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UZUN SÜRELI HALOPER İ DOL KULLAN İ Mİ NDA ORTAYA Ç İ KAN 
EKSTRAPİRAMİ DAL SENDROMLAR VE BUNLAR İN TEDAV İLER İNDE 

ANTİ KOL İNERJ İK ILAÇLARİ N VERI 

Dr. Ş ahap Nurettin ERKOÇ*, Doç. Dr. O ğuz ARKONAÇ** 

ÖZET 
Bu çal ış mada, uzun süreli haloperidol kulla-

nan hastalarda ortaya ç ıkan ekstrapiramidal 
semptomlar (EPS) ve semptomlar ın tedavisinde 
antikolinerjik ajanlar ı n yeri araş tırılmış tır. 

En az üç ayd ır haloperidol ve biperiden kom-
binasyonu kullanmakta olan, kronik i ş levsel psi-
kozlu 40 hastada; biperiden kesildikten sonra 
mevcut EPS ları n ş iddetlendiğ i, baz ı  hastalarda 

yeni semptomlar ı n ortaya ç ıktığı  tesbit edildi. Bi-
periden kesilen hastalar ı n 27 sinde (%65.5) tekrar 
biperidene baş lamak gerekirken, 13 ünde (%32.5) 
böyle bir zorunluluk göttilmedi. 

SUMMARY 
Extrapyramidal Syndromes Encountered In 

Chronic Haloperidol Administration: The Useful-
lness of Anticholineric Medication in Their Ma- 

*Bakırköy Ruh ve Sinir Hastal ıkları  Hastanesi I ı . Psikiyatri Birimi. 
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EPS DERECESI KADIN ERKEK TOPLAM 

EPS YOK 
EPS Hafif 
EPS Ş iddetli 

9 	4 	13(%32,5) 
9 	12 	21(%52,5) 
2 	4 	6(%15) 

nagement. 
40 patients, all chronically psychotic and on 

haloperidol-biperidene therapy for at least three 
months were examined. After withdrawal of bi-
peridene, aggravation of pre-existent extrapyra-
midal syndromes or emergence of new extrap-
yramidal syndromes was noticed. In 27 patients 
(%67.5) readministration of biperidene was ne-
cessary to relieve the symptoms, whereas, in 13 
patients (%32.5), no medication was needed. 

Giriş  
Nöroleptikler psikiyatride kullan ılan ilaçları n 

önemli bir grubunu olu ş tururlar. Nöroleptiklerin 
klinik uygulamada en s ık rastlan ılan yan etkileri 
EPS lard ır. Nöroleptikler ile tedavi s ıras ında orta-
ya ç ıkan EPS lar ı n profilaksi ve tedavisinde ge-
nellikle antikolinerjik ilaçlar kullan ılmaktad ır. 
(1,2,10,11) 

Bu çal ış mada da bütirofenon grubundan güç-
lü bir nöroleptik olan haloperidolün uzun süreli 
kullan ımı nda ortaya ç ıkan EPS ler araş tırılmış , 
bunların tedavisinde ve profilaksisinde antikoli-
nerjik ilaçları n yeri incelenip, tart ışı lmış tı r. 

Nöroleptiklerin uzun süreli kullan ımı nda EPS 
görülme oranm ın giderek dü ş tüğü, antikolinerjik-
ler ile profilaktik tedaviye olan ihtiyac ın da gide-
rek azald ığı  ileri sürülmektedir (4,5,8,10,11). Di-
ğ er taraftan antikolinerjik ilaçlar ın, nöroleptikle-
rin etkinli ğ ini azalttığı ; deliryum, otonomik 
disfonksiyon, bağı ml ılı k gibi yan etkilere yol aç-
tığı  ayrıca tedavi giderlerini gereksiz yere art ı rd ı -
ğı  belirtilerek, bu ilaçlardan mümkün oldu ğu ka-
dar kaç ın ılmas ı  gerektiğ i önerilmektedir 
(6,7,8,9,10,11). 

