Tedaviye Direncli Obsesif Kompulsif Bozukluklar
ve Basacikma Stratejileri

'Oguz KARAMUSTAFALIOGLU

Obsesif kompulsif bozuklukta direng kavram, direngte etkili olabilecek faktérler, etkili farmakoterapétik ve kog-

nitif-davranigqi tedaviler gozden gegirilmigtir.
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SUMMARY

The concept of resistance, the factors influencing resistance in obsessive compulsive disorder and efficient phar-
macotherapeutic and cognitive behavioral approaches have been reviewed.
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Gegen 10 yil igerisinde obsesif kompulsif bozuk-
lugun anlagilmas: ve tedavisiyle ilgili bilgilerimizde
belirgin bir artig olmustur. Bilimsel ilginin artma-
siyla birlikte gizli kalan birgok nokta agifa ¢ikmaya
baglamigtir. Bu dogrultuda obsesif kompulsif bo-
zuklugun daha 6nce diigiiniilenden ¢ok daha sik ol-
dugu ve hayat boyu yayginhgmin % 2 civannda ol-
dugu one stiriilmiistiir a2

Obsesif kompulsif bozuklukla ilgili farkindahigin art-
mas1 etkin yeni tedavi yaklagimlarin biitiinlegtirmis,
fakat tiim bunlara ragmen tedaviye direncli olgularla
da karst karsiya gelinmektedir. Obsesif kompulsif
bozuklukta, diger anksiyete bozukluklarina gore pla-
sebo yamtinin diisiik olmasi1 da bu bozuklugun di-
rengli dogasina isaret etmektedir @,

Bunun yamsira panik bozukluk ve depresyona gore
tedavi cevabi ahinmasi daha uzun siireli farmakote-

rapi gerektigi de bildirilerek gene tedaviye yamt ah-
minn giigliigiine isaret edilmektedir @,

Tedaviye direngli kavraminin obsesif kompulsif bo-
zuklukta ne anlama geldigini dikkatle tammlamak
gerekir (Rauch ve Jenike 1994). Tedaviye direncli
obsesif kompulsif bozukluklar uygun ilk agama te-
davisine ragmen tatmin edici yanit alinamayan ob-
sesif kompulsif bozukluklar olarak tammlamr ®,
Uygun ilk agama tedavisiyle kastedilen farmakotera-
pide kullamlan serotonerjik ajanlar ve davrams teda-
visi olarak uygulanan yiizlestirme ve cevap engel-
lenmesi teknikleridir.

ilk agama tedavisinin ayrintilarina yazinin daha son-
raki boliimlerinde deginilecektir. Tatminsiz yamtla
ne kastedildigi de agiklanmasi gerekecek diger bir
onemli noktadir. Obsesif kompulsif bozuklugu de-
gerlendirmede kullamilan olgeklerden Yale-Brown
Obsesif Kompulsif Degerlendirme Olgegi klinik dii-
zelmeyi olgmeye duyarh olup 1993 yilinda Kara-

Bakirk6y Ruh ve Sinir Hastaliklan Hastanesi
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Tablo 1. Iik asama tedavisi

Oneri Doz - Siire
(mg/giin)

Klomipramin 300 10 hafta ve iizeri

Fluoksetin 80 10 hafta ve iizeri

Fluvoksamin 300 10 hafta ve iizeri

Sertralin 200 10 hafta ve iizeri

Paroksetin 40 10 hafta ve iizeri

Yiizlestirme ve cevap engellenmesi 20 hafta ve iizeri

mustafaliogtu ve ark. tarafindan Tiirkgeye gegerlilik
ve giivenirlik caligmast yapilmig bir Olgektir ©
Maksimum skoru 40 olan by olcekle, tedavi edilme-
mig obsesif kompulsif bozukluk vakalari 20-35 ciya-
ninda puan alirlar 7, Tatminsiz yant bu élcekle en
az 12 puan almak veya toplam skorda % 25'den daha
az bir diizelme gostermek olarak  tanimlanabilir
(Goodman ve Price).

Obsesif kompulsif bozuklukta ilk agsama tedavisi

Serotonerjik ajanlarla farmakoterapi, yiizlestirme ve
cevap engellenmesi tekniginden olusan tedaviler ob-
sesif kompulsif bozuklukta etkinligi gosterilmis te-
davilerdir ®. i1k agama tedavisinde onerilen yéntem
veya ajanlar ve en az uygulanmast gerekecek zaman
birimi Tablo 1'de gdsterilmektedir.

