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16. Yogun Bakim Kongresinde "Ketiapine Bagl Gelisen
Kardiyak Arrest ve Biling Kapanmasi' basligiyla poster
olarak sunulmustur

OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Ketiapine Bagh Gelisen Kardiyak Arrest ve

Biling Kapanmasi

Intensive Care Management of a Case of Cardiac
Arrest Following Ketiapine Use

OZET Ketiapin depresyon, bipolar bozukluk ve
sizofreni tedavisinde yaygin olarak kullanilan
bir antipsikotiktir. Santral sinir sisteminde,
dopamin ve serotonin basta olmak Uzere pek
cok reseptorle etkilesen ketiapin, doza
bagimli olarak somnolans, koma ve
hiperglisemi gibi cok farkli yan etkilere yol
acabilir. QT uzamasina neden olarak tasikardi
basta olmak Uzere kardiyak disritmilere ve
hatta kardiyak arreste yol acgabilir. Histamin
reseptorleri Uzerindeki antagonizmasi sonucu
biling ve solunum depresyonuna neden olarak
mekanik ventilator ihtiyac yaratabilir. Bu olgu
sunumunda, ketiapin kullanimi sonrasi koma
ve solunum depresyonu gelistigi distnulen
80 yasinda erkek hastanin yogun bakim
Unitemizdeki takip ve tedavisini tartismayi
amacladik.

Anahtar Kelimeler: Ketiapin, kardiyak arrest,
koma

Girig

atilir (2).

SUMMARY Quetiapine is an antipsychotic
commonly used in treatment of depression,
bipolar disorders and schizophrenia. Quetiapine
interacts with several receptors present in the
central nervous system and therefore may
cause diverse side effects like somnolence,
coma or hyperglycemia. By prolonging QT
interval, quetiapine may predispose the patient
to tachycardia and other cardiac dysrhythmias
and even cardiac arrest. Due to its antagonism
on histaminergic receptors, quetiapine may
cause respiratory depression and coma,
necessitating mechanical ventilation support.
On this paper, we discussed the management
of an 80 year old male who is suspected to
present with coma following quetiapine
administration.
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Antipsikotik kullanimi sirasinda EKG degisikleri

Ketiapin depresyon, bipolar bozukluk ve sizofreni tedavisi
icin yaygin olarak kullanilan antipsikotik bir ajandir. Ketiapin
santral sinir sisteminde dopamin ve serotonin basta olmak
Uzere pek cok reseptorle etkilesir (1). Oral alim sonrasi hizla
absorbe olarak, pik plazma konsantrasyonuna 1-2 saat
icerisinde ulasir. Karacigerde metabolize olup primer idrar ile

mortalite ve morbidite agisindan énemli bir belirleyici olabilir
Epidemiyolojik ve vaka kontrol galismalari antipsikotik tedavinin
ani 6lum oranlarini artirdigini géstermektedir (3). Mortal
seyreden vakalarda siklikla kardiyak disritmi ve hipertansiyon
OykUsu oldugu goézlenmistir (4). Atipik antipsikotik olan ketiapin,
doza bagmli olarak tasikardi, somnolans, hiperglisemi, QT
uzamasi ile kardiyak aritmi ve arreste neden olabilmektedir (5).
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Ketiapin beyinde serotonerjik BHT1A ve 5HT2A, 5HT2C,
5HT7, dopaminerjik D1 ve D2, histaminerjik H1, adrenerjik «1
ve &2 ve ylksek serum konsantrasyonlarinda M1 muskarinik
asetilkolin reseptdrlerine antagonistik etki gosterir (6). Dolayisiyla
klinikte uygulandigi dozlarda, dopamin, serotonin, adrenerjik
antagonizma gosteren, dnemli bir antikolinerjik yan etkiye neden
olmaksizin glclt bir antihistaminik etki gosteren bir ilactir
Antipsikotik etkileri 5SHT2A ve D2 reseptdr antagonizmasina bagl
olusur Atipik etkilerinin D2 reseptorlerine baglanmasina bagli
oldugu gosterilmistir Fakat D2 reseptorlerine gecici olarak ve cok
kisa slreyle baglandigindan, nigrostriatal ve tuberoinfundibular
yolaklarda dopamin salinimini etkilemedigi gosterilmistit Bu
nedenle ekstrapiramidal yan etkiler ve prolaktin saliniminda artis
gortlmemektedic  Alfal adrenerjik ve H1 histaminerjik
reseptorlere daha uzun slre baglandigindan dolayi, ketiapin
uygulamasi sonrasi siklikla hipotansiyon ve sedasyon hali
gozlenmektedir  (1). Klinik uygulamada, H1 reseptor
antagonizmasina bagl olarak sedasyon riskinin ortostatik
hipotansiyondan daha ytksek oldugu gosterilmistir (7).