Bu çal ış may ı  yapmamam ızı n nedeni, halope-
ridolun hastanemizde psikoz tedavisi için önce-
likle kullan ılan nöroleptik olmas ı  ve ortaya ç ıkan 
EPS lerin profilaksi ve tedavisinde antikoliner-
jik etkili bir ilaç olan biperidenin çok s ık kulla-
n ılmas ındand ır. Eğ er haloperidolun uzun süreli 
kullam ı n ında EPS lere karşı  tolerans geliş iyor ve 
antikolinerjik ilaçlara olan ihtiyaç azal ıyorsa; 
antikolinerjik ilaçları n verilmemesi ile gerek t ı b-
bi, gerekse ekonomik bak ımdan birçok kazanç 
elde edilecektir. 

Materyal ve Metod 
Bu çal ış ma; Bak ırköy Ruh ve Sinir Hastal ı k-

ları  Hastanesinde yatmakta olan ve en az üç ay-
d ır sadece haloperidol ile birlikte biperiden uygu-
lanan 20 kad ın, 20 erkek, toplam 40 kronik 
fonksiyonel psikotik hasta üzerinde yap ılmış tı r. 

Hastalar ın yaşı  19-66 aras ında de ğ iş mektedir 
(ortalama yaş  42.5). Uygulanan haloperidolun 
dozu 20-75 mg/gün (ortama 31.5mg/gün), bipe-
ridenin dozu 2-6 mg/gün (ortalama 4mg/gün) dür. 

Ekstrapiraınidal semptomlar, Chouinard ve 

Ross-chouinard ın ekstrapiramidal semptom dere-
celendirme skalas ına göre de ğerlendirildi (3). 

En az üç aydan beri biperiden ve haloperidol 
kombinasyonu uygulanmakta olan hastalar ın 
hepsi Gouinard' ın EPS skalas ına göre değ erlen-
dirildi. Bu saptamadan sonra, hastalar ı n biperi-
denleri kesildi; hastalar sadece haloperidol alma-
ya baş ladı lar. Hastalar ilk bir hafta her gün, daha 
sonraki günler üç günde bir Chouinard' ın EPS 
derecelendirme skalas ı  uyguland ı. Araş tırman ın 
süresi 30 gün ile sm ırland ı. Biperiden kesildikten 
sonra ortaya ç ıkan EPS ler hasta için çekilmez 
dereceye ulaş mad ıkça tedavi cihetine gidilmedi. 
Ciddi derecede EPS ç ıkan hastalar tekrar biperi-
den ile tedaviye baş landı . 

Bulgular 
Araş tırma baş langıc ında hastalar haloperidol 

ve biperideni kombine olarak kullan ırken sapta-
nan EPS lar Tablo I ve II de özetlenmi ş tir. 

Hastalarda biperiden kesildikten sonra bir haf-
ta içinde (genellikle 2.-3. günlerde) semptomlar ın 
ş iddetlendi ğ i ve hastalarda yeni semptomlar ın 
ortaya ç ıktığı  görüldü. Biperiden kesildikten son-
ra semptomlar ın zirveye ç ıktığı  dönemde sapta-
nan EPS lar Tablo III ve IV de özetlenmi ş tir. 

Biperiden kesildikten sonra EPS lar ı n ş iddet-
lendiğ i dönemde hastalar, hemen tekrar biperi-
den ile tedavi edilmeyip bir süre gözlendi (en 
fazla 7 gün). Bu gözlem sonunda katlan ılamaya-
cak derecede EPS tesbit edilen hastalara tekrar 
biperiden baş land ı. Araş tı rman ın bitiminde 13 
hastada (%32.5) tekrar biperidene ba ş lamak ge-
rekmedi, 27 hastada ise (%67.5) biperiden ile 
tedaviye tekrar ba ş lamak gerekti. 

