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G‹R‹fi

Panik Bozuklu¤u (PB) farmakolojik
ve psikososyal tedavilere iyi yan›t
veren bir bozukluktur. Serotonin

geri al›m inhibitörlerinin (SG‹) PB’nun far-
makolojik tedavisinde birinci s›rada kul-
lan›lacak ilaçlar oldu¤u güçlü kan›tlarla
ortaya konmufltur (1). PB tedavisinde,
SG‹’leri ile eflde¤er etkinlikte olan trisik-
lik antidepresanlar›n, serotonin-norad-
renalin gerial›m inhibitörlerinin ve bu
tedaviler tolere edilmedi¤inde benzodi-
azepinlerin de etkili olduklar› gösteril-
mifltir (1-3). Komplike olmayan PB has-
talar›nda bu ilaçlar ço¤u hastada yeterli
düzelme sa¤lamaktad›r. Bu standart te-
davilere hastalar›n 1/3’ü yan›t verme-
mekte ya da etkin tedaviye karfl›n yeti-
yitimi yaratmaya devam eden ço¤ul

rezidüel belirtiler sergilemektedir (4,5).
Bu durumda bir baflka birinci s›ra ilac›
denemek, kan›t gücü daha zay›f olan
ikinci ya da üçüncü s›ra tedavileri kul-
lanmak, bir antipanik ilaca eklenecek
çeflitli farmakolojik ajanlar ile güçlendir-
me (augmentasyon) yapmak ya da bafl-
ka tür ilaç kombinasyonlar› gibi farma-
kolojik tedavi stratejilerini kullanmak
önerilmektedir (1,3). Güçlendirme stra-
tejisi olarak SG‹’lerine benzodiazepin,
trisiklik antidepresan, pindolol veya ati-
pik antipsikotik eklemenin yararl› olabi-
lece¤ine dair s›n›rl› say›da yay›n mev-
cuttur (5). Bu yay›nlar›n kan›t düzeyi dü-
flük olup, daha çok tedaviye dirençli PB
hasta gruplar›nda yap›lm›fl çal›flmalard›r. 

Bu yaz›da t›bbi nedenlerle etkin
dozda SG‹ kullan›lamayan bir agorafobi-
li PB hastas›nda tedaviye eklenen dü-
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Panik bozuklu¤u hastalar› genellikle serotonin geri al›m inhibitörleri ile
kolayl›kla tedavi edilebilmekle birlikte, baz› hastalar standart farmako-
lojik tedavilere dirençlidir. Tedaviye direnci aflmak için bir baflka anti-
depresana geçmek, ilaç kombinasyonlar› ve güçlendirme stratejileri-
nin kullan›lmas› önerilmektedir. Literatürde tedaviye dirençli panik bo-
zuklu¤u hastalar›n›n tedavisinde atipik antipsikotiklerin kullan›m› ile il-
gili az say›da hasta bildirimi bulunmaktad›r. Hastalar›n ço¤unda se-
rotonin geri al›m inhibitörlerine olanzapin eklenmifltir. Panik bozuklu-
¤u hastalar›nda ketiapinin güçlendirme tedavisiyle ilgili bir bilgi yok-
tur. Bu yaz›da paroksetin kullanan ve ketiapin güçlendirmesine iyi ce-
vap ald›¤›m›z bir agorafobili panik bozuklu¤u hastas› sunulmufltur.
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ABSTRACT:
Quetiapine augmentation in treatment of panic
disorder: A case report 

Although most patients with panic disorder readily respond to
serotonin reuptake inhibitors, some patients are treatment resistant to
standard pharmacological treatments. Switching to another
antidepressant, drug combination and augmentation strategies were
suggested to overcome the treatment resistance. There were few
case reports in the literature adressing the usage of atypical
antipsychotics in the treatment of resistant panic disorder patients. In
the most of the cases, olanzapine were added to selective serotonin
reuptake inhibitors. There is no report on augmentation therapy with
quetiapine in patients with panic disorder. In this report we presented
a patient with panic disorder and agoraphobia who responded well
to quetiapine added to ongoing paroxetine treatment. 

Key words: Panic disorder, atypical antipsychotics, treatment,
quetiapine
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flük doz ketiapin ile elde edilen terapötik etki aktar›la-
rak, iliflkili literatür temelinde tart›fl›lm›flt›r.

