Sizofrenide treme ve cinsel islevler: antipsikotik sagaltimin etkisi

Sizofrenide Ureme ve Cinsel islevler: Antipsikotik

Sagaltimin Etkisi

Sermin Kesebir', Sebnem Pirildar?

OZET:
Sizofrenide Ureme ve cinsel islevler: antipsikotik
sagaltimin etkisi

Kronik sizofrenide luteinizan hormon ve follikal uyarici hormon
serum duzeyleri azalmaktadir. Hipotalamusta dopaminerjik ve se-
rotoninerjik girdiler (inputlar) pittiter hormonlarin dtizenlenme-
sinde rol oynamaktadir. Dopaminerjik ve serotoninerjik reseptor-
leri merkezi olarak bloke eden ilaclarin hipotalamo-pituiter-gona-
dal ekseni ve hipotalamo-pitliter-adrenal ekseni etkilemeleri
beklenmektedir. Bu noktada antipsikotik sagaltim, sizofreninin
ortaya cikisindaki kritik patofizyolojiyi anlamaya yonelik 6nemli
bilgiler aktarabilecek bir calisma alanidir. Sizofreni ve cinsel islev
bozuklugu arasindaki iliskiyi arastiran calismalarin sonuglari cesit-
li farkhliklar icermektedir. Sizofrenide gorulen cinsel islev bozuk-
lugu hem hastalik stireci ve hem de antipsikotik sagaltimla iliskili-
dir. Yeni kusak antipsikotikler ekstrapiramidal sistem yan etkileri
yoéninden avantaj saglamakla birlikte, cinsel yan etkiler konvan-
siyonel antipsikotiklerde oldugu gibi, yeni kusak antipsikotiklerle
de ¢ikmaktadir. Bu yazinin konusu sizofrenili olgularda, hastaligin
ve antipsikotik sagaltiminin Greme ve cinsel islevler Gzerindeki et-
kisinin gézden gecirilmesidir.

Anahtar sozciikler: sizofreni, antipsikotik, treme islevi, cinsel islev
bozuklugu
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ABSTRACT:
Reproductive and sexual functions in schizophrenia:
effects of antipsychotic treatment

Luteinising hormone and follicle stimulating hormone were
reduced in patients with chronic schizophrenia. Hypothalamic
dopaminergic and serotonergic inputs participate in the regulation
of pituitary hormones and drugs that block central dopamine and
serotonin receptors are expected to influence the hypothalamus-
pituitary-gonadal and hypothalamus-pituitary-adrenal axes. The
trials focus on antipsychotic medications serve us critical
knowledges about the pathophysiological process of schizophrenia.
Results of trials on relation between schizophrenia and sexual
disfunction show significant differences. Sexual dysfunction in
chronic schizophrenia was related to both illness and antipsychotic
treatment. Compared to treatment in the conventional antipsychotic
era, patients with schizophrenic disorder taking novel antipsychotic
medications now suffer less from extrapyramidal side effects.
However, sexual side effects have been described as a consequence
of novel antipsychotic medication as seen in conventional agents.
The aim of this article is to review the effect of both schizophrenia
and antipsychotics on reproductive and sexual functions.

Key words: schizophrenia, antipsychotic, reproduction, sexual
dysfunction
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tuiter eksen islev bozuklugu eslik et-
mektedir (1,2,3).
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izofreni patogenezinde nérokim-

yasal ve yapisal olmak tzere ola-

st iki bilesen s¢z konusudur. N6-

rokimyasal bilesen dopamin re-
septor degisiklikleri ile ortaya cikan,
antipsikotik sagaltima yanit veren, geri
dontusumlt bozukluklardir. Yapisal bi-
lesen ise lateral ventrikiilin temporal
boynuzu cevresindeki yapilarda geri
dontstimsiiz olarak ortaya c¢ikan degi-
sikliklerdir (1). Noroendokrin degisik-
likler ise norokimyasal bilesen cerce-
vesinde dustntlebilir. Sizofrenik bo-
zuklukta noroendokrin degisiklikler
sonucu Ureme islevlerinde de bazi de-
gisiklikler olmaktadir (1,2). Sizofrenide
pittiter-gonadal eksen islevlerinde
gosterilen bozukluklara hipotalamo-pi-