Tedaviye direngli obsesif kompulsif bozuklugun
yaygmhgini tesbit etmeye yonelik bir calisma ya-
pilmamigtir. Obsesif kompulsif bozuklugu olan has-
talardan hi¢ tedaviye bagvurmayanlar, tedaviye bag-
vuran fakat ilk agama tedavisini tamamlamayanlar
ve bagta davrams tedavisi boliimii olmak iizere ilk
asama tedavisini rededenler soz konusu olabilece-
ginden tedaviye direngli obsesif kompulsif bozukluk
konusunda kesin bir rakam elde etmek cok giictiir.
Fakat serotonerjik ajanlarla yapilan caligmalarda %
40 hastanin monoterapiye direngli olmas: tedavi ce-
vabinda dikkate alinmasi gerekecek bir noktadir ®,

Tedaviye direngli hastalarda neler go0zoniine
almmahdw?

Obsesif kompulsif bozukluk tamsmnin dogru ko-
nulmasi gerekmektedir. Obsesif kompulsif bozukluk
olmadign halde yanhs olarak obsesif kompulsif bo-
zukluk tamisi alan hastalar antiobsesyonel farmako-
terapi ve davrams tedavisinden fayda gormezler %,

Karamustafalioglu

Hezeyanlarla seyreden psikotik hastaliklar, girici dii-
stinceler ve sterotipilerle seyreden organik akil bo-
zukluklari, davrams bozukluklari ve hudut Kisilik
bozuklugu, madde kétiiye kullanimi ve bagimlilig,
diger anksiyete bozukluklari, duyguduram bozuk-
luklan  (dzellikle ruminasyonlarla olan), impuls
kontrol bozukluklari, yeme bozukluklan ve obsesif
kompulsif kisilik bozukluklari yanlishkla obsesif
kompulsif bozukluk tanist alabilir .

Antiobsesyonel farmakoterapi uygulamasinda ilk
asama tedavisinde yer alan bir farmakoteraptik ajan
segilmeli; ajan1 yeterli siire ve doz kullanip kullan-
madig1 degerlendirilmelidir. Eger ajan kesildi ise bu
ajan etkisiz oldugu i¢in mi, ya da yan etkilerinin to-
lere edilmesinde giicliik oldugu icin midir sorulan-
nin cevabi tayin edilmelidir. Davrani; tedavisi uy-
gulanmasi en az 20 seans yapilmis olmahdir ve sik
araliklarla uygulanmalidir.

Duygudurum bozukluklari, diger anksiyete bozuk-
luklarn, organik akil bozukluklari, madde katiiye kul-
lanimi, obsesif kompulsif spektrum bozukluklar: ve
kigilik bozukluklan1 obsesif kompulsif bozuklukla
komorbidite gosterebilir. Obsesif kompulsif bozuk-
luk semptomlan eslik eden diger psikiyatrik durum-

lar tedavi edilmediginde siklikla tedaviye yamtsizdir
10

Aile ve gevre iliskileri obsesif kompulsif bozukluklu
hastalarda ¢ok énemlidir. Aile bireylerinin tedaviye
yaklasim bicimlerinde hastanin obsesyon ve kom-
pulsiyonlarina uyumlu davranmalar: tedaviye diren-
ci artirabilir 1V, Meveut ve gecmis taciz dykiisii de
obsesif kompulsif bozuklukta diigiiniilenden yaygin
bulunmus olup travmaya maruz kalmak gevreyle
iligkileri etkileyecek ve goziimlenmemesi durumun-
da tedaviye dirence katkida bulunacaktir (12,

Sadece obsesyonu olan hastalar, obsesyon ve kom-
pulsiyonlarla ilgili asirt degerlendirilmis fikirlerin
mevcudiyeti, primer obsesif yavaslik gibi tablolarda
obsesif kompulsif bozuklukta tedaviye dirence kat-
kida bulunabilir 13,

Farmakolojik tedaviler

Obsesif kompulsif bozuklarin birinci agama farma-
koterapisinde serotonin geri alim inhibitdrieri ilk
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plandadir. Trisiklik bir serotonin geri abm inhibitorii
olan klomipramin ve segici geri alim inhibitdrleri
olan fluoksetin, fluvoksamin, paroksetin ve sertralin
bu listede yer alirlar. SSRI'lar OKB tedavisinde tek
ajan olarak kullamldiklarinda % 50-60 bagani goste-
rirler ®. Klomipramin serotonerjik olmayan resep-
torlere de afinite gosterdiginden yan etkileri daha
fazla gérijliir as,

Bunun yamsira, en ¢ok kullanlmis antiobsesyonel
ajan olarak antiobsesyonel etkisi en iyi bilinen ilag
oldugu kabul edilebilir (I3 Birinci agama tedavisin-
de SSRI optimal dozlarda en az 12 hafta kullamlma-
lidir. Bir SSRI basarili olmazsa bagka bir SSRI de-
nenir. Kullanitlacak 3 degisik ajandan birinin klo-
mipramin olmas: énerilmektedir. 3 ajan da sirastyla
basarisiz olursa daha sonra izah edilecek olan far-
makolojik stratejiler diistintiliir.

