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OZET

Sizofrenide aripiprazol kullamimi ile iligkili mani: Bir olgu sunumu

Avripiprazol, sizofreni, bipolar bozukluk ve major depresif bozukluk gibi bir dizi psikiyatrik durumlarn tedavisiigin
kullanilan yeni bir antipsikotik ilactir. Klinik ¢calismalarda etkinligi ve Ustdn tolerabilite profili belirlenmistir.
Bununla birlikte, az gérilen istenmeyen yan etkilere de glinlik kiinik kullanim sirasinda rastlanmaktadir. ikinci
kusak antipsikotik tedaviyle iliskili az sayida mani/hipomani olgusu bildirilmistir. Burada aripiprazol dozunun
30mg/gune yukseltimesinin sonrasi mani belirtileri gelisen, aripiprazol tedavisinin kesilmesinin ardindan mani
belirtileri hizla kaybolan daha énce duygudurum dénemi éykusu olmayan kronik sizofreni tanisi olan bir kadin
olgu sunulmaktadir. ikinci kusak antipsikotik kullanimi sirasinda klinisyenler hastalarin mani/hipomani belirtileri
agisindan dikkatli olmalidir.

Anahtar kelimeler: Aripiprazol, hipomani, mani, sizofreni

ABSTRACT

Mania associated with aripiprazole treatment in schizophrenia: a case
report

Aripiprazole is a novel antipsychotic medication that is used to treat a number of psychiatric conditions,
including schizophrenia, bipolar disorder, and major depressive disorder. Clinical trials have established its
efficacy and favorable tolerability profile. Nevertheless, infrequent undesirable adverse events are often
encountered during wide-scale everyday clinical use. There are a few mania/hypomania cases associated
with second-generation antipsychotic treatment. Induction of mania, described for aimost all second-
generation antipsychotic, may be one of the rare adverse events of aripiprazole therapy. In this study, a
female patient with chronic schizophrenia who had never presented history of mood episodes, in which
manic symptoms developed after increasing aripiprazole dosage to 30mg/day and disappeared after
cessation of the treatment was presented. During the second-generation antipsychotic use, clinicians
should be cautious to patients's mania/hypomania symptoms.
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INTRODUCTION bozukluk gibi bir¢ok psikiyatrik durumda

kullanilmaktadir. Genelde iyi tolere edilebilen bir

ripiprazol atipik antipsikotik grubunda yer alan ve
Apresinaptik D, dopamin otoreseptorii tizerinde
kismi agonistik etkisi nedeniyle diger atipik
antipsikotiklerden ayrilan bir ilagtir. Ayni zamanda
postsinaptik D, dopamin reseptorii tizerinde de
antagonistik etkisi mevcuttur (1). Bu sebeple ortamda
dopamin olmadigi zaman agonist, asirt miktarda
bulundugunda ise antagonist gibi etki etmektedir.

Aripiprazol sizofreni, bipolar bozukluk, major depresif

antipsikotik olmasina ragmen kullanimi sirasinda
basagrisi, uykusuzluk, ajitasyon, anksiyete, akatizi gibi
yan etkiler gortlebilmektedir (2). Hemen hemen tim
ikinci kusak antipsikotiklerin indiikledigi mani/
hipomani olgular bildirilmesine ragmen aripiprazolle
cok nadir olarak bildirilmigtir (3). Bu yazida 20 yildir
paranoid sizofreni tanisi ile izlenen ve 30mg/gln
aripiprazol tedavisi Onerilmesi sonrasi ortaya ¢iktigt

distniilen mani tarugilacakur.
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Bayan M.D., 41 yaginda, ilkokul mezunu, ev hanimi,
20 yillik evli, iki cocuk annesi, Rize'de dogmus, halen
ailesi ile birlikte Rize’de yasiyor. Hasta yakinlar
tarafindan kendisine ait oral antidiyabetik ilaclardan
fazla miktarda almak sureti ile intihar girigiminde
bulunmast tizerine hastanemiz acil servisine getirildi ve
acil servisteki izlemi sonrasi psikiyatri klinigimize yatisi

gerceklestirildi.

