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Cok Yuiksek Doz Ketiapin Alimi ile Intihar Girisimi

Alptekin Cetin', Numan Konuk?

OZET:
Cok yliksek doz ketiapin alimi ile intihar girisimi

Literatlirde yiiksek doz ketiapin alimi ile intihar girisimleriy-
le ilgili bilgiler mevcut olmakla birlikte asiri dozda alimi ve
etkileri konusunda bildiriler sinirlidir. Biz de alkolle birlikte
18.000 mg ketiapin alimi ile intihar girisiminde bulunan
21 yasindaki bir olguyu kardiyak aritmi ve epileptik nébet
dahil olmak Uzere klinik ve laboratuar bulgulan esliginde
paylasmak istiyoruz. Oldukea ylksek doz ketiapin ile intihar
girisimine ragmen hasta tamamen dizelerek psikiyatri
klinigine EKT yapilmak tizere yatirildi.

ABSTRACT:
Suicide attempt with a very high dose of
quetiapine

Although there are reports in the literature about quetiapine
intoxication, information about very high dose quetiapine
intoxication is limited. We present a case report about an
extreme overdose of quetiapine (18,000 mg.) together with
alcohol taken by a 21-year-old female as a suicide attempt.
The symptoms associated with intoxication, including seizure
and arrhythmia are discussed. Despite the very high dose of
quetiapine, the patient recovered completely without residual
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GIRIiS

Atipik antipsikotikler grubunda bulunan ketiapin, diben-
zodiyazepin sinifi iginde yer almaktadir. Ketiapin, antipsi-
kotik etkinligini dopamin ve serotonin reseptorlerinin inhi-
bisyonu ile saglamaktadir (1). Literatiirde yiiksek doz ketia-
pin alim ile intihar girisimlerinin degerlendirildigi ¢aligma-
larda 36.000 mg’a kadar yiiksek dozlar gozlenmistir (2). Bu
denli yiiksek dozlara ragmen Ngo ve arkadaslar1 tarafindan
yapilan retrospektif bir ¢alismada 6liimle sonuglanan sade-
ce 3 olgu kaydedilmistir. 945 olguluk bu seride hastalarin
%10’unda koma, %2’sinde epileptik ndbetler, %56’sinda
tasikardi gibi farkli klinik durumlar gézlenmistir (3). Biz de
klinik 6zellikleri ve ilgili durumlart tartistigimiz 18.000 mg
ketiapin alimu ile intihar girisiminde bulunan bir olguyu bu
cercevede paylagmak istedik.

OLGU

Olgunun anamnezi hastay1 takip eden yogun bakim
uzmanlari, aile tiyeleri, yogun bakim kayitlar1 ve yogun

bakim sonrasi hastanin kendisinden alinan bilgilerle olus-
turuldu. 21 yasindaki kadin hasta yaklagik 6 yildir psiki-
yatrik tedavi gormekteymis. Tedavi gordiigii bu siirede
depresif sikayetleri belirgin olan hasta farkli antidepresan
ilaglar1 ve duygudurum diizenleyici tedavileri farkli doz ve
siirelerde kullanmis. Hastaya son olarak “ikiuglu duygu-
durum bozuklugu tip 2” ve “borderline kisilik bozuklugu”
tanilariyla lamotrijin 300 mg/giin, aripiprazol 20 mg/giin
ve ketiapin 300 mg/giin tedavisi baglanmis. Hasta, tedavisi
bu sekilde devam ederken 20 adet 300 mg ketiapin ve 120
adet 100 mg ketiapin tabletle beraber miktar1 belli olma-
yan alkol alimi ile intihar girisiminde bulunmus. Evde suu-
ru kapali bir durumda yakinlar: tarafindan bulunup acil
servis getirilmis. Acil servisteki ilk bir saatlik gézleminde
hastanin aktif komiir uygulamasi ile gastrik lavaj yapilmis.
Suuru kapal1 halde acil servis sartlarinda takip edilirken,
yiiksek doz ketiapin alimindan yaklasik 5 saat sonra kon-
viilsiyon gelismesi {izerine entiibe edilmis. Fenitoin sod-
yum ve deksametazon tedavisi baslanan hastada tekrar
konviilsiyon gozlenmemis. Kardiak atim ritmik olmasina
karsin tasikardi mevcutmus. Iki giin boyunca suuru kapa-
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11 ve entiibe olarak yogun bakim sartlarinda izlenen hasta
agrili uyarana fleksdr yanit vermekteymis. ki giinliik
takip siiresince fenitoin sodyum ve deksametazon dozlari
azaltilarak kesilmis ve levatirasetam 500 mg/giin baslan-
mig. Suurunun yerine gelmesi iizerine, intihar girigimi son-
rasindaki 4. giinde ekstiibe edilen hasta psikiyatri konsiil-
tasyonu sonrasinda degerlendirildi. Depresif duyguduru-
mu devam eden ve intihar fikri mevcut olan hastanin
yogun bakim servisinden ¢ikisi sonrasinda psikiyatri klini-
ginde yatirilarak takibine ve elektrokonvulsif tedavinin
baslanmasina karar verildi.

