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Ozet

Aripiprazol tiglincii kusak bir antipsikotik olup, parsiyel dopamin agonisti olarak et-
kinlik gosterir. Yaygin gelisimsel bozukluk, sizofreni ve bipolar bozuklugu olan ¢o-
cuk ve ergenlerde aripiprazol kullanimi giderek artmaktadir. Bu yazida iki farkli se-
cici serotonin gerialim inhibitorii tedavisine yanit alinamayan ve tedaviye aripip-
razol eklendikten sonra belirtileri belirgin olarak azalan ti¢ pediatrik obsesif kom-
pulsif bozukluk (OKB) olgusu sunulmustur. Aripiprazol pediatrik OKB giiclendirme
tedavisinde etkili ve gtivenilir bir ajan olarak goziikmektedir. Ancak ¢ocuk ve er-
genlerde OKB tedavisinde aripiprazol tedavisinin etkinligini ve givenilirligini orta-

ya koyacak daha ileri calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler

Obsesif Kompulsif Bozukluk; Aripiprazol; Giiclendirme Tedavisi; Cocuk

Abstract

Aripiprazole is a third generation antipsychotic that has a partial dopamine
agonistic activity. There is an increasing usage of aripiprazole in children and
adolescents with schizophrenia, pervasive developmental disorders, and bipolar
disorders. In these presentation, we aimed to present three pediatric obsessive—
compulsive disorder (OCD) cases who were resistant to two different selective
serotonin reuptake inhibitor treatments and prescribed aripiprazole for augmen-
tation therapy. The results of these three cases suggest that aripiprazole is an
effective and safe alternative as augmentation for childhood OCD treatment.
However, to investigate the efficacy and safety of aripiprazole in childhood OCD,

randomized controlled treatment studies are needed.
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Giris

Obsesif kompulsif bozuklukta (OKB) etkinligi kanitlanmis ilk ba-
samak tedavi Secici Serotonin Gerialim inhibitérleri (SSRI) ve
biligsel davranisci terapilerdir [1]. Ancak ¢ogu cocuk hastada
her iki tedavi yonteminde de semptomlar tam olarak ortadan
kalkmaz. SSRI tedavisinden yeterince fayda gérmeyen hasta-
larda oncelikle SSRI dozu yiikseltilebilir sonra baska bir SSRI
tedavisine gecilebilir. Tedavi etkinligi yine yetersiz kalirsa baska
bir psikofarmakolojik ajanla giiclendirme yapilabilir [2]. iki farkli
SSRI kullanimindan fayda gérmeyen hastalarda gticlendirme
tedavisine gecilmesi o6nerilmektedir. OKB giiclendirme teda-
visinde &zellikle atipik antipsikotiklerden risperidon, olanzapin
ve ketiapin kullanilabilmektedir. Farmakolojik giiclendirme
stratejileri arasinda, adjuvan antipsikotik ilaglar yetiskinlerde
en fazla kullanilan ajanlardir [1-2]. Giincel bilgilerimiz dahilinde,
cocuk ve ergenlerde direncli OKB tedavisinde giiclendirme te-
davileri konusunda yapilmis kontrolli calisma bulunmamaktir.
Bununla birlikte cocuk OKB hastalarinda da SSRI tedavisinde
yetersiz yanit oldugunda, klinik uygulamada atipik antipsiko-
tikler giiclendirme amach olarak sik bir sekilde kullaniimaktadir.
Aripiprazol parsiyel dopamin ve serotonin 1A reseptor agonisti
aktivitesi ile etkisini gosteren ve diger atipik antipsikotikler ile
karsilastinldiginda nispeten daha dusuk bir yan etki profiline
sahip bir atipik antipsikotik ilactir [3]. Giinimizde tedaviye
direncli pediatrik OKB hastalarinda aripiprazol kullamimi ile ilgili
yapilmis sinirl sayida calisma vardir [4-5].

Bu bilgiler 1siginda cocuklarda da aripiprazoliin direncli OKB
olgularinda faydali olabilecegi beklenmektedir. Bu yazida SSRI
tedavisinden fayda goérmeyen pediatrik OKB olgularinda ar-
ipiprazol giiclendirme tedavisi eklenen ti¢ olgunun sunulmasi
amaclanmistir.

