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Tirkiye Psikiyatri Derneginin stirekli egitim stirekli mesleki gelisim hedefiyle yaymnladig Psigsyatride
Giineel dergisinin bu sayisinda psikotrop ilaglarin kardiyak yan etkilerine odaklanmay1 hedefledik.
Sectigimiz konular psikiyatri asistanlart ve uzmanlarinin klinik uygulamada gereksinim duyduklari bazi
bilgilere kolayca ulagsmalarina katkida bulunacaktir.

Ozellikle atipik antipsikotiklerin miyokardit ve QT araligint uzatma riski yaninda metabolik yan etkileri
nedeniyle de kalp tizerinde olumsuz etkilerinin bulunmast, bu ilaglarin kardiyak yan etkilerini bilmenin
gunlitk pratigimizdeki 6nemini artirmaktadir. Elif Anil Yagcioglu ve Aygiin Ertugrulan “Auntipsikotiklerin
kardiyak yan etkiler:” bashklt boliimde hem tipik hem de yeni kusak antipsikotiklerin kardiyak yan etkileri
olgu Ornekleri ve tablolar esliginde en giincel bilgilerle verilmektedir. Bu béliime yer alan bilgilere katki
olusturmak iizere Kiirsat Altinbas ve Omer Boke yeni kusak antipsikotiklerin uzun siire kullanimi ile
ortaya ¢ikabilen metabolik sendromu, diger riskleri, epidemiyolojisi, etiyolojisi, 6nleme ve tedavileri
yonleriyle irdelediler.

Trisiklik antidepresan ilaclarin kardiyak yan etki ve toksisitelerinin iyi bilinmesine karsin, glinimiizde en
stk kullanilan ve gorece daha glvenilir olan yeni kusak antidepresanlarin kardiyak yan etkileri konusunda
az sayilda ¢alisma vardir ve bilgiler kisithidir. Haldun Soygtir ve Semra Ulusoy Kaymak’in yazdiklari
ntidepresanlarm kardiyak yan etkilers” baslikli bolumde genis bir literatlr taramasina dayanarak bitin
antidepresanlarla ilgili bulgular sunulmus, 6zellikle antidepresanlarla birlikte kullanilan diger ilaglarin
kardiyak yan etki yéninden 6nemi vurgulanmistir.

Mehmet Murat Demet ve Sule G6k benzodiyazepinlerin 6zellikleri ve yan etkilerini genel bir bakis ile
sunduklari boliimlerinde bu grup ilaglarin kardiyak yan etkiler yéniinden gérece gtivenli olduklarini
belirttiler.

Son yillarda klinik uygulamalarimizda 6nemli bir yer kazanan, cocuk psikiyatristleri kadar yetiskin
psikiyatristleri tarafindan da kullanimi artan uyaricilarin kardiyak yan etkileri ve recete edilme 6zelliklerd,
kardiyak degerlendirmeler ve ortaya cikabilecek kardiyak sorunlarin ele alinmasint iceren bélim Aynur
Akay tarafindan yazildi.

Bu dergide yer alan son makalede, hekimlerin en 6nemli gereksinimleri olan gebelik déneminde
psikotrop ila¢ kullanimi ve bunlarin kardiyak teratojenik riski konusundaki giincel bilgiler Leyla Gulseren
ve Fisun Akdeniz tarafindan yazildi. Yazarlar kardiyak teratojenite riski konusunda 6zellikle lityum
tuzlart ve paroksetinle ilgili en giincel bilgileri sundular ve gebeligin hangi déneminde degerlendirmenin
6nemi olacagini vurguladilar.

Dergide yer alan makaleleri yazan yazarlarin, yazdiklart konularda bilgi ve deneyim derinliklerinin
bulunmasinin degeri ylksektir. Hepsine degerli katkilari ve makale yollarken zamanlamaya uyum
konusunda gosterdikleri titizlik icin ¢ok tesekkiir ederiz.

