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Giris ve Amag: Uzun etkili enjektabl antipsikotikler (UEA), tedaviye uyumu
artirma ve nuks ile hastane yatis hizlarini azaltma potansiyelleri nedeniyle psikotik
bozukluklarin tedavisinde giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir. Ancak orta
gelirli tlkelerde toplum temelli hizmetlerden elde edilen gercek diinya kanitlari
hala sinirhidir. Bu galisma; Turkiye'deki Toplum Ruh Sagligi Merkezlerinde (TRSM)
UEA kullanan hastalarin sosyodemografik ve klinik 6zelliklerini tanimlamayi, UEA
baslanmadan 6nceki ve sonraki donemlerdeki hastane yatis hizlarindaki degisimi
kisi-zaman uyarlamali analizlerle degerlendirmeyi ve tanidan UEA baslanmasina
kadar gecen sureyi etkileyen etmenleri belirlemeyi amaclamaktadir.

Yontem: Ayna-goriintli (6ncesi-sonrasi) tasarimi kullanan bu geriye doéniik
gozlemsel kohort calismasi, Istanbulda dért TRSM'de yiritilmisti. DSM-5
olcutlerine gore sizofreni, sizoafektif bozukluk veya atipik psikoz tanisi almis 365
hasta tanimlayici analizlere dahil edilmistir. Bu hastalar arasinda gecerli bir UEA-
oncesi aralik tanimlanabilen 315 hasta, ayna-goruntl hastane yatis analizlerine
dahil edilmistir. Tanidan UEA baslanmasina kadar gecen sirenin belirleyicileri,
1.000 6rneklemli bootstrap gliven araliklariyla desteklenmis bir Genel Dogrusal
Model (GLM) kullanilarak incelenmistir.

Bulgular: Ayna-goriintt analizi icin toplam 315 hasta uygun bulunmustur. UEA
baslanmasini takiben medyan hastane yatis hizlari kisi-yil basina 0,273'ten 0,000'e
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gerilemistir. Kisi-zamana gore diizeltilmis kohort diizeyindeki hizlar kisi-yil basina
0,335'ten 0,039'a diismus olup, bu durum %88,5'lik goreceli bir azalmaya karsilik
gelmektedir (hiz orani: 0,115). Bu azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmus (Z=-
13,664; p <0,001) ve biiyiik bir etki buyukliigtne (r ~ 0,83) sahiptir. GLM analizinde,
ileri yas, daha fazla sayida 6nceki hastane yatis sayisi ve lise egitim dizeyi, UEA
baslanmasinda anlaml 6lctide daha uzun gecikmelerle iliskili bulunmustur. UEA
formiilasyonlari arasinda risperidon, haloperidole kiyasla anlamli 6lciide daha geg
baslanmustir (B=7,680; p=0,036). Model, UEA baslama zamanlamasindaki varyansin
onemli bir bélimiina agiklamistir (R=0,521).

Sonug: Bu bulgular, gercek diinya toplum ortamlarinda UEA baslanmasini takiben
hastane yatis yikiinde belirgin bir azalmaya isaret etmektedir. Sonuclar, UEAlarin
tedavinin daha gec evrelerine saklanmasi egiliminin yeniden gézden gecirilmesini
desteklemekte ve toplum temelli bakim icinde daha erken kullaniminin daha fazla
dikkate alinmayi hak edebilecegini dustindirmektedir. UEAlarin yapilandiriimis
TRSM cerceveleri icine entegre edilmesi, bakim strekliligini destekleyen
tamamlayici bir etki yaratabilir ve uzun vadeli sonuglara katkida bulunabilir.

Anahtar Sozcikler: Toplum ruh saghg hizmetleri; hastane yatisi; uzun etkili
enjektabl antipsikotikler; ayna-gorinti calismasi; gercek diinya kanit; sizofreni.

Introduction: Long-actinginjectable antipsychotics (LAls) are widely recommended
to enhance treatment adherence and reduce relapse among individuals with
psychotic disorders; however, real-world evidence from community-based services
in middle-income countries remains limited. This study examined the clinical
characteristics, treatment patterns, and hospitalization outcomes associated with
LAI use within Community Mental Health Centers (CMHCs) in Turkiye.

Methods: Using a retrospective observational cohort design with a mirror-image
analytic approach, we evaluated 365 patients with schizophrenia, schizoaffective
disorder, or atypical psychosis. Person-time-adjusted psychiatric hospitalization
rates before and after LAl initiation were compared. Predictors of the transition
time from diagnosis to LAl initiation were examined using a General Linear Model
(GLM) with 1000-sample bootstrap confidence intervals.

Results: A total of 315 patients were eligible for mirror-image analysis. Median
hospitalization rates decreased from 0.273 to 0.000 admissions per person-year
following LAl initiation. Person-time-adjusted cohort-level rates decreased
from 0.335 to 0.039 admissions per person-year, representing an 88.5% relative

reduction (rate ratio: 0.115). This reduction was statistically significant (Z=-13.664,
p <0.001) with a large effect size (r ~ 0.83). In GLM analysis, older age, a higher
number of previous hospitalizations, and high school education were significantly
associated with longer delays in LAl initiation. Among LAl formulations, risperidone
was associated with significantly later initiation compared with haloperidol
(B=7.680, p=0.036). The model explained a substantial proportion of variance in
LAl initiation timing (R?=0.521).

Conclusions: These findings indicate a substantial reduction in hospitalization
burden following LAl initiation in real-world community settings. The results support
reconsidering the tendency to reserve LAls for later stages of treatment and suggest
that earlier use within community-based care may deserve greater consideration.
Integrating LAls within structured CMHC frameworks may create a complementary
effect that supports continuity of care and may contribute to long-term outcomes.

Keywords: Community mental health services; hospitalization; long-acting
injectable antipsychotics; mirror-image study; real-world evidence; schizophrenia.
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One Cikan Noktalar

+ TRSM'de UEA baslanmasi, hastane yatis hizlarinda %88,5
azalmayla iliskili bulunmustur.

