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lzoniazid Tedavisi Altinda
Tetiklenen Akut Psikotik
Atak: Olgu sunumu
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izoniazid tedavisi altinda tetiklenen akut psikotik atak: Olgu sunumu

Olgu Sunumu / Case Report
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izoniazid (izonikotinik asit hidrazid [INH]), 1952 yilindan bu yana tiberkiloz tedavisinde kullanilan bir ilagtir. INH
asin dozda pridoksal-5fosfat ve GABA sentezini azaltarak serebral uyarilabilirligi arttinr ve béylece epileptik
nobetlere neden olabilir. Bazi nadir olgularda, izoniazidin bir monoamin oksidaz (MAO) inhibitor etkinligi ya da
piridoksin azalmasi yoluyla mani, depresyon, obsesif kompulsif bozukluk ve psikoza neden oldugu
dustnulmektedir. Bu yazida infliksimab tedavisi ©ncesi proflaktik olarak baslanan INH tedavisi altindayken akut
psikotik atak geciren 28 yasinda erkek olgu sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Izoniazid, psikotik bozukluklar

ABSTRACT

Acute psychotic attack under isoniazid treatment: a case report

Isoniazid (isonicotinic acid hydrazide [INH]) has been used for treatment of tuberculosis since 1952. Pyridoxal-
5-phosphate and consequently GABA synthesis are decreased by INH, which increases cerebral excitability,
and thus seizures might occure this way. In some rare cases, INH may induce mania, depression, obsessive-
compulsive disorder, and psychosis via acting as a monoamine oxidase (MAQ) inhibitor or by decreasing
pyridoxine. In this report, a 28-year-old man with acute psychotic attack under prophylactic INH treatment
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before infliximab treatment, was presented.
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GIRIS

Unyada her yil yaklasik 9 milyon yeni

mikobakterium tuberkulozis enfeksiyonu
saptanmaktadir (1). Diinya Saghk Orgiitii tarafindan bu
enfeksiyonun tedavisinde ve proflaksisinde en sik
izoniazidin (Izonikotinik Asit Hidroksilaz, INH)
kullanilmasi nerilmektedir (1). INH yag asidi sentetaz II
enzimini inhibe ederek hiicre duvan igin gerekli olan
mikolik asit tiretimini durdurmakta ve hiicre bélinmesini
engellemektedir. INH'nin huzursuzluk, uykusuzluk, kas

segirmeleri, sensoriel periferal néropati, hepatit, kemik
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iligi baskilanmas1 ve sistemik lupus eritamatozis ve akut
psikotik atak gibi yan etkileri tanimlanmugtir (2). INH ile
iligkili psikiyatrik yakinmalara ise nadiren rastlanmakta
olup en sik goriien psikiyatrik yakinmalar psikoz, obsesif
kompulsif hastalik ve manik dénemdir (3). INH iligkili
psikozun esas mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir
ancak INH'nin néronlarin normal fonksiyonu igin
gerekli olan cesitli metabolik olaylarla etkilestigi ve bu
mekanizmalara bagli problemler nedeniyle psikozun
ortaya ¢ikabilecegi diistintilmektedir (4). Bu olgu
sunumunda INH tedavisi altindayken akut psikotik atak
geciren 28 yaginda bir erkek hasta anlatulmistir.
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28 yasinda, bekar, erkek hasta psikotik yakinmalar:
olmasi tizerine yakinlari egliginde psikiyatri acil
poliklinigine basvurdu. Hastanin tarafimiza
bagvurmadan énceki dokuz aylik siirede Istanbul
Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Anabilim Dali, Romatizmal Hastaliklar
Polikliniginde ankilozan spondilit tanisi ile izlendigi
bilgisi edinildi. Hastaya salisilazostilfapiridin 1000mg/
gin ve diklofenak 100mg/giin baslanmig, ancak
sikayetlerinde belirgin bir azalma olmayinca, hastaya
endikasyon kriterlerini kargilamasi dolayisiyla
bilgilendirilmis hasta onami da alinarak, bir timor
nekroze faktor-alfa (TNFa) blokorti olan ve bu nedenle
aktif tiberkiloz enfeksiyon riskini arttiran infliksimab
100mg konsantre intravendz (IV) infizyon
baglanmasina karar verilmis. Guvenlik izlem formu
doldurulan ve Istanbul Tip Fakiiltesi G6giis Hastaliklari
Anabilim Dalina tiiberkiiloz proflaksisinin danigiimasi
amaci ile yonlendirilen hastada PPD sonucunun >5
mm olarak gelmesi tizerine hastaya 300mg/gtin INH
proflaksisi uygulanmasina karar verilmis. Hasta
yaklagik 10 gindtir 300mg/gin dozunda INH
kullanmaktayken akut bigimde psikiyatrik yakinmalar:
baglamis. Ozellikle cinsel igerikli paranoid hezeyanlar
6n plandaymis (arkadaslarinin escinsel olduklar: ve
kendisiyle cinsel iligkiye girip gizli kameralarla
kaydedecekleri vs.). Babasinin ve kardesinin kendisine
zarar verecegini diiglintiyormus. Sonraki giinlerde ise
grandiy6z hezeyanlari baglamig (gizli servislerin
kendisiyle ¢aligsmak igin kendisini takibe almast, vs.).
Hastadan alinan anamneze gore ayrica diigince okuma
hezeyanlari, mistik-grandiyoz hezeyanlar (6rn. cennet
ve cehenneme kimin gidecegine kendisinin karar
vermesi) da ortaya ¢ikmisg. Calistigi sirketteki
calisanlarda dinleme cihazi bulundugu gerekgesi ile
midirine gikayette bulunmus. Anilan belirti ve
bulgularla yakinlan tarafindan psikiyatri acil servisine
getirilen hastanin néroloji birimi ile konstiltasyonu
sonucu c¢ekilen kraniyal bilgisayarli tomografi ve
diftizyon manyetik rezonans incelemelerinde patoloji
saptanmadi ve hastanin psikiyatri klinigine yatisi
saglandu.

