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Steroid Kullanim1 Sonras1 Gelisen
Psikotik Bozukluk

Psychotic Disorders Evolved After Steroid Usage:
Case Report

OZET Steroidler yaklasik 60 yildir tibbin bircok dalinda cesitli sistemik hastaliklarin tedavisinde
inflamasyonu azaltmak i¢in rutin olarak kullanilmaktadir. Steroidlerin uygulanmas: sirasinda,
enfeksiyonlara yatkinlk , peptik iilser, kilo artigi, “cushingoid” gériiniim, aseptik nekroz, osteoporoz,
hipertansiyon, diyabet gibi sistemik komplikasyonlar gelisebilmektedir. Steroidlerin tedavi alanina
girmesinden ¢ok kisa bir siire sonra mani, depresyon, varsani ve sanrilarin eslik ettigi psikiyatrik
belirtiler de bildirilmeye baglanmigtir. Bu ilaglarin kullanimi ile ruhsal bozukluklar arasindaki iligki
iyi bilinen bazi1 yan etkilerine ragmen yeterince kurulamamis ve belgelenememistir. Literatiirde,
steroide bagh psikoz olgularinin 40 mg/giin prednizolon kullanan hastalarda, kadinlar arasinda ve
steroid tedavisinin ilk iki haftasinda daha sik goriildigt bildirilmistir. Tedavide steroidlerin
kesilmesi yeterli degildir. Risperidon ve benzeri ilaglarin kullanilmas: ile iyi sonuglar alinmasina
ragmen daha ileri ¢aligmalara ihtiyag vardir. Bu ¢alismada; kronik obstriiktif akciger hastalig
(KOAH) tanisi ile izlenen ve steroid tedavisi sonras: psikotik bozukluk gelisen hasta, literatiir
bilgileri esliginde sunulmustur. Steroide bagli gelisen psikoz olgularinin su anda literatiirde
bildirilenlerden daha fazla oldugu inancindayiz.

Anahtar Kelimeler: Psikotik bozukluklar; steroidler; istenmeyen etkiler

ABSTRACT Steroids have commonly been used for sixty years in many branches of medical science,
for treatment of many systemic diseases so as to reduce inflammation. While applying steroids,
some systemic complications may develop such as tendency to infections, peptic ulcer, weight gain,
cushingoid appearence, aseptic necrosis, osteoporosis, hipertension and diabetes. A short period
after steroids were added to treatment area, psychiatric symptoms together with mania, depres-
sion, hallucination and delusion started to be reported, as well. Although there are some well-
known side effects, the relationship between the use of these drugs and psychiatric disorders is far
from being well-established and well-documented. In the literature, it is noted that psychosis cases
due to steroids are more frequent in patients on whom 40 mg/day prednisolone is applied, among
women and during first two weeks of steroid treatment. It is not sufficient to cease steroid treat-
ment. Although Risperidon and similar pharmaceuticals reveal positive results, further studies are
required. In this study, a patient with chronic obstructive pulmonary diseases (COPD) diagnosis, in
whom psychotic disorders evolved after steroid application,was presented together with literature
information. We believe that, psychotic disorders due to steroid usage is more than declared in the
literature.
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ir¢ok alanda kullanilan steroidlerin tedavi alanina girmelerinden ¢ok
kisa bir siire sonra, steroid psikozu denilen, psikiyatrik yan etkiler
bildirilmeye baslanmistir. Steroid psikozu tanimi heterojen bir sen-
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drom grubudur.! Mekanizmas: hentiz tam olarak
bilinememektedir, ancak doza baglh oldugu disii-
niilmektedir. Steroid tedavisinin sik olarak tanim-
lanan psikiyatrik yan etkileri; ajitasyon, anksiyete,
hipomani, uykusuzluk, irritabilite, labil duygudu-
rum ve huzursuzluktur. Baz1 hastalarda biligsel bo-
zukluk, deliryum ve psikoz gibi 6nemli psikiyatrik
bozukluklara da neden olabilmektedir.? Yapilan ¢a-
ligmalarda, bu psikopatolojik bulgularin goriilme

eue

sikliginin %1.8-57 arasinda degistigi saptanmugtar.?

