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Atomoksetin Kullanimi Sirasinda Gelisen Bir Obsesif Kompulsif
Bozukluk Olgusu

A Case of Obsessive Compulsive Disorder Developing During
Atomoxetine Use
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GiRiS

OZET

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB) ¢ocuk ve ergenlerde yaklasik olarak %5,9-7.1 oraninda gértimektedir.
Atomoksetin, DEHB tedavisinde kullanilan psikostimUlanlara alternatif norepinefrin tasiyicilarinin segici inhibéttriddr. On
bir yasinda erkek hasta dikkati strdirmede gugluk, ¢abuk sikima, gérev ve etkinliklerini tamamlayamama, unutkanlik
sikayetleriyle cocuk psikiyatri poliklinigine getirildi. Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal Elkitabi IV (DSM V) tani
kriterlerine gére “Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu, Dikkatsizligin Onde Oldugu Tip” tanisi alan olguda uzun etkili
metilfenidat tedavisi planlandi. Otuz altt mg/gin uzun etkili metilfenidat tedavisinde istahsizlik, bulanti gibi gastrointestinal
yan etkiler ortaya ¢gikmasi ve buna bagl gelisen ila¢ uyumsuzlugu nedeniyle metilfenidat tedavisi kesilerek 1.hafta 25
mg/gln, 2.hafta 40 mg/gin ve idame olarak 60 mg/gun (1,2 mg/kg/gin) olacak sekilde atomoksetin tedavisi planlandi.
Atomoksetin 60 mg/gtin kullaniminda olgumuzda dizen, simetri takintisi, emin olamama, bir sey yaparken stirekli onay-
lanma ihtiyaci gibi yakinmalarinin baslamasi Uzerine DSM IV tani kriterleri dikkate alinarak yapilan klinik degerlendirme
gdrismesi sonucunda DEHB ve OKB tani kriterlerinin karsilandigi gortlmustur. Atomoksetin kullanimi ile OKB gelisen bu
olgunun literatUre katki saglayacagi disuntimastir.
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ABSTRACT

Attention deficit hyperactivity disorder (ADHD) is observed in approximately 5.9-7.1% of children and adolescents.
Atomoxetine is selective norepinephrine transporter inhibitor and an alternative to stimulants used to treat ADHD. An
11-year-old male patient was brought to the child psychiatry clinic with complaints of difficulty in sustaining attention,
getting bored quickly, inability to complete tasks and activities, and forgetfulness. A diagnosis of “Attention Deficit
and Hyperactivity Disorder, Predominantly Inattentive type” was made according to the diagnostic criteria of the
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders IV (DSM IV) and long-acting methylphenidate treatment was
started. Gastrointestinal side effects such as anorexia and nausea due to the drug occurred with 36 mg/day long-acting
methylphenidate treatment and methylphenidate was discontinued. Atomoxetine treatment was started at 25 mg/day
in the first week, 40 mg/day for 2 weeks and then 60 mg/day (1.2 mg/kg/day) maintenance. Obsessive-compulsive
symptoms such as symmetry obsession, not being sure of having done something, and constant need for approval
occurred after the use of 60 mg of atomoxetine per day. A diagnosis of ADHD + Obsessive-Compulsive Disorder (OCD)
was made according to DSM IV-TR following a re-evaluation. We believe this case will contribute to the literature with
the development of OCD following the use of atomoxetine.
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de presinaptik ndrepinefrin taslyicilarinin segici inhibitéradar.
Ozellikle frontal bolgede diisiik oranda serotonin ve dopamin

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB) ¢ocuk ve ergen-
lerde yaklasik olarak %5.9-7.1 oraninda gortlen bir bozukluktur.
Merkezi sinir sisteminde presinaptik ndrepinefrin tasiyicilarinin
segici bir inhibitdrt olan atomoksetin, psikostimulan disi DEHB
ilaci olarak yer almaktadir. Atomoksetin merkezi sinir sistemin-

tagtyicilarina da afinitesi bulunmaktadir (1). Prefrontal kortekste
presinaptik norepinefrin tagiyicilarinin inhibisyonu ile dopamin
ve noradrenalin dizeylerini arttirarak etki gostermektedir (2).
Atomoksetinin, estanill durumlarda DEHB belirtilerinin yani sira
depresyon, anksiyete ve tik belirti siddetini de azalttidi, gtinde
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tek doz kullanim ile etki stresinin aksam saatlerine dek strdu-
gu, en sik yan etkilerinin bas agris|, istah azalmasi, kusma, uyku
hali, sinirlilik, halsizlik, bag donmesi ve dispepsi oldugu bildiril-
mistir (3,4). Bu olgu sunumunda atomoksetinle belirtilerinde ve
islevselliginde dnemli dlctide dlizelme olan DEHB’li bir hastada
tedavi sirasinda gelisen obsesif-kompulsif belirtilerin ve bunlarin
olasi ortaya ¢ikis mekanizmalarinin tartisimasi amaglanmistir.

