Psikiyatri Kliniginde Yatan Hastalarda
Psikofarmakoterapi ile Gozlenen EKG Degisiklikleri”

Cafer KARABULUT*, Murat KULOGLU¥, A. Ertan TEZCAN?*, Fahrettin ULKEROGLU*

OZET

Caligmamnzda psikiyatrik tedavi gdren hastalarda redaviyle ortaya grkan EXKG degisimlerinin belirlenmesi, ilac
dozu ve psikiyarrik bozukluklaria iliskilerinin aragnrilmas: amaglandi, Caligma grubunu Firat Universitesi Tip
Fakiiltesi Psikiyatri Kliniginde; Ocak 1996-Mart 1997 tarihleri arasinda yatarak tedavi géren ve psikotrop ilag
tedavileri baglanmadan nce gekilen EKGleri normal olarak degerlendirilen 51t erkek, 401 kadin, toplam 91
hasta olugturdu. Hastalar, haftalik EKG kontrolleriyle takip edildi. Trisiklik amidepresan verilen hastalarda ge-
nelde EKG degigikligi gdzlenmedi. Litywm ve karbamazepin kullanan hastalarda nonspesifik T dalgast anor-
malliklert saptandi. Pimozidin 2-8 mg/giin kullanldigi vakalarda EKG degigikliklerine yol acmadig belirlendi.
Fluvaksamin kullanan bir vakada sag dal blogn bulgulart geligmesinin diginda SSRI'leri ve haloperidol kullanan
hastatarda EXG degigiklikleri gozlenmedi. '
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SUMMARY

The aim of our study was to examine ECG changes due 1o psychopharmaotherapy and to evaluate its association
with drug dose and psychiatric disorders. Totally 91 patients, 51 males and 40 females, were recquired for this
study between January 1996 and March 1997 in Furat University Medical Faculty Psychiarry Department. Their
ECGs were normal before this study. The patients were evaluated ECG control weekly. In general ECG changes
was not ehserved in used tricyclic antidepressants. The abnormalities of nonspecific T waves were determined in
used lithium and carbamazepine. It was observed that pimozide did not lead to ECG changes in patients 2-8 mg
daily doses. No ECG changes was observed in patients used haloperidol and SSRIs (except a case used flu-
voxamine that showed the right bundle brunch block).
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GIRIiS

Tristklik antidepresanlann kalp hastahigi olmayan
hastalarda depresyon tedavisi igin gerekli piazma
konsantrasyonlarmda P-R ve QRS intervallerinde
vzamaya ve iletl bozukivklarina neden oldugu, kalp
hastalig1 olan hastalarda ise kalp blogu ve aritmiler-
den slismlerin olustugu bildirilmektedir ¢V,

Psikotrop ilaglann, ézellikle antipsikotiklerin; QT
intervalini artirdidy, kardiyak repolarizasyona olum- -
suz etkileri dne siiriilmekeedir ), Lityum tedavisi-
nin; T dalgas: diiziesmesi, venurikiler iletimde ya-
vaglama, QT aralifinda artma gibi degisikliklere yol
agtif1 ve Shimcill aritmi riski yarattus, trisiklik, an-
tipsikotik, antiepileptik kombinasyonlarin EKG de-
gisikliklerini arttirdifs ortak bir gérniis olarak belirtil-
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mektedir . Bu nedenle psikotropik tedaviden

Once bazal EKG'lerin ¢ekilmesi sonradan geligebile-
cek degisikdilderi degerlendirmede yararhidar, Giinii-
miizde EKG c¢ekimi psikiyatri kliniklerinde rutin
olarak yapilmakiadir.

Calismamazda, psikiyatrik tedavi gbren hastalarda,
tedaviyle ortaya ¢ikan EKG degisimlerin belislen-
mesi, ila¢ ve lia¢ dozuyla iligkilerinin arastinlmas:
amaclanmigtir,

GEREC ve YONTEM

Caligma, Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri
Kliniginde Ocak 1996-Mart 1997 tarihleri arasinda
yiiriitilmiigtiir. Calisma grubunu, bu taribler arasin-
da yatarak tedavi géren 91 hasta olusturmustur.

Psikiyatrik gdriigme sonucu DSM-IV ram dlgiitlerine
gore tam alarak klinige yatiridan hastalarda;

1. Hospitalizasyondan bir ay &ncesine kadar péi—
kotropik ilag kullanmiyor olma,

2. Organisitesi diglanmig olma,

3. Rutin (bazal) EKG'lerin normal olarak degerlendi-
rilmig olmasi, ¢caligmaya alinma dlgiitleri olarak be-
lirlendi.

Hastalar ilag tedavisine alindiktan sonra, kullandik-
lant laglann doz artimlarim ve semptomlar: ortadan
kaldiran tedavi dozuna ulasilmayr takiben EKG'leri
yineleyerek degerlendirildi. Tedavi sitreci iginde ilk
fic ayda, ayda bir, takiben l¢ ayda bir olmak {izere
kontrol EKG'leri cektirilerek bazal EKG'lerl ile kar-
stlastinlarak degerlendirildi. Hastalann kullandiklar:
tlaglar, ag kullamm siireleri ve ilag dozlan EKG de-
Sisimleri agisindan kargtlagtinild,

