
Squeze teknik 	% 98 

Graded dilatörler 	Penetras- 
yon % 100 

O ıgazm %90 

% 82 Superstimulasyon 

Prematür 
ejekülasyon 

Vaginismus 

Ejekülasyon 
eksikliğ i 

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 

larda yararl ı  olduğunu bildiren yaymlar vard ır 
(Segraves (1977), Jarvik (1977) (8). Piyasada id-
dialı  afrodiziak ilaçlar olmas ına rağ men bu ilaçlar 
güvenli olmad ıkları  gibi etkili de değ ildirler. Thio-
ridazine'nin ve trisiklik antidepresanlar ın yan et-
kilerinden (etkilerinden de ğ il) yararlanarak pre-
matür ejekülasyonda, bo şalma süresi uzat ılabilir. 
Yine prematür ejekülasyonda altta yatan obsesif 
süreç iddialar ından yola ç ıkarak clomipramine'- 
nin etkili oldu ğunu öne sürenler vard ır. Organik 
nedenlerle olu şmuş  ereksiyon sorunlannda cerra-
hi yoldan penil protez konulabilir. (Small, 1978) 
(8) 

Sex terapinin ve psikoseksüel disfonksiyonla-
rın diğ er tedavi biçimlerinin prognoz üzerine et-
kileri konusunda birbirini tutmayan yay ınlar var-
dır. Bunlardan ş imdiye •kadar en olumlu sonuçla-
rı  Masters ve Johnson (5) bildirmi ş lerdir. (Bak 
tablo 1) 

Tablo 1 (Masters ve Johnson, 1970) 

Problem 	Spesifik tedavi 	Sonuçlar 

Erektil 
	

Graded 
	

1-%59, 
inkompetans stimulasyon 	2-%74, %81 
Anorgazmi 
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L İTYUM KARBONAT VE HALOPER İ BOL BERABERCE 
UYGULANIMINDA NÖROTOKS İS İTE 

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

ÖZET: 
Bu çal ış mada, haloperidol ve lityum karbona-

t ın birlikte kullan ımındaki nörotoksisite ara ş tınl-
d ı. Çeş itli psikiyatrik tan ı  gruplarından, sadece 
haloperidol ve lityum karbonat verilen 54 hasta 
bir ay süre ile izlendi. Bu hastalardan sadece 13'-  

ünde (%24) nörotoksisite nedeniyle tedavi prog-
ramm ın değ iş tirilmesi gerekti Bu 13 hastadan 8'- 
inde (%14.8) tedaviye son verilirken, di ğ er 5'in-
de (%9.2) ise lityum dozaj ı  azaltı larak veya bipe-
riden eklenerek tedaviye devam edilebilmi ş tir. 

*Bakı rköy Ruh ve Sinir Hastal ıkları  Hastanesi II. Psikiyatri Birimi. 
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TANI 	 OLGU SAYISI 	% 

Manik epizod 
Ş izofrenik bozukluk 
Atipik psikoz 
Organik duygulan ı m 
sendromu 
Organik hezeyanl ı  
sendrom 
Mental retardasyon 
(hafif d.) 

	

22 	40.7 

	

22 	40.7 

	

3 	5.5 

	

2 	3.7 

	

2 	3.7 

	

3 	5.5 

Bu 13 nörotoksisite vakas ı  daha çok manik olma-
yan hastalarda saptand ı. Nörotoksisite gösteren-
lerin sadece üçü manik olmayan hastalarda sap-
tandı  Nörotoksisite gösterenlerin sadece üçü ma-
nik olarak te ş his edilmiş ti ve bu üç hastada da U-
yum ile tedavinin sonland ırılması  gerekmemiş , 
ekstrapiramidal semptomlar nedeni ile biperiden 
dozu artırılarak devam edilebilmiş tir. Araş tırma 
sonunda, iki uçlu duygulanım bozukluklarmda 
lityum karbonat ve haloperidolun birlikte uygula-
nım ı  emniyetli bulundu. 

SUMMARY: 
Neurotoxicity of lithium carbonate-haloperi-

dol combination: 
54 patients, with different diagnoses, on lithi-

um-haloperidol therapy were followed up for one 
month. Only in 13 patients (%24) therapy had to 
be re evaluated because of neurotoxicity. In 5 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. 
GIRIŞ  

Lityum karbonat iki uçtt ı  duygulanım bozuk-
luğ unun tedavi ve profilaksisinde yayg ın bir bi-
çimde kullan ılmaktad ır. Lityumun etkisini göste-
rebilmesi için gereken süre uzun oldu ğundan, ma-
nik epizodun h ızla kontrol altına al ı nabilmesi 
için nöroleptiklerin tedaviye eklenmesi ekseriya 
gerekmektedir. 

