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ÖZET

Günümüzde önemli bir saðlýk sorunu olarak karþýmýza çýkan
sigara içiminin psikiyatrik hastalar arasýnda özellikle þizofrenler
arasýnda daha yüksek olduðu dikkati çekmekte ve bir takým soru-
lar akla gelmektedir. 1. Þizofrenlerde sigara içme yaygýnlýðý
nedir? 2. Neden þizofrenler daha çok sigara içiyor? 3. Sigara içen
þizofrenlerde hastalýðýn kliniðinde deðiþiklikler geliþiyor mu? 4.
Antipsikotiklerin farmakokinetik ve farmakodinamiðinde
sigaranýn etkileri nelerdir? 5. Tardif diskinezi ve ekstrapiramidal
semptomlarýn geliþiminde sigara içimi bir risk faktörü mü? Bu
yazýnýn amacý, sigara içiminin dolayýsýyla nikotinin merkezi sinir
sistemindeki etkilerinden yola çýkarak þizofreni ve nikotinik sis-
tem arasýndaki iliþkinin gözden geçirilmesidir.

Anahtar Sözcükler: Sigara içimi, þizofreni, merkezi sinir sistemi,
nikotin, dopamin.
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SUMMARY

Schizophrenia and Cigarette Smoking

The habit of smoking which confronts us as one of the important
health problems in our days has been mostly seen in psychiatric
patients especially those who are suffering schizophrenic disease.
In this regard, it would be better to find the right answers to
below questions. 1. What is the prevelance of smoking among
schizophrenic patients? 2. Why do schizophrenic patients smoke
more than the other? 3. Is there any differences observed in the
normal course of the disease among schizophrenic patients who
are smoking? 4. What is the effects of smoking in the pharma-
cokinetics and pharmacodynamics of antipsychotics? 5. Is smok-

ing one of the risk factors of the development of tardive dyskine-
sia and extrapyramidal symptoms? The main of goal of this arti-
cle, is to review the relation between schizophrenia and nicotinic
system by analysing the effects of smoking i.e. nicotine, on the
central nervous system.

Key Words: Cigarette smoking, schizophrenia, central nervous
system, nicotine, dopamine.

GÝRÝÞ

Tütün bitkisine ait bilinen ilk veriler Maya taþ yont-
malarýnda (M.S. 600) yer almýþtýr Cristof Colomb'un
günlüðünde (1492) ise Yeni Dünya'da yerlilerinin
içmekte olduðu tütünün Avrupa ile tanýþtýðý
bildirilmektedir (Greden ve Pomerleau 1995).

Üretkenliði etkilemediði gibi sosyal olarak iste-
nilmeyen bir durum da yaratmadýðý için tütün kul-
lanýmýnýn madde kötüye kullanýmý olarak deðer-
lendirilmesi ancak son yýllarda gündeme gelmiþtir.
1988'de 2500'den fazla araþtýrmanýn kümülatif
sonuçlarý -nikotin baðýmlýlýðý- kapsamýnda (The
Surgeon General's Report on the Health Consequences
of Smoking: Nicotine Addiction) toplandý. Sonuç
olarak; nikotinin sigaradaki baðýmlýlýða yol açan
madde olduðu ve sigara baðýmlýlýðýnýn eroin, kokain
baðýmlýlýðý gibi farmakolojik ve davranýþsal etkileri
olduðu kararýna varýldý. Baðýmlýlýk maddesi ise
1994'te FDA Komisyonu tarafýndan USA Kongresinde
beyan edildi (Greden ve Pomerleau 1995).

ABD'de yetiþkin nüfusun %50'sinin hiç sigara
içmediði, %25'nin sigara içmekte olduðu (48 milyon),
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Nikotin reseptörlerinin yoðunluðu frontal, singulat ve
korteksin insular loblarý, bazal gangliyon, talamusta
daha fazla gibi görünmektedir. Sigara içenlerde
yapýlan bir fonksiyonel manyetik rezonans görün-
tüleme çalýþmasýnda nikotininin doza baðlý olarak
nükleus akkümbens, amigdala, singulat ve frontal
loblar gibi beyin bölgelerinde nöronal aktivite artýþýna
yol açtýðý gösterilmiþtir. Bu yapýlarýn aktivasyonu
insanda nikotinin davranýþsal uyanýklýk ve davranýþ
pekiþtirmesiyle uyumludur (Stein ve ark. 1998).

Ziedonis ve arkadaþlarý (1994) sigara içen þizofren-
lerde negatif semptom skorlarýnda azalma ve pozitif
semptom skorlarýnda artma olduðunu saptamýþlardýr.
Goff ve arkadaþlarý (1992) ise sigara içenlerde Kýsa
Psikiyatrik Deðerlendirme Ölçeðinde toplam puanýn
yaný sýra pozitif ve negatif semptom puanlarýnýn da
daha yüksek olduðunu belirtmiþlerdir. Patkar ve
arkadaþlarýnýn yatarak tedavi gören 87 þizofren has-
tayla yaptýklarý çalýþmada ise negatif semptomlarý
fazla olan þizofrenlerde sigara içiminin daha fazla
olduðu saptanmýþ, pozitif semptomlarla sigara içimi
arasýnda ise herhangi bir iliþki bulunmamýþtýr. Bu
çalýþmada Pozitif ve Negatif Semptomlarý
Deðerlendirme Ölçeði (PANSS) kullanýlmýþ ve hem
total negatif semptom skorlarý hem de künt affekt,
duygusal geri çekilme, soyut düþünce güçlüðü,
sterotipik düþünce gibi semptomlarla sigara içme
arasýnda anlamlý iliþki bulunmuþtur (Patkar ve ark.
1999). Sonuç olarak þizofren hastalarýn sigarayý,
hastalýðýn bazý belirtilerini gidermek amacýyla içiyor
olabilecekleri akla gelmektedir.