BULGULAR

Caligma grubunu olusturan hastalann 511 (% 56)
erkek, 40" (% 44) kadindi. Hastalarin yag dagihmi
15-67 yag arasinda defismekte olup, yas ortalamasi
32.1417.8 wil idi. Hastalann tam dailmmina bakal-
© difanda; 29 hasta major depresif bozukluk (% 31.8),
13 hasta sizofreni ve diger psikotik bozukluklar (%
14.3), 13 hasta obsesif kompulsif bozukluk (%
14.3), 12 hasta somatoform bozukluk (% 13.2), 10
hasta bipolar bozukluk (% 11), 7 hasta panik bozuk-
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luk, 7 hasta postiravmatik stres bozuklugu (% 7.7), 7
hasta panik bozukluk (% 7.7} olarak tespit edildi.

Hastalardan 32'si trisiklik antidepresan (TCA) teda-
visi gorityordu. Bunlann iginde en biiyitk grubu 21
hastayla klomipramin kullananlar olustururken, 7
hasta amitriptilin, 4 hasta imipramin kullamyordu.
TCA dozu 75-275 mg/glin arasinda, ortalama 150
mg/giin seklindeydi. TCA kullanan 32 hastadan [81
TCA tedavisine ilave ilaglar kullanmaktaydl. Yal-
nmizea TCA kullananlarda EKG degisikligi saptan-
madi. Imipramin (75 mg/giin) ile pimozid (4 mg/
giin) kombinasyonu yaplan psikotik bulgulu dep-
resyonu olan hastalardan birinde 2:1 atriyoventrikii-
ler blok gelisti. Bu hasta 52 yasindayd: ve ilag kesi-
miyle sinus ritmine geri dondi. TCA'larla haloperi-
dol ve benzodiazepin kombinasyonu yapilan has-
talarda belirgin EKG degigikligi gbzlemlenmedi ve
bu kombinasyoniann giivenilir oldugu izlenimi edi-
nildi.

Haloperidolu 10-60 mg/giin dozlarda kullandifimiz
hastalardan higbirinde Snemli bir ileti bozulklugu
saptanmazken, tiyoridazin ile kombine tedavi alan
ii¢ hastanin ikisinde nonspesifik T dalgalan, bir has-
tada ise belirgin tagikardi tespit edildi.

Pimozid 2-6 mg/giin dozunda 22 hastada kullanildi.

Bunlardan yedisinde valnuz bagina kullambirken, 10
hastada SSRI'larla, 5 hastada ise TCA'larla kombine
edilmigtl. Fluvaksamin (150 mg/giin) ile birlikte pi-
mozid (3 mg/giin) kullanan bir hastada sag dai blogu
gelisti. Hastanin EKG degisikligi ilacin kesilmesiyle
diizeldi. Tedavide basgka ilaglarla kombine edilmedi-
& olgularda pimozidin giivenilir oldugu izlenimi
edinildi.

Bipolar bozokluk tanisiyia lityum kullanan bir olgu-
da 1200 mg/giin dozda T dalgasinda diizlesme sap-
tandi. Karbamazepinle tedavi edilen bipolar bozuk-
luklu bir hastada ST segmentinde ¢dkme tespit edil-
di. Bu hasta 50 yasinda olup, karbamazepinie bir-
likte 100 mg/gtin dozunda sertralin ahyordu. Tek ba-
sina SSRI'larla tedavi edilen 21 hastanin higbirinde
EKG defisimi saptanmadi.

Tiyoridazin kullanan 18 hastadan S'inde (% 22.2),
klorpromazin kuilanan 13 hastadan 4'iinde (%
30.76) tagikardi tespit edildi. Bu hastalann yas da-
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il 26-48 yas arabifinda olup, ilag dozlars; tiyo-
ridazin 50-200 mg/giin, klorpromazin 50-400 mg/
giin arasinda idi. Klorpromazin kullanan 13 hastadan
altisinda (% 46.1) EKG degisiklikierine ek olarak
postaral hipotansiyon gelistifi gozlendi. Bu hasta-
lardan dordiiniin yvaswun 45 yag ve iistiinde olmas:
dikkat gekictydi.

TARTISMA

TCA kullanimiyla, kalp hastalifi olan ve ileti bozuk-
luéu dykiisli veren hastalarda, normal EKG bulgusu
olan hastalara gére ortastatik hipotansiyon, aritmi ve
atriyoventrikiiler blok (AVB) gelistirme riskinin ¢ok
yiiksek oldugu bildirilmekiedir . TCA'larin kalp
hastalif1 olmayan olgularda goreceli giivenirlifi, te-
davide gerekli plazma konsantrasyonlaninda sikhkla
PR ve QRS araliklarinda uzamaya yol actifii, na-
diren semptomatik ileti bozukluguna neden oldugu
kabul edilmekiedir ©.