Gunumtuzde sizofreni etyopatoje-
nezi ile ureme islevleri arasindaki
olast iliski incelenirken birka¢ nokta
tzerinde durulmaktadir (2). Bunlar-
dan ilki sizofrenin baslangi¢c yasinin
treme doéneminin baslangicina denk
gelmesi nedeniyle, hastaligin ortaya
cikisinin; hormonal dengede ortaya
cikan degisikliklerle iliskilendirilme-
sidir. Tkincisi, beyinde tireme islevle-
rinden sorumlu merkezlerin ayni za-
manda sizofrenik bozuklugun pato-
fizyolojisi ile yakindan ilgili olmasi-
dir. Sonuncusu ise dopaminerjik ve
serotoninerjik girdilerin hipotalamus
ve pitliter bez endokrinolojisini mo-
lektler ve biokimyasal dizeyde de-
gistirmesidir.
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Sizofrenide treme islevlerinde ortaya
cikan degisiklikler:

Sizofrenik bozukluklu olgularla saglikli bireyler
arasinda bazt noroendokrinolojik farkliliklar bildiril-
mistir (1,2). Yapilan cesitli calismalarin sonuglarina go-
re bu farkliliklar icinde en ¢ok tekrar edilen bulgu lu-
teinizan hormon (LH) ve follikiil uyarict hormon (FSH)
konsantrasyonlarindaki azalmadir (1-7). Bu azalma yas
ve hastalik stresi ile dogrusal bir iligki icinde bulun-
mustur (3,8,9). Yine bu hormonlarin konsantrasyonla-
rindaki azalmanin sizofrenik bozuklugun negatif bul-
gulart ile porzitif bir iliski icinde oldugu da bildirilmis-
tir (5).

Sizofrenide Hipotalamo-Pitliter-Gonadal
Eksende islev bozuklugu:

Dezorganize alttipteki kronik sizofrenik bozukluk-
lu olgularda endokrinolojik parametrelerin arastirildi-
g1 bir calismada pitiiter-gonadal eksen islevlerinde
yetmezlik gosterilmistir (3). Kronik sizofrenik bozuk-
luklu olgular ile yas ve cinsiyet olarak eslestirilmis si-
zofreniform bozukluk tanili ve remisyondaki olgularin
karsilastirildigi bir calismada LH ve FSH duzeyleri kro-
nik sizofrenik olgularda daha disiik bulunmustur (5).
LH saliniminin frekansindaki azalma remisyondaki si-
zofreniform bozukluklu olgularda gosterilememistir.
Kronik sizofrenik bozukluklu olgulara antipsikotik te-
davi baslandiktan sonra alinan Orneklerde hormon
diizeylerinde bir degisiklik bulunmamuistir. Pittiter be-
zin islevleri monoaminler tarafindan kontrol edilmek-
tedir (6). Prolaktin (PRL) sekresyonundaki azalma si-
zofrenideki dopamin overaktivasyonu hipotezinin te-
mel dayana@idir. Semptomlarin degisimi ile PRL sali-
nimindaki degisikliklerin iligkili bulunmasi, semptom-
larin siddetinin artmasi ile tuberoinfundibuler sistem-
den dopamin saliniminin artisi arasindaki iliskiyi des-
tekler niteliktedir.