Zeliha Tunca & Mehmet Murat Demet
Konuk Yaym Yionetmenleri
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Antipsikotik ilaclarin
kardiyovaskuler yan etkileri

A. Elif Anil Yagcioglu, Aygun Ertugrul

flzgegmi§: A. Elif Anil Yagcioglu: Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi’ni 1993'te bitirdi. Uzmanlik egitimini ayni fakuiltenin
Psikiyatri Anabilim Dal'nda 1998 yilinda tamamladi. Uzmanlik egitimi sonrasi 1999-2000 yillar arasinda
bir buguk yil siireyle ABD’de Tennessee’deki Vanderbilt Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim
Dali Psikofarmakoloji Birimi'nde calisti. 2004 yilinda dogent, 2010 yilinda profesér oldu. Sizofreni ve
psikofarmakoloji alanlarinda calismalarini siirdiirmektedir. Gok sayida makalesi, uluslararasi ve ulusal kitap
boélumleri bulunmaktadir.

Aygiin Erturul: Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi'ni 1995'te bitirdi. Uzmanlik egitimini ayni fakultenin
Psikiyatri Anabilim Dal’'nda 2000 yilinda tamamladi. Uzmanlik egitimi sonrasi 2001-2002 yillar arasinda bir
yil siireyle ABD’de Tennessee’deki Vanderbilt Universitesi Tip Fakilltesi Psikiyatri Anabilim Dali Psikofarmakoloji
Birimi’nde calisti. 2006 yilinda dogent oldu. Hacettepe Universitesi Nérolojik Bilimler ve Psikiyatri Enstitiisi'nde
‘Temel Norolojik Bilimler” doktora programini 2009 yilinda tamamladi. Sizofreni, psikofarmakoloji ve nérobilim
alanlarninda galismalarini stirdirmektedir. Cok sayida makalesi, uluslararasi ve ulusal kitap boltimleri
bulunmaktadir.

iletigim:  Prof. Dr. A. Elif Anil Yagcioglu, Hacettepe Universitesi Tip Fakilltesi, Psikiyatri Anabilim Dali, Ankara
E-posta: eanil@hacettepe.edu.tr

OZET

Son yillarda yapilan aragtirmalar gerek tipik, gerek atipik antipsikotiklerin kullaniminin kilo alimi, glukoz ve lipid metabolizmast bozuk-
luklari ve paralel olarak metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler riskte artigla iligkili oldugunu ortaya koymaktadir. Caligmalar 6zellikle ati-
pik antipsikotiklerin metabolik risk etmenleri, metabolik sendrom ve koroner arter hastaligi gelisme riski tGizerindeki etkilerinin anlamli
duzeyde farklilik gosterdigine isaret etmektedir. Antipsikotik kullanimina bagli metabolik yan etkileri kontrol etme amaciyla iligkili degis-
kenlerin diizenli izlemi ve kardiyovaskiiler riskin standart bir bicimde ele alinmasina yonelik gtincel 6nerilerin uygulanmasi 6nemlidir. An-
tipsikotik ilaglarin diger sik goriilen bir kardiyak yan etkisi olan ortostatik hipotansiyon, cogunlukla gecici ve tolerans gelisebilen bir oto-
nomik bozukluk olmakla birlikte, senkop, biligsel bozukluk, kalp ve bobrek yetmezligine gidise de neden olabilmektedir. Antipsikotikler
sints tasikardisine de yol acabilmekte ve bu yan etki 6zellikle zeminde kardiyovaskiiler hastalig1 olan bireylerde 6nemli bir sorun olugtu-
rabilmektedir. Antipsikotiklere bagl ani kardiyak oliimler ise bu ilaglarin aritmi riskini artiric: etkileriyle iliskilendirilmistir. Antipsikotik
kullanan hastalarda QTc araliginda %25’ yaklagan oranlarda uzama bildirilmistir. Farkl: tipik ve atipik antipsikotiklerin QTc aralif1 tize-
rindeki etkileri degiskenlik gostermektedir. Antipsikotiklere bagli aritmileri onlemede QTc aralifini uzatan yas, cinsiyet, elektrolit denge-
sizligi, karaciger ve kardiyak hastaliklar, QTc aralif1 uzatabilecek ek ila¢ kullanimi gibi risk etmenleri aragtirilmali ve bilinmelidir. Myo-
kardit, kardiyomyopati ve perikardit antipsikotiklerin diger nadir gortilen ancak 6limcil olabilecek kardiyak yan etkilerindendir. Kloza-
pin bu kardiyotoksik etkilerin en sik bildirildigi antipsikotiktir. Bu makalede gozden gegirilen kardiyak yan etkiler gerektigi takdirde an-
tipsikotik tedavinin kesilmesi, bu agidan daha az risk tagiyan bir antipsikotik ile degistirilmesi ve/veya diger olas1 yardimei girisimlerin uy-
gulanmast ile ele alinmaktadur.