Olgumuz; kronik obstriiktif akciger hastaligi
(KOAH) akut alevlenmesi tedavisinde kullanilan
steroide bagli gelisen bir steroid psikoz olgusudur
ve hekimlerin bu konuda daha dikkatli olmalar1
i¢in sunulmustur. Hastadan “Bilgilendirilmis olur”
onay1 alinmistir.

IOLGU SUNUMU

Altmis iki yaginda kadin hasta; nefes darligi, oksii-
riik, sar1-yesil renkli balgam ¢ikarma yakinmalar ile
Gogiis Hastaliklar Poliklinigine bagvurdu. Otuz bes
yil glinde bir paket sigara kullanma 6ykiisii olan has-
ta, alt1 yildir sigara igmiyordu. Dokuz yildir KOAH
tanist ile izlenen hasta yirmi glindiir yakinmalari-
nin arttigini sdyledi. Oz gecmis ve soy gegmisinde
patolojik bulgu saptanmadi. Formoterol/ budezonid
inhaler kapsiil 12/400 mcg 2 x 1, N asetil-sistein 600
mg 1 x I’den olusan ilaglarimi diizensiz kullaniyor-
du. Fizik muayenede; TA: 130/80 mmHg, nabiz: 28
dak/ritmik, ates; 37.2°C idi. Solunum sistemi mua-
yenesinde; ekspiryum uzunlugu ve bilateral ekspi-
ratuvar ronkiisleri mevcuttu. Diger sistem muaye-
neleri normaldi. Laboratuar incelemesinde sedi-
mentasyon 38 mm/saat, 16kosit: 16.000/mm3, solu-
num fonksiyon testinde; FEV;: %38, FVC: %50,
FEV/FVC orani: %76, FEF,5_75: %30, arter kan ga-
z1 analizinde pH: 7.43, paO,: 55 mmHg, pCO,: 28
mmHg idi. PA akciger grafisinde; sagda perihiler
kalsifikasyonlar mevcuttu. Hasta KOAH akut alev-
lenme tanisi ile hastanemiz dahiliye servisine yati-
rildi. Nazal O, 2 I/dakika, intraven6z aminofilin 400
mg/giin, salbutamol 2.5 mg nebul 4 x 2, flutikazon
0.5 mg nebul 2 x 2’ye ilaveten metilprednizolon 40
mg/giin, klaritromisin 500 mg 2 x 1 baglandi. KO-
AH akut alevlenmesi gectikten sonra yatiginin ye-
dinci giintinde taburcu edildi. Taburcu edilirken
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onceden kullandig formoterol/budezonid 12/400
mcg 2 x 1 tedavisine ilaveten tiotropium 18 mcg 1 x
1 verildi. Taburcu edildikten 10 giin sonra, kugku-
culuk, zaman zaman saldirganlik, gece uyuyamama,
etrafindakilerden kotiilitk gorme diisiinceleri, kula-
gina tren sesi geldigini ifade etmesi gibi sikayetler
ile yakinlan tarafindan Gogiis Hastaliklar Polikli-