* Ayna-goriinti tasarimi sayesinde her hasta kendi
kontrolii olarak degerlendirilmistir.

« lleri yas ve 6nceki yatislar, UEA baslanma siiresini
yordamaktadir.

* Lise egitimi, Giniversite egitimine kiyasla UEA'ya daha ge¢
baglanmasiyla iliskilidir.

* Bulgular, UEA'nin son care goriilmemesini ve erken
kullanilmasini desteklemektedir.

GiRiS
Sizofreni ve iliskili psikotik bozukluklar, kiiresel hastalik ytkintn baslica
nedenleri arasinda yer almaktadir (1).

Uzun etkili enjektabl antipsikotikler (UEAlar), tedaviye uyumu artirma ve
nuks ile hastane yatis hizlarini azaltma potansiyelleri nedeniyle sizofreni
tedavisinde giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir (2-4). Klinik
stabilizasyonun 6tesinde, UEAlarin toplum temelli bakima entegrasyonu,
tedavi surekliliginin korunmasi ve sosyal icerilmenin desteklenmesi
agisindan stratejik bir oncelik tasimaktadir. Bununla birlikte, UEAlarin
kuresel kullanimi héld istenen dizeyin altindadir; bu durum, klinisyenlerin
cekingenligine, hastalarin endiselerine ve ruh saghgi sistemlerindeki
yapisal engellere baglanmaktadir (5-7).

UEAlarin oral antipsikotiklere kiyasla karsilastirmali etkinligineiliskin kanitlar,
calisma tasarimina gore farklihk gostermektedir. Randomize kontrollt
calismalar, genel olarak UEAlar ile oral antipsikotikler arasinda nuksu
6nlemede anlamli bir fark bulmamistir (2); buna karsilik kohort ve ayna-
goriintl calismalari, UEAlar ile daha iyi klinik sonuglar —azalmis hastane
yatiglari ve iyilesmis islevsellik dahil— daha tutarl bigimde bildirmistir (8-10).
Bu tutarsizigin, calisma tasarimlari arasindaki gercek diinya tedavi uyumu
ve secim etkilerindeki farkliliklari kismen yansittig1 distintilmektedir; bu da
UEA tedavilerinin pratik faydasini degerlendirmek icin dogal (naturalistik),
gercek diinya calismalarinin dnemini vurgulamaktadir (10).

Toplum Ruh Sagligi Merkezi (TRSM), agir ruhsal hastaligi olan bireyler icin
kolay erisilebilir bakim, psikososyal destek ve tedavi takibi saglamaktadir.
Turkiye'de TRSM'ler, ulusal ruh sagligi reformlarinin bir parcasi olarak
kurulmus ve o zamandan bu yana sizofreni ile diger ciddi ruhsal
bozuklugu olan bireylere toplum temelli hizmet sunmak amaciyla tilke
genelinde yayginlastinlmistir. Turkiye'nin ruh saghg reformunun bir
parcasi olarak TRSM'ler, bakimin odagini kurumsal ortamlardan yerel
toplum ortamlarina kaydiran, proaktif takip saglayan c¢ok disiplinli
merkezler olarak islev gérmektedir.

TRSM'lerin temel amaglari arasinda hastalarin tibbi ve sosyal destegi kendi
ortamlari icinde alabilmelerini saglamak, sosyal islevselligi gliclendirmek,
tedaviye uyumu iyilestirmek ve hastane yatislarini azaltmak yer
almaktadir; bu hedefler mevcut arastirmalarla da desteklenmektedir (11).

Bu noktada, UEAlarin TRSM hizmetleriyle bir arada bulunmasi, agir ruhsal
bozuklugu olan bireylerde sonuglarin iyilestirilmesi agisindan 6nemli
bir firsat sunmaktadir. Arastirmalarin ¢cogu sizofreniye odaklanmis olsa
da, diger tani gruplarindaki calismalar UEAlarin toplum temelli bakima
entegre edilmesinin potansiyelini géstermektedir. Ornegin, TRSM'lerde
takip edilen bipolar bozukluk hastalari arasinda UEA tedavisinin hastane
yatis hizlarinda azalmayla iligkili oldugu bulunmustur (12). Benzer sekilde,
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sizoafektif bozuklukta UEA kullaniminin hem hastane yatislarinda hem de
tedavi maliyetlerinde azalmayla iliskili oldugu gosterilmistir (13).

Bu bulgulara ragmen, Tiirkiye'deki TRSM hastalari arasinda UEA kullaniminin
sosyodemografik ve klinik 6zelliklerine —ayrica tedavi gegis stireclerine ve bu
gecisi etkileyen etmenlere— iliskin bilimsel kanitlar sinirli kalmaktadir. Orta
gelirli tlkelerdeki gercek diinya kosullarinin ve ruh saghg reformlarinin bu
stiregleri nasil sekillendirdigini anlamak icin daha fazla arastirmaya ihtiyag
vardir. Ozellikle, UEA tedavisine gecis stiresinin aragtinimasi, yapilandirimig
toplum temelli gerceveler icinde kanita dayali farmakolojik girisimlere
erisimde hangi hasta profillerinin yetersiz hizmet aldigini veya gecikmelerle
karsilastigini anlamak agisindan kritik Snem tasimaktadir.

Bu calisma, UEA tedavisi alan TRSM hastalarinin sosyodemografik ve klinik
ozelliklerini tanimlamay, kisi-zamana gore duzeltilmis analizler kullanarak
UEA baslanmasi 6ncesi ve sonrasi hastane yatis hizlarindaki degisimleri
degerlendirmeyi ve tani ile UEA tedavisinin baglanmasi arasindaki sureyi
etkileyen etmenleri belirlemeyi amaclamistir. Bu amaglar dogrultusunda,
gelismekte olan bir tilke baglaminda toplum temelli bir ruh saglig sisteminde
UEA tedavisiyle iligkili hastane yatis sonuglarina ve UEAnIin baglanmasiyla
ilgili klinik etmenlere dair gercek diinya kanitlari sunmayi hedefledik.