Anahtar sozciikler: antipsikotikler, metabolik, kardiyovaskiiler, QTc uzamasi, myokardit, kardiyomyopati
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Antipsikotik ilaglarin kardiyovaskdler yan etkileri

ABSTRACT

Cardiovascular side effects of antipsychotics

Recent studies have shown that both typical and atypical antipsychotic use can induce weight gain, abnormalities in glucose and lipid
metabolism and lead to a paralel increase in metabolic syndrome and cardiovascular risk. Evidence suggests that especially atypical an-
tipsychotics vary significantly in their propensity to increase metabolic risk factors, metabolic syndrome and coronary artery disease. To
control the metabolic side effects of antipsychotics, implications of systemic follow-up of related metabolic parameters and standardized
cardiovascular risk management procedures are important. Another common cardiac side effect of antipsychotic drugs is orthostatic hy-
potension. Although orthostatic hypotension is a frequently transient otonomic disorder to which tolerance commonly develops, it can
also lead to serious adverse outcomes including syncope, cognitive disorders, heart and kidney failure. Antipsychotics can also cause sinus
tachycardia which might lead to serious problems especially in patients who have underlying cardiovascular disease. Sudden cardiac death
induced by antipsychotics is a complication related to their arithmogenic effect. Upto 25% of patients using antipsychotics display QTc
interval prolongation. Different typical and atypical antipsychotics vary in their potential to prolong the QTc interval. Risk factors includ-
ing age, gender, electrolyte imbalance, liver and cardiac dysfunction and concominant use of QTc prolonging drugs need to be investigated
and acknowledged for the prevention antipsychotic induced arrhythmia. Myocarditis, cardiomyopathy and pericarditis are other rare but
potentially fatal cardiac side effects of antipsychotics. Clozapine is the most frequently reported causal agent regarding these particular
cardiotoxic events. The cardiac side effects reviewed in this article are managed by cessation of the causal antipsychotic, switching to an-
other antipsychotic carrying a lower risk for the particular side effect and/or implementation of other supportive measures when necessary.

Key words: antipsychotics, metabolic, cardiovascular, QT prolongation, myocarditis, cardiomyopathy

ntipsikotiklerin gliniimiizde sizofreni ve bi-

polar bozukluk basta olmak tzere birgok

psikiyatrik hastalikta kullaniminin yaygin-

lastig1 gorulmektedir. Son yillarda artan bil-
gi birikimi bu grup ilaglarin kardiyak yan etkilerinin ya-
samsal 6nemi oldugunu géstermistir. Bu gézden gegir-
mede antipsikotiklere bagli kardiyak yan etkiler kilo
alimy, lipid ve glukoz metabolizmasi bozukluklari, me-
tabolik sendrom ve kardiyovaskiiler risk, ortostatik hi-
potansiyon, tasikardi, aritmi ve ani 6lim, kardiyomyo-
pati ve myokardit bagliklar: altinda incelenecektir.

