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Direngli iki uclu bozuklugu ve konjenital hipotiroidisi olan hastada
tiroksin gug¢lendirme tedavisi: Olgu sunumu
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OZET

Direngli iki uclu bozuklukta tiroksin gliclendirme tedavisinin etkinligi ve déngd sikligini azalttigi bilinmektedir. Bu
yazida, konjenital hipotiroidi nedeniyle tiroksin yerine koyma tedavisi alirken étiroid durumda iki uclu bozukluk
manik nébet geciren bir olgunun tedavisindeki gti¢liik ve buna bulunan ¢bzim tartisiimistir. Bu hastada elektro-
konwvulzif tedavi (EKT), tipik ve atipik antipsikotik tedaviler, etkin doz ve stirede uygulanmasina karsin yanit alin-
mamasi lizerine tedaviyi gliglendirmek icin almakta oldugu tiroksin dozu fizyolojik diizeylerin lizerinde artirilmistir.
Konjenital hipotiroidide &tiroid durumda, yerine koyma tedavisi icin 6nerilenin (zerinde dozlarda tiroksin uygula-
masinin iyi tolere edildigi ve tedaviye yanit alindigi gbzlenmigtir. Bu yazida daha 6nceden de bilinen tiroksin
gliclendirme tedavisinin direngli iki uglu bozuklukta fizyolojik sinirlarin lizerinde de kullanilabileceginin vurgulan-
masi amaclanmisgtir. Ayrica literatlirde ilk kez zaten konjenital hipotiroidisi olan bir hastada ortaya c¢ikan direncli bir
iki uglu bozukluga miidahale anlatiimaktadir. (Anadolu Psikiyatri Dergisi 2007; 8:231-233)
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Thyroxine augmentation therapy in a patient with resistant bipolar
disorder and congenital hypothyroidism: case report

ABSTRACT

The efficacy of thyroxine augmentation therapy in resistant bipolar disorder, is known to reduce the cycle
frequency and be efficient. In the present report, the difficulties and solutions of treating a patient displaying
bipolar disorder manic attack in an euthyroid state while at the same time receiving thyroxine replacement therapy
for congenital hypothyroidism, were discussed. Because no response could have been gained as a result of the
Electro Convulsive Therapy (ECT) and typical/atypical antipsychotic treatments applied in appropriate dose and
durations, thyroxine augmentation with supraphysiological levels, was added to the general treatment scheme. In
euthyroiditis condition of congenital hypothyroidism, thyroxine treatment with levels above the suggested doses
for replacement therapy, was seen to be well tolerated and patients were observed to respond to the treatment. In
the present study, it is aimed to underline that thyroxine augmentation therapy can be applied with supraphysio-
logical levels in patients with resistant bipolar disorder. Furthermore, the treatment of a resistant bipolar disorder
patient with a coexisting congenital hypothyrodism, is reported for the first time in this study. (Anatolian Journal
of Psychiatry 2007; 8:231-233)

Key words: bipolar disorder, thyroxine augmentation, congenital hypothyroidism

' Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve Ergen Psikiyatrisi Anabilim Dali, GAZIANTEP
2 Dog.Dr., Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dali, GAZIANTEP
% Av. Cengiz Gokgek Devlet Hastanesi, i¢ Hastaliklari Klinigi, GAZIANTEP
* Giilhane Askeri Tip Akademisi Kardiyoloji Anabilim Dali, ANKARA
Yazigma adresi: Dr. Haluk A. SAVAS, Gaziantep Univ. Tip Fak. Psikiyatri ABD, Sahinbey/GAZIANTEP
E-posta: dr_haluksavas@yahoo.com.tr
Anadolu Psikiyatri Dergisi 2007; 8:231-233



232 Direngli iki uglu bozuklugu ve konjenital hipotiroidisi olan hastada tiroksin...

GIRiS

Tiroksin glclendirme tedavisi son 30 yildir
direncli depresyon tedavisinde kullaniimakta-
dir." Tiroid uyarici hormonu (TSH) baskilayan
fizyolojik dlizeye yetenden fazla dozda tiroksin
uygulamasinin hastalarda iyi tolere edildigi ve
tedavideki etkinligi  bilinmektedir.>  Tiroksin
guiglendirme tedavisinin ki uglu bozukluk (iB)
hastalarinda uzun stureli kullanimda déngu sikli-
gini azalttigr yayinlarda biIdiriImig.tir.3 Hipotiroidi
tanisi ile levotiroksin almakta olan olgumuz,
otiroid durumda iken depresyon nedeniyle anti-
depresan kullanirken ilacin tetikledidi manik
ndbet gelismesi lizerine servise yatirimistir. Ug
farkh antipsikotik ilaca ve EKT’ye yanit verme-
mis, tiroksin giclendirmesinden fayda gérmus-
tir. Literatirde konjenital hipotiroidisi olup
direngli manik ndbet nedeniyle fizyolojik dozla-
rin Gzerinde tiroksin glglendirmesinden fayda
gormusg ilk olgudur.