OLGU SUNUMU

On bir yasinda erkek olgu annesi tarafindan dikkati sirdirmede
guclUk, cabuk sikima, gorev ve etkinliklerini tamamlayamama,
unutkanlik sikayetleriyle cocuk psikiyatri poliklinigine getirildi.
Oykusiinde 2 kardesin ikincisi oldugu, 6z gecmisinde &zellik
olmadigi, soy ge¢gmisinde annede obsesif-kompulsif bozukluk
(OKB) oldugu, ilag tedavisi gordtugu, babada sigara kullaniminin
oldugu &grenilmistir. Yapilan fizik muayenede boyu 150 cm,
vicut agirhd 50 kg, TA: 100/70 mmHg, nabiz:96/dak ve ritmik
olarak saptanmistir. Ruhsal durum muayenesinde; biling agik,
koopere-oryante, gdérismeye kismen ilgili, konusmasl soru
cevap tarzinda, yasinda géruntmde olan olgu, duygulanim hafif
anksiy6z, duygu durumu 6timik, ¢cagnsimlari dizenli, distnce
icerigi durumu ile uyumluydu. Olgumuza uygulanan gocuklarda
anksiyete bozukluklan tarama dlgeginde toplam puani 9
olarak saptandi. Esik alti sosyal anksiyete belirtileri gdsteren
olguya, bu duruma yonelik davranisg dnerilerde bulunularak
Ogretmenlerine ve aileye DEHB tarama Olcegi gonderildi
ve 15 gun sonrasi igin ikinci gorisme planlandi. Wechsler
Cocuklar icin Zeka Olgegi-Gézden Gegirilmis Formu (WISC-R)
deg@erlendiriimesinde sbzel bélim puani 106, performans
bolim puani 107, toplam puan ise 107 olarak saptandi.
Yapilan psikiyatrik muayene, psikometrik incelemeler, aileden
alinan bilgiler ve 6gretmenlerden gelen DEHB degerlendirme
formu sonucunda “Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu,
Dikkatsizligin Onde Oldugu Tip” tanisi ile uzun etkili metilfenidat
tedavisi baslandi. Ug hafta sonraki kontrol gériismesinde 36
mg/gUin uzun etkili metilfenidat tedavisiyle istahsizlik, bulanti gibi
gastrointestinal yan etkiler ortaya ¢ikmasi ve buna bagl gelisen
ilag uyumsuzlugu nedeniyle metilfenidat tedavisi kesilerek
1.hafta 25 mg/gln, 2.hafta 40 mg/gin ve idame olarak 60
mg/gun (1,2 mg/kg/giin) olacak sekilde atomoksetin tedavisi
baslandi. 8 hafta sonra yapilan psikiyatrik degerlendirmede
atomoksetin tedavisinin 60 mg/gtin dozuna ¢ikimasiyla olguda
dlzen, simetri takintisi, emin olamama, bir sey yaparken surekli
onaylanma ihtiyaci gibi yakinmalarin basladigi 6grenildi. GUntn
bUyUk bir kisminda kompulsiyon ugrasilar olan ve bu sebeple
aile ici iliskilerinde, okul basarisinda problemler yasayan olguya
DSM-IV’e gore “Obsesif-Kompulsif Bozukluk” tanisi konuldu.

Hastanin atomoksetin tedavisiyle DEHB belirtilerinde ve
islevselliginde dizelme olmasi nedeniyle atomoksetin 40 mg/gin
(0.8 mg/kg/guin)’e dustilerek tedaviye devam edildi. Atomoksetin
40mg/gun’de bir ay devam edildi ancak OKB semptomlarinin
devam etmesi Uzerine atomoksetin tedavisi kesilerek kisa etkili

metilfenidat tedavisi 3x10 mg olarak baslandi. Bir ay sonraki
kontrol muayenesinde OKB semptomlari gerileyen, DEHB
belirtilerinde ve iglevselliginde énemli dlgtide dizelme olan, ilaca
bagl yan etkinin gérilmedigi hastanin kisa etkili metilfenidat
tedavisiyle poliklinik takipleri devam etmektedir.

TARTISMA

Aile 6ykusUnde psikiyatrik hastalik olan olgularin psikofarma-
kolojik tedavilerinde ilaca bagl psikiyatrik yan etkilerin goru-
lebilme riskinin arttigi bildirilmektedir. Birinci derecede akra-
balarda obsesif-kompulsif bozukluk olmasi OKB gelisimi igin
riski 5-10 kat arttirdigr gbéz dninde bulundurulursa ailesinde
OKB olan olgularda tedavi esnasinda goriilebilecek obsesif ve
kompulsif yakinmalar agisindan dikkatli olunmasi gerekmekte-
dir. Atomoksetin’in DEHB’ye eslik eden depresyon, anksiyete,
tik bozuklugu, nokturnal entrezis, Yaygin Gelisimsel Bozukluk
(YGB), Karsit Olma-Karsit Gelme Bozuklugu (KOKGB) gibi psi-
kopatalojilerin varliginda kullaniimasinin olasi avantajlar oldugu-
nu bildiren calisma ve olgu bildirimleri bulunmaktadir (5-10). Bu
olguda atomoksetin kullanimiyla obsesif-kompulsif belirtilerin
ortaya gikabilecegi goérdlmus olup literatlr taramasinda boyle
bir yan etkiye rastlanmamistir.

