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Geg Diskinezili ve Direngli Bir Katotonik
Sizofreni Olgusunda Klozapin Tedavisi

Dr. Turgut Kundakg:'

OZET

Klozapin, tipik antipsikotik ilaglara direngli sizofreni olgularinin 6nemli bir kisminda etkili bir tedavi se¢enegidir. Klasik néro-
leptik ilag kullanimin yol agtig1 ge¢ diskinezi belirtilerini hafiflettigi ya da ortadan kaldirdig1 bildirilmistir. Bu yazida, degisik
antipsikotik ilaglara direngli kabul edilen ve idame elektrokonwiilsif tedavisi siirdiriilemeyen, geg diskinezinin eslik ettigi bir
katatonik tip sizofreni hastasinin klozapine verdigi yant tartistlmistir.
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SUMMARY

CLOZAPINE USE IN CASE WITH TREATMENT RESISTANT CATATONIC SCHIZOPHRENIA AND

TARDIVE DYSKINESIA

Clozapine use in a case with treatment resistant catatonic schizophrenia and tardive dyskinesia is an alternative treatment
with superior efficacy in a substantial proportion of typical antipsychotic treatment-resistant schizophrenic patients. It has be-
en reported to relieve or eliminate symptoms of tardive dyskinesia induced by prior therapy with classical neuroleptics. In this
article, the response to clozapine of an antipsychotic treatment-resistant catatonic schi-.’,hrenia case with tardive dyskinesia

was discussed
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RS T TR T e R

- lk kez 1874'de Kahlbaum’in monografisinde ta-
nimlanan katatoni Bleuler tarafindan 1911'de si-
zofreninin bir alt tipi olarak degerlendirilmistir.
1976'da Gellenberg katatoninin sizofreniye ait ol-
madigin, bir ¢ok psikiyatrik, ndrolojik, metabolik,
toksik, farmakolojik etyolojiye baglh olarak ortaya
¢ikabilen bir sendrom oldugunu vurgulamistir.
Katatonik tip sizofreninin baslica 6zelligi motor
hareketsizlik, asir1 motor etkinlik, asir1 negativizm,
mutizm, istemli davraniglarda acayipliklere, kolali
ya da ekopraksiyi kapsayabilen belirgin bir psiko-
motor bozukluk olmasidir(1). Tedavisinde diger si-
zofreni alt tiplerinde oldugu gibi antipsikotikler
kullanilir. Ayrica EKT etkin bir tedavi olarak kabul
edilir(2,3). Amerikan Psikiyatri Dernegi de 1990'da-
ki raporunda EKT'nin sizofreninin katatonik alt tipi
i¢in etkili bir tedavi oldugunu belirtmistir( 4).
Antipsikotik ilaglarla tedavinin genellikle geg
donemlerinde ortaya ¢ikan anormal istemsiz hare-
ketler olan ge¢ diskinezinin prevalansinin %15-20
oraninda oldugu kabul edilmektedir. Bu oran yuk-
sek risk grubunda % 70-80’e ¢ikmaktadir(5). Geg
distonisi ya da oral geg diskinezisi olan hastalarin
EKT'den yararlandiklar1  bilinmektedir(6). Dopa-

R O e R S T R e T T T R R S R

min reseptorlerinde antipsikotiklere bagh olarak ge-
lisen agin1 duyarlilig1 onleyerek geg diskinezi tizeri-
ne tedavi edici etkisini gosterdigi diistiniilmekte-
dir(7).

Sizofreni sagaltiminda % 10-20 oranindaki bir alt
grupta geleneksel antipsikotik ilaglarin yetersiz kal-
dig1 bir cok kontrollii ¢alismada bildirilmistir(8).
Baslangig tedavisine olumlu yanit vermis hastalarin
% 20-30"u idame tedavisine yanitsiz kalmaktadir(9).
Bu durum atipik antipsikotik ilaglarin sizofreninin

‘akut ve idame tedavisinde daha ¢ok kullanilmasina

yol agmustir.