OLGU

E.S., 21 yasinda, bekar, lise mezunu, kadin
hasta. Mart 2006’da acil servise ailesinin zoruy-
la ve polis nezaretinde getirilmisti. Son iki aydir
asirl gezme istegi, evden kagma, ¢ok konugma,
uykusuzluk, cabuk 6fkelenme, asiri neselilik hali
oldudu belirtiliyordu. Fazla para harcama ve
cinsel ilgide artis tanimlaniyordu.

Oykii: Hastaya bir yil énce uykuya dalamama,
Uz0ntd, keder, moral bozuklugu yakinmalari
nedeniyle psikiyatrist tarafindan depresyon tani-
si konularak 50 mg/giin sertralin ve 20 mg/giin
medazepam baslanmis. Hastanin kismi fayda
gormesi Uzerine sertralin dozu iki buguk ayda
150 mg/gine ¢ikilmis. Yakinlari son iki aydir
sertralin dozunun artiriilmasindan sonra yakin-
malarinin basladigini belirtiyorlardi.

Ruhsal durum muayenesi: Yasinda gosteren,
6zbakimi azalmig, duygudurumu yuksek olan
bayan. Konusma hizi, miktari ve motor aktivitesi
artmig olan hastanin ¢agrisimlart daginikti.
Kendiliginden dikkatte artis vardi. Sanr ve
varsani saptanmadi. Soyut diisinmesi ve yargi-
lamasi tamdi. iggériisi yoktu.

Ozge¢migi: Hasta 3 yasindan beri konjenital
hipotiroidi tanisi ile tiroid yerine koyma tedavisi
almaktaydi. 1998 yilinda yapilan boyun pozitron
emisyon tomografisinde (PET) submandibuler
ektopik tiroid dokusu saptanmisti. Yerine koyma
tedavisine 3 yasinda, ge¢ baslanmis olmasina
karsin liseyi iyi bir basariyla bitirebilmisti. Zeka
testinde sozel 1Q:103, performans 1Q:72, top-
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lam 1Q:88 olarak saptanmistir). Hasta son ola-
rak 150 mikrogram/gun levotiroksin almaktaydi.

Soygecmigi: Otuz yedi yasindaki ablasi 17
yasindan bu yana sizofreni hastasi, halen olan-
zapin kullaniyor ve fayda goériyor.

Tedaviye baslamadan onceki TSH diizeyi 2.09,
serbest T3 2.79, serbest T, 1.59 olup normal
sinirlardaydi. Bech-Rafaelsen Mani  Olgegi
(BRMO) puani 26 idi.

DSM-IV tani Olgutlerine gore iki uglu bozukluk
manik ndbet tanisi konan hastaya, ablasinin
olanzapinden fayda gordigu dikkate alinarak
olanzapin 10 mg/gin baslandi. Yanit alinma-
masi Uzerine 20 mg/giine ¢ikildi, 8. giin EKT
baslandi. On dért giin bu tedavi uygulanan
hastanin  kliniginde dizelme olmamasi ve
BRMO puaninin 25 olmasi (zerine ketiyapine
gecildi. Bu arada hastaya EKT uygulamasi
haftada 3 kez olmak lizere surdirildi. Ketiya-
pin dozunun kademeli olarak 1200 mg/gline
¢ikilmasina ve 17 gun uygulanmasina karsin
yanit alinamadi, BRMO puani 24 idi. Hastanin
tedavisi, ilag uyumunun iyi olmamasi nedeniyle
haloperidol 30 mg/gin, klorpromazin 300
mg/giin ve zuklopentiksol depo iki haftada bir
enjeksiyon seklinde duzenlendi. Ekstrapiramidal
sistem belirtilerinin ¢gikmasi Uzerine haloperidol
azaltilarak kesildi. On U¢ EKT uygulanmasina
karsin fayda gormemesi (zerine tedavinin
sonlandiriimasina karar verildi. Hastanin klinigi-
nin diizelmemesi ve BRMO puani 21 olmasi
Uzerine klorpromazin 300 mg/giin, zuklopentik-
sol depo iki haftada bir kas i¢i ve biperiden 4
mg/giin almakta olan hasta direngli mani olarak
degerlendirildi ve hasta yakinindan yazili onay
alinarak tedaviyi glglendirmek icin almakta
oldugu tiroksin dozu fizyolojik diizeylerin Gzerin-
de artinldi. Tiroksin gug¢lendirmesi dncesinde
hastanin TSH duizeyi 2.21, T; 1.85, T4 10.2
(normal) olarak bulundu. Levotiroksin dozu 150
mikrogram/giinden kademeli bir sekilde iki
haftada bir 50 mikrogram/giin artirilarak 300
mikrogram/giine  ¢ikildi.  Tiroksin  dozunun
yukseltilmesi sonrasinda hastanin kliniginde
anlamh sekilde dizelme oldu. Uygulamanin 10.
gininde BRMO puani 10 idi. iki haftalik Klinik
izleminde 2 puana dustu. Hastaya duygudurum
diizenleyici olarak valproik asit 1000 mg/gln
baslandi. Herhangi bir yan etki gdézlenmeme-
sine karsin rutin endokrinoloji kontroliinde TSH
dlzeyinin baskilanmis olmasi nedeniyle (TSH
0.15, serbest T3 3.54, serbest T, 1.3) tiroksin
dozu 200 mikrogram/glne indirilmistir. Kontrol-
lerde 4 aylik donemde 6timik seyretmekte ve
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tedavisi valproik asit 1000 mg/gtn, clopixol iki
haftada bir i.m., biperiden 4 mg/gin ve levoti-
roksin 200 mikrogr/giin olarak sirdurilmektedir.