Oykiisii: 20 yil 6nce esinin kendisini aldattigs,
komsularinin kendisi hakkinda konustugu ve kendisine
kotulik yapilacagr ontinde dugtinceleri ile kulagina
sesler gelmesi, kendi kendine konusma, giilme, ice
kapanma, uykusuzluk yakinmalari ile hekime bagvuran
hastaya paranoid sizofreni tanisi ile haloperidol ve
biperiden 6nerilmis. Ancak, hasta ila¢larini diizenli
kullanmamis. Takip eden dénemde iig kez farkls
hastanelerde yatarak tedavi goéren hasta, degisik
zamanlarda, klorpromazin, flupentiksol, haloperidol,
ketiyapin, risperidon, ziprasidon gibi antipsikotik
ilaclar1 kullanmig. Ancak en fazla risperidon’dan fayda
gormis. Bir yil 6nce benzer yakinmalarinin artmasi
nedeniyle klinigimizde 47 giin yatarak risperidon
6mg/glin tedavisi alan hastaya taburculuk sonrasi
risperidon consta amp 50mg/15giinde (1m) énerilmis.
Ancak poliklinik kontrollerinde mevcut yakinmalari
devam eden hastanin tedavisi paliperidon 12mg/gtin
olarak degistirilmis. 9 ay siire ile paliperidon 12mg/gtin
kullanan hastanin yakinmalarinin diizelmemesi tizerine
il icindeki farkli bir hastaneye yakinlari tarafindan
gotiiriilmis. Ilgili hastanede hastanin tedavisi yeniden
risperidon 6mg/giin ve risperidon consta amp
50mg/15 (IM) giinde bir olarak diizenlenmis. Ancak
prolaktin yiiksekligi (219ng/ml) nedeni ile risperidonun
oral formu kademeli olarak kesilirken, disik doz
aripiprazol baglanan hastada aripiprazol dozu kademeli
sekilde arttirilmig. Aripiprazol dozu 30mg/giin
yikseltildikten sonra hastada simdiye kadar hig
olmadig1 kadar hareketlilik, uykusuzluk, konugma
miktarinda artig, enerji artigi, kilik-kiyafetinde
degisiklikler, kars: cinse yonelik ilgi ve cinsel isteginde
artig ortaya ¢ikmig. Istahinda da belirgin artig gézlenen
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hasta diyeti konusunda uyarilara aldirig etmeksizin esiile
sik sik tartigir hale gelmis. Bu konuda evde ¢ikan bir
tartigma sonrasi kendisine ait oral antidiyabetik ilaglardan
bilinmeyen bir miktarda almasi sonrasi hastanemize

getirildi ve ikinci kez klinigimize kabul edildi.

Oz ve soygegmis: Hasta 8 cocuklu bir ailenin 5.
cocugu olarak Rize’de normal dogumla evde dogmus.
Buytime ve gelismesinde herhangi birsorunyaganmamis.
Annesi 67 yaginda sag, okuryazar degil, ev hanimi,
buytk oglu ve gelini ile yagiyor. Babasi 15 yil once
61yaginda iken akciger kanserinde vefat etmis. Anne ve
baba hala-day1 ¢ocuklari. Hasta babast ile her zaman
annesine gore daha iyi anlagtiklarini, onun kaybinin
kendisini ¢ok fazla etkiledigini belirtiyor. Cocuklugundan
beriannesinin daha cok erkek cocuklarina ilgi gdsterdigini
de ekliyor. Ilkokulu 5 yilda basari ile bitiren hasta bir
stire kuran kursuna devam etmis. 20 y1l 6nce kendisinden
5 yas buytk simdiki esi ile goriicti usult ile tanisip,
evlenmigler. Esi ilkokul mezunu ve serbest meslek
sahibi. On iki ve on yedi yaslarinda iki oglu var. Dért
yildir obesite, hipertansiyon, tip 2 diyabet tanilar
nedeniyle tedavi goriiyor. Ailede anneanne ve dedesinde
psikotik bozukluk oykisii oldugu belirtildi.

Nérolojik muayene ile diger sistem muayeneleri,
hemogram ve biyokimyasal degerleri normal olarak
degerlendirildi.

Ruhsal Durum Muayenesi: Biling agikti, yonelimi
tamd1. Géz temast mevcuttu. Oz bakimi abartili (renk
tercihi canli ve 6ncesinde basortiilli, pardostlt oldugu
halde bast agik, dar kesimli pantolon ve bluzu dikkat
cekiciydi), konugmas: yiiksek volimli ve miktar
artmigtt. Duygudurumu 6forik, duygulanimianksiy6zdii.
Algilamada gorsel-isitsel varsanilar saptandi. Gergegi
degerlendirme ve yargilamasi bozulmustu. Digtince
iceriginde referans ve persekiisyon ve grandiyoz
sanrilarinin yani sira cinsel igerikli sanrilar mevcuttu.
Benlik saygisi ve diga vuran davraniglan artmisti.

Klinik seyir: Oncesi giyim tarzinda ve
davraniglarindan belirgin degisiklik gozlenen hastada
aripiprazol 30mg/giine yikseltilmesinin ardindan son 4
giin i¢cinde DSM-IV TR’ye (4) gére manik dénem
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6lgttlerine uyan oforik duygudurum, biyiiklenme,
kendine bakimda artig, para harcamada artig, uyku
ihtiyacinda azalma, cinsel ilgi, istekte artig, hareketlilikte
ve konusma miktarinda artig oldugu saptandi. Acil
servise beklenmeyen bir intihar girigimi ile bagvuran
hastanin aripiprazol oncesinde depresif belirtilerinin
olmadig1 ve klinikteki izlemi sirasinda da karma dénemi
destekleyen belirtilerin bulunmadigi saptandi. Young
Mani Derecelendirme Olgegi (YMRS) 31 puan olarak
degerlendirildi. Aripiprazolli kademeli olarak azaltilarak
kesilen hastanin tedavisine haloperidol eklendi.
Haloperidol 10mg/gtine ¢ikildiktan sonra ve aripiprazol
kesilmesini takiben manik belirtilerinde azalma oldugu
goruldi. YMRS 7 puana geriledi.