Bir dibenzodiazepin olan klozapin tedaviye di-
rengli sizofrenilerde birincil tedavi segenegi olarak
kabul edilen bir atipik antipsikotiktir (10-11). Teda-
viye direngli hastalarin %50’sinin ve tipik antipsiko-
tik ilaglan tolere edemeyen hastalarin %76’sinin
klozapine iyi yanit verdigi bildirilmistir (12).

Klozapin, mezokortikal ve mezolimbik alanlar-
daki D1, D2, D3, D4 reseptorleri ile 5 HT2 ve SHT3
reseptorleri Uzerinde antagonistik etkiye sahip-
tir(13). Klasik antipsikotiklerden farkli olarak major
ekstrapiramidal yan etkilere yol agmaz(14). Daha
once varolan geg diskinezinin alevlenmesi olarak

(1) Psikiyatri Asistany, Istanbul Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dal, Gapa-Istanbul
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degerlendirilen bir bildirimin disinda (15), yalnizca
mezolimbik ndronlarin aktivitesini secici olarak
azaltan, nigrostriatal néronlan bloke etmeyen klo-
zapini tek tedavi olarak alan hig bir hastada ge¢ dis-
kineziye rastlanmamugtir(16). Klasik antipsikotik
kullanimu ile sik gorilen geg¢ diskinezinin baglama-
sina bu nigrostriatal néron blokajinin neden oldugu
diistiniilmektedir(17,18). Ayrica ilacin daha 6nceki
tipik noroleptiklerin yol agtig1 ge¢ diskinezi belirti-
lerini de hafiflettigi ya da ortadan kaldirdig bilduril-
mistir.(16,19) .

Bu yazida, degisik antipsikotik ilaglarla yeterli
yanit alinamayan ve idame elektrokonvtlsif tedavi-
si stirdiirilemeyen, geg diskinezinin eslik ettigi bir
katatonik tip sizofreni hastasinin klozapine verdigi
yanit tartisiimistir.

OLGU SUNUMU

20 yildir katatonik sizofreni 6ykisti olan ve yil-
daen az iki kez psikotik alevlenme gosteren 48 ya-
sinda erkek hasta acil psikiyatri poliklinigine g
gundur siiren konusmama,yemek yememe ve garip
davranislar yakinmasi ile ailesi tarafindan getirildi.
Ruhsal durum muayenesinde duygulanimi kiintti.
Mutizm, negativizm, rijidite ve postur alma gozlen-
di. Diistince ve algi bozuklugu saptanmadi. Klinik
gortinim son alt1 y1l igindeki oniki yatis oncesi tab-
lonun benzeriydi. Toplam 20 kezden fazla bir psiki-
yatri kapali servisinde yatis1 olan hasta li¢ y1l once
malulen emekliye sevkedilmisti. Hastaligin baglan-
gicinda  katatonik epizotlar haloperidol 40-50
mg/giin, klorpromazin 400-600 mg/giin gibi degi-
sik ilag tedavilerine olumlu cevaplar verirken, son
li¢ yaldir hastanede en az iki hafta siireyle bu ilaglar
kullanilmasina ragmen belirtilerde degisiklik olmu-
yordu. Bu donemlerde her seferinde haftada tig kez
olmak tizere ortalama 6.4 seans uygulanan elektro-
konviilsif tedavi ile belirtilerde tam diizelme olu-
yordu. Hastaneden ¢ikista kullandign haloperidol
20 mg/gln tedavisi katatonik ataklarin sikliginda
hig bir degisiklik yapmiyordu. 6 y1l énce baglayan
boyunda kasilma,yan bakma ve dudaklarin1 emme
hareketleri ge¢ distoni ve oral geg diskinezi olarak
degerlendirildi. Bir siire sonra geg distoni dtizelir-
ken oral geg diskinezi sebat etmigti.