YONTEM

Bu retrospektif gdzlemsel kohort ¢alismasi, ayna-gorunti (mirror-image;
éncesi-sonrasi) tasarimi kullanilarak yaritiilmiis ve istanbul Erenk&y Ruh
ve Sinir Hastaliklari Hastanesi'ne bagli dort TRSM'de gergeklestirilmistir.
Calisma, tasarim, analiz ve raporlamasinda STROBE kilavuzlarina uygun
olarak yurutalmustir. Toplum ortaminda ayna-gérintii tasariminin
kullaniimasi &zellikle avantajlidir, ¢tinkii her hastanin kendi kontroli
olarak degerlendirilmesine olanak tanir ve genetik etmenler, kisilik
ozellikleri ve uzun vadeli sosyoekonomik durum gibi kararli bireysel
duizeydeki karistirict etmenleri etkin bigcimde azaltir.

Her hasta igin ayna-goruntt aralig, UEA baslanma tarihinin tam olarak
belirlenmesi ve buna esdeger sureli bir UEA-6ncesi takip déneminin
cikarilmasi yoluyla bireysel olarak tanimlanmistir. Ayna-gériinti araliklar
bireyler icinde tanimlandigindan ve siire olarak eslestirildiginden, her
hasta kendi kontrolii olarak degerlendirilmis; b&ylece takvim-zamani
etkilerinin veya merkez diizeyindeki hizmet farkliliklarinin olasi etkisi en
aza indirilmistir. UEA-6ncesi aralik, UEA baslanma tarihinden geriye dogru
uzanan ve UEA-sonrasi gézlem dénemiyle ayni uzunlukta olan dénem
olarak hesaplanmistir. Hastalarin, UEA baslanmasindan sonra en az 12 ay
boyunca mevcut kayitlara sahip olmalari gerekmistir; bu nedenle 12 aydan
kisa UEA-6ncesi araliklar calisma disi birakilmistir. Tanisi ve UEA baslanmasi
ayni takvim yili icinde gergeklesen (bu durumda gozlemlenebilir UEA-
6ncesi maruziyet suresi <0 yil olan) hastalar, yeterli tedavi-6ncesi gézlem
sresini saglamak ve vyetersiz baslangic maruziyetiyle iliskili yanhlig
onlemek amaciyla ayna-gorinti analizinden gikariimistir.

Katilmcilar

Toplam 365 hasta dahil edilme kriterlerini karsilamis ve tanimlayici
analizlere dahil edilmistir. Tam katiimcilar DSM-5 kriterlerine gore
sizofreni, sizoafektif bozukluk veya atipik psikoz tanisi almis olup, dort
TRSM'den birinde diizenli olarak takip edilmistir. Bu hastalardan 315'inin
tanimlanabilir bir UEA-6ncesi araligi bulunmakta olup, bu nedenle ayna-
gorunti (6ncesi-sonrasi) hastane yatis analizlerine dahil edilmeye uygun
bulunmustur.

Dahil edilme kriterleri sunlardi: 1) bir TRSM'de en az alti ay streyle aktif
takipte olmasi; 2) kronik bir psikotik bozuklugun dogrulanmis tanisina
sahip olmasi; ve 3) TRSM sistemi kapsaminda uygulanan herhangi bir
UEA formiilasyonuyla tedavi aliyor olmasi.

Kohortun gercek diinya niteligini korumak amaciyla, eslik eden tibbi
hastaliklar (6rn. diyabet, hipertansiyon) ile alkol veya madde kullanim
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bozukluklari dislama gerekgesi olarak kabul edilmemis; bu sayede
bulgularin toplum ortamlarinda tipik olarak izlenen karmasik hasta
populasyonlarina genellenebilir olmasi saglanmistir.

Gegerli bir ayna-goruntu araligl tanimlanamayan hastalar —6rnegin
UEA baslanmasi, tani ile ayni takvim yilinda gerceklesen ve bu nedenle
UEA-6ncesi maruziyeti <0 yil olan hastalar— éncesi-sonrasi hastane yatis
analizlerinden cikarilimistir.

Veri Kaynaklari ve Olciim

1 Ocak 2023 ile 31 Aralik 2024 tarihleri arasinda ¢alismaya dahil edilen
TRSM'lerde takip edilen hastalarin klinik kayitlari retrospektif olarak
incelenmistir. Tim veriler, mevcut elektronik saglik kayitlarindan ve
ulusal dijital kayit sistemlerinden cikarilmistir. Arastirma ekibi tarafindan
gelistirilen yapilandirimis bir veri formu kullanilarak sosyodemografik
degiskenler (yas, cinsiyet, medeni durum, egitim diizeyi, calisma durumu ve
tani) ile klinik degiskenler (hastalik stiresi, psikiyatrik hastane yatis Gykusu,
UEA baglanmasindan bu yana gecen sire ve mevcut UEA formilasyonu)
sistematik olarak kaydedilmistir. Hastane yatis verileri, dogrulugu saglamak
ve eksik verileri en aza indirmek amaciyla hem Ulusal Saglk Sistemi veri
tabani (merkezi, tlke genelinde elektronik saglik kaydi sistemi) hem
de calismaya dahil edilen merkezlerin Hastane Bilgi Yonetim Sistemi
kullanilarak ¢ift kaynakl bir ¢ikarma sireciyle dogrulanmistir. Bu ¢apraz
dogrulama yontemi, ana kurum disinda gerceklesen hastane yatislarini da
yakalamak amaciyla kullanilmis olup, tek merkezli retrospektif calismalarin
yaygin sinirliliklarindan birini gidermeyi amaclamistir. Sosyodemografik
bilgiler, rutin klinik kabul kayitlarindan elde edilmistir. Hastane yatis kayitlari
veya sosyodemografik verileri her iki kaynaktan da guvenilir bicimde elde
edilemeyen hastalar (n=23) calisma kohortundan cikarilmis olup, yalnizca
bu degiskenlere iliskin eksiksiz verisi bulunan hastalar 365 kisilik nihai
analitik rnekleme dabhil edilmistir.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler IBM Sosyal Bilimlerde istatistik Paket Programi (SPSS)
stirim 26 (IBM Corp., Armonk, NY, ABD) kullanilarak gerceklestirilmistir.
Sosyodemografik ve klinik 6zellikleri 6zetlemek igin tanimlayici
istatistikler kullaniimistir. Strekli degiskenler dagilimlarina bagl olarak
ortalama ve standart sapma ya da medyan ve aralik seklinde sunulmus,
kategorik degiskenler ise frekans ve yuzde olarak 6zetlenmistir. Stirekli
degiskenler icin dagilim varsayimlari Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-
Wilk testleri kullanilarak degerlendirilmistir.