OLGU SUNUMU

18 yafl›nda erkek hasta, lise mezunu, üniversite s›-
navlar›na haz›rlan›yor. Baflvuru yak›nmalar›: aniden ge-
len bulant›, titreme, kas›lma, heyecan, korku, bay›lma
hissi, ölecekmifl gibi olma. Bu yak›nmalar iki ay önce ilk
kez denedi¤i kannabis kullan›m› ertesinde ortaya ç›k-
m›fl. Panik ata¤› belirtileri kullan›m›n hemen ard›ndan
bafllam›fl ve yar›m saat sürmüfl. Bu olaydan sonra kan-
nabis kullanan arkadafllar›yla görüflmekten kaç›nmaya
bafllam›fl. Bir daha hiç kannabis almam›fl. ‹lk ataklar› iz-
leyen günlerde hemen her gün, günde 2–3 kez panik
ataklar› tekrarlam›fl ve bu nedenle üç kez acil servise
baflvurmufl. Özellikle son iki haftad›r evde yaln›z kal-
maktan kaç›nma, dershaneye gidememe, otobüse bi-
nememe gibi agorafobik kaç›nma davran›fllar› baflla-
m›fl. Yine, son 10 gün içinde belirginleflen beden sa¤l›-
¤› ile ilgili endifleleri ve ataklar›n tekrarlayaca¤› endifle-
si yo¤unlaflm›fl. Sosyal ve akademik ifllevselli¤i belirgin
derecede bozulmufl. Bu dönemde kardiyoloji bölümü-
ne de baflvuran hastan›n yap›lan EKG’si ola¤an olup,
ekokardiyografide “mitral valv prolapsusu” saptanm›fl
ve metoprolol 25 mg/gün önerilmifl. Ancak yan etkileri
olabilece¤i düflüncesiyle ilac› kullanmaktan kaç›nm›fl. 

Özgeçmiflinde bir özellik bulunmayan hastan›n soy-
geçmiflinde anne ve teyzesinin agorafobili PB tan›s›yla
halen tedavi alt›nda olduklar› ö¤renildi. Hastan›n fizik
ve nörolojik muayenesi ola¤and›. Hastan›n ilk panik
ata¤› iki ay önce yaln›zca bir kez kulland›¤› kannabis
kullan›m›yla zamansal bir iliflki göstermekle birlikte,
madde entoksikasyonu ya da kesilmesi ile iliflkili olma-
mas›, sonras›nda spontan panik ataklar›n›n olmas›, bir
aydan uzun sürmesinden ötürü DSM-IV madde kullan›-
m›na ba¤l› anksiyete bozuklu¤u ölçütlerini karfl›lama-
maktayd›. Spontan panik ataklar›n varl›¤›na ra¤men
DSM-IV PB süre ölçütünü karfl›lamamas›ndan ötürü,
hastan›n PB hakk›nda bilgilendirilerek ilaçs›z izlenmesi-
ne karar verildi. Hastada baflka bir psikiyatrik bozukluk
yoktu. Baflvurusu öncesinde yap›lm›fl olan biyokimya-
sal incelemeleri ola¤an olan hastadan ek olarak tiroid
fonksiyon testleri, idrarda madde kullan›m› paneli (es-
rar, amfetamin, benzodiazepin, opioid, kokain), beyin
tomografisi ve EEG istendi. ‹ki hafta sonra yap›lan görüfl-

