testi" kullan›larak de¤erlendirildi.

BULGULAR

K›rk yafl alt›nda, flizofreni hastalar› (n=46) ile
kontroller (n=17) karfl›laflt›r›ld›¤›nda, incelenen de¤ifl-
kenler birbirleriyle istatistiksel olarak anlaml› fark
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göstermiyordu (Tablo 1). 40 yafl ve üzerinde, VK‹ (t=-
2.635, p<0.05) ve trigliserit (t=-2.699, p<0.05) de¤er-
leri kontrol grubunda (n=9); HDL-kolesterol (t=2.137,
pP<0.05) düzeyi ise flizofreni hastalar›nda (n=23) an-
laml› düzeyde daha yüksek de¤erler göstermifltir
(Tablo 2).

Hem flizofreni hastalar›nda hem de kontrol gru-
bunda, total kolesterol ve KKH riski ortalamalar› 40
yafl ve üzerinde olan grupta 40 yafl›n alt›ndaki gruba
k›yasla anlaml› düzeyde daha yüksekti (p<0.05, Tablo
1, 2, 3). Kontrol grubunda, 40 yafl üzerindekilerde or-
talama LDL, trigliserit, postprandial glikoz düzeyleri
40 yafl alt›ndakilere k›yasla daha yüksek iken; albu-
min düzeyi 40 yafl üzerindekilerde daha düflüktü
(Tablo 3). fiizofreni hastalar›nda, 40 yafl üzerindekiler-
de açl›k glikoz de¤erleri ve HDL-kolesterol düzeyleri,
40 yafl alt› gruba k›yasla daha yüksekti. K›rk yafl ve

üzerinde; flizofreni hastalar›nda VKI, HDL-kolesterol
ve trigliserit düzeyleri, kontrol grubuna k›yasla daha
düflüktü (Tablo 3).

fiizofreni grubunda, VK‹ artt›kça LDL düzeyinin
anlaml› olarak artt›¤› (r=0.273, P=0.025), kontrol gru-
bunda bu iliflkinin gözlenmedi¤i belirlendi. Kontrol

grubunda VK‹ ile tokluk glukoz düzeyi aras›ndaki ilifl-
ki ve VK‹ ile trigliserit düzeyi aras›ndaki pozitif yönlü
iliflki istatistiksel aç›dan anlaml› bulundu (Tablo 4).

Arter kan bas›nc›, kontrol grubunun tüm bireylerin-
de normal s›n›rlarda iken; flizofreni hastalar›n›n %17.4
(n=12)'ünde normal de¤er aral›¤›n›n üzerinde idi. Bu
fark istatistiksel olarak anlaml› bulundu (P=0.032).

Sigara içme oran›, flizofreni hastalar›nda (%75.4,
n=52) ve kontrol grubunda (%65.4, n=17) istatistiksel
aç›dan benzer olarak de¤erlendirildi (x2=0.510,
P=0.475).

fiizofreni Hastalar› Kontrol Grubu ‹statistiksel De¤erlendirme
(n=46) (n=17)

De¤iflkenler Ort.±SD* Ort.±SD* t** P

Vücut kitle indeksi (VKI) 22.6±2.5 22.7±3.7 -0.147 A.D.
Açl›k glikozu (mg/dL) 83.4±10.8 81.7±10.8 0.558 A.D.
Tokluk glikoz (mg/dL) 105.3±20.1 100.1±21.2 (-1.313) A.D.
HDL-kolesterol (mg/dL) 44.0±10.8 48.1±12.7 -1.273 A.D.
LDL-kolesterol (mg/dL) 106.5±31.9 93.5±32.1 1.421 A.D.
Total kolesterol (mg/dL) 172.9±36.0 162.2±35.4 1.051 A.D.
Trigliserit (mg/dL) 110.1±44.0 96.4±55.5 -1.022 A.D.
Ürik asit (mg/dL) 5.1±1.3 4.8±1.2 0.829 A.D.
Albümin (mg/dL) 4.4±0.4 4.6±0.3 1.744 A.D.
Total bilurubin (mg/dL) 0.7±0.3 0.7±0.2 -1.728 A.D.
KKH-risk toplam› (%) 2.7±1.8 1.8±1.2 (-1.849) A.D.
*Ort.±SD: Aritmetik ortalama ± Standart sapma
** Parantez içindeki de¤erler Mann Whitney-U testi sonuçlar›, di¤er sonuçlar student-t testi sonuçlar›d›r.
***A.D.: Anlaml› de¤il (P>0.050).