Alzheimer hastaligi, kronik obstriktif akciger hastaligi
(KOAH), hipertansiyon (HT) tanilari olan 80 yasinda erkek
hastanin antipsikotik kullanimi sonucu olusan kardiyak arrest ve
sonrasinda yogun bakim Unitesinde (YBU) takip ve tedavilerini
tartismayi amacladik.

Olgu

Disme sonucu sol 4-6. kostalarda fraktir + sol
pnomotoraks nedeniyle toraks tlpU takilarak gogus cerrahi
servisine vyatirilan hastanin kraniyal tomografisinde travmaya
bagl herhangi bir bulguya rastlanmadi. KOAH, Alzheimer
hastaligi ve hipertansiyon 6ykUsU olan hasta duzenli ilac
kullanmamaktaydi. Servisteki takibinde bilinci acik, spontan
soluyan hastanin vital bulgulari stabil seyretti. Ajitasyon ve
kooperasyon gugligtnden dolayi yatisinin 2. giintinde psikiyatri
klinigi tarafindan ketiapin 150 mg tb 1x1 aksam po tedaviye
eklendi. Yatisinin 3. glinUnde, ketiapin alimindan yaklasik 1 saat
sonra kardiyak arrest gelismesi Uzerine atropin 3 mg iv ve
adrenalin 1 mg iv uygulandi, ventrikuler fibrilasyon gelisen hasta
2 kez 360 J ile defibrile edilerek sints ritminde (140/dk) spontan
dolasim (TA: 80/40 mmHg) saglandi. Suuru kapali, pupilleri mid-
dilate, 1sik refleksi +/+, spontan solunumu olmayan hasta
entlbe edilerek 6 I/dk O, desteginde ambulanarak cerrahi
YBU'ne alindi, SIMV modunda mekanik ventilatore (MV)
baglandi (FiO,: %50, TV: 550 ml, I/E: 1/2, F: 10/d, PEEP: 5
cmH,0). Nérolojik muayenede pupiller mid-dilate, isik refleksi
+/+, sozel uyaranlara cevap yok, agrili uyarana fleksor cevap
vardi (Glasgow koma skalasi [GKS]: 5). Tansiyon degerlerinin
disUk seyretmesi Uzerine dopamin infizyonu (10 mcg/kg/dk)
baslandi. Inotrop tedavi ve iv hidrasyon sonucu tansiyonu
ylkselen hastaya perlinganit inflzyonu (0,5 mcg/kg/dk) ile

antihipertansif tedavi baslandi. Ik gin deksmedetomidin
infazyonu (0,07 mcg/kg/dk) ile sedatize edildi. Entlibasyonun 2.
glnUnde deksmedetomidin inflizyonu kesilen hastada uyanma
gézlenmedi (GKS: 5), nazogastrik sonda ile nazoenteral
beslenme baslandi. Emboli slphesi ile ¢ekilen kraniyal ve
toraks tomografisinde patoloji saptanmadi. Suurunda agilma
olmayan ve GKS degeri 4'e gerileyen hastanin 7. gininde
cekilen kontrol kraniyal tomografisi de normal olarak
degerlendirildi. Hastaya 13. gtninde KBB klinigi tarafindan
sedoanaljezi altinda cerrahi trakeotomi acildi. Yatisinin 60.
gunune dek ASB/CPAP modunda (FiO5: %30, PEEP: 5 cmH,0,
PIP: 12 cmH,0) takip edilen hasta bu glinden itibaren T-parcasi
ile 2 1/dk O, desteginde spontan soluyarak takip edildi ve genel
cerrahi  klinigi tarafindan sedoanaljezi altinda perkitan
endoskopik gastrostomi (PEG) agcilarak takibeden glinden
itibaren enteral beslenmesine devam edildi. Yatisinin 70.
glnunde coklu organ yetmezligi bulgulari gézlenen hastanin
idrar ¢ikisi 0,5 ml/kg/saat’in altina dustl, iv mayi ve inotrop
destegine ragmen tansiyonu dusUk seyretti, karaciger
enzimlerinde ve Ure, kreatinin degerlerinde ylkselme gozlendi.
TUm medikal destege ragmen yatisinin 72. giininde kardiyak
arrest gelisti, restsitasyona yanit alinamadi.