mede hastan›n tüm yak›nmalar›n›n özellikle de beklen-
ti anksiyetesinin sürdü¤ü, panik ata¤›n› tetikleyebilece-
¤i düflüncesi ile en ufak bir fiziksel aktivite yapmaktan
kaç›nd›¤› ve anksiyete duyarl›l›¤›n›n belirgin oldu¤u an-
lafl›ld›. Agorafobik kaç›nma davran›fllar›n›n artarak de-
vam etti¤i görüldü. Tiroid test sonuçlar›, beyin tomog-
rafisi ve EEG’si ola¤an olup, madde kullan›m› paneli ne-
gatifdi. Hastaya sertralin 50 mg/gün ve alprazolam 1.5
mg/gün baflland›. Bu tedavinin 2. haftas›nda hiç bir yer-
de yaln›z kalamamas› nedeniyle gündüz hastas› olarak
psikiyatri servisine yat›r›ld›. Yat›rmaktaki bir baflka
amaç ayaktan yapamad›¤› “gerçek yaflamda al›flt›rma
tekniklerinin” tedaviye eklenmesiydi. ‹lk birkaç gün ser-
visteki destekleyici ortam içinde anksiyetesinin bir
miktar azald›¤› görüldü. Hemen yat›fl›nda yap›lan rutin
biyokimyasal incelemelerde karaci¤er fonksiyon testle-
ri (KCFT)’nin yüksek ç›kmas› (SGOT: 84 U/L, SGPT: 129 U/L)
üzerine sertralin dozu yükseltilemedi. ‹stenen gastro-
enteroloji konsültasyonu önerilerine uyularak sertralin
kesildi ve mirtazapin 30 mg/gün baflland›. Alprazolam
yerine de karaci¤er ifllevlerini görece daha az etkileyen
lorazepam 2 mg/gün verildi. Hastan›n anksiyetesinin
serviste de azalmamas› nedeniyle hastaya gerçek ya-
flamda al›flt›rma egzersizleri uygulanamam›flt›r. Yap›lan
ileri karaci¤er tetkiklerinde ola¤an d›fl› bir bulgu saptan-
mayan hasta toplam 22 günlük servis yat›fl› sonras› “ha-
liyle” taburcu edildi. Hospitalizasyon sonras› 10. günde
poliklinikte de¤erlendirilen hastan›n yaklafl›k 4 haftad›r
mirtazapin 45 mg/gün ve lorazepam 2 mg/gün tedavi-
sini sürdürmesine karfl›n panik ataklar›n›n, beklenti
anksiyetesinin ve agorafobik kaç›nmas›n›n sürdü¤ü gö-
rüldü, ifllevselli¤inde hiç düzelme olmam›flt›. Ayr›ca pa-
nik ataklar› s›ras›nda ve ataklar›n olmad›¤› dönemlerde
kifliyi oldukça korkutan “depersonelizasyon belirtileri-
nin” tabloya eklendi¤i görüldü. Yinelenen KCFT’nin ola-
¤an olmas› nedeniyle lorazepam 1-2 mg/gün olarak
sürdürülürken, mirtazapin azalt›larak kesildi ve parok-
setin baflland›. Paroksetin 20 mg/gün doza ç›k›ld›¤›nda
bulant›, kusma, ifltah kayb› yak›nmalar›n›n oluflmas›
üzerine tekrar gastroenteroloji konsültasyonu yap›ld›.
Biyokimyasal incelemelerinde hiperkalsemi (Serum Ca:
11.1 mg/dl) saptanmas› üzerine hasta dahiliye servisine
yat›r›ld› ve psikiyatrik izlemi sürdürüldü. Paroksetin do-
zu 30 mg/güne ç›k›ld›. Ancak KCFT tekrar yükseldi
(SGOT: 100 U/L, SGPT: 198 U/L) ve hemen paroksetin 20
mg/güne düflüldü. Hastan›n beklenti anksiyetesinin flid-
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detinde ve panik ataklar›n s›kl›¤›nda biraz azalma ol-
makla birlikte, depersonelizasyon belirtilerinde bir de-
¤ifliklik olmad›. Paroksetin doz art›r›m› ile KCFT’nin yük-
selmesi, anksiyetesinin yeterince denetlenememesi
nedeniyle ketiapin 25 mg/gün tedaviye eklendi. Üç gün
sonra ketiapin günde 50 mg’a ç›k›ld›. KCFT normalleflen
hastan›n hiperkalsemisi egzojen kalsiyum tabletleri
kullan›m›na (self-medikasyon) ba¤land›. Kan kalsiyum
de¤erlerinin normal düzeylere gerilemesi sonucu ta-
burcu edildi. Taburculuk ertesinde KCFT stabil seyretti.
Ketiapin ve paroksetin tedavisiyle PB belirtilerinde ya-
t›flma gözlemlendi. Paroksetinin yaklafl›k 6. haftas›nda
bafllanan düflük doz ketiapine hasta iki hafta içinde ya-
n›t verdi. Panik ataklar›n›n sonland›¤›, beklenti anksiye-
tesinin belirgin oranda azald›¤›, depersonelizasyon be-
lirtilerinin tamamen ortadan kalkt›¤› görüldü. Düzelme
artarak devam etti¤i için güçlendirme tedavisi ayn› doz-
larda 4 ay daha sürdürüldü. Belirtisiz geçen üç ay “re-
misyon” olarak kabul edilerek ketiapin önce 25 mg/gün
ve ard›ndan 12.5 mg/güne düflürülerek, bir ay içinde
kesildi. Hasta tedavisinin 13. ay›nda yaln›zca paroksetin
20 mg/gün ile izlenmekte olup, halen tam remisyonda-
d›r. 