Tablo 1. De¤iflken ortalamalar›n›n flizofreni hastalar› ve kontrol grubu aras›nda istatistiksel olarak karfl›laflt›r›lmas› (<40 yafl)

fiizofreni Hastalar› Kontrol Grubu ‹statistiksel De¤erlendirme
(n=23) (n=9)

De¤iflkenler Ort.±SD* Ort.±SD* t** P

Vücut kitle indeksi (VKI) 23.0±2.4 25.3±2.0 -2.635 0.013
Açl›k glikozu (mg/dL) 99.1±49.0 86.8±11.9 -0.567 A.D.
Tokluk glikoz (mg/dL) 111.5±26.01 128.8±25.7 (-1.218) A.D.
HDL-kolesterol (mg/dL) 51.9±15.9 39.3±9.6 2.197 0.036
LDL-kolesterol (mg/dL) 119.1±32.0 139.4±28.0 -1.670 A.D.
Total kolesterol (mg/dL) 191.0±33.5 209.2±27.6 -1.445 A.D.
Trigliserit (mg/dL) 95.1±44.5 150.3±68.7 -2.699 0.011
Ürik asit (mg/dL) 4.9±1.6 4.9±0.7 -0.476 A.D.
Albümin (mg/dL) 4.4±0.4 4.3±0.2 0.219 A.D.
Total bilurubin (mg/dL) 0.7±0.4 0.8±0.3 -0.302 A.D.
KKH-risk toplam› (%) 12.5±11.3 15.2±13.1 (-0.581) A.D.

* Ort.±SD: Aritmetik ortalama ± Standart sapma.
** Parantez içindeki de¤erler Mann Whitney-U testi sonuçlar›, di¤er sonuçlar student-t testi sonuçlar›d›r.
*** A.D.: Anlaml› de¤il (P>0.050).

Tablo 2. De¤iflken ortalamalar›n›n flizofreni hastalar› ve kontrol grubu aras›nda istatistiksel olarak karfl›laflt›r›lmas› (≥40 yafl).
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fiizofreni hastalar›ndan yaln›z birinde aflikar diya-
bet vard›, kontrol grubunda ise diyabet gözlenmedi.

fiizofreni hastalar›nda, yafl artt›kça HDL (Grafik 1)
ve total kolesterol (Grafik 2) düzeyi art›yordu. Kont-

rol grubunda, yafl artt›kça VK‹, tokluk kan flekeri, to-
tal kolesterol ve trigliserit düzeyinin artt›¤›, yafl ile
HDL düzeyi aras›nda anlaml› bir iliflki bulunmad›¤›
belirlendi  (Tablo 4).

De¤iflen-1 De¤iflken-2 fiizofreni hastalar› Kontrol

Hastan› yafl›   → Vücut kitle indeksi AD r=0.507,  p=0.008
Tokluk kan flekeri AD r=0.549,  p=0.012
HDL-kolesterol r=0.285, p=0.018 AD
LDL-kolesterol AD r=0.602,  p=0.001
Total kolesterol r=0.279, p=0.020 r=0.606,  p=0.001
Trigliserit AD r=0.410,  p=0.037
KKH- toplam risk puan› r=0.503, p=0.001 r=0.507,  p=0.001

Hastal›k süresi   → Açl›k kan flekeri r=0.391,  p=0.001 -
Tokluk kan flekeri r=0.296,  p=0.014 -
HDL-kolesterol r=0.255,  p=0.035 -
Trigliserit r=-0.413,  p=0.001 -
Ürik asit r=-0.294,  p=0.014 -
KKH-toplam risk puan› r=0.312,  p=0.009 -

Hastal›k bafllama yafl›   → Trigliserit r=0.365,  p=0.026 -

Vücut kitle indeksi   → Tokluk glikoz AD r=0.549,  p=0.012
LDL-kolesterol r=0.273,  p=0.025 AD
Trigliserit AD r=0.549,  p=0.004

Açl›k kan flekeri   → Tokluk glikoz r=0.440,  p=0.001 r=0.600,  p=0.005

Total kolesterol   → HDL-C r=0.334,  p=0.005 AD
LDL-C r=0.937,  p=0.001 r=0.455,  p=0.019
Albümin r=0.317,  p=0.018 AD

Trigliserit   → HDL-C r=-0.437,  p=0.001 r=-0.507,  p=0.08

Albümin   → LDL-C r=0.333,  p=0.013 AD
Total bilurubin r=0.344,  p=0.012 AD

*AD: Anlaml› de¤il: ‹statistiksel olarak anlaml› bir korelasyon bulunamad›.