Baz arastirmacilar DEHB, OKB, otizm ve sizofreniyi “norogeli-
simsel frontostriatal bozukluklar” olarak adlandirmaktadir. Boyle
adlandinimasinin nedeni adi gegen hastaliklarda kortiko-stria-
talami-kortikal yapilarda fonksiyonel ve yapisal anormalliklerin
olmasidir. Bu bozukluklarda benzer belirtilerin gdrilmesiyle bir-
likte, siklikla es hastalanim varligi da bildirilmistir (11). Yurtdisinda
yapllan arastirmalarda OKB’de %34-51 arasinda DEHB es has-
talanimi bildirilmistir (12).

Yapilan calismalar dopamin ve serotonin sistemlerinin OKB
patofizyolojisinde anahtar rol oynadiklarini saptamistir (13,14).
Dopaminerjik ve serotonerjik sinir agi 6zellikle kortiko-stria-ta-
lami-kortikal dénglde dagilir. OKB hastalarinda yapilan néro-
goruntileme galismalarinda; prefrontal kortekste dopaminerjik
fonksiyon artigl, bazal ganglionlarda ise serotonerjik aktivite
azligr ya da disfoksiyonu saptanmistir. Calismalarda OKB do-
pamin arasinda kesin bir iliski gdsteriimemekle birlikte OKB’nin
dopaminin artmis ndrotransaminasyonuyla iligkili olabilecegi du-
sUnUlmUstdr (18). Antidopaminerjik ajanlarin OKB’deki olasi et-
kinliginin hiperaktif kortiko-stria-talami-kortikal dongu Uzerinden
oldugu dustndlmektedir (14). Birgok islevsel beyin gorintileme
calismasinda OKB olgularinda prefrontal metabolizma ve kan
akisinda artma saptanmis ve prefrontal korteks metabolizmasi
ya da kan akimindaki normale doénusle OKB belirtilerinin dizel-
mesi arasinda iliski saptamistir (11).

Dopamin transport blokajl yapan kokainin uzun sire kullanimi-
nin obsesif-kompulsif belirtilerde artmayla iligkisi saptanmistir.
Metilfenidat ve amfetaminlerle yapilan ¢aligmalar celigkili so-
nuglar vermis; kimi calismalarda OKB belirtilerinin arttidi ya da
ortaya ciktigi, kimi calismalarda da azaldigi saptanmistir (15).
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Literatirde atomoksetin kullanimi ile OKB gelisen herhangi bir
olguya rastlanmamigtir. Atomoksetin etki mekanizmasina ba-
kilacak olursa bir noradrenalin gerialim inhibitéridir ve bunu
noradrenalinin sinaptik araliktan hicre igine alinmasinda rol oy-
nayan presinaptik noradrenalin taglyicisini bloke ederek saglar
(16). Prefrontal kortekste dopamini sinaptik araliktan temizleyen
dopamin tasiyicisi (DAT) yeteri kadar bulunmadigindan, dopa-
min beynin bu boélgesinde ndrepinefrin tastyicilar (NET) tarafin-
dan sinaptik araliktan temizlenir ve dolayisiyla etki sonlandirilir.
Boylelikle NET inhibisyonu prefrontal kortekste hem DA hem de
NE miktarini arttirmaktadir (16). Bu da prefrontal kortekste akti-
vasyon artisina neden olmaktadir.

OKB’de serotonerjik islev bozuklugunun kaniti serotonerijik
maddelerin iyilesme saglamasidir. Ancak bu hastalikta dopami-
nin roll konusundaki bilgiler siniridir. Fakat bazal ganglionlar-
daki hiperdopaminerjik durumun, kompulsiyonlara yol agtigini
iddia edilmigtir (17). Bu olguda ailesel yatkinlik da gz éninde
bulunduruldugunda bazal ganglionlarda serotonin disfonksiyo-
nu olmasi olasi gérinmektedir. Tedavinin 6. haftasinda obsesif
kompulsif semptomlarin gérdldigu olguda atomoksetin PFK
hiperaktivitesine neden olmus ve serotonin disfonksiyonuna
PFK hiperaktivitesi eklenmesi nedeniyle olguda obsesif kompul-
sif belirtilerin ortaya ¢iktigi distintimusttr. Sonug olarak OKB
aile dykust olan DEHB tanili olgularda atomoksetin tedavisinin
baslanmasi halinde, tedavinin takibinde obsesif kompulsif belirti
gelisimi agisindan dikkatli olunmasinin gerektigi sdylenebilir.
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