nigine getirildi. Hasta Meryem Ana oldugunu ve ba-
sinda onu koruyan yildizlardan yapilmis tacin
stirekli 151k sa¢tigini iddia ediyordu. Hastaya Noro-
loji ve Psikiyatri konsiiltasyonu uygulandi.Yapilan
psikiyatrik muayenesinde; genel durumunun iyi, bi-
lincinin agik, yer kisi ve zaman yoneliminin yerin-
de oldugu, hafiza bozuklugu olmadig: saptandi.
Psikomotor aktivite kismen azalmigti. Duyguduru-
mu uygunsuz, bilgi ve zekas: dogal olarak degerlen-
dirildi. Konusmasi spontandi. Deliryumla uyumlu
kognitif islev degisikligi veya deliryumu diistindii-
recek psikomotor ajitasyon veya hipoaktivite goz-
lenmedi. Yapilan nérolojik muayenede; tiim ekstre-
mitelerde kuvvet tamdi. Patolojik refleksler yoktu.
Derin tendon refleksleri normoaktifti. Yiizeyel ve
derin duyu kayb1 yoktu. Serebellar testler becerikli
idi. Kranial sinirler saglam ve 151k refleksi (IR) +/+
idi. Hastanin 6z ge¢misinde ve soy ge¢misinde bili-
nen bir psikiyatrik ve norolojik hastalig1 yoktu. Al-
kol ya da ila¢ bagimlisi degildi. Acil 6lciilen kan
sekeri, lire, sT3, sT4,TSH, kan gazi, elektrolitler, kan
teofilin diizeyi ile ¢ekilen beyin tomografisi normal
bulundu. Psikiyatri ve néroloji konsiiltasyonlar: so-
nucunda DSM-IV-TR kriterlerine gore “steroide
bagh psikiyatrik bozukluk” tanis1 konuldu. Hasta-
nemizde psikiyatri servisi bulunmadigindan, hasta
noroloji servisine yatirildi. Risperidon 2 mg/giin te-
davisi baglandi. Inhaler steroid kombinasyonu ke-
sildi. Sadece tiotropium 18 mcg/giin tedavisine
devam edildi. Tedavi alma konusunda uyumsuzlu-
gunun olmadig: gozlenen hastanin sanri ve varsani-
lar1 birinci haftanin sonundan itibaren 6nemli
derecede azaldi. On dordiincii giinden itibaren kay-
boldu. Ug hafta sonra psikiyatrik belirtileri diizeldi
ve taburcu edildi. Tekrar baglanilan inhaler steroid-
le birlikte risperidon 2 mg/giin ile tedavisine alt1 ay
daha devam edildi. On bes giinde bir yapilan psiki-
yatrik degerlendirilmeleri sonucunda herhangi bir
psikopatolojiye ait belirti ve bulgu gézlenmedi.
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I TARTISMA

