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Iki uglu duygudurum bozuklugu ve osteomalazisi olan hastada akut
donem ve koruma tedavisi nasil yapilmah? Bir olgu sunumu
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OZET

Iki uglu duygudurum bozuklugu manik donem tamsiyla servise yatirilan hastaya, osteomalazi ikincil hiperparatroidi ve
¢olyak hastaligi tanisi da konuldu. Osteomalazinin etiyolojisinde lityum, karbamazepin, valproik asit ve antipsikotikler de
sorumlu bulunmustur. Bizim vakamizda osteomalazinin sebebi bu ilaglar olmadigi disiniilmesine ragmen osteomalazinin
varhiginda manik atagin nasil tedavi edilecegi ve koruyucu tedavinin nasil yapilacagi problem olmustur. Sundugumuz olgu
dolayisiyla tedavi stratejisindeki bu zorluk tartisilmistir. (Anadolu Psikiyatri Dergisi 2004, 5:50-54)

Anahtar sézcikler: iki ugly duygudurum bozuklugu, mani, osteomalazi, osteoporoz, ¢olyak hastalgi, duygudurum
dengeleyiciler, antipsikotik ilaglar

How can we treat the patient with bipolar disorder and
osteomalacia in acute phase and do prophylaxis? A case report

ANBSTRACT

The patient who was hospitalized with bipolar disorder in manic episode had also diagnoses of osteomalacia, secondary
hyperparathyrodism and celiac disease. Lithium, carbamazepine, valproic acid and neuroleptics that are used for
treatment and prophylaxis of bipolar disorders may lead to osteoporosis and osteomalacia. In our case, although it was
thought that the reason for osteomalacia is not these medications, the treatment in manic episode and prophylaxis of
bipolar disorder became a problem in the presence of osteomalacia. In this case report, the difficulties in treatment
strategy were discussed. (Anatolian Journal of Psychiatry 2004, 5:50-54)
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GIRIS VE AMAC psikotikler de vardir."® Karbamazepin ve valproik
asit gibi psikiyatride duygudurum dengeleyici ola-

Kemik kaybina sebep oldugu bildirilen ilaglar liste- rak kullanilan antikonviilsanlarin uzun siireli kulla-

sinde lityum, karbamazepin, valproik asit ve anti-
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niminin - kemik mineral yogunlugunda azalmaya
neden oldugu bildirilmistir3® Lityumun kemikte
birikmesinden dolay! osteomalazi ve siddetli osteo-
poroz varliginda kullaniminda dikkatli olunmasi 6ne-
rilmigtir.” Klinik diizeyde osteomalazi, osteoporoz
ve psikiyatrik bir hastaligin birlikteligi durumunda
bu ilaglarin kullaniminin riskli olacag agiktir.

Yerli ve yabanci literatiir faramamizin sonuglarina
gore, iki uglu duygudurum bozuklugu ile osteoma-
lazi veya ¢olyak hastaliginin birlikteligine dair bir
olgu sunumu yoktur. Bu olgu sunumunda iki uglu
duygudurum bozuklugu manik atagi olan, ayn
zamanda osteomalazi, ikincil hiperparatroidizm ve
¢olyak hastaligi tanisi konulan bir hasta sunularak,
bu hastaliklarin varhginda manik atagin ve koru-
yucu tedavinin yapilmasindaki zorluklar tartisil-
mistir.

OLGU SUNUMU

A., 35 yasinda, 7 gocuk annesi, ev hanimi. Esiyle
birlikte poliklinigimize Mart 2003'te basvurdu.
Kendisi ruhsal bir rahatsizliginin olmadigini, belin-
de ve sag bacaginda agrisi oldugunu, esinin kendi-
sine bakmadigini ifade ediyordu. Esinden alinan
bilgiye gére, geceleri ge¢ saatlere kadar akra-
balarina telefon ediyormus, gecenin geg saatle-
rinde akrabalarina gitmek istiyormus ve bu istegi
yerine getirilmediginde kavga ¢ikariyormus. Nor-
mal halinden daha fazla para harcryormus. Uykusu
ve igtahi azalmis. Sigara igmezken giinde ii¢ paket
sigara igmeye baslamis. Esine gdre bu hali son iki
aydan beri devam ediyormus.