Sizofrenik bozuklukta pitiiiter-gonadal eksen islev-
lerinde gosterilen bozukluklara hipotalamo-pittiter
eksen islev bozuklugu eslik etmektedir (1). Hormon
salinimlarinin bazal ve uyarilmis diizeyleri sizofrenik
bozukluklu olgularda azalmistir. Bu bireylerde gona-
dotropin salgilatict (releasing) hormona (GnRH), PRL
ve FSH yaniti azalmistir, GH saliniminda diizensizlik-
ler vardir (3,4,10). Bir calismada kronik sizofrenik bo-
zukluklu olgulara ve saglikli kontrol grubuna gonado-
relin inflizyonu (sentetik GnRH ile uyart testi) sonrasi
alinan kan orneklerinde, sizofrenik bozukluklu olgu-
larda bazal LH ve FSH duzeylerinde ve LH salinimin-
daki olagan dalgalanmanin sikliginda ve siddetinde
de baskilanma saptanmistir (3). Aynt calismada

GnRH’a PRL yaniti da baskilanmustir. Baska bir calis-
mada pittiiter-gonadal eksende yetmezligin gosterildi-
gi sizofrenik bozukluklu olgularda GH yanitlarinin
bozulmus olmasi yaninda, tiritropin salgilatict hormon
(TRH)’a PRL yanitinda da artis saptanmustir (5).

Pittiter-gonadal eksendeki islev bozuklugunun,
hipotalamik noradrenerjik kontroliin yetersizliginden
kaynaklandigr dustintlmektedir (1-5). Katekolamin
agonistleri ile tedavi edilen kictk bir grup olguda
davranissal ve duygu durumu alaninda dizelme bildi-
rilmistir (1,2). Hipotalamo-pitiiter islev bozuklugu di-
ger psikiyatrik ve endokrinolojik durumlarda goriilen-
den farkli olarak spontan bir yetmezlik durumudur ve
hipotalamustan GnRH salinimindaki bozuklugun, si-
zofrenik bozuklugun patofizyolojisinde ¢nemli olabi-
lecegi ileri strtilmektedir (2).

Sizofrenide ureme islevlerinde bazi degisiklikler
olmaktadir. HPG ekseninin isleyisinde bozulma var-
dir. Ancak bu bozulma hastaligin bir sonucu mudur,
yoksa hastalik icin kullanilan ilaclarin bir yan etkisi
midir? Bu derleme yazisinda sizofrenik bozukluklu ol-
gularda hastaligin baslangic déneminde varolmayan
hipogonadizmin nedeninin sizofreni mi, yoksa ila¢ m1
oldugu sorusunu yanitlamak muimkin degildir. Bu
soruyu yanitlamak icin kontrollii calismalar gereklidir.
Ayrica, antipsikotik sagaltim sizofreni ve treme islev-
leri arasindaki iliski arastirilirken kontrol edilmesi ge-
reken bir degiskendir. Ancak bunun bir takim yon-
temsel ve etik gutclikleri vardir. Diger taraftan antipsi-
kotikler ile Gireme islevleri arasindaki iliskinin arastiril-
masinin da yararlart vardir. Antipsikotik sagaltim ile
ureme islevi arasindaki iliskinin arastirilmasi sizofreni-
nin ortaya c¢ikisindaki kritik patofizyolojiyi anlamaya
yonelik 6nemli bilgiler aktarabilir. Boyle bir girisim
hem sizofrenik bozukluklu olgulari ilk andan itibaren
sagalim altina almak yontinden daha etiktir ve hem
de ila¢ kullanmakta olan olgulari da icine alacagin-
dan, daha c¢ok sayida olguyla calisiimasi yoniinden
daha pratiktir.

Antipsikotik sagaltimin treme islevi
tzerine etkisi:

Hipotalamusta dopaminerjik ve serotoninerjik gir-
diler pitiiter hormonlarin diizenlenmesinde rol oyna-
maktadir. Dopaminerjik ve serotoninerjik reseptorleri
merkezi olarak bloke eden ilaclarin hipotalamo-piti-
iter-gonadal ekseni etkilemeleri beklenmektedir (2).
Bu ¢ ac¢idan onemlidir. Birincisi antipsikotik sagal-
tim, sizofreni ve Ureme islevleri arasindaki olasi etyo-
patogenetik iliski arastirilirken kontrol edilmesi gere-
ken bir degiskendir. ikinci olarak sizofreninin ortaya
cikisindaki patofizyolojiyi anlamaya yonelik 6nemli
bilgiler aktarabilecek bir ¢alisma alanidir. Diger taraf-
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tan ise antipsikotik sagaltmin cinsel islevlerle ilgili
yan etkileri yoniinden klinik uygulama alanina yarar-
I1 bilgiler saglamaktadir.