Steroid kullanan hastalarin yaklasik %3-6’sinda psi-
kiyatrik komplikasyonlarin ortaya ¢iktigi bilin-
mektedir.* Literatiirde “kortizon psikozlar1” sikl1g1-
nin, steroid kullaniminda %0.4™ 5.0 arasinda goril-
digi bildirilmistir.> Bildirilen steroide bagh ilk psi-
koz olgusu doping amaciyla anabolik steroid
kullanan 17 yasindaki bir haltercide gozlenmistir.®
Steroide bagl psikiyatrik semptomlarin goriilme-
sinde yas, cinsiyet, psikiyatrik 6ykii, kullanilan ste-
roid dozu ve siiresi gibi faktorlerin 6nemli oldugu
bildirilmektedir.” Steroide bagh psikoz olgular1 ge-
nellikle tedavinin ilk iki haftasinda ortaya ¢ikmak-
tadir. Birkag giin-iki hafta arasinda gelisenler akut,
2 hafta-12 hafta arasinda gelisenler subakut baglan-
gic olarak degerlendirilir.” Hastaligin erken dénem-
de ortaya cikis sebebi bilinmemekle beraber, bazi
adaptasyon veya desensitizasyon mekanizmalari ile
ilgili oldugu diistintilmektedir. Olgumuzda da psi-
kiyatrik belirtilerin ortaya ¢ikis siiresi literatiir bil-
gileri ile uyumluydu. Ancak kisa siireli (1-2 giin)
yliksek doz steroid tedavisinden sonra, ilk iki hafta-
da goriilen olgular da mevcuttur. Ondokuz yasinda
nefrotik sendrom tanisi almig bir kadin hastada,
1000 mg/giin metilprednizolon tedavisinin veril-
mesinden iki hafta sonra ajitasyon, uykusuzluk isit-
me varsanilar1 ve persekiisyon sanrilarinin goriil-
digt psikotik 6zellikli mani bildirilmigtir.® Renal
transplantasyon sonrasi akut rejeksiyon gelisen 42
yasindaki bir erkek hastada 500 mg/giin metilpred-
nisolon tedavisinin baglangicindan iki hafta sonra
fikir ugusmalari, persekiisyon sanrilar seklinde psi-
kiyatrik semptomlar ortaya ¢ikmistir.® Diger bir ¢a-
lismada ise steroide bagli psikoz ve depresyon
tarzinda duygudurum bozuklugu gelisen 18 hasta-
nin 16’s1 subakut baslangic gostermistir.” Bu olgu-
lar, duygudurum noébetlerinin steroid tedavisini
takiben gen ekspresyonu ve reseptor sensitivitesi gi-
bi sekonder bir intraserebral degisiklikten sonra ge-
listigini gosterebilir. Steroidin uygulama sekli ile
ortaya ¢ikan psikiyatrik tablolar arasinda fark bulu-
namamuigtir. Bir ¢caligmada yiiksek doz intravenoz
metilprednizolon alan bes hastanin d6érdiinde ma-
nik ve hipomanik belirtilerin hizh gelistigi bildiril-
mekle beraber yiiksek doz intravenéz metilpred-
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nizolon uygulamasinin oral alima gore daha sik psi-
kiyatrik komplikasyonlara yol a¢tig1 ispatlanama-
mugtir.® Steroid psikozunda cinsiyet farkinin 6nemli
olmadiginin bildirilmesine ragmen kadinlarda da-
ha sik goriilldigiini gosteren yayinlar vardir.” Bizim
olgumuz da benzer sekilde kadin hastadir. Psikiyat-
rik bulgularin gozlenmesindeki en 6nemli faktor-
lerden birisi de verilen steroid dozudur. 40 mg/giin
prednizolon veya es degerini kullanan hastalarda,
steroid psikozu i¢in riskin daha fazla oldugu bildi-
rilmigtir. Hastamiz da hergiin 40 mg metilpredni-
zolon tedavisini yedi giin boyunca kullandi. Yiiksek
doz steroid alan hastalarda ya da uzun siireli stero-
id tedavisinde ani doz degisiklikleri ile psikoz geli-
simi kolaylagmaktadir.> “Boston Collaborative Drug
Surveillance Project’ne gore; 40 mg/giin prednizo-
lon ve daha diisiik doz steroid alan hastalarda psiki-
yatrik belirtilerin gelisme orami1 %1.3 iken, 80
mg/gilin ve daha yiiksek steroid kullananlarda ste-
roid psikozu gelisme orani %18.4 olarak saptanmis-
tir.' Steroidlerin kullanim siiresi de ruhsal duruma
etki eder. Kisa siireli steroid tedavisi siklikla duygu-
durumda yiikselmeye neden olurken, uzun siireli
steroid tedavisinin hipotalamo- pituatuar eksene et-
ki ederek depresyona neden oldugu gosterilmistir.
Oz gecmis ve soygecmiste psikiyatrik hastalik dy-
kiistiniin bulunmasinin steroide bagl gelisen psi-
kozda c¢ok belirleyici olmadigi c¢aligmalarda
belirtilmistir. Ornegin; Hall ve ark., énceden psiki-
yatrik hastalik anamnezinin steroid psikozu i¢in ris-
ki artirmadigini bildirmislerdir. Yine, Wada ve ark.
da, steroid psikozlu hastalarda ve ailelerinde 6nce-
den psikiyatrik hastalik saptamamigtir.® ' Olgu-
muzda hastanin 6z ge¢mis ve soy gec¢misinde
herhangi bir psikiyatrik hastalik 6ykiisii ile 6nce-
den herhangi bir nedenle steroid kullanimi saptan-
mad.