Kisi-zamana gore duzeltilmis hastane yatis hizlar, UEA-6ncesi ve UEA-
sonrasi donemler icin ayri ayr hesaplanmis ve hiz oranlar (rate ratio),
toplam kisi-zaman verileri kullanilarak elde edilmistir. Her hasta icin kisi-
zamani, UEA-6ncesi ve UEA-sonrasi araliklardaki toplam giin sayisinin
365,25'e boliinmesiyle hesaplanmistir. Hastane yatis hizlari ardindan
hiz=hastane yatis sayisi / kisi-yih formali kullanilarak hesaplanmistir.
Kohort diizeyindeki hiz oranlari, yerlesik ayna-gériinti metodolojisiyle
uyumlu olarak, tim UEA-6ncesi kisi-yillarinin toplami ile tim UEA-
sonras! kisi-yillarinin  toplamindan turetilmistir. Baslangicta Poisson
regresyonu degerlendirilmis; ancak dncesi-sonrasi hastane yatis verileri
Poisson regresyonu icin gerekli dagihm varsayimlarini karsilamadigindan,
nonparametrik bir yaklasim tercih edilmistir. Hiz orani, UEA-6ncesi ve
UEA-sonrasi donemlerdeki toplam hastane yatis sayisi ve toplam kisi-
zamanindan hesaplanmis; %95 gliven araliklari log-oran-orani dlceginde
turetilip ardindan ustel (exponential) hale getirilmistir. Bu yaklasim,
hastalik maruziyeti stresindeki bireysel farkliliklari hesaba katarak klinik
olaylarin daha kesin bir tahminini saglamak amaciyla segilmistir. Oncesi-
sonrasl hastane yatis farklarinin dagihmi normallikten saptigindan,
eslestirilmis gozlemleri karsilastirmak icin birincil ¢ikarimsal y&ntem
olarak Wilcoxon isaretli sira testi kullaniimistir.

Tani ile UEA tedavisinin baslanmasi arasinda gecen sureyi etkileyen
belirleyicileri incelemek amaciyla; yas, cinsiyet, egitim dizeyi, 6nceki
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psikiyatrik hastane yatis sayisi ve UEA formulasyonunu yordayici olarak
iceren ok degiskenli bir Genel Dogrusal Model (GLM) olusturulmustur.
Kategorik yordayicilar, 56nceden tanimlanmis referans kategoriler (Universite
egitimi ve haloperidol referans gruplar) kullanilarak kukla (dummy)
kodlanmustir. iki yénli p degeri <0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edilmistir. Model varsayimlari (dogrusallik, homoskedastisite, kalintilarin
normalligi ve coklu dogrusal baglanti), kalinti grafikleri, Q-Q incelemesi ve
varyans sisirme faktorleri (tumu <2) araciligiyla degerlendirilmistir. Kalinti
dagiimi normallikten saptigindan, bulgularin givenilirligini artirmak ve
gercek diinya veri setimizdeki olasi parametrik varsayim ihlallerini hesaba
katmak amaciyla 1000 &6rneklemli yanllik dizeltmeli bootstrap gtiven
araliklari ve p degerleri raporlanmistir.

Orneklem Biiyiikliigii

Bu c¢alisma, énceden tanimlanmis bir zaman dilimi i¢indeki tim uygun
hastalari kapsayan gercek diinya niteliginde bir calisma oldugundan, a
priori bir 6rneklem buytkligu hesaplamasi yapilmamistir. Calisma, dort
farkli merkezden kapsamli bir klinik 6rneklem kullanmis olup, bu durum
sonuclarin dis gegerliligini artirabilir. Gozlemsel kohort tasarimlarina
iliskin ©nerilerle uyumlu olarak, kesinlik post hoc giic analizleri
yerine etki buytkltkleri ve giiven araliklar araciligiyla ifade edilmis;
boylece bulgularin klinik anlamhhiginin istatistiksel olasilikla birlikte
onceliklendirilmesi saglanmistir.

Etik Onay

Veri cikarimi ve analizinden 6nce, Erenkdy Ruh ve Sinir Hastaliklari
Hastanesi etik kurulundan etik onay alinmistir (onay no: 89, 16.10.2025).
Calismanin retrospektif niteligi ve tanimlayici bilgileri kaldirilmis ikincil
verilerin kullanilmasi nedeniyle, bilgilendirilmis onam gerekliligi etik
kurul tarafindan kaldinlmistir. Arastirma, dogrudan hasta temasi veya
girisimi icermeyen, rutin olarak toplanmis klinik kayitlarin retrospektif bir
incelemesini kapsamistir.

