larda yararli oldugunu bildiren yaymlar vardir
(Segraves (1977), Jarvik (1977) (8). Piyasada id-
diah afrodiziak ilaclar olmasina ragmen bu ilaclar
giivenli olmadiklan gibi etkili de degildirler. Thio-
ridazine'nin ve trisiklik antidepresanlarin yan et-
kilerinden (etkilerinden degil) yararlanarak pre-
matiir ejekiilasyonda, bosalma siiresi uzatilabilir.
Yine prematiir ejekiilasyonda altta yatan obsesif
sire¢ iddialarindan yola cikarak clomipramine’-
nin etkili oldugunu One siirenler vardwr. Organik
nedenlerle olusmus ereksiyon sorunlarinda cerra-
hi yoldan penil protez konulabilir. (Small, 1978)
(8) .

Sex ‘terapinin ve psikoseksiiel disfonksiyonla-
nn diger tedavi bicimlerinin prognoz iizerine et-
kileri konusunda birbirini tutmayan yayinlar var-
drr. Bunlardan simdiye -kadar en olumlu sonucla-
n Masters ve Johnson (5) bildirmiglerdir. (Bak
tablo 1)

Tablo 1 (Masters ve Johnson, 1970)

Problem Spesifik tedavi Sonuclar

Erektil Graded 1-%59,

inkompetans  stimulasyon 2%74, %81

Anorgazmi

Prematiir Squeze teknik % 98

ejekiilasyon

Vaginismus Graded dilatorler  Penetras-
yon % 100
Orgazm %90

Ejekillasyon  Superstimulasyon % 82

eksikligi

KAYNAKLAR:

1- Sadock, V.A. The Unconcummated Mariage.
Comprehensive Textbook of Psychiatry. A.M.
Freedman. H. L Kaplan and B.J. Sadock edi-
tors, ed. II, Sh. 1528. Williams-Wilkins, Balti-
more, 1975

2- Ann W. Birk, Sex Therapy: A. Behavioral
Approach. The Harvard Guide to Modern
Psychiatry, Armond M. Nicholi. editor. ed. V.
Sh. 459, Harvard University Press. Massachu-
setts.

3- Kagel A.H. Sexual Functionsof the pubococcy-
geus muscle. West J. Surg. 60, 521, 1952.

4- Masters W.H. and Johnson V.E, Human Sexual
Response. Little, Brown, and Co. Boston, 1966

5- Masters W.H. and Johnson V.E, Human Sexu-
al Inadequacy, Little, Brown, and Co. Boston,
1970

6- Sadock, B.J. and Spitz. H.I. Group psychothe-
rapy of sexual disorders. Comprehensive Text-
book of Psychiatry. A.M. Freedman, H.I
Kaplan, and B.J. Sadock editors, ed II, Sh.
464 Williams-Wilkins, Baltimore, 1975

7- John Paul Brady, Behavior Therapy. Compre-
hensive Textbook of Psychiatry. A.M. Freed-
man, H.I. Kaplan and B.J. Sadock, editors, ed.
IIL. Sh. 2143, Williams-Wilkins, Baltimore,
1980 :

8 Joyce G. Small, Iver F. Small, Psychosexual

Dysfunctions, Comprahensive Textbook of
Psychiatry. A.M. Freedman, H.L Kaplan,
B.J. Sadock editors, ed. III, sh. 1783, Williams
Wilkins, Baltimore, 1980

LITYUM KARBONAT VE HALOPERIBOL BERABERCE
UYGULANIMINDA NOROTOKSISITE

Dr. Cem ILNEM*, Doc. Dr. Oguz ARKONAG#, Dr. Sahap Nurettin ERKOC*

OZET:

Bu caligmada, haloperidol ve lityum karbona-
tmm birlikte kullanimimmdaki norotoksisite arastirl-
di. Cesitli psikiyatrik tam gruplarindan, sadece
haloperidol ve lityum karbonat verilen 54 hasta
bir ay siire ile izlendi. Bu hastalardan sadece 13'-

iinde (%24) norotoksisite nedeniyle tedavi prog-
rammm degistirilmesi gerekti Bu 13 hastadan 8'-
inde (%14.8) tedaviye son verilirken, diger 5'in-
de (%9.2) ise lityum dozaji azaltilarak veya bipe-
riden eklenerek tedaviye devam edilebilmistir.

*Bakirkoy Ruh ve Sinir Hastaliklari Hastanesi II. Psikiyatri Birimi. -
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Bu 13 norotoksisite vakasi daha ¢ok manik olma-
yan hastalarda saptandi. Norotoksisite gosteren-
lerin sadece ticii manik olmayan hastalarda sap-
tand. Norotoksisite gosterenlerin sadece iigii ma-
nik olarak teshis edilmisti ve bu ii¢ hastada da lit-
yum ile tedavinin sonlandirimas: gerekmemis,
ekstrapiramidal semptomlar nedeni ile biperiden
dozu artirilarak devam edilebilmistir. Aragtirma
sonunda, iki u¢lu duygulanim bozukluklarinda
lityum karbonat ve haloperidolun birlikte uygula-
.mmi emniyetli bulundu.