Kilo alimi, glukoz ve lipid
metabolizmasi bozukluklar

Gerek tipik, gerek atipik antipsikotikler kilo alimina
neden olabilmektedir'. Serotonin dopamin antagonisti
atipik antipsikotiklerin farkli oranlarda glukoz ve lipid
metabolizmas: bozukluklari, insilin direnci, tip 2 diya-
betes mellitus (DM) ve diyabetik ketoasidoza (DKA)
yol actiklariyla ilgili bildirimler son 10-15 yilda gide-
rek artmustir. Kilo alimmin tipik antipsikotiklerde H1
antagonizmasi ile iligkili oldugu belirtilmekte, baz1 se-
rotonin dopamin antagonisti olan atipik antipsikotik-
lerle H1 ve 5HT2c reseptérlerinin bir arada antagoni-
ze olmasinin daha fazla dizeyde kilo alimina neden ol-
dugu distinilmektedir®. Serotonin 5SHT2c¢ ve H1 anta-

gonizmasi disinda hiperprolaktinemi ve artmig serum
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leptin diizeyleriyle iligkili olan leptin duyarsizlasmas: da
antipsikotiklerle iligkili kilo alimiyla iligkili diizenekler
arasinda yer almaktadir®*.

Antipsikotiklere bagli DM gelisimine neden olan di-
zenekler kesin olarak bilinmemekle beraber, 5HT?2a ve
SHT2c antagonizmasi, artmus lipid diizeyleri, kilo alim1
ve leptin direnci olas: diizenekler arasinda yer almakta-
dur’. Tipik antipsikotiklerin DM’ye neden olma siklig1-
nin atipik antipsikotiklerden farkli olmadigini bildiren
bazi ¢aligmalarin yaninda, atipik antipsikotiklerle daha
tazla oldugunu bildiren veriler de bulunmaktadir®’.

Antipsikotiklere bagli gelisen insilin direnci ve aglik
trigliseridlerindeki artigin diizenegi tam olarak anlagi-
lamamistir, ancak baz: atipik antipsikotiklerin ortak ve
net bilinmeyen bir reseptdr tizerinden her ikisine de yol
agabilecegi one stirilmektedir. Serotonin dopamin an-
tagonistleriyle DKA gelisimini agiklayan bir goris, bu
antipsikotiklerin pankreas 3 hiicrelerinden insiilin sali-
nimini kontrol eden muskarinik M3 reseptorlerini uya-
ran parasempatik kolinerjik sisteme isaret etmektedir.
Muskarinik M3 reseptér blokaji yapan olanzapin ve
klozapin gibi serotonin dopamin antagonistlerinin in-
stlin salinimini azaltti31 ve duyarl kisilerde DKA olu-
sumuna neden oldugu 6ne sirtlmektedir?.

Antipsikotiklerin neden oldugu metabolik sorunlar: in-
celeyen ilk ¢alismalardan birinde Allison ve arkadaglar
standart dozda 10 haftalik tedavi siiresi sonunda tipik
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OZET