Tartisma

Tibbi gegmisinde KOAH, kontrolslz hipertansiyon, atriyal
fibrilasyon ve Alzheimer hastaligi mevcut olan olgumuzda,
aksam saatlerinde oral ketiapin uygulamasindan yaklasik bir
saat sonra sinUizal tasikardiyi takiben kardiyak arrest gelisti.

KOAH mevcut olan hastada, ketiapine bagl olusan sedasyon
nedeniyle hipoksemi gelismis olma ihtimali vardir. Yaygin kot
fraktUrine bagh agr ve solunum sikintisi da hipoksemiyi
kolaylastirmistir. Mevcut atriyal fibrilasyon zemininde, ketiapin
kardiyak disritmiyi tetiklemis veya alevlendirmis olabilir. Hastanin
yasinin ileri olmasi ve aldigi ilag ile sedasyon duzeyinin artmasi
ortostatik hipotansiyona sebep olmus veya derinlestirmis olabilir.
Ketiapin tedavisinde ortostatik hipotansiyon ve senkop
olusmamasi igin, tedaviye dusUk dozlarda baslanmasi ve etkili
doza (300-450 mg/giin) dort giinde ulasiimasi onerilmektedir (8).
Ketiapin (100-200 mg/gtin) alan vyasl hastalarin %20’den
fazlasinda, kalp hizinda 20/dk veya daha fazla artma ve sistolik
kan basincinda 30 mmHg veya daha fazla dists saptanmistir
(9). Calismalarda ketiapinin o«1-adrenerjik reseptorlere afinitesi
sonucu ortostatik hipotansiyon meydana geldigi, H1 reseptdr
antagonizmasl sonucu sedasyon ve somnolansin derinlestigi ve
buna bagli olarak sinus tasikardisi gelistigi belirtilmistir (1,10,11).

Ketiapin ile en sik gozlenen yan etkiler uykuya egilim,
sersemlik, agiz kurulugu, kabizlik, karaciger fonksiyon
testlerinde bozulma, dispepsi, kilo alimi ve sik olmamakla
birlikte ciddi kardiyak etkiler olarak bildirilmektedir (12,13).
incelenen birgok calismada ketiapin ve benzeri antipsikotikler
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yan etki acisindan en cok vyasli hastalari etkilemektedir. llac
dozlari ve doz artislari bu nedenle yasli hastalarda daha disUk
titrelerde olmalidir (14). Demansi olan vyasl hastalarn
psikozunda ketiapin kullanildiginda 6lim riskinde artis
olabilecegi ilacin prospektls bilgilerinde yer almaktadir.
Olgumuz 6ykUslndeki hastaliklari nedeniyle de dizenli ilag
kullanmamaktaydi. Norolojik ge¢misi tam olarak belli olmayan
yasli hastalar olgumuzda oldugu gibi latent bir demans
potansiyeline sahip olacaklar icin antipsikotiklerin  tim
komplikasyonlarini sergilemeleri mimkandur.

Olgumuzda kardiyak arrest sonrasi 3 dakika icinde
kardiyopulmoner resUsitasyona yanit alindi. Spontan solunumu,
isik refleksi ve agrili uyaranlara yaniti olan hastada uzamis
arteriyel hipoksemiye bagli serebral hasar ihtimali disuktdr.

Hemodinaminin stabil seyretmesine ragmen noérolojik
bulgularda ve biling durumunda hicbir ilerleme kaydedilmedi.

TUm bu bilgilerden anlasilacagi gibi antipsikotiklerin kullanimi
sirasinda olusabilecek ciddi kardiyak etkiler hekimler tarafindan
iyi bilinmeli ve taninmalidir. ClinkU olusabilecek kardiyak etkilerin
taninmasi, hem riskli hastalarin belirlenmesi hem de olasi
olumsuzluklarin 6nlenmesi icin éGnemlidir (15).

Olgumuzda, pulmoner emboli, aritmi ve hipoksi gibi
nedenler ekarte edilmeye calisiimis, neticede ketiapine bagli
kardiyak arrest gelismis olabilecegi distnllmuUstir. Sonug
olarak, psikofarmakolojik ajanlara bagll kardiyak arrest
gelisebilecegi, tedavi 6ncesi genel risk degerlendirmesinde yas,
ilave ndrolojik hastalik, ilag dozu ve tedavideki takip metodunun
onemli oldugunu disinmekteyiz.
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