Olgu Sunumu 1

17 yasinda erkek hasta poliklinig§imize “dokunma takintilar”
nedeniyle basvurmustur. Sikayetlerinin yaklasik bir sene
once, “konustugu kisinin kollarina dokunmak isteme”, seklinde
basladigi 6grenilmistir. Dokunma takintilarinin baslamasindan
birka¢ ay sonra, “mikrop bulasabilecegi diisiinceleri” nedeniyle
ellerini cok sik yikama sikayetleri baslamistir. ilk bagvurusundan
birkac ay 6nce de sayma kompulsiyonlari eklenmistir.

ilk degerlendirmede olguya OKB tanisi konularak fluokse-
tin 20 mg/gun baslanmis ve tedavi kademeli olarak 60 mg/
gun'e cikilmistir. Semptomlarinda yeterli bir degisiklik olma-
yan hastanin fluoksetin tedavisi kesilmis, 50 mg/giin sertralin
baslanmistir. Sertralin dozu semptomlarda istenen diizeyde
diizelme olmayinca kademeli olarak 200 mg/giine cikilmistir.
Hastanin sayma ve dokunma obsesyon ve kompulsiyonlarinda
belirgin diizelme olmamis, 6te yandan temizlik davranislarinda
artis olmustur (C-YBOCS skoru: 30). Aripiprazol baglanarak ka-
demeli olarak 20 mg/gun’ e cikilmistir. Aripiprazol tedavisinin
birinci ayinda belirtileri belirgin olarak diizelmis, dokunma
ve sayma kompulsiyonlari ortadan kalkmis, yikanma oldukca
azalmistir. ilk basvurusunda C-YBOCS skoru 33 olan hastanin
aripiprazol tedavisi sonrasinda 14 olarak bulunmustur. Hastanin
tedavisinin 4. ayinda sertralin 200 mg/gin ve aripiprazol 20
mg/gin ile herhangi bir belirtisinin kalmadigi ve islevselliginin
tam olarak geri dondigu gozlenmistir. Aripiprazol tedavisinin
ilk iki haftasinda hastanin “basagrisi, halsizlik ve uykusuzluk”

yakinmasi olmus tedavinin 4. haftasinda bu yan etkiler ortadan
kalkmistir.

Olgu Sunumu 2

9 yasinda kiz hasta poliklinigimize yaklasik bir yildir devam
eden “kirlendigi diislincesiyle sik sik ic camasirini degistirme”,
“sik sik ve uzun sire el yikama” yakinmalariyla basvurmustur.
Yapilan goriismede hastanin “surekli camasirina kaka bulasmis
olabilecegi” dusuncesinin akhna geldigi, bunun icin sik sik
skoru: 30) fluoksetin 20 mg/giin baslanmis, kademeli olarak
fluoksetin dozu 60 mg/glin'e cikilmistir. Dérdiincii ayin sonun-
da sikayetlerinde diizelme olmayan hastanin fluoksetin teda-
visi kesilip, sertralin 50 mg/glin baslanmistir. Sikayetlerinde
degisiklik olmayan hastanin sertralin dozu kademeli olarak 150
mg/gun’e cikilmis ve tedaviye aripiprazol 15 mg/giin eklenmistir
(C-YBOCS skoru: 28). Aripiprazol tedavisi sonrasinda hastada
“bas donmesi ve uykuya dalmakta giiclik” yan etkileri ortaya
cikmis ve bu yan etkiler birinci ayin sonunda ortada kalkmistir.
Aripiprazol eklenmesinden bir ay sonra belirtilerinde belirgin bir
azalma olan hasta (C-YBOCS skoru: 5) 6 aydir sertralin 150 mg/
guin ve aripiprazol 15 mg/gin ile takip edilmektedir.

Olgu Sunumu 3

16 yasinda kiz hasta poliklinigimize “Kilotuma idrar bulasmis
midir?”, “Tuvaletimi yaparken pantolonuma idrar/kaka sicrar
mi?” seklinde bulasma icerikli obsesyonlar ve “tuvalete girerken
tamamen soyunarak girme”, “tuvaletten sonra banyoda viicudu-
nun alt kismini yikama” kompulsiyonlari nedeniyle basvurdu. An-
nesi, “bulasma korkusu nedeniyle okulda tuvalete gidemedigini”,
“bu nedenle bazi giinler okuldan erken cikarak eve geldigini”
belirtmistir. Hastaya OKB tanisi konularak (C-YBOCS skoru:
35) sertralin 50 mg/giin baslanmistir. Doz kademeli olarak 200
mg/gln’e cikilmistir. Bu dozda hastanin OKB semptomlarinda
diizelme olmadig dusiiniilerek (C-YBOCS skoru: 30) sertralin
yerine paroksetin 20 mg/giin baslanmistir. izlemde paroksetin
dozu 40 mg/gine cikilmis sikayetlerinde degisiklik olmayinca
(C-YBOCS skoru: 26) olanzapin 5 mg/giin eklenmistir. Hasta
olanzapin tedavisinin “uyku hali yaptigini” sdyleyerek kullan-
mak istememistir. Olanzapin yerine hastaya aripiprazol 15 mg/
gun baglanmistir (C-YBOCS skoru: 26). Aripiprazol eklendikten
bir ay sonraki goriismede hastanin belirtilerinde belirgin di-
zelme oldugu anlasilmistir (C-YBOCS skoru: 6). Hasta yedi aydir
paroksetin 40 mg/giin ve aripiprazol 15 mg/gin ile takip ed-
ilmektedir.