Literatiire bakildiginda da sizofreni ve tireme islev-
leri arasindaki iliskiye vurgu yapan calismalar, siklikla
antipsikotikler ile treme islevleri arasindaki iliski Gize-
rine odaklanmistir. Ancak farkli antipsikotikler, farkli
yerlerde, farkli dizeylerde ve farkli mekanizmalarla
etki gostermektedir (1). Uzerinde durulmas: gereken
bir bagka konu dopamin blokajina bagl: siklikla orta-
ya cikan bir yan etki olan hiperprolaktinemi ile hipo-
talamo-pituiter-gonadal eksen disfonksiyonu iliskisi-
dir. Hiperprolaktinemi antipsikotik sagaltimin en sik
gortilen yan etkilerinden biridir ve HPG ekseni lze-
rinden Ureme islevlerini olumsuz ydnde etkilemekte-
dir (4-7,11-14). Ancak hiperprolaktinemi her zaman
HPG ekseninde bir dizensizlikle birlikte bulunma-
maktadir (6,11,12). Bu konuyla ilgili calismalarda da
celiskili sonuglar bildirilmektedir. Antipsikotik kullani-
mina bagli hiperprolaktinemi en stk menstriiel diizen-
sizliklere, galaktoreye ve cinsel islev bozukluguna ne-
den omaktadir (14).

Antipsikotik kullaniminin neden oldugu HPG ek-
senindeki degisiklikler cinsiyetler arasinda bazi farkli-
liklar gostermektedir (6,7,10). HPG ekseni islev bo-
zuklugu erkeklerde daha az ortaya cikiyor gibi goriin-
mektedir (2,6,7). Bunun olasi nedeni kadmlarin yan
etkilere daha hassas olusu ve hiperprolaktineminin
kadinlarda daha kolay gelismesi olabilir (2). Ancak bu
konuda da yeteri kadar kontrollu c¢alisma bulunma-
maktadir.

Hiperprolaktineminin hipotalamo-pituiter-gonadal
eksen tzerine etkisinin incelendigi Smith ve arkadas-
larmin (6) calismasinda, en az iki yildir tipik antipsi-
kotik kullanan sizofrenili 67 olgunun hormon diizey-
leri saglikli populasyon icin kabul edilen normal refe-
rans aralig ile karsilastirilmis, kadinlarda PRL diizeyi
anlamli olarak ylksek bulunmus ve PRL ile FSH ve LH
arasinda negatif bir iliski gosterilmistir. Erkeklerde ise
PRL, FSH, LH ve Testosteron (T) normal sinirlar icin-
de bulunmustur. Antipsikotik sagaltima bagli PRL ytuik-
sekliginin doza bagli bir yan etki oldugu, kadinda
HPG aksint baskilayarak hipogonadizme neden oldu-
gu, erkeklerin ise bu etkiden goreceli olarak korundu-
gu ileri sturilmustir. Bundan 6nceki bir ¢calismada ise
hiperprolaktineminin kadin olgularda daha sik izlen-
digi ve daha dustk giinlik dozlarda ortaya ¢ciktugi ile-
ri strilmustir (7). Bir baska calismadaysa antipsiko-
tiklere bagl olarak ortaya c¢ikan hiperprolaktineminin
her iki cinste de anlamlt olarak izlendigi ve dusik doz
grubu ile yiiksek doz grubu arasinda PRL dizeyleri
acisindan fark saptanmadigi soylenmistir (11).