Giiglendirme stratejileri
Serotonerjik ajanlar

Fenfluramin: Amfetamin analogudur. Serotonin sa-
limimi yapan ve geri alimim inhibe eden bir ajandur.
Giinde 30-45 mg eklendiginde faydah oldugu bildi-
rilen olgular mevcuttur. Kulak ¢inlamasi ve seksiiel
impulsivite yan etkisidir a6,

Triptofan: Giinde 3000-9000 mg L-triptofan ilave-

siyle klinik diizelme gosteren olgular bildirilmistir
(7

Buspiron: Kismi 5-HT 1A agonistidir. 30 mg/giin do-
zunda en az 8 hafta siireyle kombine edilmelidir. 8
haftadan daha kisa siireli tedavi programi fayda sag-
lamamaktadr 1),

SSRI'larin kombinasyonu

Farkl: SSRT'larin kombinasyonu denenmistir. Klo-
mipramin tedavisine direngli OKB vakalarina SSRI
eklendiginde olumlu yant bildirilmigtir . Bu tarz
kombinasyonlardan SSRI'larin klomipraminin kan
diizeyini ok artirdig unutulmamalidir @0,

MIZAC DUZENLEYICILERI

* Lityum
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Hermesh ve ark. ®V 1990'da klomipramine lityum
ilavesinin obsesif kompulsif semptomatolojiyi dii-
zeltmede OKB hastalarina lityum ilavesinin plasebo-
dan etkili olmadifin gosterdi. Lityum augmentasyo-
nun etkili oldugunu bildiren olgu yaymlar olmakia
birlikte meveut veriler lityum augmentasyonunu ¢ok
fimit verici géstermemektedir.

-Karbamazepin ve valproik asit
Norolojik anormalite ve impulsivitenin 6n planda ol-
dugu vakalarda Snerilmektedir 2.

DOPAMIN BLOKERLERI

Pimozid, haloperidol ve risperidone gibi ajanlar kul-
lanulir. Mc Dougle ve ark. bu konuda ilk formel ¢a-
lismay1 1990'da gerceklestirmis ve 2 mg pimozid
ilavesiyle olumlu yamt almiglardir % Jacobsen ve
ark. @ 1995'de 1-6 mg arasinda dozlarda risperido-
ne ilavesiyle olumlu yamt almiglardir. Dopamin blo-
kerleri tik bozuklugu, viicut dismorfik bozuklugu
veya trikotilomanisi mevcut hastalarda etkisini gos-
termektedir @9, »

MONOTERAPILER

DIGER FARMAKOLOJIK AJANLAR

« MAOI

Inatct OKB hastalarinda irreversibl MAOI alinan
yamt bilinmemektedir. 1992'de yapilan bir kontrollii
calismada fenelzin-klomipraminle kargilagtirilmig ve
benzer etkinlikte olduklar saptanmigtir @D Mok-
lobemidin ise sadece simetromanisi olan OKB'lerde
etkili olabilecegi saptanmistir.

+ VENLAFAKSIN

inatga OKB'lerde etkinligi bilinmemektedir. 1996'da
yapilan kontrollii ¢cahgmada OKB igin plasebodan
anlamh derecede etkili bulunmugtur.

« BUSPIRON
Kismi 5-HT1A agonistidir. Tek bagina kullanildig

kontrollii cahigmalarin bazilarinda etkili bulunmugtur
(28)

- LITYUM
Tek bagina OKB tedavisinde etkisizdir. Manik dep-
resif alt grubu hastalarda etkili olabilir .
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« KLONIDIN
OKB monoterapisinde bilhassa glic tolere edilen
ataksi ve sedasyon yan etkileri sebebiyle etkisiz bu-

lunmugtur e,

|

* KLONAZEPAM

GABA'erjik benzodiazepindir. Anksiyolitik etkisinin
yanisira serotonerjik sisteme etkilidir. 0.5 mg'dan
baslayip antiobsesyonel kullammda 5 mg'a ¢ikilabi-
lir. Klinik etkisi erken ¢ikar ve SSRI'lar1 tolere ede-
meyen hastalarda iyi bir alternatiftir %,

+ PSIKOSTIMULANLAR

Inatgt OKB'lerde kullanilabilir. Dikkat eksikligi hi-
peraktivite bozuklugu ve impulsivite gosteren has-
talarda kullanilabilir 9, Kronik amfetamin ve-
metifenidat kullammi OKB hastalarinda ritiiel ve
OKB benzeri semptomlar provake edebilir 9.