Oykisii

Ilk sikayetleri 1984 yilinda, 19 yasinda iken
baslamis. Bu donemde asiri hareketlilik, uykuda
azalma, evden kagma, gok konusma ve asiri para
harcama seklinde sikayetleri olmus. Ayni sikayet-
ler 1988 yilinda yine kis aylarinda tekrarlamis.
Basvurdugu psikiyatrist tarafindan Lithuril 900
mg/gilin ve tiyoridazin 200 mg/giin ile tedavi
edilmis. Lityumu sadece bir ay kullanmis. Tam
olarak iyi iken, bu hastaliktan 6 ay sonra gocugunun
trafik kazasinda 6lmesinden sonra benzer sikayet-
leri tekrarlamis. Ara dénemlerde tam olarak iyi
iken, Subat 2003'te benzer sikayetleri yeniden
ortaya gikmig. Son 3 yildir belinde sag bacagina
vuran agrilarindan dolayi bel fitigi tanisi konulmus.
Bacak agrilarindan dolay! yiiriimede zorlaniyormus.

Ruhsal durum muayenesi

Yasinda gosteriyordu, kendine bakimi normal
sinirlardaydi. Psikiyatrik bir hastaligi olmadigini
diisiindiigii igin igbirligine istekli degildi ve zaman
zaman kizgin tavirlar gosteriyordu. Duygulanimi
canh, duygudurumu yiikselmisti. Konusma miktari
ve hizi hafif derecede artmisti. Motor aktivitesi
artmis olmakla birlikte, bacak agrilari ve yiiriime
zorlugundan dolay! hareketlilige doniisemiyordu.
Cagrisimlart  hafif artmigti. Sanri ve varsani
saptanmadi. Iradi dikkat azalmig, spontan dikkat
artmisti. Zeka klinik olarak normal sinirlardayd.
Soyut diislince normal, gergegi degerlendirme
yetisi bozuktu, iggorisii yoktu.

Soygecmisi

Annesinde, iki kardesinde, dayisinin oglunda ve
halasinin oglunda iki uglu duygudurum bozuklugu
oykiisi var.

Lokomotor sistem muayenesinde, bel ve her iki
kalca eklem hareket agikhgr normal ve agrili,
ekstremitelerde proksimal kas gligsiizliigi, yiiriime
zorlugu, ordekvari vyiiriyls vardi. Diiz bacak

kaldirma testi negatifti.

Tiroid ve bdbrek fonksiyon testlerinin normal
olmasi lizerine Lithuril 1200 mg/giin basland..
Rutin biyokimyasinda alkalen fosfatazin (ALP)
yliksek (315 u/l, normali: 53-128) bulunmasi iizeri-
ne genisletilen biyokimya tetkikleri sonuglarinda:
Fosforun (P) diisiik (1.3 mg/dl, normali: 2.3-4.5),
paratiroid hormonun (PTH) yiiksek (482 pg/ml,
normali: 15-65), kan kalsiyumunun (Ca) diisiik (8
mg/dl, normali: 8.4-10.6), 24 saatlik idrarda Ca
diigik (0.2mg/dl, normali: 0.5-5.6), idrarda fosfor
(P) yiiksek (7.5mg/dl, normali: 0.3-1.5), dihidroksi-
piridinolin (DPX) yiiksek (20 nM, normali: 3-7.4),
serum D vitamin (25 OH D) diizeyi disik (5.2
ng/ml, normali: 8-24) olarak bulundu. Direkt
radyolojik filmlerde milkman kiriklari mevcuttu.
Kemik dansitometri bulgularinda ileri derece
osteoporoz anlamina gelen bulgular saptand (Total
L1-L4 T skor - 3.5 gr/cm?, femur boyun T skor -
40 gr/cm?). Klinik ve bu laboratuar bulgulari

.....

hiperparatiroidizm tanilar: kondu.

Osteomalazi tanisindan sonra osteomalaziyi artiri-

.....

tedavinin yedinci giiniinde kesildi. Maninin kontrolii
igin 4 mg risperidon baglandi. Manik atak kontrole
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girer girmez risperidon tedavisi azaltilarak kesildi.

Manik ataklarinin stres faktori olan bir atak disin-
da 4-5 yil arayla oldugu, arada depresif epizodlarin
olmadigi ve duygudurum koruyucu ilaglarin osteo-
malazi tablosu olusmasina katkida bulunabilecegi
diisiinilerek koruyucu tedavi baslanmadi. Bayan A
duygudurum bozukluklar: poliklinigine devredilerek
takibinin yapilmasi planlandi.