BULGULAR

Sosyodemografik Ozellikler

Orneklem, Toplum Ruh Saghg Merkezlerinde takip edilen 365
bireyden olusmaktadir. Ortalama yas 45,4+11,8 yil (aralik: 19-74) olarak
bulunmustur. Cinsiyet, medeni durum, egitim diizeyi, ¢alisma durumu

Tablo 1. Orneklemin Sosyodemografik Ozellikleri

Degisken (%) n
Cinsiyet

Kadin 118 (%32,3)

Erkek 247 (%67,7)
Medeni durum

Evli 70 (%19,2)

Bekar 235 (%64,4)

Bosanmis 41 (%11,2)

Dul 19 (%5,2)
Egitim

ilkokul 233 (%63,8)

Lise 92 (%25,2)

On lisans 14 (%3,8)

Universite 26 (%7,1)
Calisma durumu

Calisiyor 78 (%21,4)

Calismiyor 201 (%55,1)

Hic¢ calismamis 86 (%23,6)
Tani

Sizofreni 211 (%57.,8)

Atipik psikoz 145 (%39,7)

Sizoafektif bozukluk 9 (%2,5)

Degerler (%) n olarak sunulmustur. Yizdeler mevcut verilere gére hesaplanmistir.
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ve tani kategorilerinin dagilimi, calismaya dahil edilen merkezlerin klinik
kohortunu temsil etmektedir. Ayrintili sosyodemografik &zellikler Tablo
T'de sunulmustur.

Klinik Ozellikler

Klinik o&zellikler Tablo 2'de o6zetlenmistir. Hastalar, toplum temelli
hizmetlerde takip edilen psikotik bozukluklarin kronik seyriyle uyumlu
olarak, hastalk siresi, 6nceki hastane yatis 6ykisi ve tedavi seyri
acisindan  belirgin  degiskenlik gostermistir. En sik kullanilan UEA
paliperidon (%45,5) olup, bunu aripiprazol (%36,2), zuklopentiksol (%9,0),
risperidon (%7,9) ve haloperidol (%1,4) izlemistir.

Hastane Yatislarinin Ayna-Goriintii Analizi

Tanimlayici kohorta dahil edilen 365 hastadan 315'inin tanimlanabilir bir
UEA-6ncesi araligl bulunmakta olup, bu hastalar ayna-gériinti analizine
dahil edilmistir. Kisi-igi (within-subject) kisi-zamana gore duzeltilmis
hastane yatis hizi farklarimin dagilimi normallikten anlamli 6lgiide
sapmistir (W=0,177, p <0,001); bu nedenle Wilcoxon isaretli sira testi
uygulanmistir.

Test, Z=-13,664 (p <0,001) sonucunu vermis olup, etki buytkltgt yaklasik
r ~ 0,83 olarak hesaplanmistir. Negatif siralar toplami 255, pozitif siralar
18 ve esitlikler (ties) 42 olarak bulunmustur.

UEA-sonrasi hastane yatis hizlarinin saga carpik ve sifir-siskin (zero-
inflated) dagilimi géz 6nune alinarak, hem medyan hem de ortalama
degerler raporlanmistir. Medyan hizlar, kisi-yih basina 0,273 yatistan
0,000 yatisa dismis; ortalama hizlar ise 0,450'den 0,045'e diismustar.
Kohort genelinde toplandiginda, UEA-6ncesi hastane yatis hizi kisi-yil
basina 0,335 iken, bu hiz UEA-sonrasi donemde 0,039 olarak bulunmus;
bu da hastane yatis hizinda %88,5'lik bir azalmaya karsilik gelmektedir.
Hiz orani 0,115 (%95 GA: 0,104-0,146) olarak hesaplanmistir.

Tablo 2. Orneklemin Klinik Ozellikleri

Ortalama + SS /
Medyan (min-maks)

16,9+9,0 (1-45)
Medyan=2 (0-30)
Medyan=0 (0-5)

7,0£2,5 (1-25)
Medyan=2 (0-30)
UEA sonrasi hastane yatisi Medyan=0 (0-7)

TRSM: Toplum Ruh Sagligi Merkezi, UEA: Uzun Etkili Antipsikotik. Not: Degerler
ortalama * standart sapma veya medyan (min-maks) olarak sunulmustur

Degisken

Hastalik siiresi (yil)

Psikiyatrik hastane yatisi (yasam boyu)

TRSM bakimi altinda hastane yatisi

UEA baslanmasindan bu yana gegen siire (yil)

UEA 6ncesi hastane yatisi

Tablo 3. Tanidan UEA Baslanmasina Kadar Gegen Siireyi Yordayan
Genel Dogrusal Model

Yordayici B (Yil) %95 GA p degeri
Yas 0,473 0,409-0,537 | <0,001
Cinsiyet (Kadin) -0,497 | -1,987-0,993 0,512
ilkokul egitimi (ref = Universite) 2,487 -0,352-5,326 0,086
Lise 3,678 0,610-6,745 0,019
Onceki hastane yatis sayisi 0,306 0,129-0,483 0,001
Aripiprazol (ref = Haloperidol) 6,078 | -0,813-12,969 0,084
Paliperidon 6,230 | -0,687-13,148 | 0,077
Risperidon 7,680 0,491-14,870 0,036
Zuklopentiksol 4,375 -2,871-11,620 0,236

UEA: Uzun Etkili Antipsikotik; GA: Guven Aralig1. Not: B katsayilari, tanidan UEA
baslanmasina kadar gegen suredeki (yil olarak) tahmini degisimi temsil etmektedir.
ilag tuirti igin referans kategori haloperidoldiir.
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UEA Baslanmasina Kadar Gecen Siireyi Etkileyen Etmenler

Tani ile UEA tedavisinin baslanmasi arasinda gegen sireyi etkileyen
yordayicilari belirlemek amaciyla bir GLM kullanilmis olup, sonuclar
Tablo 3'te sunulmustur. Bu model igin raporlanan tiim giiven araliklari,
1.000 vyeniden ornekleme dayali yanhlik duzeltmeli bootstrap
tahminleridir. Yas (B=0,473, %95 GA [0,409-0,537], p <0,001) ve
onceki hastane yatis sayisi (B=0,306, %95 GA [0,129-0,483], p=0,001),
UEA baslanmasina kadar gecen siirenin uzamasiyla anlamli bicimde
iligkili bulunmustur. Egitim dilzeyi acisindan, yalnizca lise egitimine
sahip bireyler, iniversite mezunlarina kiyasla UEA tedavisine anlamli
derecede daha geg baslamis (B=3,678, %95 GA [0,610-6,745], p=0,019);
ilkokul egitimi icin etki ise istatistiksel anlamhhga ulasmamistir
(p=0,086). Cinsiyet, medeni durum, ¢alisma durumu ve tani tura dahil
diger demografik ve klinik degiskenler, baslama zamanlamasiyla anlamh
bicimde iliskili bulunmamuistir.