Smith ve arkadaslarinin (6) calismasinda vurgu ya-
pilan bir baska nokta daha vardir. Bu calismaya kati-

lan 56 erkek olgunun tamaminda FSH, LH ve T nor-
mal sinirlar igerisinde bulunmustur. Buradan yola ¢i-
karak kronik sizofrenili erkek olgularda HPG eksen
islevi bozuklugu, kronik antipsikotik ila¢ kullaniminin
ise HPG eksen islevi bozulmus erkek olgularda HPG
eksenini uyardigi soylenmektedir. Antipsikotik sagal-
timin sizofrenide bozulmus olan tireme islevlerini dii-
zelttigi fikrini destekleyen bir calisma Baptista ve ar-
kadaslan tarafindan yapilmistir (12). Bu ¢alismada tg
ay boyunca tipik antipsikotik verilen 18 sizofrenili ol-
gu, U¢ ay boyunca plasebo verilen 27 sizofrenili olgu
ile karsilastirilmistir. PRL dizeyi, antipsikotik verilen
hasta grubunda her iki cinsiyette de artis gdstermistir.
Antipsikotik ve plasebo kullanan tiim olgular icinde
kadinlarda 6strojen (E) ve progesteron (P), erkekler-
de ise T ve dihidroepiandrostenedion stlfat (DHEA-S)
diizeyleri azalmis olarak bulunmustur. Antipsikotik
verilen hasta grubunda kadinlarda FSH, erkeklerde
ise LH ylksek bulunmustur. Bu sonuclar, antipsikotik
sagalum altinda HPG ekseninin korunmaya calisildigi
seklinde yorumlanmustir.

Tipik antipsikotiklerle atipik antipsikotiklerin HPG
ekseni lzerine etkilerini ayrt ayr karsilastiran bir ¢a-
lisma bulunmamaktadir. Tipik antipsikotiklerden ati-
pik antipsikotiklere gecildiginde PRL ve kortizol di-
zeylerinin bu gecisten etkilendigi bilinmektedir (4,6).
Bu gecisin HPG ekseni tzerine etkisini arastiran iki
calismadan ilkinde, haloperidole yanit vermemis 31
olguda klozapine gecmeden 6nce ve klozapine gecil-
dikten 6 hafta sonraki sonuclar karsilastirilmis olup;
PRL ve kortizol diizeyleri anlamli olarak duserken,
FSH ve LH diizeylerinde bir degisiklik saptanmamistir
(4). Ikinci calisma da benzer desenli olup haloperidol-
den risperidona gecisin etkisi incelenmistir ve risperi-
donla PRL diizeyleri daha da artarken; kortizol, FSH
ve LH dizeylerinin degismeden kaldigi bulunmustur.
Bu iki calismadan yola c¢ikarak arastirmacilar dopamin
ve serotonin blokajinin HPG ekseni tizerine bir etkisi-
nin olmadigmn ileri stirmislerdir (2,4,6).

Sizofrenik bozukluk ve treme islevi cift yonli bir
etkilesim icindedir. Ureme hormonlari merkezi sinir
sisteminde bir diizensizlik yaratabilir ya da yaratmaya-
bilir. Ancak 6nemli rollerinin olduguna dair yeterince
kanit vardir. Bunlar arasinda psikotik semptomlart or-
taya cikaracak olasit etkiler de bulunmaktadir. Diger
taraftan sizofrenide tireme islevlerinde bazi degisiklik-
ler ortaya ¢ikmakta olup, bunun yaninda tedavide
kullanilan ilaglar da Gireme islevlerini degistirmektedir.

Sizofrenide cinsel islevde ortaya cikan
degisiklikler ve antipsikotik sagaltimin etkisi:

Sizofreni ve cinsel islev bozuklugu arasindaki ilis-
kiyi arastiran calismalarin sonuclart c¢esitli farkliliklar
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icermektedir. Watts ve Fink (15) sagliklilar, tibbi hasta-
lig1 olanlar ve sizofrenik bireyler arasinda cinsel birles-
me ve orgazm sikligi yoninden fark bulunmadigini
bildirmislerdir. Baska bir calismada ise cinsel birlesme
ve orgazm sikliginin sizofrenik bireylerde azaldig: ileri
strdlmistiir ve cinsel islevin istek ve uyarilma boyu-
tunda etkilendigi sdylenmistir (16). Verhaulst bunun
yapisal ya da islevsel bir bozukluktan ¢ok sosyal bece-
ri eksikligi, negatif bulgulara bagl yeti yitimi sonucu
ortaya ciktigint ve sizofrenik bozuklukta cinsel islev
bozuklugu insidansinin artmadigimni belirtmistir (17).