CalismamiZda 75-275 mg/giin doz aralifinda TCA'
larla EKG degisikligi goriiimedi. Bu doz arahfiinda
bagka grup ilaglarla kombinasyon yapilmadiinda
TCA'lann giivenilir oldugu izlenimini edindik, Bu
sonug antidepresan tedavide diigiik plazma konsant-
rasyonlannda bile EKG degisikligi bildiren caligma
sonucuyla ) tam bir uyumsuziuk gistermekieydi,
TCA'larla terapdtik dozlarda ileti zamaninda uzama
oldugunu belirten ¢alisma sonuglar: 07 e goriisle
® ge celismekte, terapttik dozlarda giivenilir oldu-

gunu bildiren calismayla benzerlik gistermekteydi
{6

Roose ve ark. (", bazal EKG'leri normal olan hasta-
larda 2:1 AVB oramm % 0.4-4.54 olarak bildirmis-
lerdir, Caligmamuizda TCA tedavisi gliren 32 olgu-
dan yalmzca birinde (% 3.1), 2:1 AVB, 2 oiguda (%
6.2) ortostatik hipotansiyon saptadik. Bu sonuglar
Roose ve ark. bildirdigi oranlara benzemekiedir.

Kalp blogu ve aritmilerin yol actift ani dliimlerden
biliylik oranda fetal dozlanin sorumiu oldugy éne sii-
ritlmekle birlikie (”, TCA'arla tedavinin ani 8liim-
fere yol agip agmadifis tarhgmahdir. TCA'larla teda-
vide gozlenen EKG anormaliiklerinin dzellikle 50
yagin {izerinde arttifimi bildiren bir gahgmamn ya-
ninda ¥, bu yag grubunda degisiklik gozlenmedigini
bildiren yayiniar da meveuttur &9,
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Caligmamizda 50 yag lizerinde ¢ hastada TCA kul-
landik ve bu hastalarin EKG'lerinde degisiklik sap-
tamadik. Buna karsin, TCA'larla disiik doz (1-3 mg/
giin) pimozid ve dilsiik potens noroleptik kombi-
nasyonu yapilan olgularda; tagikardi, QT uzamas:
seklinde EKG degisiklikleri gozlemledik, Bu degi-
siklik genellikle yasl: hastalarda yogunlasiyordu.
Ozellikle TCA+diisiik potens néroleptik kombine
edilen olgularda dikkatli ofunmast gerektigi disiin-
cesindeyiz.

Trazodon, fluoksetin, sertralin gibi antidepresanla-
nin, kardiyak risk alunda oldugu saptanan hastalarda
uygun tedavi secenedi olabilecegi bildirilmistic ¢
1, Cahgmamizda tek bagina kullanimda bu antidep-
resanlarla BEKG defisikligt goriilmemesi bu gdrigt
desteldemektedir,

QT arahifinda uzama, dzellikle pimozid oimak iizere
defisik ndroleptik iedavileri alan hastalarda tamm-
fantms, noroleptik tedavinin ani Gliimler olugturabi-
lecek kardiyak aritmilere yol aghj bildiritmistir ¢/,
Caligmamiz kardiyak patolojisi olmayan olgularla
yiiriitiilmiis ve tedavi dozlarninda, kombinasyona gi-
dilmeyenlerde belirgin ileti bozukluklan saptanma-
migtir. Bu sonug, tedavi 8ncesi rutin kardiyak mu-
ayene ve bazal EKG degerlendirmesinin de énemini
agikea ortaya koymaktadar,

Haloperidoliin 10-60 mg/gtin, pimozidin 2-6 mg/giin
dozlarinda EKG degisikligine yol agmadifi sap-
tanmeg ve bu ilaglar tek baslarina gitvenilir bulun-
mustur. Pimozidin dier ilaclarla kombinasyoniarn-
da ileti bozuklugu gdzlenmesi bu ilacin kombinas-
yonlarinda Ozellikle dikkatli olmak gerefini ortaya
koymaktadir. Yalmzca pimozid verilen olgularda
QT aralifinda vzama ve ani 8lim goériillmemesi, bu
komplikasyonlarin yiiksek doz ve kombine ni-
roleptik tedavisiyle iliskili olabilecedint bildiren gé-
riigleri destekler niteliktedir (21319,

Tiyoridazin, fenotiyazin, klozapin, lityomun EKG
iizerine zellikle nonspesifik T dalga anormallikleri
olmak tizere belirgin ctlisi bildirilmistir (13133 Ca-
ligmamizda birer olguda, karbamazepinle ST ¢dzme-
si, lityumla T dalgasinda diizlesme saptadik. Aynca
tiyoridazin ile % 22.2 olguda tagikardi, klorproma-
zin ile % 30.76 olguda posturai hipotansivon giz-
lemiedik.
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Bu sonuclar klorpromazin tedavi siiresince EKG
kontroliintin Gnemini vurgulayan yayinlara destek
vermektedir 4, Sonug ofarak noroleptik tedavisin-
de EKG degigiklikleri acisindan hastanin cinsi, has-
talik sitreci ve lac kullamum siiresi anlaml: bulun.
mazken, hastarin yas: 6nemli derecede anlamii bu-
lunmustur.
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