TARTIfiMA

Bu hastan›n tedavisi birkaç nedenden ötürü zordu.
Birincisi hastan›n anksiyetesinin ve anksiyete duyarl›l›-
¤›n›n fliddetli olmas›n›n temel nedeni olan depersone-
lizasyon belirtilerinin ön planda olmas›yd›. Klinik tablo-
sunda depersonelizasyon belirtileri önde gelen PB has-
talar›nda panik ataklar›n›n di¤er PB hastalar›ndan, da-
ha s›k oldu¤u ve ifllevsellikte bozulman›n daha fliddet-
li oldu¤u bildirilmifltir (6). Depersonelizasyon, agorafo-
bik kaç›nma davran›fllar› için bir belirleyici olup bizim
hastam›zda oldu¤u gibi PB hastalar›nda agorafobinin
daha h›zl› oluflmas›na yol açmaktad›r. ‹kincisi, SG‹’leri
ile KCFT’nin bozulmas› hastan›n tedavisinde etkin tera-
pötik dozlara ç›k›lmas›n› engellemifltir. Bafllang›çta ser-
tralin ile oluflan KCFT yükselmesinden ötürü mirtazapi-
ne geçilmifl, ancak PB belirtileri hiç yat›flmam›flt›r. Pa-
roksetine geçildi¤inde ise ayn› nedenle doz art›m› ya-
p›lamam›fl, yaln›zca düflük dozlarda kal›narak KCFT’nin
yükselmesi engellenebilmifltir. Lorazepam›n dozu ise
ba¤›ml›l›k riski ve yap›lmas› planlanan al›flt›rma ödev-
lerini (ancak hastan›n uyumsuzlu¤u nedeniyle yap›la-

mayan) olumsuz etkileyebilece¤i için artt›r›lmam›flt›r.
Atipik antipsikotiklerin PB’nda efl tan›l› psikotik bo-

zukluk varl›¤›nda ve tedaviye dirençli hastalarda kulla-
n›labilece¤i belirtilmektedir. Henüz yeterli çal›flma bu-
lunmamakla birlikte atipik antipsikotikler bipolar bo-
zukluk ve PB birlikteli¤i olan hastalarda (7) ve panik
ataklar›n bulundu¤u flizofreni hastalar›nda (8) denen-
mifltir. Tedaviye dirençli PB olgular›nda, mevcut farkl›
türlerden antidepresan ilaç tedavisine olanzapin eklen-
mesiyle k›sa süre içinde yan›tlanabildi¤i bildirilmifltir (9-
11). Bu hasta sunumlar›na dayanarak yap›lan aç›k ve
kontrolsüz bir çal›flmada tedaviye dirençli PB olan 10
hastaya yaln›zca olanzapin verilmifl ve ortalama 12.3
mg/gün olanzapin tedavisiyle 8 hafta sonra hastalar›n
%50’sinin panik ataks›z oldu¤u saptanm›flt›r (12). Söz
konusu çal›flmada günlük maksimum dozu 20 mg olan
olanzapin, hastalarda panik ataklar›n s›kl›¤›n› ve flidde-
tini, beklenti anksiyetesinin ve fobik kaç›nman›n düze-
yini ve yetiyitimini azaltm›fl, yaflam kalitesini yükselt-
mifltir. Yine SG‹’lerine yan›t vermeyen ve ço¤u di¤er ati-
pik antipsikotiklere intolerans› olan, depresyon ve ank-
siyete bozuklu¤u hastalar›nda (ikisi PB hastas›), kullan›l-
makta olan SG‹’ne günde 7.5-15 mg aripiprazol eklen-
mesiyle, hasta grubunun %59’unda tam yan›t al›nd›¤›
gözlemlenmifltir (13). Çeflitli SG‹’lerine yan›t vermemifl,
tedaviye dirençli iki PB hastas›ndan birinde ziprasido-
nun 80 mg/gün dozunda tek bafl›na verilmesiyle ya da
4 mg/gün tiagabin tedavisine 40 mg/gün ziprasidon ek-
lenmesiyle hastalar›n önemli ölçüde düzeldi¤i ve ifllev-
selliklerini tekrar kazand›klar› bildirilmifltir (14). 

Bu hastada ketiapinin anksiyolitik etkisinin olmas›
ve karaci¤er ifllevleri üzerine görece güvenli olmas›na
dayan›larak tedaviye düflük doz ketiapin eklenmifltir.
Literatürde PB tedavisinde ketiapinin ne tek bafl›na, ne
de bir SG‹’ne ekleme biçiminde güçlendirme tedavisi
olarak kullan›m› yer almamaktad›r. Ketiapinin histamin
H1 reseptörleri üzerinden sedatif ve anksiyolitik etki
göstermifl olmas› olas›d›r (15). Ketiapin di¤er atipik an-
tipsikotikler gibi tedaviye dirençli PB hastalar›nda güç-
lendirme tedavisi olarak düflünülebilir. Bunun yan› s›ra,
bizim hastam›zda oldu¤u gibi madde ba¤›ml›¤›/kötüye
kullan›m potansiyeli olan ve depersonelizasyon belirti-
lerinin önde oldu¤u, özellikle anksiyete duyarl›l›¤› yük-
sek olan ya da çeflitli nedenlerle (t›bbi durum, ilaca in-
tolerans vb) etkin SG‹ tedavisinin mümkün olmad›¤› PB
hastalar›nda ketiapin kullan›m› yararl› olabilir. 

E. Onur
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