Tablo I ve III ün kar şı laş tı rılmas ından da görü-
leceğ i gibi, hastalar biperiden ile kombine tedavi 
gördükleri s ırada saptanan EPS nis 

TABLO I 

Araş tı rman ın Baş langı cı nda Hastalar Halope-
ridol ve Biperiden Kullan ırken, Global Olarak 
Saptanan E kstrap ram idal S emp toml ar ı  n Ş iddet 
Derecelerine ve Cinsiyetlerine Göre Da ğı l ımı  

TABLO II 
Araş tı rman ın Baş langı c ı nda, Hastalar Haloperidol 
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ve Biperiden Kullan ırlarken Saptanan Ekstra-
piramidal Semptom Çeş itlerinin Ş iddetlerine 
Göre Dağı lımları . 

KADIN ve ERKEK BİR ARADA 
(Toplam 40 Hasta) 

SEMPTOMLAR HAFIF veya 
Ş ÜPHEL İ  

ORTA DERECEDE 
veya Ş IDDETLI 

TOPLAM 

TREMOR 7(%17,5) 4(%10) 11(%27,5) 
Rİ Jİ DİTE 7(%17,5) 1(%2,5) 8(%20) 
BRADİ KİNEZİ  20(%50) 1 (%2,5) 21(%52,5) 
AKUT DİSTON İ  
AKATİ Z İ  5(%12,5) 5(%12,5) 
TARDİ V Dİ ZKİ NEZİ  — 

TABLO III 
Hastalarda Biperiden Ke sildikten Sonra Semp-
tomların En Ş iddetli Oldu ğu (Zirveye Ç ı ktığı ) 
Dönemde Global Olarak Saptanan Ekstraprami-
dal Sendromlann Ş iddet ve Cinsiyetlere Göre 
Dağı lımı  

EPS DERECESI KADIN ERKEK TOPLAM 
EPS Yok 4 3 7(%17,5) 
EPS Hafi 3 1 4(%10) 
EPS Ş iddetli 13 16 29(%?72,5) 

TABLO IV 

Biperiden Kesildikten Sonraki Izleme Süresi İçin-
de; Hastalarda Saptanan Semptomlar ı n En Ş id-
detli Oldu ğu (Zirveye Ç ı ktığı ) Dönemde EPS 
işaret Çeş itlerinin Ş iddetlerine Göre Da ğı l ımlar ı  

KADIN ve ERKEK HASTALAR BIRARADA 
Toplam) 

HAFIF veya 
SEMPTOMLAR 	Ş ÜPHEL İ  

ORTA DERECEDE 
veya Ş IDDETLI 	TOPLAM 

TREMOR 7(%17,5) 15(%3 7,5) 22(%55) 
Rİ Jİ Dİ TE 8(%20) 9(%22,5) 17(%42,5) 
BRAD İ KİNEZ İ  6(%1 5) 21(%52,5) 27(%67,5) 
AKUT D İ STONİ  2(%5) 2(%5) 
AKATİ Z İ  14(%35) 9(%22,5) 23(%57,5) 
TARD İ VD İ ZKİ NEZ İ  — 
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gördükleri sırada saptanan EPS nisbeti ve ş iddeti 
Be, biperiden almad ıklan dönemde saptanan EPS 
lerin nisbeti ve ş iddetleri aras ındaki fark, istatis-
tiki olarak ileri derecede anlaml ı  bulundu 
(p(0.001). Yani haloperidol kullanan hastalarda 
biperidenin kesilmesi, EPS ler .aç ısmdan bariz bir 
kötüleş meye yol aç ıyordu. 

Ekstrapiramidal semptomların gözükü ş  nisbet-
teri cinsler arasmda anlaml ı  bir farkl ılık göster-
miyordu (p):.05). 