Antipsikotik ila¢ sagaltimi altindaki olgularda cin-
sel islev bozuklugu % 40 ile 70 arasinda degisen yuk-
sek oranlarda gorilmektedir (18,19). Ne yazik ki bu
konuda da cok az sayida calisma bulunmaktadir (18-
23). Ekstrapiramidal sistem yan etkileri gibi klinik uy-
gulamada gozlenen yan etkilerden farkli olarak, cin-
sel islev bozukluguna yonelik yan etkiler olgular tara-
findan bildirilmedigi siirece taninmamaktadir. Cinsel
islevleri bozan yan etkilerin olgularin yasam kalitesini
ve tedaviye uyumunu bozan en 6nemli etkenlerden
olduguna inanilmaktadir (24).

Antipsikotiklerin neden oldugu cinsel islev bozuk-
luklart bir ¢ok yolla ortaya ¢ikmaktadir (21,25). Bu
bozukluklarin 6nemli bir kismi birincil olarak dopa-
min antagonizmasina bagldir. Antipsikotik sagaltim
altindaki sizofrenik olgularda dopamin reseptorlerinin
blokaji ile prolaktin diizeyleri artmaktadir ve buna
ikincil olarak jinekomasti, galaktore ve amenore gibi
adet duizensizlikleri, ayrica cinsel istekte azalma orta-
ya cikmaktadir (13,20-22,25). Antipsikotiklerin cinsel
islevi bozucu etkileri aynt zamanda hedef organdaki
norotransmitterler tizerindeki etkilerine, alfa adrener-
jik ve kolinerjik reseptor antagonizmasina da baglidir.
Ayrica EPS semptomlari, sedasyon gibi diger yan etki-
lerin sonucu da olusabilir (19,21).

Kadin ve erkek olgularda cinsel islev bozuklugu-
nun farkli oranlarda ve erkeklerde daha sik oldugu
bildirilmistir (27). Bu oranlar erkek olgularda %47.5-
62.9, kadin olgularda %30.8-50 arasinda degismekte-
dir. En sik izlenen cinsel islev bozuklugu her iki cin-
siyette cinsel istekte azalma, erkekte ereksiyon ve eje-
kilasyon sorunlarnt ile birlikte impotans, kadinda
anorgazmidir (27). Tedavi goren ve gérmeyen sizofre-
nik bozukluklu erkek olgularin saglikli kontrollerle
karsilastirildigi bu calismada her iki hasta grubunda
yliksek oranda cinsel islev bozuklugu bildirilmistir.
Tedavi goren hasta grubunda ereksiyon ve ejekiilas-
yon sorunlart gozlenirken, tedavi gérmeyen grupta
cinselligi distinme sikliginin azaldigt, her iki grupta
cinsel ilgi ve istegin azaldigi bildirilmistir (27). Aisen-
berg’in (22) antipsikotik tedavi alan 51 sizofrenik bo-
zukluklu olguyu son 6 ay boyunca antipsikotik kul-
lanmamus olan 20 sizofrenik bozukluklu olgu ile kar-

stlastirdigi calismada ila¢ alan grupta cinsel istekte
azalma daha azken, ereksiyon ve orgazm sorunlar
daha fazla bulunmustur. Sizofrenik bozukluklu olgu-
larda cinsel islev bozuklugunun hastaliga mi yoksa te-
daviye mi bagli oldugu yeterince acik degildir. Sonug
olarak tedavi gérmeyen olgularin cinsel istekte azal-
ma gosterdikleri, antipsikotik tedavi ile cinsel istek
normale donerken uyarilma ve orgazm sorunlarinin
ortaya ¢iktigt belirtilmistir (19,22,27). Antipsikotik sa-
galtima bagl olarak ortaya ¢ikan yan etkiler ilacin ke-
silmesi ile geri dénmektedir (27). flaca bagl yan etki-
ler ile hormon diizeylerinin ne kadar iliskili oldugunu
arastiran bir calismada antipsikotik kullanimina bagli
ereksiyon kusuru olan hastalarda PRL diizeyi yuiksek,
LH duzeyi ise dusik bulunmustur, testosteron ve FSH
diizeylerinde ise fark saptanmamistir (11).