Tartisma

SSRI tedavisi OKB tedavisinde etkinligi kanitlanmis birinci
basamak tedavi yontemidir Tedavide SSRI'lara yeterli yanit
alinmazsa giiclendirme tedavilerine gecilebilir. SSRI tedavisin-
den sonug alinamayan hastalarda klomipramin kullanilabilir veya
antipsikotikler, lityum, klonazepam, buspiron, monoamin oksid-
az inhibitérleri, duygudurum diizenleyicileri ile gliclendirme te-
davisi uygulanabilir [1,2,6]. Bununla birlikte, cocuk ve ergenlerde
guclendirme tedavilerinin etkinligi konusunda bilinenler kisithidir
[2]. SSRI'lara yanit ahinamayan olgularda eriskinlerdeki gibi te-
daviye antipsikotik eklenmesi cocuklarda da sik basvurulan bir
yontemdir [2,6].
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Aripiprazol, hiperdopaminerjik kosullarda D2 dopamin reseptor
antagonisti olarak etki eden, hipodopaminerjik kosullarda ago-
nist ozellikler gosteren parsiyel dopamin agonisti olan lcinci
kusak antipsikotiktir. Bununla birlikte, 5-HT1A reseptorleri
lzerinde parsiyel agonist ve 5HT2A reseptorleri lizerinde an-
tagonist olarak etki eder [3]. SSRI tedavisine yanit vermeyen
eriskin OKB hastalarinda aripiprazol giiclendirme tedavisinin
faydah oldugunu bildiren calismalar vardir [7,8]. Aripiprazolin
cocuk ve ergenlerde OKB tedavisindeki etkinligi kisith sayida
olgu sunumlarinda bildirilmistir [4,5].

OKB patogenezinde serotonerjik yolaklar kadar dopaminerjik
yolaklarin da rol oynadigi ve bu dengenin bozulmasi ile hastaligin
meydana geldigi ileri surtilmektedir [6,8]. OKB né&robiyolojisinde
dopamin ve serotonin sistemlerinde bozukluk oldugu g6z 6niinde
bulunduruldugunda D2 ve 5HT1A reseptorleri tizerinde parsiyel
agonistik ve SHT2A reseptori tizerinde antagonistik etkisi bulu-
nan aripiprazoliin OKB tedavisindeki etkinligi aciklanabilir.
Bilgimiz dahilinde ilk olarak 2005 yilinda, Connor ve ark. 8
yetiskin OKB hastasindan olusan bir vaka serisinde aripip-
razoliin obsesif-kompulsif belirtiler tizerinde etkili oldugunu
bildirmislerdir [7]. Aripiprazolin eriskin hastalarda tedaviye
direncli OKB olgularinda faydali oldugunu bildiren birkag vaka
bildirimi bulunmaktadir [8,9,10]. SSRI tedavisine yanit ver-
meyen 12 eriskin hastanin dahil edildigi (8 hasta calismayi
tamamlamis) yapilan agik uclu bir calismada aripiprazoliin etkili
oldugu bildirilmistir [11].

Sonug olarak, bu olgu serisinde, iki farkli SSRI tedavisine yanit
alinamayan pediatrik OKB olgularinda aripiprazoliin tedaviye
eklenmesinin, obsesif-kompulsif belirtiler tzerinde oldukca
olumlu bir etki gosterdigi gorulmustir. Bu nedenle aripiprazol
tedaviye direncli cocuk ve ergen OKB hastalarinda giiclendirme
tedavisinde etkili bir ila¢ olarak disiniilebilir. Ancak ¢ocuk ve
ergenlerde OKB tedavisinde aripiprazol tedavisinin etkinligini
ve givenilirligini ortaya koyacak daha ileri calismalara ihtiyag
vardir.

Cikar Cakismasi ve Finansman Beyani
Bu calismada cikar ¢akismasi ve finansman destek alindigi bey-
an edilmemistir.
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