SUMMARY:

Neurotoxicity of lithium carbonate-haloperi-
dol combination:

54 patients, with different diagnoses, on lithi-
um-halopendol therapy were followed up for one
month. Only in 13 patients (%24) therapy had to
be re evaluated because of neurotoxicity. In b pa-
tients (%9.2) reducing the daily dosage of lithium
was sufficient. But in 8 patients the combination
of lithium and haloperidol had to be stopped 3
of these 13 patients were manic. In all manic pa-
tients reducing the dosage was found to be the
only needed measure for the clearance of neuro-
toxicity. It was concluded mesaure for the clea-
rance of neurotoxicity. It was concluded that
lithium-haloperidol combination is a reliable met-
hod in the treatment of Bipolar Affective Disor-
ders,

GIRIS

Lityum karbonat iki u¢tu duygulanim bozuk-
. luunun tedavi ve profilaksisinde yaygin bir bi-
¢imde kullamimaktadiyr. Lityumun etkisini goste-
rebilmesi icin gereken siire uzun oldugundan, ma-
nik epizodun hizla kontrol altina alinabilmesi
icin noroleptiklerin tedaviye eklenmesi ekseriya
gerekmektedir.

Ancak lityumun noroleptikler ile gecimsizli-
ginden ilk defa 1974'te yaymlanan bir makale
ile siiphe edilmeye baslanmstir. Bu yazida lit-
yum ile haloperidolun beraberce uygulaniminda
onemli norolojik komplikasyonlann ortaya ¢ik-
t1g1 ileri siiilmiigtiir (1). Daha sonra yapilan bazi
arastirmalarda ise, haloperidol-lityum kombinas-
yonunun rutin klinik dozlarda ciddi toksisite ris-
ki olmaksizin uygulanabilecegi ileri siiMilmiigtiir
(3, 5).

Bununla beraber kombine ila¢ tedavisinin ik
iki haftasi siiresince dikkatli olunmasi, ¢iinkii bu
donemde norotoksisite riskinin arttig1 belirtil-
mektedir (3).

Bazi yazarlar ise, kombine tedavi sn'asmda or-
taya cikan irreversibl norotoksisiteden yiiksek li-
tum diizeyinin sorumlu oldugunu, noroleptik ve-
rilmese de bu olgularda norotoksisite goriilebile-
cegini belirtmektedirler (2, 5). Norotoksisite be-

14

lirtileri, manik olmayan hastalarda daha sik goriil-
mektedir (2).

Lityum haloperidol kombinasyonunda ortaya
¢ikan norotoksisite belirtilerinin, ndroleptik ma-
lign sendromuna benzedigi ve de halsizlik, letar-
ji, titreme, giderek artan konfiizyon ve ekstrapira-
midal sendromlar ile seyrettifi belirtilmektedir
(3).

Ozetlenecek olursa, lityum-noroleptik kombi-
nasyonunda ortaya cikan norotoksisiteye iliskin
olgu raporlari, norotoksit reaksiyonun 6n belirti-
leri ve Kkarakteristiklerinin objektif bir bigimde
saptanmasi konusu halen incelenmektedir. Arag-
trmalar, lityum ile noroleptiklerin birlikte veril-
mesini izleyen onbes giin icinde, serum lityum
diizeyleri terapotik ve subterapotik degerlerde tu-
tulsa bile, organik psikopatolojik semptomlar,
ekstrapiramidal isaretler ve atesle - karekterize,
reversibl bir nOrotoksit reaksiyonun ortaya cika-

“bilecegini gostermektedir (3, 4)

Literatiirdeki bu konuya iligkin (;ellsklll acik-
lamalar, bizi bu konu ile ilgilenmeye yoneltmis-
tir.

MATERYAL VE METOD:

Bu ¢aligma, Bakirkoy Ruh ve Sinir Hastahkla—
n ‘Hastanesi psikiyatri Kliniklerinde yatmakta
olan 27 kadin, 27 erkek toplam 54 hasta iizerinde
yapiimigtir. Dahili ve norolojik muayeneleri ile
rutin laboratuvar incelemeleri normal olan olgu-
lar arastirma kapsamna alind. Lityum karbonat,
haloperidol ve biperiden disinda ila¢ kullamlma-

_di. Biperiden de sadece agm ekstrapiramidal be-

lirtiler gosteren hastalara uygulandi Caligmaya
alinan cesitli psikiyatrik hastalarin tamlann DSM-
III tam Oolciitlerine gore konuldu. Boylece tani
yoniinden aynm yapilmayarak, norotoksisiteye
ozellikle manik olmayan hastalarin daha fazla
egilimli oldugu savi da incelenmis oldu. Hastala-
nn tanilarina gore dagihmlan Tablo I'de gosteril-
migtir.