Tartış ma 
Araş tırmam ıza göre, uzun süredir haloperidol 

kullanan 40 hastanm 27 sinde (%67.5) antikoli-
nerjikler ile kombine tedavinin sürdürülmesi ge-
rekti, hastalar ın sadece 13 ünde (%32.5) antikoll-
nedikler ile kombine tedavi gerekmedi. Bu so-
nuç,. daha önce bu konuda yap ılan araş tırmaları n 
sonuçları  ile uyu ş mamaktadır. Literatiirde, uzun 
süreli nöroleptik kullan ımında ortaya ç ıkan EPS 
nisbetinin dü şük olduğu, profılaksi ve tedavi için 
antikolinerjik ilaçlara olan ihtiyac ın tedricen 
azaldığı , vakalann sadece %10-30 unda antikoli-
nerjikler ile tedvinin sürdürülmesinin gerekti ğ i 
belirtilmektedir (4,10,11). Bu uyu şmazlık büyük 
ölçüde; hastalar de ğ erlendirilirken kullan ılan öl-
çütlerdeki farkl ılık, verilen ilacın tipi, dozu, 
veriliş  zaman ı, ne kadar süre ile verildiğ i, daha 
önce kullan ılan ilaçlar, yaaş , cinsiyet, genetik 
yap ı  gibi faktörlerin de ğ iş iklik göstermesinden 
kaynaklanmaktad ır. (1,2). Bütün bu faktörleri 
ş öyle aç ıklayabiliriz : 

A-Taranan literatiirde bu konuda sadece halo-
peridol ile yap ılan herhangi bir araş tırmaya rast-
lamadık. Belki de bu araş tı rmamız konusunda 
tek ve ilk araş tırmad ır. 

Letaratürde nörolepti ğ in cinsinin belirtildi ğ i 
bu konudaki araş tırmalar genellikle, klorpro• 
mazin, flufenazin gibi fenotiyazinler ile yap ı l-
mış tır. Bilindiğ i gibi, fenotiyazinlerin antikoli-
nerjik kudretleri haloperidole oranla cok yüksek-
tir, bu nedenle de fenotiyazinlerin EPS lere 
neden olma potansiyeli haloperidole oranla ol-
dukça dü şüktür (11). 

B-Bu araş tırma uzun süreden beri hastanede 
yatan kronik hastalar üzerinde yap ılmış tır. Bu 
hastalar belkide kendilerinde yüksek oranda EPS 
nin ortaya ç ıkmas ı , buna bağ l ı  olarak da tedaviyi 
reddetmeleri (1,10), bu nedenle de muhafaza ve 
tedavi için uzun süre hastanede tedavi görmek zo-
runda kal ıyorlardı  Yani bu hastalar, belki de 
yüksek oranda EPS gösterdi ğ i için kronik servis-
lerde yatmak zorunda kal ıyorlardı  E ğ er bu var-
say ım doğ ru ise, haloperidol ile ayaktan tedavi 
gören hastalarda EPS oranmm daha dü şük bu-
lunabileceğ i dü şünülebilir. 

C-Araş tmnamada EPS oran ının yüksek bulun-
mas ı, ülkemizdeki hastalar ı n genetik bir özelliğ i  

olabilir. Çünkü ülkemizde tardiv diskinezinin çok 
nadir, hatta hiç görülmedi ğ i, bunun da hastaları n 
genetik bir öezlli ğ i olduğu belirtiliyor (1.4). Pa-
kinsonizm ile tardiv diskinezi, biyokimyasal ola-
rak biribirlerinin z ı ttıd ır: Tardiv diskinezide aşı rı  
dopaminerjik aktivite, parkinsonizmde ise dopa-
minerjik aktivitenin azalmas ı , kolinerjik aktivite-
nin artmas ı  söz konusudur (1,10). Ülkemizde 
tardiv diskinezinin hiç görülmemesi veya çok 
nadir olmas ı  ile; araş tı rrnamızdaki vakalarda par-
kinsonizm nisbetinin yüksek bulunmas ı  bu hasta-
ları n genetik yap ısmm ortak bir özelliğ i olabilir. 
Bu iki fenomen arasmda bir korelasyon buluna-
bilir. 