Atipik antipsikotikler olgularin yasam kalitesini art-
tirmast ve yan etki sikligt ile oldukca yarar saglamissa
da cinsel islevlerle ilgili yan etkiler de siklikla bildiril-
mektedir (19,21,23,29-31). Es zamanlt antikolinerjik ya
da beta blokerlerin kullanimi cinsel islev bozuklugunu
daha da kotilestirmektedir (29,31). Ancak yine de ris-
peridonun neden oldugu cinsel islev bozuklugunun
doza bagli oldugu, klozapin ve olanzapinle cinsel is-
lev bozuklugunun daha az ve gecici olarak ortaya ¢ik-
181, ketiapin kullanan olgularda ise plasebodan farksiz
bulundugu belirtilmektedir (25). Wirshing ve arkadas-
lar1 (19) tarafindan sizofrenik bozukluklu 25 erkek ol-
guda yapilan bir calismada klozapin, risperidon ve ha-
loperidol-flufenazin kombinasyonu cinsel islev bozuk-
lugu yontnden karsilastirilmistir (19). Cinsel istekte
azalma risperidonla % 64, haloperidol-flufenazinle
%67 oraninda bulunurken; klozapin kullanan olgular-
da izlenmemistir. Ereksiyon frekansinda azalma kloza-
pinle %40, haloperidol-flufenazinle %50, risperidonla
%93 oraninda bulunmustur. Orgazm ve ejekiilasyon
sorunlart klozapinle %20, risperidonla %86, haloperi-
dol-flufenazinle % 71 oraninda gosterilmistir. Bu calis-
manin sonuglarinin da destekledigi gibi risperidonla
ylksek oranlarda ortaya ¢ikan cinsel islev bozuklugu,
PRL diizeyini haloperidolden (32) ya da klozapinden
(32,33) daha fazla arttiriyor olmast ile aciklanabilir.
Baska bir ¢alismada risperidonla tedavi edilen 20 sizof-
renik bozukluklu kadin olguda risperidondan olanza-
pin tedavisine gecilmesinden sonra 8. haftada PRL di-
zeylerinde azalma ile birlikte menstriiel dizensizlik,
galaktore ve cinsel islev bozuklugunun duzeldigi gos-
terilmistir (35).

Sizofrenide antipsikotik alan olgular arasinda cin-
sel islev yoniinden saglikli olgularin da bulunmasi ne-
deniyle, cinsel islev bozukluklari ila¢ yan etkisi olarak
yorumlanmaktadir. Sizofrenik bozukluklu olgularda
klinik uygulamada izlenen treme ve cinsel islev bo-
zukluklari ile PRL dizeyi ve HPG eksenindeki diizen-
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sizligin ne kadar baglantili olduguna iliskin az sayida-
ki calismada yan etkilerin laboratuar bulgular ile
uyumlu oldugu gorilmektedir. Psikozun ve negatif
bulgularin agirligt ile kismen baglantili bulunsa da
cinsel islev bozuklugu, psikopatolojik stireclerle iliski-
li olmakla birlikte, daha cok antipsikotik sagaltimla
iliskili gérinmektedir.

Sizofrenik bozuklukta hem hastaliga hem de ilaca
bagli ortaya c¢ikan cinsel istekte azalma ve ereksiyon
sorunlarina yonelik amantadin ve sildenafil sitrat ile
tedavi deneyimleri bulunmaktadir (36-38). 100
mg/giin amantadin ile 6 hafta siire ile tedavi edilen 12
olguda cinsel istek ve ereksiyon sorunlart dizelme
gosterirken, ejekiilasyon sorunlarinin stirdigu bildiril-
mistir. Sildenafil sitrat kullanilan bir olguda da cinsel
istek ve ereksiyon sorununun basariyla tedavi edildi-
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