« IV KLOMIPRAMIN

350 mg/giin kadar infiizyonlar1 14 kez tekrarlanir.
Oral tedaviye gore etkili bulunmakla birlikte kont-
rollii calisma yoktur Gn,

» ANTIANDROJENLER

Antiandrojenlerin etkili oldugunu bildiren olgu ya-
ymnlart mevcuttur. Feminizan etkileri erkeklerde kul-
lanimu kasitlar. fleri arastirmalar gereklidir @,

« TRAZODON
Zayif SSRI 5-HT2 antagonisti. SSRI direngli olgu-
larda yiiksek dozlarda etkinligi bildirilmistir G?,

DIGER AUGMENTASYON STRA TEJILERI

- Klonidin: OKB ve Tourette sendromlu hastalarda
kullamlmigtr. Augmentasyon igin klomipramine
0.25-0.75 mg dozunda eklenmis ve etkili bulunmus-
tur (5).

- Clonazepam: OKB ve tik bozuklugu olan hastalar-
da etkili olabilir .

Davranis tedavisi

Obsesif kompulsif bozuklukta davranig tedavisinin
etkinligi degisik calismalarla gésterilmistir ¥, Dav-
ramig tedavisinde tedaviye direng hasta veya tedavi
eden hekimden kaynaklanmaz, Davramg tedavisi
fikrine direncin sonucudur.

Karamustafahoglu

Davrams tedavisine direncle basa c¢ikmamn en
6nemli yonlerinden biri egitimdir. Klinisyen dav-
ranig tedavisini iyi bilmelidir. Hastaya yiizlestirme
ve cevap engellemesi teknigi iyice anlatlmah daha
once uygulanmig populasyonla karst karsiya getiril- .
melidir. Bu konuda yazilmig brosiirler varsa yar-
dimda etkili olabilir.

Aileden bir bireyin koterapist olmasi tedavide ¢ok
etkilidir. Ailede olusmus patolojik diizenekler de de-
gistirilmelidir. Bazi davrans tedavilerinin belirli or-
tamlarda gergeklestirilmesi gerekebilir 4,

Kirlilik obsesyonu ve temizleme kompulsiyonu olan
hastalar davrams tedavisi i¢in ¢ok uygundur. Kont-
rol etme kompulsiyonu olanlar davrams tedavisine
gli¢ yanit verirler 3,

Kognitif tedavi

Obsesif kompulsif bozuklukta kognitif tedaviler pri-
mer olarak emosyonel ve anksiyete bozukluklarina
yaklagimdan temellerini alirlar. OKB'nin anksiyete
komponentinin hastalarinin hatal inanglarimn de-
gistirilmesiyle yeniden uyarlanmasi temel alinir. Bir-
¢ok obsesyon ve kompulsiyonda kognisyonlar araci
olmakla birlikte vurma, dokunma ve sayma gibi bazi
kompulsiyonlarda bu durum s6z konusu degildir.

OKB'li hastalar tehlikenin olusma ihtimalini veya
tehlikenin sonuglarim abartih olarak algilayabilir.
Hasta benzer sekilde sorumluluk diizeyini veya so-
rumluluklarmin sonucunu abartili olarak algilayabi-
lir. Bu hatali énseziler sonrasinda anksiyete ortaya
¢ikar ve birey anksiyeteden kagir mak icin obsesif
kompulsif davramslar sergiler 36)

Kognitif yaklagimin etkinligini test eden calisma sa-
yis1 ¢ok azdir. Kognitif tedavilerle ilgili ilk calisma
1980'de  Emmelkamp tarafindan yapilmigtir G,
1988'de Emmelkamp kognitif tedavileri yiizlestirme
kadar etkili bulmustur 8 1991'de Emmelkamp ve
Beens 9 kognitif tedavilerle davrams tedavileri
arasinda fark bulamamugtir. Her iki tedavinin de bir-
likte uygulanmasiyla, davrams tedavisinin tek uy-
gulanmas: da farklilik géstermemistir. Kognitif te-
davi alan hastalarda irrasyonel diisiinceler daha fazla
azalmagtir.
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Sonug olarak, obsesif kompulsif bozuklukta tedavi-
ye direngle karsilagtirdigimzda degigik alternatifler
s6z konusudur. Tam, komorbidite, aile gevresi ve
sosyal gevre gozoniine alnarak farmakoterapiler,
kognitif ve davranisgi tedavilerin uygun kombinas-
yonu tedavide diigtiniilmelidir.
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