Modele mevcut UEA turt dahil edildiginde, risperidon UEAnNIn
haloperidole kiyasla tanidan baslamaya kadar anlamli derecede daha uzun
bir sureyle iliskili oldugu bulunmustur (B=7,680, %95 GA [0,491-14,870],
p=0,036). Aripiprazol, paliperidon ve zuklopentiksol UEAlarina iliskin
tahminler de haloperidole kiyasla daha ge¢ baslamayi disiindirmekle
birlikte, bu iligkiler istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (tum p
>0,05). Model, UEA baslama zamanlamasindaki varyansin énemli bir
bolimiina agiklamistir (R2=0,521; diizeltilmis R2=0,468).

TARTISMA

Bu calismada, istanbul'daki dort TRSM'de takip edilen sizofreni ve iliskili
bozuklugu olan hastalar arasinda UEA kullaniminailiskin &nemli bulgular
ortaya koymayi amacladik. Sonuclarimiz, UEA tedavisinin baglanmasindan
sonra psikiyatrik hastane yatis hizinda belirgin bir azalma oldugunu
gostermistir. Sayisal olarak ifade edildiginde, bu durum kisi-zamana gore
duzeltilmis hastane yatis hizlarinda yaklasik %88,5'lik bir azalmaya karsilik
gelmekte olup, bu hiz 6nceki ayna-goruntt calismalarinda tipik olarak
bildirilenden daha buyik bir iyilesme diizeyini yansitmaktadir (2,8,9,14).
Bu daha buyik azalma, yapilandiriimis takip, hasta-klinisyen arasinda
surekli iletisim ve tedaviye uyumu ile erken miidahaleyi destekleyebilecek
bir bakim ortami gibi TRSM modelinin 6zelliklerini yansitiyor olabilir.
Geleneksel ayaktan tedavi kliniklerinin aksine, TRSM'lerin cok disiplinli
yapisi, tedavi yanitinin daha yakindan izlenmesine olanak taniyor olabilir;
bu da makul bigcimde hastane yatisi gerektiren krizlerin azalmasina katkida
bulunmus olabilir. Ancak, bu ¢alisma TRSM bakiminin etkisini dogrudan
6lgmediginden, TRSM-disi bir karsilastirma grubu icermediginden ve
sunulan psikososyal miidahalelerin yogunlugunu sayisallastirmadigindan,
bu agiklama spekdlatiftir ve verilerimizle dogrulanamaz niteliktedir.

Hastane yatis hizlarindaki azalma, bireylerin yasam kalitesindeki
iyilesmelerle yakindan iligkili olmakla birlikte, saglik hizmeti sistemi ve
iliskili maliyetler acisindan da kritik 5nem tasimaktadir. Onceki calismalar
da UEA tedavisinin hastane yatis sikhgini ve siresini azalttigini ve bu
sayede maliyetleri dustrerek saglik hizmeti sistemlerine énemli katki
sagladigini bildirmistir (13).

Sosyodemografik ve Klinik Belirleyiciler

Calismamizda, tanimlayici oriintller sosyodemografik gruplar arasinda
UEA kullaniminda farkliliklar oldugunu dusiindurmis; ancak ¢ok
degiskenli analizler, cinsiyet dahil ¢ogu demografik etmenin UEA
baslanmasiyla bagimsiz bicimde iliskili olmadigini gostermistir. Egitim
duzeyi daha nuansh bir iliski sergilemistir: yalnizca lise egitimine
sahip bireyler, Universite egitimi almislara kiyasla UEA tedavisinin
baslanmasinda anlamli derecede daha uzun bir gecikme yasamis,
ilkokul egitimi ise daha ge¢ baslanma ile iliskilendirilmemistir. Saglk
okuryazarlig), tedavi farkindaligi ve sistem icinde yon bulma bu calismada
dogrudan degerlendirilmemis olsa da, bu 6riintl, bu tir etmenlerin
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uzun vadeli psikiyatrik bakima katilimi etkileyebilecegini 6ne stren daha
genis literaturle uyumlu olabilir (5,7,15); ancak bu yorum spekulatif
niteliktedir ve gelecekteki arastirmalarda dogrudan 6l¢tim gerektirecektir.
Bu baglamsal etmenler ¢alismamizda dogrudan olctlmemis olsa da,
bu bulgular yine de toplum ruh saghg ortamlarinda kanita dayah
tedavilere esitlikgi erisimi saglamak amaciyla hedefe yonelik egitim ve
erisim stratejilerinin potansiyel degerine isaret edebilir —bu, gelecekteki
arastirmalarda dogrudan incelenmeyi gerektiren bir hipotezdir.

Yasin ve UEA tedavisi 6ncesindeki hastane yatis sayisinin, gegis stiresinin
en glclu belirleyicileri arasinda yer almasi, klinisyenlerin UEA tedavisini
daha ciddi olgularda, tedaviye uyumu zayif olan hastalarda veya daha
gl¢ klinik tablolarda baslatma egiliminde olabilecegini dustndurebilir;
ancak klinisyen niyeti ve karar verme surecleri bu galismada dogrudan
degerlendirilmemis olup, bu yorum hipotez olusturucu nitelikte
degerlendirilmelidir. ileri yastaki hastalar ile gecmiste birden fazla
hastane yatis oyklsu olan hastalar arasinda UEA baslanmasinin
geciktirilme egilimi, UEAlarin siklikla bir son care tedavi secenegi olarak
algilandigini tanimlayan daha genis literattirle uyumludur (6); ancak bu
algi 6rneklemimizde dogrudan o&lciilmemistir. Uluslararasi kilavuzlar,
UEAlarin yalnizca son care olarak degerlendiriimemesi gerektigini ve
tedavinin daha erken evrelerinde onerilebilecegini vurgulamaktadir
(16); buna gore bulgularimiz, kilavuzlarla uyumlu bakim ile toplum
ortamlarindaki gercek diinya receteleme 6&riintiileri arasinda potansiyel
bir bosluga isaret edebilir; bu durum diger ilkelerde bildirilen egilimlerle
uyumludur (6,15), ancak bu, daha ileri arastirma gerektiren bir hipotez
olarak kalmaktadir.