Steroidlere baglh psikozun ortaya ¢ikis meka-
nizmasi heniiz tam olarak bilinmemektedir.!? Dola-
yisiyla kavram agiklayici olmaktan ¢ok tanimla-
yicidir. Noropsikiyatrik agidan ele alindiginda ste-
roidlerin beyindeki temel hedeflerinden birisi hipo-
kampustur. Kisa siireli steroid tedavisi hipokam-
pustaki noronlarda geri dontislii bir atrofiye neden
olabilmekte ve buna bagh olarak biligsel semptom-
lar ortaya ¢ikabilmektedir."® Steroidlerin serebral
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kan akimi ve beyin hiicrelerinin uyarilabilirligi tize-
rinde, oksijen tiiketiminde, farkl etkileri vardir.'*
Bazi aragtirmalara gore de, steroidlerin monoamin
diizeyleri tizerine sekonder etkileri bulunmaktadir.
Steroidlere bagh psikiyatrik belirtiler, artmis dopa-
min ve azalmig serotonin sekresyonlari ile yakindan
iligkilidir.!* Serotonerjik afferent néronlar dopami-
nerjik aksonlarda, dopamin sekresyonunun direkt
inhibitoridir. Ortaya cikan psikiyatrik tabloya go-
re steroid kesilmesi sonrasinda iyilesme siiresi fark-
hiliklar gosterebilir. Deliryum gozlenen hastalarda
iyilesme bir-iki giin i¢inde gerceklesirken, psikotik
tablonun gerilemesi bir haftay1 bulabilir. Duygudu-
rum bozukluklarinin gozlendigi olgularda iyilesme
alt1 haftaya kadar uzayabilir.? Steroid tedavisine bag-
L1 psikoz kendiliginden, ilacin kesilmesinden iki haf-
ta ile yedi ay sonra diizelir.!! Steroide bagh psiki-
yatrik belirtilerin tedavisinde, steroid dozunun azal-
tilmas, lityum, valproat, karbamazepin ve antipsi-
kotiklerin kullanimi s6z konusudur.” * Goggans, bir
steroid psikoz olgusunda depresmeyi 6nlemek ama-
c1 ile kan diizeyini 0.8-1.2 mEq/L arasinda tutacak
sekilde lityum tedavisi kullandigini bildirmistir.'*
Olanzapinin steroide bagl duygudurum bozukluk-
larinin tedavisinde iyi tolere edildigi ve etkin oldu-
gu gosterilmistir.” Depresyon belirtisi gosteren
steroid psikoz olgularinda antidepresan tedavi de-
nenebilir. Ancak uzun siire kullanilan antidepresan
tedavi, belirtileri alevlendirebilir ve manik kayma
olusturabilir. Eger antidepresan kullanilacaksa se-
lektif serotonin gerialim inhibitérleri manik kayma-
lara sebebiyet vermemesi agisindan, trisiklik anti-
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depresanlara tercih edilmelidir.'® Risperidon son za-
manlarda en ¢ok tercih edilen atipik antipsikotik-
lerden birisidir."” Hergtiner ve ark., 12 yaginda nef-
rotik sendromlu bir ¢ocugu risperidonla tedavi et-
miglerdir.'® Kramer ve Cottingham akut lenfoblastik
16semi tedavisinde kullanilan yiiksek doz steroid te-
davisini takiben ortaya ¢ikan psikotik belirtilerin
kontroliinde risperidon tedavisi ile bagar1 sagladikla-
rin1 bildirmiglerdir.' Risperidon steroid psikozunda
etkili ve kolay tolere edilebilen bir atipik antipsiko-
tiktir. Literatiire gore, risperidonla tam iyilesme alt1
aylik siire i¢inde %90 civarindadir.!*181Biz de, olgu-
muzda literatiir bilgileri ile uyumlu olarak, risperi-
don tedavisi ile olumlu sonuglar elde ettik.

Sonug olarak astim, KOAH gibi solunum sis-
temi hastaliklarinda da steroid kullanimi sirasinda
psikiyatrik yan etkiler ortaya ¢ikabilir. Dolayisiyla
bu yan etkiler agisindan tiim hastalarda tedavi 6n-
cesi psikiyatrik 6ykii alinmalidir ve hastalar tedavi
stirecinde psikiyatrik belirtiler agisindan da izlen-
melidir. Gerektiginde psikiyatri konstiltasyonu is-
tenmelidir. Hasta ve yakinlar hastaligin seyri ve
tedavi programi konusunda aydinlatilmalidir. On-
ceden gecirilmis pisikiyatrik hastalik ve tedavi gor-
me Oykiisii olan hastalarda, yiiksek doz steroid
tedavisi gerekliligi tekrar degerlendirilmeli ve bu
hastalarin tedavisinde en diisiik doz ve siire segil-
melidir. Psikiyatrik belirtiler ortaya ¢ikar ¢ikmaz
steroid tedavisi kesilip, hastaya uygun bir ilag¢ bas-
lanmalidir. Bu konuda genis 6rneklemli ve kontrol-
li calismalara gereksinim vardir.
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