TABLO1
Hastalarin tam gruplarina gore dagilimlarn

TANI OLGU SAYISI %
Manik epizod 22 40.7
Sizofrenik bozukluk 22 40.7
Atipik psikoz 3 5.5
Organik duygulanim

sendromu 2 3.7
Organik hezeyanh

sendrom 2 3.7

Mental retardasyon

(hafif d.) 3 5.5




Hastalann yaslann 19-60 arasinda deZismek-
teydi, ortalama yas 34.2'dir.

Hastalara aragtirmanin basglangicinda sadece
haloperidol ve lityum karbonat verildi. Haloperi-
dolun dozu 20-75 mg/giin (ortalama 31.6 mg/giin0
diir. Lityum karbonat ise biitiin hastalara 1200 mg/
glin olarak verildi. Kan lityum diizeyleri aragtir-
manimn baglangicindan sonraki her yedi giinde bir
tesbit edildi. 29 hastada kan lityum diizeyi 1
mEq/1 nin iizerinde bulundu (ortalama 1.25
mEq/1). 25 hastada da kan lityum diizeyi 1 mEq/
1 nin altinda bulundu (ortalama 0.84mEq/1).

Hastalarda goriilen ekstrapiramidal semptom-
lar Chouinard ve Ross-chouinard'in ekstrapirami-
dal semptom derecelendirme skalasina gore tesbit
edildi. Hastalar ilk hafta her giin daha sonraki
glinler ii¢ giinde bir muayeneden gecirilerek bul-
gular kaydedildi. Arastirma toplam 30 giin siirdii.
Norotoksisite tesbit edilen hastalarda tedavi prog-
rami degistirildi. Cok ciddi belirtiler gosteren
hastalarda ise tedaviye tamamen son verildi.

BULGULAR VE TARTISMA

Haloperidol ve lityum karbonat kombinasyo-
nu kullanan 54 hastadan 13'iinde (%24) tedavi
planmin degistirilmesi gerekti. Bunlardan 8 has-
tada (%14.8) tedaviye son verilirken, difer 5 has-
tada (%9.2) ise lityum dozaj1 azaltilarak veya bi-
periden eklenilerek tedaviye devam edildi. Tedavi
planmm degistiriimesi gereken 13 nérotoksisite
olgusu Tablo II'de 6zetlenmigtir.

TABLO II
Tedavi plammnin degistirilmesi gereken
norotoksisite olgular

Deliryum: 2 olgu (ikisinde de tedavi kesildi)

Konsantrasyonda ileri derecede azalma: 4 ol-

gu (dort olguda da tedavi kesildi)

Siddetli kas segirmesi: 1 olgu (tedavi kesildi)

Kaba el tremoru: 2 olgu (hastalardan birisinde

tedavi kesildi)

Psikomotor aktivasyonda asin artig: 3 olgu
Siddetli akatizi: 1 olgu

Tedavi planinmn degigtirildigi 13 hastann iicii
manik, altis1 sizofrenik bozukluk, iicii mental re-
tardasyon (hafif derecede), biri ise atipik psikoz
olarak teshis edilmisti. Bunlardan tedavinin ta-
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mamen sonlandirimasi gereken hastalardan hic
birisi manik degildi. Manik hastalarda nérotoksi-
site nedeniyle ilaclarin dozunun diigiiriilmesi veya
tedaviye biperiden eklenmesi kéfi geldi. Boylece
sonuclarimiz, manik olmayan hastalarin lityum
kullaniminda nérotoksiteye daha egilimli olduk-
lanna iligkin literatiir kayitlarina (3) uyguniuk
gosterdi. Literatiirde, konflizyon, dezoryantas-
yon, biling kayb:i gibi organik psikopatolojik
semptomlar ve ekstra-piramidal semptomlarin no-
rotoksisitenin tablosuna hakim oldugu belirtil-
mektedir (1, 3, 4, 5). Bizim cahymamizda da
EPS lara stk rastlamidi (tremor %83, rijidite
%68, bradikinezi %27), akut distonu %22, akati-
zi %9.2, pozitif glabeller tab %50). Bu EPS ler
dozun azaltilmasi, biperidenin tedaviye eklenme-
si ve bilyiik bir cogunlugu da kendiliginden hafif-
leyerek kayboldu, tedavinin sonlandirilmasini ge-
rektirmediler. .

Olgularimizda malign noroleptik sendroma
benzer durumlar ortaya ¢ikmadi

Calismamizin sonuclarina gore, 30 giin ile, 20-
50 mg/giin haloperidol ile 0.84 mEq/1 lityum
kombinasyonu literatiile uyguniuk gostermekte-
dir. Lityum haloperidol kombinasyonu iki uclu
duygulanim bozukluklarinda emniyetli bir sekil-
de kullanilabilir. Manik olmayan, lityum kullany
lacak hastalarda norotoksisite riski yiiksektir. No-
rotoksisite bulgular: 6zellikle ilk iki hafta icinde
¢ok sik goriilmektedir, bu nedenle lityum halope-
ridol kullanmminda ilk iki hafta ¢ok dikkatli olun- -
malidir. :
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