Psikiyatrik muayenesinde yogun grandiydz,
referans ve persekisyon hezeyanlart bulunan hastada
icgorii bulunmamaktaydi. Algi kusuru tanimlamayan
hastanin soyut dustincesi, test muhakemesi ve
davranis planlamasinin yeterli oldugu degerlendirildi.
Hastaya ketiapin 300mg/gtin oral ve haloperidol 20
mg/giin IM, biperiden 10mg/gtin IM bagland1 ve INH
tedavisi kesildi. Yatisinin ikinci giintinde &zellikle
persekiisyon seklinde paranoid hezeyanlar on
plandaydi. Tabloya belirgin ajitasyon eklenmesi
Uzerine yapilan fizik tedavi ve rehabilitasyon, gogiis
hastaliklar1 ve dahiliye konstltasyonlari sonrasinda
hastaya genel anestezi ve kas gevseticiler verilmesi
sonrasinda elektro konvulsif terapi (EKT) uygulamasi
baglandi. Hastaya yirmi giin boyunca toplam dokuz
seans EKT uygulandi. Ilk haftadan sonra persekiisyon
hezeyanlari gerileyen hastanin klinik tablosuna
grandiy6z hezeyanlar ve elasyon tablosu hakim oldu.
Bu doénemde hasta sportif aktivitelerin kendisine iyi
geldigini belirtiyordu. Hastanin afekti 6forik,
psikomotor aktivitesi ise artmigti. Yauginin ikinci
haftasindan sonra hezeyanlari tamamen gerileyen
hasta durumuna dair tam bir i¢gort kazandi. Yatiginin
28. giintinde ketiapin 300mg/giin, haloperidol 20mg/
glin, biperiden 4 mg/giin oral tedavi dnerisi ile taburcu
edildi. Poliklinik takiplerinde haloperidol ile akatizi
gelismesi tizerine 20mg/glin oral olanzapin ile tedavisi
tekrar dizenlendi. Kontrollerde psikotik bulgu
saptanmamast Uzerine taburculugunun ikinci ayinda 5
mg/glin olanzapin ile tedaviye devam edildi.

TARTISMA

INH tedavisi ile iligkilendirilen psikiyatrik semptom
ve bulgular 1950’li yillardan itibaren tanimlanmaktadir
(5). Buna ragmen bu konu ile ilgili bilgiler kisithdir ve
genellikle olgu bildirimlerinden olugmaktadir. INH
iligkili psikozun yant sira hafiza kayb1 ve dlim gibi
vakalar da bildirilmistir (4,6,7). Ayrica. Jackson 1957’de
INH tedavisi ile iligkili ikisi paraniod hezeyanlarin
baskin oldugu psikotik tablo olmak tiizere bes
psikiyatrik olgu tanimlamistir (5). Bir derlemede de
INH ile iligkili psikozun 6zgln bir paterni olmadig;,
cogunlukla konfiizyon, mani, varsani ve paranoid
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hezeyanlarin psikotik tabloya eslik ettigi bildirilmistir
(8). Yine ayn1 derlemede INH kullanimi sonrasinda
ortaya ¢ikan 110 psikiyatrik bozukluk gelismis olgudan
38’inde ilag kullanimindan &énce herhangi bir
psikiyatrik yakinma bulunmadigi belirtilmistir (8).
Olgumuzda da anilan derleme ve olgu bildirimlerine
benzer sekilde paranoid hezeyanlarin agirlikta oldugu
saptanmustir. INH ile psikiyatrik bozukluklar arasindaki
iligkinin aydinlaulmast amaciyla INH’nin oksidatif
stres ile toksik etkiler gosterebilecegi hipotezi ile
yuritiilen bir calismada, ilacin hipokampal N-metil-D-
aspartat (NMDA) reseptdr sayisini azalttigl tespit
edilmis ve bu etkinin antioksidan bir molekil olan
erdostein eklenmesiyle ortadan kaldirildig:
bildirilmistir (9).

Literat(r ile birlikte degerlendirildiginde olgumuzda
INH tedavisinin sonlandirilmasi, EKT ile antipsikotik
tedavinin baglanmasini takiben ikinci haftada
bulgularin gerilemesi, psikoza neden olabilecek
organisite saptanmamasi ve poliklinik kontrollerinde
ylksek antipsikotik dozuna gerek olmamasi psikotik
atagin INH ile iligkili oldugunu dtstindiirmektedir.

INH, tiberkiiloz tedavisinde siklikla kullanilan bir

ajandir. 1950’li yillarda piyasaya stiriilmesi ile psikotik
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yan etkilerinin olabilecegi bilinmekle birlikte bu
konudaki veriler kisithidir. Bildigimiz kadariyla bu
tlkemizde bildirilen ilk INH ile iligkili psikoz
olgusudur. INH tedavisiyle psikoza oldukg¢a nadir
rastlanmakla birlikte INH tedavisi alindayken akut bir
psikotik atak yagsanmasi durumunda ortaya ¢ikan
bozuklugun INH tedavisiyle de iligkili olabilecegi g6z
6ntine alinmalidir. Bu baglamda paranoid ve ajite
tablolar nedeniyle hastalarin ve yakinlarinin
bilgilendirilmesi ve yakin izlemi yararl olacaktir.
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