Yeni kugak antipsikotik (YKA) ilaglarin yaygin bi¢imde kullanilmaya baglanmasiyla iki uglu bozukluk ve sizofreni gibi kronik seyirli psi-
kiyatrik hastaliklarin tedavisinde énemli ilerlemeler saglanmustir. Ote yandan, bu ilaglarin uzun siireli kullanimi sirasinda ortaya gikabi-
len kilo artigs, dislipidemi, hiperglisemi ve diyabet gibi metabolik yan etkiler klinisyenleri daha once kargilagmadiklar: bir sorun alaniyla
bag basa birakmistir. Yeni kusak antipsikotikler icerisinde bu yan etkilere en ¢ok yol agma riski olan ilaglar klozapin ve olanzapin iken; ke-
tiyapin ve risperidon ile bu risk orta derecede; aripiprazol, ziprasidon ve amisilpirid ile ise gorece dustiktir. Yeni kusak antipsikotik ilagla-
rin metabolik yan etkilerinin ortaya ¢ikisinda altta yatan en yaygin mekanizma kilo artisina bagl gelisen periferik insilin direncidir. Ay-
rica neden bazi hastalarda ayni ilaglarin bu yan etkileri ortaya ¢ikarmadig goz 6ntinde tutulursa genetik etmenlerin de metabolik yan et-
kilerin olusumunda 6nemli oldugu akilda tutulmalidir. Ancak yine de bu ilaglarin hangi etyolojik mekanizmalarla metabolik yan etkile-
re yol agti¥1 halen netlik kazanmamigtir. Bunun yaninda hastalarin koti yasam kosullari, koti beslenme aligkanliklari, hareketsizlik ve faz-
la sigara icme gibi gevresel etmenleri de bu metabolik yan etkilerin ortaya ¢ikigini kolaylastirmaktadir. YKA ilaglarin neden oldugu meta-
bolik yan etkileri kontrol etmek ve/veya yonetmek i¢in oncelikle degistirilebilir ¢evresel risk etmenlerini diizenlemek, ardindan gerekiyor-
sa tedavide kullanilan antipsikotik ilaci degistirmek ve/veya metabolik yan etkilerin tedavisinde kullanilan farmakolojik ajanlar: antipsiko-
tik tedaviye eklemek 6nerilebilir.

Anahtar sozciikler: yeni kusak antipsikotik, metabolik sendrom, insiilin direnci, dislipidemi, obezite, diyabet

ABSTRACT

Metabolic side effects of new generation antipsychotics

Treatment of chronic psychiatric disorders such as bipolar disorder and schizophrenia has been improved with the widespread prescription
of new generation antipsychotics. On the other hand, after long term treatment, clinicians had to encounter with the metabolic side effects
of new generation antipsychotics such as weight gain, dyslipidemia, hyperglycemia and diabetes. In terms of metabolic side effects, clozapine
and olanzapine are on the highest risk group while risperidone and quetiapine carry moderate risk and aripirazol, ziprasidone, amisulpride
are on relatively low risk group. The most common etiological hypothesis for explaining how these new generation antipsychotics cause
metabolic syndrome is peripheral insulin resistance due to weight gain. Also, impact of genetic factors on metabolic side effects must be
kept on mind considering the fact that some of the metabolic side effects of new generation antipsychotics do not occur in a group of
patients even they take same medication. Thus, underlying mechanism of metabolic side effects due to new generation antipsychotics
still remains unclear. Additionally, environmental factors such as poor life conditions, poor diet habits, immobility and smoking cigarettes
among chronic psychiatric patients may precipitate the occurrence of these side effects. First of all, clinicians should make regulations on
modifiable environmental risk factors, and then if it requires changing the medication and/or adding a pharmacological agent used for
metabolic abnormalities can be recommended for controlling and/or managing metabolic side effects of new generation antipsychotics.

Key words: new generation antipsychotic, metabolic syndrome, insulin resistance, dyslipidemia, obesity, diabetes
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OZET