TARTISMA

IB'ta hipotiroidi gériilme olasiigi %32'dir. Hizli
dongulu olgularda bu oran %31-92 arasinda-
dir.* Kadinlarda hipotiroidi orani erkeklerden
daha ylksektir. Hipotiroidide bildirilen psikiyatrik
tablolar, bilissel bozukluklar, depresif mizag,
psikomotor yavaslama, ajitasyon, uyku bozuklu-
gu, anhedoni gibi belirtilerin dne ¢iktigi duygu-
durum bozukluklari, disforik duygudurum, mani
benzeri tablo, uyku bozukluklari, anhedoni, libi-
do azalmasi ve intihar diisiinceleri olabilir.® Kisi-
lik degisiklikleri, ajitasyon, anksiyete, stuphecilik
gorulebilir. Hipotiroidi varligi, depresyon tedavisi
icin diren¢ nedenlerinden biri olarak kabul edil-
mekte, bu hastalarin tedavisine tiroksin eklen-
mesi 6neriimektedir.’ Direngli iUB'ta tiroksin
glclendirmesi etkili bir strddrim tedavisidir.”

Olgumuz konjenital hipotiroidi tanisi ile izlen-
mekte ve tiroksin yerine koyma tedavisi almakta
iken &tiroidi oldudu bir donemde manik nodbet
gecirmigtir. Yayinlarda hipotiroidinin gesitli psiki-
yatrik tablolara neden olabilecedi bildiriimesine
karsin, hastamizin &tiroidi oldugu bir dénemde
depresyon gecirmesi ve sonrasinda ilaca bagli
yukselme gdzlenmis olmasi tiroksin kan dize-
yinden bagdimsiz olarak belki dokularda kullani-
minin farklilik gésterebilecegini dustindurebilir.

iB’ta akut dénem ve sirdiirme tedavisinde tirok-
sin glclendirme tedavisinin uygulanabilecegi
bilinmesine karsin, tiroid ile ilgili olarak birincil
bir hastaligin eslik ettigi durumlarda kullanimina
iligkin bir yayin bulunmamaktadir.

Saglikli kontrollerle direngli depresyon hastala-
rinda tiroksin gliclendirme tedavisinin etkilerinin
karsilastinldidi bir calismada, depresif hastalar-
da daha iyi tolere edildigi ve yan etkiler nede-
niyle tedaviyi birakma oraninin saglikli kontrol-
lerden daha diguk oldugu bulunmug,tur.2 Serum
tiroid hormon diizeylerinde yukselmenin saglikli
kontollerden anlamli olarak dusik bulunmasi,
depresif hastalarda tiroid metabolizmasinin
farkl olmasina baglanabilir. Es zamanh kulla-
nilan psikotrop ilaglar ile de tiroid hormon
konsantrasyonlari disebilmektedir. Bizim olgu-
muzda da birincil tiroid hastalidi bulunmasina
karsin herhangi bir yan etki gézlenmemis olma-
sI 6nceki yayinlari desteklemektedir.

Tiroksin glglendirme tedavisinde yerine koyma
dozlarinin 3-4.5 katina kadar cikilabilmektedir.
Olgumuzda klinik diizelmenin olmasi ve birincil
tiroid hastaligi dikkate alinarak doz 2 katina
kadar c¢ikilmistir. Bu dozda bile etkinligi gérme-
miz, birincil tiroid hastalidi olan olgularda daha
dislk dozlarin etkili olabilecedini distindurir.

iB’da erken baslangig, siddetli depresif nébet,
hizli déngululik gibi durumlarda ¢oklu ilag kulla-
nimi gerekebilmektedir.8 Hastanin g farkh anti-
psikotiJe yanit vermemesi, EKT’'nin etkisiz
kalmasi, mevcut tiroid hastaliginin ilaca direng
yaninda hastaligin gidisini kotulestirdidi dikkate
alinarak tiroksin guglendirmesi uygulanmistir.
Literatirde konjenital hipotiroidi nedeniyle izle-
nen ve direncli manik ndébet tanisi ile tiroksin
glclendirmesi uygulanan ilk olgudur. Tiroksin
guclendirme tedavisi ile ilgili az yayin bulun-
masina karsin, tedaviye direngli iki uglu bozuk-
luk hastalarinda herhangi bir belirti bulunmasa
bile, tiroid islevlerinin incelenmesi ve bu tedavi-
ye sans taninmasi gerektigini diginmekteyiz.
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