Tablo 4. fiizofreni hastalar›nda ve kontrol grubunda de¤iflkenler aras› korelasyonlar 

De¤iflkenler* fiizofreni Grubu Kontrol Grubu
(n40 yafl alt›=46 / n40 yafl üstü=23) (n40 yafl alt›=17 / n40 yafl üstü=9)

t P t P

Vücut kitle indeksi (VKI) -0.580 A.D. -1.953 A.D.
Açl›k glikozu (mg/dL) (-1.968) 0.049 -1.104 A.D.
Tokluk glikoz (mg/dL) -0.729 A.D. -2.333 0.031
HDL-kolesterol (mg/dL) -2.127 0.041 1.812 A.D.
LDL-kolesterol (mg/dL) -1.548 A.D. -3.616 0.001
Total kolesterol (mg/dL) -2.007 0.049 -3.452 0.002
Trigliserit (mg/dL) 1.334 A.D. -2.172 0.040
Ürik asit (mg/dL) -1.070 A.D. -0.488 A.D.
Albümin (mg/dL) 0.730 A.D. 2.188 0.042
Total Bilurubin (mg/dL) -0.397 A.D. -0.390 A.D.
KKH-risk toplam› (%) -4.119 0.000 -4.097 0.000
* De¤iflkenlere iliflkin ortalamalar Tablo 1 ve 2’de verildi.
** Parantez içindeki de¤erler Mann Whitney-U testi sonuçlar›, di¤er sonuçlar student-t testi sonuçlar›d›r.
*** A.D.: Anlaml› de¤il (P>0.050).

Tablo 3. fiizofreni hastas› ve kontrol grubu verilerinin 40 yafl alt› grubu ile 40 yafl ve üzeri grubu aras›nda istatistiksel karfl›laflt›rma
sonuçlar›
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fiizofreni hastal›¤›n›n süresi ne kadar uzun ise has-
tan›n açl›k glikoz, tokluk glikoz ve HDL düzeyleri de
o kadar yüksek idi, hastal›k süresi uzad›kça KKH risk
yüzdesi de art›yordu. Trigliserit ve ürik asit düzeyleri-
nin ise hastal›k süresi uzad›kça düfltü¤ü gözlendi
(Tablo 4).

Tahmin edilen KKH riski yüzdesi flizofreni hastala-
r›nda ortalama %5.99±8.09, kontrol grubunda
%6.46±9.89 idi ve istatistiksel olarak iki grup aras›ndaki
fark anlaml› de¤ildi (t=-0.645, P=0.519). fiizofreni hasta-
lar›nda, yafla ba¤l› KKH risk e¤risi, kontrol grubuna k›-
yasla istatistiksel olarak anlaml› bir fark göstermezken,
nispeten daha düflük e¤imde yer almaktayd› (Grafik 3).

LDL-kolesterol, total kolesterol, HDL-kolesterol,
arteriyel kan bas›nc› de¤erleri ile diyabet, sigara kul-
lan›m› ve yafl, KKH risk hesaplamas›nda kullan›ld›¤›
için, bu faktörler d›fl›nda yer alan tan› alma yafl›, has-
tal›k süresi ve VK‹’nin KKH riski üzerine etkisi hasta
grubunda multiple regresyon ile incelendi. Yaln›zca,
VK‹’nin KKH riski üzerine pozitif yönlü etkisi anlaml›
bulundu (R=0.424, P=0.028).

TARTIfiMA

Çal›flmam›zda, KKH risk oran›n› tahmin etmek
için, Framingham risk tahmin kartlar›n› kulland›k. Fra-
mingham risk tahmin kartlar›nda, yafl, sigara kullan›-
m›, hipertansiyon ve diyabet varl›¤›, HDL, LDL ve top-
lam kolesterol de¤erleri kullan›larak her iki cins için
ayr› risk tahmininde bulunulmaktad›r (17,20). Bu in-
celenen de¤iflkenlerden yaln›zca yafl ve cinsiyet de-
¤ifltirilemeyen faktörler iken; di¤erleri de¤ifltirilebilen
(tedavi edilebilen) faktörlerdir. fiizofreni hastalar›nda
kullan›lan antipsikotik ilaçlar›n çal›flma sonuçlar›na
olan etkisini en aza indirmek için, hasta grubu olufltu-
rulurken sadece tipik antipsikotik ilaç tedavisi alanla-
r› çal›flmaya dahil ettik.