TARTISMA

Ketiapin, regete edilme siklig1 giderek artan bir antipsi-
kotiktir. Ketiapinin tedavide kullanildig1 hasta gruplarmin
tanilari yiiksek doz ilag alimu ile intihar girisiminin sik goz-
lendigi psikiyatrik durumlardir (4). Ketiapinin yiiksek mik-
tarda alimi ile meydana gelen intihar girisimlerinde temel
klinik belirtiler siklik sirasiyla tagikardi, somnolans, QT
uzamast ve hiperglisemidir (5). Bu yan etkiler ketiapinin
serotonin SHT2A ve D2 reseptorlerinin yani sira, histami-
nerjik ve adrenerjik o2 reseptorlerine baglanmasi ile agik-
lanmaktadir (3). Hastalarda gozlenen tasikardinin nedeniy-
se ketiapinin alfa-1 reseptdrlerine olan antagonistik etkileri-
dir (6). Sundugumuz olguda da yogun bakim gbzleminde
tasikardi gozlenmis olup elektrokardiyagrom degerlendir-
melerinde QT uzamas1 gézlenmemistir. Literatiirde morta-
liteyle sonuglandig1 gozlenen olgularda ge¢mis kardiak dis-
ritmi ve hipertansiyon dykiisiine rastlanmaktadir (7).

Ketiapinin 6zellikle histamin reseptorleri iizerindeki
antagonist etkileri nedeniyle meydana gelen koma durumu
ve solunumun baskilanmas1 daha sik gozlenen ve yogun
bakim gdzleminin uzamasina neden olan 6nemli sorunlar-
dir (8). Olgumuzda yogun bakim gézleminde konviilsiyon
gozlenmistir, literatiirdeki diger ¢aligmalarda konviilsiyon
%2 gibi diisiik bir siklikta gozlenmistir. Ketiapininin nobet
esigni diistirdiigii bilinmektedir.

18.000 mg ketiapin aliminin vakamizda 6liimle neticelen-
memis olmasi ketiapinin yiiksek doz alimlarda dahi giiveni-
lirligi konusunda fikir vericidir. Trenton ve arkadaslar1 da
gozden gecirme caligmalarmda bu duruma vurgu yapmuslar-
dir. Bununla birlikte ayn1 gozden gegirmede atipik antipsiko-
tiklerle beraber regete edilen ilaglarin benzer enzim yollarmi
kullanmalar1 nedeniyle ortaya ¢ikacak ilag etkilesimlerinin
mortaliteyi arttirabilecegi de 6ne siiriilmiistiir (9).

Alkolle birlikte alindiginda ketiapinin zaten mevcut
nobet esigini disiirlicii etkisi daha da artabilir. Sundugu-
muz vakada da, birlikte alkol alim1 daha az siklikta gozle-
nen epileptik ndbet ortaya ¢ikisinda etkili olmus olabilir.

Vakanin ketiapin kan diizeyinin 6l¢iilmemis olmasi bir
sinirliliktir. Bu anlamda literatiirde 6liimle sonuglanan
ketiapin intoksikasyonu vakalarinin p g/L cinsinden kan
diizeyleri Tablo 1°de 6zetlenmistir.

Tablo 1: Oliimle sonuglanan ketiapin intoksikasyonu vakala-

rinda plazma diizeyleri (9).

Ketiapin Kan Diizeyi (n g/L) Eslik eden ilag

Ketiapin 1100
Kokain (0.22mg/L)
Benzoylecgonine  (11mg/L)
Amitriptilin (2.0 mg/L)
Nortriptilin (2.0 mg/L)
Propoksifen (1.1 mg/L)
Norpropoksifen (3.4 mg/L)
Prometazin (+<0.10 mg/L)
Dekstrometorfan  (+<0.10 mg/L)

Ketiapin 1900
Klonazepam (0.028 mg/L)
Difenhidramine (0.16 mg/L)
Venlafaksin (2.0 mg/L)

Ketiapin 5100
Etanol (0.07g %)
Amfetamin (0.05 mg/L)
Metamfetamin (0.55 mg/L)
Diazepam (0.51 mg/L)
Desmetil-diazepam (0.14 mg/L)
Sertralin (0.51 mg/L)
Norsertralin (1.9 mg/L)
Olanzapin (5.3 mg/L)
Flufenazine (+<0.004 mg/L)

Ketiapin 13 960

Ketiapin 49 000
Etanol (0.41g %)
Alprazolam (2.6 mg/L)
Fluoksetin (2.1 mg/L)
Norfluoksetin (2.1 mg/L)
proklorperazin (0.83 mg/L)

SONUC

Ketiapin alarak gergeklestirilen ve 6liimle sonuglanan
intihar bildirimleri olduk¢a sinirli sayidadir. Bu durumun
es zamanlt diger ila¢ kullanimlarini da igeren durumlar ve
oldukga yiiksek ketiapin dozlari i¢in de gegerli olmasit
ketiapinin giivenilirligi konusunda dikkat ¢ekici bir bulgu-
dur. Psikofarmakolojik ajanlarla hasta takibi sirasinda risk
degerlendirmesi yapilirken genel degerlendirmelerin
yaninda yiiksek dozla ilgili bu bulgu da g6z 6niinde bulun-
durulmalidir.
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