Serviste yattigi dohemde osteomalazinin etiyolo-
Jisi arastirilirken Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon ile
Gastroenteroloji konsiiltasyonlari istendi. Olgumu-
zun 20 yildir giinde yarim saatten baska giines
gormeyen bir evde oturdugu, siit ve siit irinlerini
sevmedigi igin yemedigi 6grenildi. Kronik ilag
kullanimi oykiisii yoktu. Serum IgA diizeyi normal
olan olgunun Antiendomisyum IgA'si negatif iken,
daha az spesifik olan IgG pozitif olarak saptand.
Demir eksikligi anemisi, osteomalazi bulgular: ile
latent ¢olyak hastaligi olabilecegi diisiiniilerek
endoskopi yapilmasi 6herildi. Yapilan endoskopi
sonucunda duodenum ikinci kita mukozasi atrofik
goriilerek biyopsiler alindi. Patoloji sonuglarinda
¢olyak tamisi fam dogrulanamadi, ancak intraepi-
telyal lenfosit varligi dikkat gekti. Kolonoskopi
normal olarak degerlendirildi, ancak alinan biyop-
silerde lenfositik kolit saptandi. Glutensiz diyete
alinan ve osteomalazi agisindan yerine koyma
tedavisi baglanan hastada, hastane ¢ikigindan ilk iig
ay sonra yapilan kontrollerde bacak agrilarinin
kayboldugu, vyiiriimesinin diizeldigi, kilo aldigi
gozlendi. Klinik ve destekleyici laboratuar bulgular
ve glutensiz diyete iyi cevabi esas alinarak ¢élyak
hastaligi tanisi konuldu. Bir ay sonra yapilan
kontroliinde, kemik agrilarinin gegtigi, yliriime ve

.......

ve PTH diizeylerinde diizelme saptand.

TARTISMA VE SONUC

Iki uglu duygudurum hastalarinin manik déneminde
ve koruyucu tedavisinde kullanilan ilaglarin kemik
dokusuna ve paratiroid bez lizerine etkileri ile ilgili
yayinlar olmasina ragmen, kilavuz metinlerinde bu
iki organin hastaliklari igin rutin takip dnerilme-
mektedir.®® Siddetli osteoporoz, osteomalazi veya
¢olyak hastahginin klinik ve laboratuar bulgularinin
varhginda akut dénem ve koruma tedavisinin nasil
yaptlacagi konusu ise agikliga kavusmus degildir. Bu
konuda gozden gegirme yazilarinda kisa bilgiler var
iken,herhangi bir klinik galisma ya da olgu sunumu
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yoktur.” Nitekim literatiir taramamizin sonuglarina
gore, yerli ve yabanci literatiirdeki bu konudaki ilk
olgu sunumu bizim bu yazimizdir.

Olgumuzda osteomalazi ve ikincil hiperparatiro-
idizm tablosuna neden olan esas klinik tablonun
¢olyak hastahgi oldugu disiiniilmistir. Tedavi edil-
meyen ¢olyak hastalarinda, kemik mineral yogun-
lugu hemen hemen degismez olarak diisiiktiir ve
¢olyak hastalarinin dortte birinde kemik kaybi
goziikiir "' Hastalar ozellikle kalgalar, kaburga
birlesim yerleri ve pelvisteki agrilardan yakinmak-
tadir. Patolojik kirik daha gok tani konmadan énce
veya diyete uyumsuz ¢dlyak hastalarinin %25'inde
rastlanmaktadir.’? Uzun siireli kalsiyum malab-
sorbsiyonu bu hastalarda sekonder hiperpara-
tiroidi gelistirerek osteopeninin daha da agirlas-
masina neden olur. Colyak tanisi, sirastyla duyarlilik
antikoru, IgA doku transglutaminaz antikoru, IgA
antigliadin antikoru ve IgG antigliadin antikoru
tayini sonrasi, ince barsak biyopsisi ve glutensiz
diyete cevapla konur.®** Olgumuzda osteomalazi
ve ikincil hiperparatiroidinin varhgi, antiendomis-
yum IgG pozitifligi, ince barsak biyopsisinde
lenfositlerin varhgi ve glutensiz diyete ¢ok iyi
cevap vermesinden dolayi ¢olyak hastaligi tamisi
konulmustur. Literatiirde ¢o6lyak hastaligi ile
sizofreni arasinda 1980'li yillarda iliski kurulmus-
tur, daha sonra yapilan g¢alismalarda bu iligki
dogrulanmamigtir.”® Bilgimize gére literatiirde iki
uglu duygudurum bozuklugu ile ¢olyak hastaligi
arasinda etiolojik birliktelik iliskisi kurulmamistir.

Hastamizda osteomalazi tablosunu izah edecek
uzun siireli duygudurum dengeleyici ve néreleptik
kullanimi yoktur. Fakat kemik kiriklarinin (milkman
fraktirleri) ve yiirimenin érdekvari oldugu bir
diizeyde ve kan Ca ve P degerlerinde bozulma
yapacak kadar agir osteomalazi tablosu varken bu
tabloyu olusturabildigi bildirilen ilaglari kullanmak
riskli gérinmektedir. Bu durumda hem akut
tedavide hem de koruyucu tedavide nasil bir
strateji izlenecegi tartisiimaya deger bir konudur.
Bu vakada manik tablo atipik bir noreleptik olan
risperidone segilerek atak kontrol altina alinmigtir.
Etiolojik neden arastirilip diizeltilmeye ¢aligiimis-
tir. Ayrica manik dénemlerin tekrarlama zaman
arahgi 4-5 yil oldugu igin duygudurum dengeleyici
kullanilmaksizin izlemeye alma stratejisi segil-
mistir.