Þizofrenlerde yaygýn sigara içme davranýþý ile ilaç yan
etkileri arasýnda da bir iliþki olabileceði ileri
sürülmüþtür. Tütünün içerdiði hidrokarbon ajanlarýn
karaciðer enzimlerini uyararak nöroleptiklerin meta-
bolizmasýný arttýrdýðý bilinmektedir (Jann ve ark.
1986). Bu etki tipik ve atipik nöroleptiklerin kan
düzeylerinin düþmesine neden olur. Çeþitli çalýþmalar
sigara içen hastalarýn daha yüksek dozda antipsikotik
ilaca ihtiyaç duyduklarýna dikkati çekmektedir
(Vinarrova ve ark. 1984, Glassman 1993). Swett ve
arkadaþlarý (1977) sigara içen þizofrenlerde klorpro-
mazine baðlý sedasyonun daha az olduðunu göster-
miþtir. Bütün bunlar sigaranýn antipsikotik ilaçlarýn
yan etkilerini azalttýðý görüþünü desteklemektedir.

Major depresyon ve sigara içme davranýþý arasýnda
iliþki olduðu da ileri sürülmektedir. Major depresyon
öyküsü olan bireylerin daha çok sigara içtikleri ve
sigarayý býrakmada daha baþarýsýz olduklarý bildiril-

miþtir (Covey ve ark. 1998, Stage ve ark. 1996). Niko-
tin geri çekilme semptomlarýnýn (depresif duygudu-
rum, uykusuzluk, irritablite, anksiyete gibi) þizofreni-
nin semptomlarýný þiddetlendirebileceði ileri sürül-
müþtür (Ziedonis ve George 1997, APA 1994). Þizofren
hastalarýn nikotin geri çekilme semptomlarýna maruz
kalmamak için negatif pekiþtirici olarak sigara içme
davranýþýna devam ettikleri düþünülmektedir.

Epidemiyolojik çalýþmalar sigaranýn Parkinson
hastalýðý geliþimine karþý koruyucu etkilerini göster-
miþtir. Sigara içenlerde Parkinson hastalýðý ve
Alzheimer hastalýðý geliþimine ait riskin azalmasý, her
iki hastalýkta da nikotin baðlanmasýnda afinite kaybý
olmasý ve sigaranýn nikotinik kolinerjik transmisyonu
saðlayarak nöro-koruyucu etki yapmasýyla açýklan-
maktadýr (Court ve ark. 1998). Sigara içen þizofren-
lerde nörolepik kullanýmýna baðlý olarak geliþen
parkinsonizmin daha az görüldüðü bildirilmiþtir
(Sandyk 1993, Decina ve ark. 1990). 74 þizofren has-
tayla yapýlan bir çalýþmada Kýsa Psikiyatrik
Deðerlendirme ölçeði, Anormal Ýstemsiz Hareket
Skalasý, Ektrapiramidal Semptomlar için Simpson-
Angus Skalasý uygulanmýþ, sigara içmeyenlerle
karþýlaþtýrýldýðýnda sigara içenlerde anlamlý olarak
daha az parkinsonizm ve daha çok akatizi saptan-
mýþtýr (Goff ve ark. 1992).

Sigara içimi ile tardif diskinezi arasýndaki iliþkiye ait
veriler açýk deðildir. Yassa ve arkadaþlarý tardif dis-
kinezinin sigara içen þizofrenler arasýnda içmeyenler-
den daha yaygýn olduðunu, Goff ve arkadaþlarý ise
Anormal Ýstemsiz Hareket Skalasý skorlarýnýn sigara
içmeyenlerle karþýlaþtýrýldýðýnda daha düþük olmaya
eðilimli olduðunu belirtmiþlerdir. Akut nikotin uygula-
masýnýn dopamin yapým ve yýkýmýný arttýrdýðý
düþünülmektedir. Kronik nikotin uygulamasýnýn ise
dopamin turnoverini azalttýðý ya da kronik uygula-
madan sonra dopamin reseptör aþýrý duyarlýlýðý mey-
dana geldiði ve bu sebeple tardif diskinezi geliþme
riskinin arttýðý ileri sürülmüþtür (Dalack ve ark. 1998,
Yassa ve ark. 1987).

Biyokimyasal, moleküler ve genetik çalýþmalar
þizofrenide duyusal iþlevlerde bozukluk olduðunu
göstermektedir (Leonard ve ark. 1996). Þizofrenideki
duyusal filtrelemedeki bozukluk, dikkat iþlevinin
çeþitli yönlerinin deðerlendirildiði iþitsel uyarýlmýþ
potansiyel kayýtlarýyla gösterilmiþtir. Saðlýklý kiþilerde
ardýþýk iki uyarýdan ikincisine ait uyarýlmýþ cevapta
bir azalma geliþirken þizofrenlerde bu azalma olma-
maktadýr (Adler ve ark. 1993, Waldo ve ark. 1995,
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