Baziilagalt gruplarinin kiigiik 6rneklem buyiklugi gz 6niine alindiginda,
bu bulgular dikkatle yorumlanmalidir; nitekim son dénemdeki gercek
dunya ve naturalistik kohort calismalar, farkli UEA ajanlari arasinda
hastane yatisi, niiks veya tedavi basarisizigi agisindan farklarin genellikle
mutevazi veya tutarsiz oldugunu gostermistir (2,9,17,18).

ila¢ Gruplari Arasindaki Farkliliklar

Paliperidon ve aripiprazoliin  belirgin  baskinhg, diger UEA
formilasyonlarinin sinirli kullanimiyla birlikte, TRSM uygulamasi icinde
glincel receteleme tercihlerini, algilanan tolerabiliteyi, erisilebilirligi
ve klinisyenlerin asinaligini yansitiyor olabilir. Bu heterojen dagilim,
calismada gozlemlenen ilaca 6zgu oriintilerin anlasilmasi agisindan
onemli bir baglam sunmaktadir.

Calismamizda, haloperidol UEA alan hastalar, aripiprazol alanlara kiyasla
uzun etkili tedaviye daha erken gecis yapmis olup, bu durum klinisyenlerin
belirli klinik baglamlarda tipik formulasyonlarin daha erken baglanmasini
tercih edebilecegini, bunun da muhtemelen algilanan potens veya daha
dustk maliyetten kaynaklanabilecegini dustndurmektedir. Risperidon,
haloperidole kiyasla anlamli derecede daha ge¢ baslanmis olup,
paliperidon da benzer ancak anlamli olmayan bir egilim gostermistir.
Bununla birlikte, referans kategori olarak kullanilan haloperidol alt
grubu vyalnizca bes hasta icerdiginden, bu karsilastirmalar dikkatle
yorumlanmalidir. Bu kesifsel farkliliklar, TRSM hizmetleri i¢inde klinisyen
asinaligy, erisilebilirlik veya algilanan tolerabilite gibi pratik receteleme
degerlendirmelerini yansitiyor olabilir (3,4,7).

Alt Gruplar ve Ek Klinik Sonuclar

Calismamiz sizofreni hastalarina odaklanmis olsa da, literattir UEAlarin
bipolar bozuklukta (12) ve sizoafektif bozuklukta (13) énemli faydalarla
iliskilendirildigini gostermektedir. Diger tani gruplarindaki calismalar,
UEAlarin  sizofreni-spektrumu bozukluklarinin  &tesinde de faydal
olabilecegini distindiirse de, mevcut bulgular bu ¢alismaya dahil edilen
psikotik-spektrum bozukluklari baglaminda yorumlanmalidir. Ayrica,
onceki calismalar UEA tedavisinin yalnizca hastane yatislarini degil, ayni
zamanda intihar girisimlerini de azalttigini bildirmistir (4).
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TRSM hizmetleri, bireylerin kendi yasam ortamlari icinde bakim
almasini saglayarak daha iyi sosyal islevsellik ve daha az hastane yatisiyla
iliskilendirilmistir. Bulgularimiz, TRSM takibi sirasinda uygulanan
UEA tedavisinin hastane yatis hizindaki azalmayla iliskili olabilecegini
dusundurmektedir. Bununla birlikte, bu calisma TRSM modeli disinda bir
karsilastirma grubu icermediginden, UEA tedavisinin ve toplum temelli
takibin bagimsiz katkilar birbirinden ayirt edilememektedir. Bu baglamda
bulgularimiz, Turkiye'nin devam eden ruh saglig reformu cabalariyla
uyumlu olarak, farmakolojik tedavinin yapilandiriimis toplum temelli
ruh saghgi cerceveleri icine entegre edilmesinin potansiyel degerini
vurgulamaktadir.

Bu calismanin birtakim sinirhliklari bulunmaktadir. ilk olarak, arastirma
yalnizca istanbul'da bulunan TRSM'lerde yiritiilmiis olup, bu nedenle
bulgularin Turkiye'nin diger bolgelerine genellenebilirligi sinirlidir. Ayrica,
yalnizca eszamanh oral antipsikotik tedavisi almadan UEA kullanan
hastalar dahil edilmis olup, bu durum gercek dinya klinik pratiginde
sikca karsilasilan kombine tedavi olgularini dislamaktadir. Calisma
sirasinda yalnizca UEA almakta olan hastalar segilmis olsa da, antipsikotik
tedavisindeki gecmis degisiklikler dikkate alinmamis; bu nedenle UEA
tedavisine gecisin klinik baglami tam olarak degerlendirilememektedir.
Benzer sekilde, yalnizca aktif TRSM takibinde kalan ve UEA tedavisine
devam eden hastalar calismaya dahil edilmis; tedaviyi birakan veya
takipten ¢ikan hastalar dahil edilmemistir, bu da bir tamamlayanlar
yanlihg (completer bias) olusturabilir ve tedavi etkinliginin oldugundan
fazla tahmin edilmesine yol acabilir.