Olgumuzun ayirici tanisinda birincil hiperparatiroi-
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diye bagh duygudurum bozuklugu diisiiniilmiistiir.
Hiperparatiroidiye bagl olarak en sik depresyon
goriilmekle birlikte, atipik psikotik tablolarin
goriildigii de bildiriimektedir.!® Olgumuzda daha
once lig kez benzer bir belirtilerle seyreden manik
ataklarin olmasi, ayrica ailesinde bes kiside duygu-
durum bozuklugu hikayesi olmasi nedeniyle birincil
bir duygudurum bozuklugu olarak kabul edilmistir.
Ayrica kan Ca degerinin normalin biraz altinda
olmasi birincil hiperparatiroididen uzaklagtirmis-
tir. Glinki birincil hiperparatiroidi varhginda kan
Ca diizeyi normalin lizerindedir.

Psikiyatri klinisyenligi agisindan osteoporoz ve
osteomalazi tablosunun varhginda en sik kullan-
digimiz ilaglar agisindan dikkat edilmesi gereken
ozellikler bulunmaktadir. Lityum kullananlarda Ca,
iyonize Ca ve PTH diizeyinde artma bildirilmigtir.!”-
9 Lityumun kemikte birikmesinden dolayi siddetli
osteomalazi ve osteoporoz varhginda lityumun
kullaniminin  riskli olabilecegi ifade edilmigtir.”
Bilici ve arkadaslarinin galismasinda atipik antipsi-
kotiklerin osteoporoz yapict etkilerinin klasik
noreleptiklere gore daha az oldugu bildirilmigtir.?
Literatiirde atipik antipsikotiklerin osteoporoz
yapici etkilerinin birbirleriyle kiyaslanmasi konu-
sunda yeterli ¢alisma yoktur. Bizim ulagabildigimiz
tek klinik galismada, risperidonun olanzapinden
daha fazla kemik mineral yogunlugunun azalmasina
neden oldugu bildirilmistir.?® Bu bilgi acisindan
bizim vakamizda olanzapin tercih edilmesi daha
uygun olabilirdi. Karbamazepin ve valproik asit gibi
psikiyatride duygudurum dengeleyici olarak kulla-
nilan antikonviilsanlarin uzun siireli kullaniminin
kemik mineral yogunlugunda azalmaya neden oldugu
bildirilmistir.3® Antikonviilsan alan hastalarda

saptanan osteomalazi tablosunun ilaglara baglan-
madan 6nce diger etiyolojik nedenlerin dislanmasi
gerekmektedir. Drenth ve arkadaslari, uzun siireli
antikonviilsan alan ve osteomalazisi olan bir olguda
ayrica ¢olyak hastahgi saptamiglar ve bu olgu
gluten igermeyen diyete iyi yanit vermistir.?!
Nitekim bizim hastamizda da ancak ileri tetkik
sonrasinda ¢olyak hastaligi tamisi konulmus ve
olgumuz glutensiz diyete iyi derecede yanit
vermistir. Literatiirde daha ¢ok epilepsisi olup
antikonviilsan ilaglar kullanan hastalarda osteo-
poroz ¢alisimistir. 23 Psikiyatrik nedenle bu ilag-
larin kullaniimasi sonucunda olusan kemik kaybi igin
arastirma yapilmamistir ve bu konu arastirma
konusu olmaya adaydir.

Bu olgumuzun manik déneminde diger bir tedavi
stratejisi genel anestezi altinda elektrokonvulsif
tedavi (EKT) olabilirdi. Anestezisiz EKT uygula-
masinin bu hasta igin kemik kiriklarina neden
olabilmesi agisindan riskli olacagi agiktir. Genel
anestezili EKT sirasinda kas gevsetici etkisiyle
kasilma olmadigindan dolayr bu yéntemin giivenli
olabilecegi varsayilabilir. Olgumuzun manisi hafif
siddette oldugu igin EKT segenegi disiiniilme-
migtir.

Bizim olgumuzda ataklar arasindaki normal done-
min uzun olmasi, koruma tedavisi baglamama karari
almamiza neden olmustur. Ilaglarin saglayacag
fayda ile yan etkilerinin olusturacagi zarari g6z
oniine alarak ilagsiz takip etme segenegini segtik.
Eger olgumuzda ataklar arasi donemleri daha kisa
olsaydi, osteoporoz ve golyak hastaliginin tedavisi
yapilirken koruyucu tedavinin  baglanmasi bir
secenek olabilirdi.
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