Acil poliklinikteki muayenesinden sonra yatiri-
lan ve 7 seans EKT uygulamasi ile tam diizelen has-
taya idame EKT planlandi. Bir y1l boyunca 35 seans
EKT 2-23 giin araliklarla uygulandi. Bu dénemde
hi¢ yatisa gerek goriilmedi. Ortalama klinik global
izlenim skoru 2,7 idi. Indeks yatistan 6nceki 7 ay
i¢inde 15-63 giin araliklarla 3 kez hastaneye yatmak
zorunda kalan hastanin idame EKT siiresince dort
kez , tedavi siiresini geciktirdiginde ortaya gikan ice

kapanma, kendi kendine konusma ve sinirlilik ya-
kinmalar olmustu. Idame EKT’ye iyi yanut alindigi-
nin diigiiniilmesine ragmen tartisma bolimiinde
belirtilecek nedenlerden dolay:1 bu tedavi sonlandi-
rild

Iki ayn1 gruptan iki klasik antipsikotik ilagla ye-
terli yanit alinamamasi ve oral ge¢ diskinezinin var-
lig1 klozapin segenegini 6n plana ¢ikardi. EKT uy-
gulamasi sonlandirild ve klozapin baglandi. ik 6
aylik dénemde haftalik kan sayim takibi ile 400-
500mg/giin klozapin kullandiktan sonra aylik kan
saymnu takibi ayda bir kez yapilmaya basland:1 ve
idame dozu olarak 250 mg/giin kullanildi.

Tedavinin 3. ayinda oral geg diskineziye ait be-
lirtiler tamamen ortadan kalkti. 20 aylik izleme st-
recinde katatoniye ait hig bir belirtiye rastlanma-
di1.0rtalama CGI skoru 1,6 idi. Is, kisiselarasi iliski-
ler ve kendine bakim gibi 6nemli islevsellik alanla-
rindaki bozulmada kismi dizelmeler oldugu goz-
lendi.

Sedasyon, hipersalivasyon, ortostatik hipotansi-
yon gibi yan etkiler gériilmesine ragmen bunlar ila-
cin dozunu degistirecek agirlikta degildi. Lékopeni
hi¢ olusmada.

TARTISMA

Olgumuzda katatonik dénemlerin sikl1g1 hasta-
Iigin gidisi iginde artmug ve akut donemler gelenek-
sel antipsikotik tedavi yontemlerine yanitsiz kal-
rmustir.

Akut ve idame tedavi olarak EKT uygulanan
hastamizda katatonik donemlerin frekansinda car-
pic1 bir diizelmeye yolagmasina ragmen 6zellikle te-
davi arahgmn iki haftay1 gectigi donemlerde kata-
tonik belirtilerin ortaya ¢itkmasi ve klinik global iz-
lenim skorunun ortalama 4,3 olmasi, EKT'nin dii-
zenli olarak uygulanmasindaki pratik giigliikler ve
idame tedavinin stiresi hakkindaki bilgi eksikligi
gibi nedenlerden dolay1 bu tedavi sonlandirild1(20).
Ayrica bu tedavi siiresince oral ge¢ diskinezi belir-
tilerinde higbir degisiklik olmamusti.

Klozapin tedavisi ile katatonik epizodlarin orta-
ya ¢tkmamasi, klinik global izlenim skorunun belir-
gin diismesi ve oral ge¢ diskinezi belirtilerinin dii-
zelmesi Uzerine idame tedavisinin klozapin ile stir-
diirtilinesine karar verildi.

Sizofreni alt tipleri ile klozapin yanit1 arasindaki
iligki incelendiginde iyi yart kriteri olarak parano-
id tipin gosterildigi yalmzca iki ¢alisma bulunmak-
tadir(12,21). Daha once klasik néroleptik kullanan
ve tedaviye direngli kabul edilen 368 sizofreni has-
tasinda klozapin tedavi sonuglarin1 degerlendiren
bir calismada sizoaffektif tipin diger sizofreni alt
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tiplerinden daha iyi olarak klozapine yamt verdigi
bildirilmistir.(22)

Sonug olarak tipik antipsikotiklere yanit verme-

yen ve ge¢ diskinezinin eglik ettigi sizofreni hastala-
rinda klozapin kullaniminin énemli bir tedavi sege-
negi oldugunu distiniiyoruz.
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