Retrospektif tasarim, nedensel ¢ikarimlara olanak tanimamakta olup, klinik
sonuglar yalnizca hastane yatig verilerine dayandinimigtir. Ozellikle, ayna-
goriintl tasarimi, gercek diinya kanitlari agisindan saglam olmakla birlikte,
bu metodolojiye 6zgi ¢esitli yanlilik kaynaklarina karsi hassastir. Ortalamaya
donus (regression to the mean), gézlemlenen azalmayi kismen agiklayabilir,
cunkl UEA tedavisi genellikle klinik dengesizlik veya sik hastane yatis
dénemlerinde ya da bu donemlerin hemen ardindan baglatiimaktadir;
bu da hastane yatis hizlarindaki bir miktar azalmanin tedavi olmasa
bile gerceklesebilecegi anlamina gelir. Endikasyona bagl karistirici etki
(confounding by indication) de bir endige kaynagidir, ctinkii UEA tedavisini
baslatma kararinin kendisi klinik ciddiyetten, &nceki tedavi yanitindan ve
prognozdan etkilenmekte olup, bu durum UEA-6ncesi ve UEA-sonrasi
doénemler arasindaki karsilastirmayi yanliliga sirikleyebilir. Ayrica, klinik
ve psikososyal kosullar takip stireci boyunca degisebileceginden, zamanla
degisen karistirici etmenler —psikososyal destekteki degisiklikler, eslik eden
durumlar veya hizmetlere katilim gibi— bu analizde hesaba katilamamistir.
Semptom siddeti veya islevsellik degerlendirme 6lgeklerinin bulunmamasi,
tedavi sonuglarinin yalnizca hastane yatis hizlari Gzerinden degerlendirildigi
anlamina gelmektedir. Bunun 6tesinde, TRSM takibi eszamanli psikososyal
midahaleleri, vaka yonetimini ve aile destegini de icerdiginden, UEA
tedavisinin gozlemlenen hastane yatis hizi azalmasina bagimsiz katkis
izole edilememektedir. TRSM bakim modelinin kendisinin 6zgil katkisi
dogrudan 6lgtilmemis, TRSM-disi bir karsilastirma grubu mevcut olmamis
ve bireysel hastalarin aldigi psikososyal mudahalelerin yogunlugu veri
setimizde sayisallastirilmamistir; bu nedenle, yukarida tartisilan TRSM
ile iliskili etmenlerin potansiyel roli, ampirik olarak desteklenen bir
bulgu degil, hipotez olusturucu bir degerlendirme olarak ele alinmalidir.
Kayitlardaki olasi eksiklikler ve TRSM uygulamasindaki farkhiliklar, sonuglari
daha da etkilemis olabilir.

Son olarak, galismaya yalnizca psikotik bozukluklar (sizofreni, atipik
psikoz ve sizoafektif bozukluk) déhil edilmis; bipolar bozukluk ve diger
tani kategorileri dislanmistir. Dolayisiyla, bulgular psikotik spektrum
bozukluklar baglaminda yorumlanmalidir. Belirli ilag alt gruplarinin
— ozellikle haloperidoliin (n=5) — kictk 6rneklem buyuklugu de, UEA
baslanmasina kadar gecen sureye iliskin gruplar arasi karsilastirmalarin
guvenilirligini sinirflamaktadir. Ayrica, damgalanma (stigma), aile destegi,
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hasta-klinisyen iliskileri ve tedaviye erisim gibi 6lctilmemis psikososyal
degiskenler degerlendirilmemis olup, bu etmenler UEA tedavisine gecis
ve tedavinin surdirilmesinin anlasilmasinda 6nemli bir rol oynayabilir.

Sonu¢ olarak, bu calisma, TRSM ortamlarinda UEA kullaniminin
sosyodemografik ve klinik belirleyicilerini, ilaglar arasindaki farkhlklari
ve UEA tedavisinin hastane yatis hizlar (zerindeki etkisini ortaya
koymaktadir. Bulgularimiz, UEAlarin yalnizca hastaligin gec evresinde
basvurulacak bir secenek olarak gériilmemesi ve toplum temelli bakim
kapsaminda daha erken kullaniminin desteklenmesi gerektigini ortaya
koymaktadir. Toplum temelli ruh saghgi hizmetlerinin guiclendirilmesi
ve UEA tedavisinin entegre edilmesi, hem birey hem de saglik sistemi
duizeyinde olumlu sonuclara katkida bulunacaktir.

Tesekkiir: Yazarlar, bu ¢alismaya dahil olan Toplum Ruh Saghgi Merkezleri’'ne veri erisimi
ve klinik takip konusundaki destekleri icin tesekkiir etmek ister.

Etik Komite Onayi: Veri cikarimi ve analizinden 6nce, Erenkdy Ruh ve Sinir Hastaliklari
Hastanesi Etik Kurulu'ndan etik onay alinmistir (onay no: 89, 16.10.2025). Calisma, kurumsal
ve/veya ulusal arastirma kurulunun etik standartlarina ve 1964 Helsinki Bildirgesi ile sonraki
degisikliklerine veya karsilastirilabilir etik standartlara uygun olarak ytrttalmusttir.

Bilgilendirilmis Onam: Calismanin retrospektif niteligi ve tanimlayici bilgileri kaldirimig
ikincil verilerin kullanilmasi nedeniyle, bilgilendirilmis onam gerekliligi kurumsal etik
kurul tarafindan kaldinlmistir.

Hakem Degerlendirmesi: Dis Bagimsiz.

Yazar Katkilari: Fikir- YSF, SYC, AK, NiDU, NPK, ED, MBK, OK; Tasarim- YSF, SYC, AK,
NiDU, NPK, ED, MBK, OK; Denetleme- SYC, OK; Kaynaklar- OK; Malzemeler- YSF, SYC,
AK, NiDU, NPK, ED, MBK; Veri Toplanmasi ve/veya islemesi- YSF, AK, NIDU, NPK, ED,
MBK; Analiz ve/veya Yorum- YSF, SYC, NiDU, ED, MBK, OK; Literattr Taramasi- YSF, AK,
NPK, ED; Yaziyi Yazan- YSF, SYC, OK; Elestirel inceleme- SYC, ED, MBK, OK.

Cikar Catismasi: Yazarlar ¢ikar catismasi olmadigini beyan etmislerdir.

Finansal Destek: Bu arastirma herhangi bir kamu, ticari veya kidr amaci giitmeyen
kurulustan 6zel bir finansman almamistir.

Veri Erisilebilirligi: Bu calismanin bulgularini destekleyen veriler, makul bir talep Gzerine
ilgili yazardan (sorumlu yazar) temin edilebilir.
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