Ancak lityumun nöroleptikler ile geçimsizli-
ğ inden ilk defa 1974'te yay ınlanan bir makale 
ile şüphe edilmeye ba ş lanmış  tır. Bu yaz ıda lit-
yum ile haloperidolun beraberce uygulanunı nda 
önemli nörolojik komplikasyonlar ın ortaya ç ı k-
tığı  ileri sürülmüş tür (1). Daha sonra yap ılan bazı  
araş t ırmalarda ise, haloperidol-lityum kombinas-
yonunun rutin klinik dozlarda ciddi toksisite ris-
ki olmaksız ın uygulanabileceğ i ileri sürülmü ş tür 
( 3, 5 )- 

Bununla beraber kombine ilaç tedavisinin ilk 
iki haftas ı  süresince dikkatli olunmas ı , çünkü bu 
dönemde nörotoksisite riskinin artt ığı  belirtil-
mektedir (3). 

Baz ı  yazarlar ise, kombine tedavi s ırasında or-
taya ç ıkan irreversibl nörotoksisiteden yüksek li-
tum düzeyinin sorumlu oldu ğunu, nöroleptik ve-
rilmese de bu olgularda nörotoksisite görülebile-
ceğ ini belirtmektedirler (2, 5). Nörotoksisite be- 

lirtileri, manik olmayan hastalarda daha s ık görül-
mektedir (2). 

Lityum haloperidol kombinasyonunda ortaya 
ç ıkan nörotoksisite belirtilerinin, nöroleptik ma-
lign sendromuna benzedi ğ i ve de halsizlik, letar-
ji, titreme, giderek artan konfüzyon ve ekstrapira-
midal sendromlar ile seyretti ğ i belirtilmektedir 
( 3)- 

özetlenecek olursa, lityum-nöroleptik kombi-
nasyonunda ortaya ç ı kan nörotoksisiteye ili ş kin 
olgu raporları , nörotoksit reaksiyonun ön belirti-
leri ve karakteristiklerinin objektif bir biçimde 
saptanması  konusu halen incelenmektedir. Araş -
tırmalar, lityum ile nöroleptiklerin birlikte veril-
mesini izleyen onbeş  gün içinde, serum lityum 
düzeyleri terapötik ve subterapötik de ğ erlerde tu-
tulsa bile, organik psikopatolojik semptomlar, 
ekstrapiramidal iş aretler ve ate ş le karekterize, 
reversibl bir nörotoksit reaksiyonun ortaya ç ıka-
bileceğ ini göstermektedir (3, 4) 

Literatürdeki bu konuya ili ş kin çeli ş kili aç ık-
lamalar, bizi bu konu ile ilgilenmeye yöneltmi ş -
tir. 

MATERYAL VE METOD: 
Bu çal ış ma, Bakırköy Ruh ve Sinir Hastal ıkla-

rı  Hastanesi psikiyatri kliniklerinde yatmakta 
olan 27 kadın, 27 erkek toplam 54 hasta üzerinde 
yapı lm ış tır. Dahili ve nörolojik muayeneleri ile 
rutin laboratuvar incelemeleri normal olan olgu-
lar araş tırma kapsam ına al ı ndı  Lityum karbonat, 
haloperidol ve biperiden d ışı nda ilaç kullan ılma-
dı  Biperiden de sadece a şı rı  ekstrapiramidal be-
lirtiler gösteren hastalara uyguland ı. Çalış maya 
al ınan çeş itli psikiyatrik hastalar ın tanıları  DSM-
III tanı  ölçütlerine göre konuldu. Böylece tan ı  
yönünden ayrım yap ılmayarak, nörotoksisiteye 
özellikle rpanik olmayan hastaların daha fazla 
eğ ilimli olduğ u sayı  da incelenmi ş  oldu. Hastala-
rın tan ılar ına göre dağı l ı mlan Tablo I'de gösteril-
miş tir. 

TABLO I 
Hastaları n tanı  gruplarına göre dağı l ımlan 
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Hastalar ı n yaş ları  19-60 aras ında değ iş mek-
teydi, ortalama ya ş  34.2'dir. 

Hastalara ara ş tırman ın baş langı c ında sadece 
haloperidol ve lityum karbonat verildi. Haloperi-
dolun dozu 20-75 mg/gün (ortalama 31.6 mg/giin0 
dür. Lityum karbonat ise bütün hastalara 1200 mg/ 
gün olarak verildi. Kan lityum düzeyleri ara ş tır-
manm baş langıc ından sonraki her yedi günde bir 
tesbit edildi. 29 hastada kan lityum düzeyi 1 
mEq/1 nin üzerinde bulundu (ortalama 1.25 
mEq/1). 25 hastada da kan lityum düzeyi 1 mEq/ 
1 nin alt ında bulundu (ortalama 0.84mEq/1). 