D- Bu araş tırmada teknik ve personel imkan-
sızlıklan nedeni ile, kontrol grubu kullan ılmamış ; 
hastaların değ erlendirilmesi de körlemesine yap ıl-
mamış tır. Bu araş tırmadaki metodun yukarda 
belirtilen eksikliğ i, literatürden farkl ı  sonuçlar 
elde etmemizi etkilemi ş  olabilir. Bu etkilenme-
nin, ancak hafif veya şüpheli EPS gösteren has-
talar için geçerli olabilece ğ ini düşünüyoruz. Za-
ten, bu hafif veya ş üpheli semptomlaa gösteren 
vakalar araş tı rmam ız süresince yüksek oranda 
saptanmam ış tır. Ama yine de araş tırma çift-
kör kontrollü yap ılsaydı , sonuçlar değ iş ik ola-
bilirdi. 

E-Kronik servislerde yatan hastalar, psikopa• 
tolojileri kontrol altına zor al ınan hastalardır. Bu 
hastalarda, tedavi maksad ı  ile yüksek dozda nöro• 
leptik kullan ılmak zorunda kalınmaktad ır. Bizim 
çalış mamızda da hastalar idame tedavisi için ol-
dukça yüksek doz kullanmaktayd ılar (ortalama 
haloperidol dozu 31,5 mg/gün). Bu özellik bizim 
bulgulanmızdaki yüksek oranda EPS gö ıiilmesi-
nin nedenlerinden birisi olabilir. 

F- Araş tı rma kapsam ı na alı nan hastaları n yaş  
ortalamalan da oldukca yüksekti (ortalama ya ş  
42). EPŞ  gözüküş  nisbeti yaş  ile orantı l ı  olarak 
tedricen artar (1,10). Bizim çal ış mamızda da EPS 
nin yüksek oranda görülmesinin nedeni bu olgu 
olabilir. 

G- Bu araş tırma s ırasında biperiden ve halope-
ridol kombinasyonu ile tedavi gören hastalarda 
biperiden kesilmiş , hastalara bir süre biperiden 
verilmemiş tir. Biperiden kesildikten sonra, EPS 
zirveye ç ıkıp, hasta için katian ılamaz dereceye 
ulaşı nca hemen tedaviye geçilmi ş tir. Belki bu 
hastalarda, beldenfierek bir süre daha biperiden 
verilmeseydi, semptomlar daha sonra kendili ğ in-
den gerileyebilir ve dolay ısıyla da EPS görülme 
oran ı  daha dü şük bulunabilirdi. Bir çal ış mada 
antikolinerjik droglann kesiminden sonra huzur-
suzluk, çarp ıntı , terleme, anksiete gibi belirtiler 
ile seyreden bir yoksunluk sendromun görüldü ğü 
belirtiliyor (9). Belkide biz biperidenin kesime-
sinden sonraki yedinci günden sonra, yoksunlu ğ a 
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giren hastalar ı  teorik olarak yanl ış l ıkla EPS (aka-
tizi) olarak tesbit etmi ş  olabiliriz. Bu özellik de 
çalış mam ızda EPS gözükü ş  nisbetini yükseltmiş  
olabilir. Araş tırmamızda akatizinin yüksek 
oranda saptanmas ı , yoksunluk sendromundaki 
anksietenin yanl ış lı kla akatizi olarak de ğ erlen-
dirilmesinden ileri geldiğ i düşünülebilir. Teorik 
olarak böyle dü şünülebilirse de biz akatiziyi sap-
tarken büyük bir hata yapt ığı mızı  sanmıyoruz. 