Çal›flmam›zda, kontrol grubuna k›yasla flizofreni
hastalar›nda hipertansiyon daha s›k gözlenmekte idi.
Yüksek kan bas›nc› KKH için güçlü bir risk faktörü-
dür, çünkü arterlerde arter lümenini daraltan yap›sal
de¤ifliklikler yaparak anevrizma ve nekroza  neden
olabilir (5). Hipertansiyon tedavi edildi¤inde dramatik
düzelmeler izlenir, ancak flizofreni hastalar›n›n t›bbi
yard›ma ulaflmada veya bu yard›m› kullanmada zor-
luklar› oldu¤u gözönüne al›nd›¤›nda, hipertansiyon
flizofreni hastalar›nda önemli bir tehdit oluflturmakta-
d›r.

fiizofreni hastalar›n›n %50-%70'i sigara kullanmak-
tad›r (5,10). Sigara kardiyovasküler hastal›klar için en
önemli risk faktörlerinden biridir. Önemli koroner ra-
hats›zl›klar sigara içenlerde içmeyenlere oranla 3 kat
daha s›k görülürken, ani kardiyak ölümlere sigara kul-
lananlarda 2 kat daha fazla rastlanmaktad›r (5,23,24).
Sigara kullan›m› de¤ifltirilebilir risk faktörlerindendir
ve sigara kullan›m› b›rak›ld›¤›nda kardiyovasküler
hastal›k riski anlaml› derecede azalmaktad›r. Ancak fli-
zofreni hastalar›nda sigaray› b›rakmak kolay olma-
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Grafik 1. Yafla ba¤l› olarak HDL-kolesterol düzeyinin de¤iflimi
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Grafik 2. Yafla ba¤l› olarak total-kolesterol düzeyinin
de¤iflimi
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Grafik 3. fiizofreni hastalar› ve kontrol grubunda koroner
kalp hastal›¤› risk toplam skorlar›n›n yafla göre de¤iflimi 
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maktad›r (5). Çal›flmam›zda, kontrol grubu ile flizofre-
ni hastalar› aras›nda sigara içimi aç›s›ndan anlaml› bir
fark saptanmam›flt›r.

Literatürde, flizofreni hastalar›nda gözlenen yüksek
VK‹ de¤erleri, tipik antipsikotiklerin kilo ald›r›c› etki-
sine ba¤lanmaktad›r (5,25,26). Ancak, flizofreni hasta-
lar›n›n kontrol gruplar›yla benzer oranda fliflman  ol-
du¤unu gösteren çal›flmalar da söz konusudur (8,9).
Çal›flmam›zda da VK‹, flizofreni hastalar› ve kontrol
grubunda istatistiksel olarak benzer düzeydeydi.

Diabetes mellitus koroner kalp hastal›¤› için risk
faktörüdür ve lipoproteinlerin tafl›nma, bileflim ve me-
tabolizmas›n› de¤ifltiren metabolik bozukluklarla iliflki-
lidir. Kalp hastal›¤›ndan ölüm, diyabet hastalar›nda 2-
4 kat fazla görülür (5,27). Sadece glikoz tolerans›n›n
bozuldu¤u preklinik diyabet hastalar›nda da kardiyo-
vasküler hastal›k riski artar. Bozulmufl glikoz tolerans›
s›kl›¤› baz› atipik (klozapin gibi) antipsikotiklerin kul-
lan›m›yla artar (5,12). Ancak henüz yeni tan› alm›fl,
herhangi bir antipsikotik tedavi almam›fl hastalarda da
glikoz tolerans›n›n bozulmufl oldu¤u gösterilmifltir
(13). Bir çal›flmada (28), klozapin, olanzapin, risperi-
don ve eski kuflak antipsikotiklerle tedavi gören 48
hasta, sa¤l›kl› 31 kontrolle karfl›laflt›r›lm›fl ve olanzapin
kullananlarda anlaml› glikoz yükselmeleri saptan›rken;
klozapin kullanan hastalarda açl›k ve a¤›zdan yükle-
meyi takiben 75. dakika ölçümlerinde, eski kuflak an-
tipsikotiklerle tedavi görenlere ve ilaç kullanmayan
kontrollere k›yasla anlaml› yükselmeler izlenmifltir.
Risperidon kullanan hastalar›n ortalama glikoz de¤er-
leri, eski kuflak antipsikotiklerle tedavi edilen hastalar
ve sa¤l›kl› kontrollere k›yasla farkl› bulunmam›flt›r. Biz
çal›flmam›za, sadece tipik antipsikotiklerle tedavi edi-
len hastalar› ald›k. Bu hastalar›n açl›k ve tokluk ortala-
ma glikoz de¤erleri ile sa¤l›kl› bireylerin de¤erleri ara-
s›nda istatistiksel olarak anlaml› bir fark yoktu.  