TARTISMA

Bu yazimizda paranoid sizofreni tanist ile izlenen ve
30mg/giin aripiprazol tedavisi Onerilmesi sonrast manik
belirtiler gosteren bir olgu sunulmustur. Literatlirde
diger antipsikotiklerin kullanimi sonrasinda buna benzer
olgular bildirilmekle beraber aripiprazol ile bildirilen
olgu sayist sinurlidir. 2004-2010 yillart arasinda olgu
bildirimlerinin degerlendirildigi bir gbzden gegirmede
atipik antipsikotiklere bagli mani/hipomani ile ilgili
olarak 28 olgunun dagilimi incelendiginde; olanzapin ile
ilgili 7 olgu, ketiyapin ile ilgili 5 olgu, ziprasidon ile ilgili
5 olgu, aripiprazol ile ilgili 4 olgu, amistlpirid ile ilgili 2
olgu, zotepin ile ilgili 2 olgu, perospiron ile 2 olgu ve
paliperidon ile 1 olgu yer almaktadir. Bu olgularin 24’
sizofreni, 4'U sizoaffektif bozukluk olgusu olarak rapor
edilmistir (3). Aripiprazol D, ve 5 HT , reseptorlerine
kismi agonistik, 5 HT,, reseptoriine ise antagonist etki
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gOsteren atipik bir antipsikotiktir. Olgumuza benzer
sekilde daha 6nce hi¢ duygudurum belirtisi olmayan
kronik sizofrenili hastada aripiprazol kullanilmasi ile
iligkili mani olgusu bildirilmistir (5). Bir olgu sunumunda
ise, direncli obsesif kompulsif bozuklugu olan erkek
hastada aripiprazol kullanmaya bagladiktan sonra
ortaya ¢ikan mani bildirilmistir (6). Aripiprazoliin bu
etkiye hangi mekanizma ile yol a¢tig1 net olmamakla
birlikte kismi D, ve 5 HT, agonizmasinin dopamin
saliniminda artiga neden olarak maniye yol agabilecegi
ileri stirtilmistir (7). Bir diger goris, uzun stire dopamin
antagonisti alan hastalarin kismi agonist kullanimi
sonrasinda goreceli olarak yiiksek dopaminerjik aktivite
sergileyebilecegini desteklemektedir. Diger yandan
olgumuzda da oldugu gibi dopaminerjik
hiperaktivasyonun sizofrenili bir hastada psikotik
belirtilerde kotiilesme degil de, neden ve hangi
mekanizma ile hipomani/mani seklindeki bir tabloyu
tetikledigi de buglin i¢in tam olarak bilinmemektedir.
5 HT,, antagonizmasinin dopaminerjik sistemdeki
inhibisyonu ortadan kaldirmasinin dopaminerjik
aktiviteye, dolayisi ile maniye neden olabilecegi
Uzerinde durulmaktadir (5). Bipolar bozuklugun hem
akut evre hem de koruyucu tedavisinde yeri olan
antipsikotiklerin yol agtig1 duygudurum dalgalanmalar
dikkat cekicidir. Aripiprazol ile bildirilen olgu sayisi
nadir de olsa bu yan etki acisindan dikkatli olmakta,
hastalari ve hasta yakinlarini olast duygudurum
dénemlerinin belirtileri hakkinda bilgilendirmekte fayda
vardir. Bu yan etkinin hangi mekanizma veya
mekanizmalarla ortaya ¢ikugini netlegtirmek, bu yan
etkinin yordayicilarini ve riskli gruplan belirlemek igin
daha ileri aragtirmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

4. Amerikan Psikiyatri Birligi. Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders- Text Revision. 4. Baski, Washington, DC,
2005.

5. Traber R, Schneiter R, Modestin J. A case of aripiprazole-induced
mania. Pharmacopsychiatry 2007; 40:37-38.

6. Donohue A. First manic episode in a 55-year-old man after
initiation of aripiprazole. Psychiatry (Edgemont) 2010; 7:37-39.

7. Padala PR, Wengel SP, Petty F. Manic episode during treatment
with aripiprazole. Am J Psychiatry 2007; 164:172-178.

358 Dustnen Adam The Journal of Psychiatry and Neurological Sciences, Volume 27, Number 4, December 2014