Hastalarda görülen ekstrapiramidal semptom-
lar Chouinard ve Ross-chouinard' ın ekstrapirami-
dal semptom derecelendirme skalas ına göre tesbit 
edildi. Hastalar ilk hafta her gün daha sonraki 
günler üç günde bir muayeneden geçirilerek bul-
gular kaydedildi. Ara ş tırma toplam 30 gün sürdü. 
Nörotoksisite tesbit edilen hastalarda tedavi prog-
ram ı  değ iş tirildi. Çok ciddi belirtiler gösteren 
hastalarda ise tedaviye tamamen son verildi. 

BULGULAR VE TARTI Ş MA 
Haloperidol ve lityum karbonat kombinasyo-

nu kullanan 54 hastadan 13'iinde (%24) tedavi 
plan ın ın değ iş tirilmesi gerekti. Bunlardan 8 has-
tada (%14.8) tedaviye son verilirken, di ğ er 5 has-
tada (%9.2) ise lityum dozaj ı  azaltılarak veya bi-
periden eklenilerek tedaviye devam edildi. Tedavi 
plan ın ın değ iş tirilmesi gereken 13 nörotoksisite 
olgusu Tablo II'de özetlenmi ş tir. 

TABLO II 
Tedavi planın ın değ iş tirilmesi gereken 

nörotoksisite olgular ı  

Deliryum: 2 olgu (ikisinde de tedavi kesildi) 
Konsantrasyonda ileri derecede azalma: 4 ol- 

gu (dört olguda da tedavi kesildi) 
Ş iddetli kas seğ irmesi: 1 olgu (tedavi kesildi) 
Kaba el tremom: 2 olgu (hastalardan birisinde 

tedavi kesildi) 
Psikomotor aktivasyonda a şı rı  artış : 3 olgu 
Ş iddetli akatizi: 1 olgu 

Tedavi plan ın ın değ iş tirildiğ i 13 hastan ın üçü 
manik, alt ıs ı  ş izofrenik bozukluk, üçü mental re-
tardasyon (hafif derecede), biri ise atipik psikoz 
olarak te ş his edilmiş ti. Bunlardan tedavinin ta- 

mamen sonland ırı lması  gereken hastalardan hiç 
birisi manik değ ildi. Manik hastalarda nörotoksi-
site nedeniyle ilaçlar ın dozunun dü şürülmesi veya 
tedaviye biperiden eklenmesi kâfi geldi. Böylece 
sonuçları mız, manik olmayan hastalar ın lityum 
kullan ım ında nörotoksiteye daha eğ ilimli olduk-
larına iliş kin literatür kay ı tlar ına (3) uygunluk 
gösterdi. Literatürde, konfüzyon, dezoryantas-
yon, bilinç kayb ı  gibi organik psikopatolojik 
semptomlar ve ekstra-piramidal semptomlar ın nö-
rotoksisitenin tablosuna hakim oldu ğu belirtil-
mektedir (1, 3, 4, 5). Bizim çal ış mam ızda da 
EPS lara sık rastlan ıldı  (tremor %83, rijidite 
%68, bradikinezi %27), akut distonu %22, akati-
zi %9.2, pozitif glabeller tab %50). Bu EPS ler 
dozun azalt ılmas ı , biperidenin tedaviye eklenme-
si ve büyük bir çoğ unluğu da kendiliğ inden hafif-
leyerek kayboldu, tedavinin sonland ırılmas ın ı  ge-
rektirmediler. 

Olgularım ızda malign nöroleptik sendroma 
benzer durumlar ortaya ç ıkmad ı. 

Çal ış mam ız ın sonuçlarına göre, 30 gün ile, 20- 
50 mg/gün haloperidol ile 0.84 mEq/1 lityum 
kombinasyonu literatürle uygunluk göstermekte-
dir. Lityum haloperidol kombinasyonu iki uçlu 
duygulan ım bozukluklar ında emniyetli bir ş ekil-
de kullan ılabilir. Manik olmayan, lityum kullan ı-
lacak hastalarda nörotoksisite riski yüksektir. Nö-
rotoksisite bulgular ı  özellikle ilk iki hafta içinde 
çok s ık görühnektedir, bu nedenle lityum halope-
ridol kullan ım ında ilk iki hafta çok dikkatli olun- • 
mal ıdır. 
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