Sonuç 
En az üç aydan beri haloperidol-biperiden 

kombinasyonu uygulanan, kronik fonksiyonel 
psikotik hastalar ın %32.5 unda biperiden ile 
tedavinin sürdürülmesi gerekmemiş tir. Hastalar ı n 
%67.5 unda ise biperiden ili ekombine tedavinin 
sürdürülmesi gerekmiş  tir. 
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DİSSOS İYATIF BOZUKLUKLAR 

Doç. Dr. O ğuz ARKONAÇ*, Dr. İlknur KOÇAK* 

ÖZET: 

Bu yaz ıda dissosiyatif bozukluklar DSM-III 
esaslarına göre gözden geçirilmi ş tir. 

SUMMARY: 

In this article, dissociative disorders have been re-
viewed on the basis of DSM-III criteria. 

ANAHTAR KEL İMELER: 
Dissosiyasyon, amnezi, fug, ço ğ ul kiş ilik, deper-
sonalizasyon. 

* Bakırköy Ruh ve Sinir Hastal ıkları  Hastanesi 

DSM-III'e göre Dissosiyatif bozukluklar ın te-
mel özellikleri ş öyledir: 

"Bilinç, kimlik ya da motor davran ışı n nor-
malde integratif olan i ş levlerinde ani ve geçici de-
ğ iş iklik" sonucu ortaya ç ıkan psikiyatrik bozuk-
luklardır. Bu değ iş iklik bilinçte ise, önemli kiş i-
sel olaylar an ımsanmaz. Kimlikte ortaya ç ıkarsa, 
ya bireyin alışı lagelen kimliğ i geçici olarak unu-
tulur ve yeni bir kimlik tak ınıhr ya da kiş inin ah-
şı lagelen kendi gerçeklik duygusu tamamen kay-
bolur ve yerine bir gerçek ki ş ilik duygusu gelir. 
Motor davranış ta ise, ayn ı  zamanda kimlik veya 
bilinçte de bir bozukluk vard ır. Bellekte bir bo-
zukluk olmamasma rağ men depersonalizasyon 
bozuklu ğu da dissosiyatif bozukluklara eklen-
miş tir. Çünkü bunda da kimliğ in önemli bir kom-
ponenti olan kendi gerçeklik duygusu bozulmu ş -
tur. 

Dissosiyatif bozukluklar karakteristik olarak 
ani baş lar ve biterler, epizodlar spontan ya da psi- 

*Bakırköy Ruh ve Sinir Hastal ı kları  Hastanesi 

48 


	Page 1
	Page 2
	Page 3
	Page 4
	Page 5
	Page 6
	Page 7
	Page 8
	Page 9
	Page 10
	Page 11
	Page 12
	Page 13
	Page 14
	Page 15
	Page 16
	Page 17
	Page 18
	Page 19
	Page 20
	Page 21
	Page 22
	Page 23
	Page 24
	Page 25
	Page 26
	Page 27
	Page 28
	Page 29
	Page 30
	Page 31
	Page 32
	Page 33
	Page 34
	Page 35
	Page 36
	Page 37
	Page 38
	Page 39
	Page 40
	Page 41
	Page 42
	Page 43
	Page 44
	Page 45
	Page 46
	Page 47
	Page 48
	Page 49
	Page 50
	Page 51
	Page 52
	Page 53
	Page 54
	Page 55
	Page 56
	Page 57
	Page 58
	Page 59
	Page 60
	Page 61
	Page 62
	Page 63
	Page 64
	Page 65
	Page 66
	Page 67
	Page 68
	Page 69
	Page 70
	Page 71
	Page 72
	Page 73
	3-6
	Page 1
	Page 2
	Page 3
	Page 4

	19-22.pdf
	Page 1
	Page 2
	Page 3
	Page 4

	31-34.pdf
	Page 1
	Page 2
	Page 3
	Page 4

	51-54.pdf
	Page 1
	Page 2
	Page 3
	Page 4