Sasaki ve arkadafllar› (11), uzun süreli fenotiazin
tedavisi alan flizofreni hastalar›nda ortalama serum
HDL düzeyini, sa¤l›kl› kontrollere k›yasla daha düflük
belirlemifllerdir. Uzun süreli ilaç kullan›m› lipid de¤er-
leri ve di¤er koroner kalp hastal›¤› risk faktörlerini et-

kiledi¤inden, bu etkiyi en aza indirmek için, hasta se-
çiminde benzer tedavi gören hastalara yer verdik. Ça-
l›flmam›z sonucu belirlenen HDL düzeyleri, sadece ti-
pik antipsikotik ilaçlarla tedavi edilen  flizofreni hasta-
lar›n› yans›tmaktad›r.

Düflük HDL  KKH için önemli bir risk etmenidir
(5,29). HDL de¤erlerindeki %1’lik azalman›n, KKH ris-
kini %2-3 artt›¤› gösterilmifltir (30,31). Düflük HDL dü-
zeyleri KKH için önemli bir risk etmeni iken, yüksek
düzeyler eksi bir risk etmeni (koruyucu etmen) olarak
ele al›nmaktad›r (5,32). fiizofreni hastalar›nda, yafla
ba¤l› KKH risk e¤risi, kontrol grubuna k›yasla istatis-
tiksel olarak anlaml› bir fark göstermezken, nispeten
daha düflük e¤imde yer almaktad›r. Bu durum, yük-
sek HDL düzeyinin koruyucu etkisine ba¤lanabilir
(Grafik 3). fiizofreni hastalar›nda prematür ölüm ora-
n›n›n normal populasyona göre fazla olmas›, HDL dü-
zeyinin erken yafllarda düflük olmas› ile uyumludur.

VK‹’nin KKH riski üzerine istatistiksel olarak belir-
lenen pozitif yönlü etkisi; VK‹’nin lipid metabolizma-
s› ile iliflkisi (Tablo 4) nedeniyle, dolayl› etki olarak
yorumland›.

Sigaray› b›rakmak, kilo kontrolü ve düzenli egzer-
siz, HDL düzeyini yükseltmek için uygun görülen çö-
zümlerdir. Sigara tüketimi, hareket k›s›tl›l›¤›, stres fak-
törü ve kullan›lan ilaçlar, hastalarda serum HDL-koles-
terol düzeyini düflüren faktörler olabilir (33). fiizofre-
ni hastalar›nda genç yafllarda gözlenen düflük HDL se-
viyeleri ile ilgili olarak, ilaç etkileflimlerinin de göz
önüne al›nd›¤› ileriye dönük yeni çal›flmalara ihtiyaç
vard›r.

Sonuç olarak, flizofreni hastalar›nda 40 yafl alt›
grupta ve tüm grupta genel populasyona oranla tah-
mini koroner kalp hastal›¤› riski yüksek de¤ildir. Genç
flizofreni hastalar›nda tespit edilen düflük HDL seviye-
lerinin, hastal›kta görülen erken ölümleri k›smen aç›k-
layabilece¤i düflünülmektedir. Bu nedenle, psikiyatri
uzmanlar›n›n ve di¤er branfllardaki uzman hekimlerin
flizofreni hastas› ile karfl›laflt›klar›nda, hastan›n lipid
de¤erlerini incelemesi ve gereken tedbirleri almas›
uygun olacakt›r.
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