Giintimiuzde trisiklik antidepresanlar hipotansiyon ve yasami tehdit eden aritmiler nedeniyle artik depresyon hastalarindaki ilk secenek
olarak kullanilmamaktadir. Tolere edilmelerindeki giiglik ve ytiksek dozda alindiklarinda giivenli olmayislarindan dolay: trisiklik antidep-
resanlar yerlerini seici serotonin geri alim inhibitérlerine (SSGI) ve ift etkili ajanlara birakmistir. Diger yeni antidepresanlar, serotonin
norepinefrin geri alim inhibitorleri (SNGI), norepinefrin gerialim inhibitérleri (NARI)dir. Yeni antidepresanlarin birgok hafif yan etki-
leri uyum siiresinden sonra kaybolur. Yeni antidepresanlar 6zellikle SSGI'ler kalp hastalar: ve yaslilarda ilk segenek olarak diistinilmelidir.
Kardiyovaskiiler yan etkiler sik degilse de heniiz veriler sinirlidir. SSGT’lerin 6ne ¢ikan yan etkileri hafif bradikardi ve QT uzamasidir. Bu-
nunla birlikte bagka ilaglarla birlikte kullanildiklarinda 6nemli sorunlara neden olabilirler. Yiiksek kan basinct, koroner spazm, aritmiler ve
metabolik parametrelerde bozulmalar diger yeni antidepresanlarin olasi zarar verici etkileridir. Klinisyenler bu potansiyel yan etkileri goz-
lemede daha dikkatli olmalilar ve antidepresan tedavi siiresince metabolik parametreler ve EKG takibi yapmalidirlar. Yeni antidepresanla-
rin kalp ve damar sistemi tizerindeki etkilerinin degerlendirilmesi i¢in hala yeni aragtirmalara ihtiyag vardir.

Anahtar sozciikler: antidepresan, kardiyovaskiiler yan etki, depresyon

ABSTRACT

Cardiovascular side effects of antidepressants

Currently, since triciyclic antidepressants cause hypotension and life threatening arrhythmias, they are no longer the first line treatment
in depressed patients. Selective Serotonin Reuptake Inhibitors have replaced TCAs as the drugs of choice in the treatment of depressive
disorders, mainly because of their improved tolerability and safety even though taken in overdose. New antidepressants particularly selective
serotonin reuptake inhibitors should be considered as first-line treatments in patients with cardiovascular disease or older patients. Many
minor side effects disappear after the adaptation phase of new antidepressants and cardiovascular side effects are not frequent but there is
stil limited evidence. The most prominent side effects of selective serotonin reuptake inhibitors are mild bradycardia and QT prolongation
which are serious when used in combination therapy. High blood pressure, coronary vasospasm, arrhythmias and deterioration of the
metabolic parameters are the possible harmful effects of the other newer antidepressants. Clinicians should be careful to monitor these
potential adverse reactions and metabolic parameteres and ECG has to be monitored during antidepressant intervention. Further studies
are still needed to judge the effects of newer antidepressants on heart and vascular system.

Key words: antidepressants, cardiovascular side effect, depression
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OZET

Benzodiyazepinler 1960’lardan bu yana anksiyete ve iligkili bozukluklarin tedavisinde kullanilmaktadir. Ty tolere edilmelerine kargin kul-
lanimlar: sirasinda bagimlilik, rebound anksiyete, bellek bozukluklari, sedasyon ve kesilme sendromuna iliskin sorunlar yasanabilmekte-
dir. 1980’lerde fiziksel bagimhlik ve kotiye kullanim olasiligi nedeni ile kullanimlar: bir miktar azalmistir. Ancak, 1990’1ardaki aragtir-
malar benzodiyazepinlerin 6nceden madde kullanim bozuklugu olan hastalar harig, kétiye kullanim gelisen ilaglar olmadigini gostermis-
tir. Baz1 aragtirmalarda gebelikte kullanimlarinin yarik dudak ve damak riskini artirdigi ve dogum sonras: déonemde belirgin kesilme belir-
tilerine yol actig1 gosterilmistir. Benzodiyazepin alan yashilarda diisme riski bulunmaktadir. Bu derleme yazisinin amaci benzodiyazepin-
lerin yan etkilerine iligkin literatiiriin gézden gecirilmesi ve bunlara iliskin alinacak 6nlem ve baga ¢ikma yontemlerinin vurgulanmasidur.

Anabhtar sozciikler: benzodiyazepinler, yan etkiler, risk/yarar orani, psikiyatrik kullanim

ABSTRACT

Benzodiazepines related side effects and coping strategies

Benzodiazepines have been used for the treatment of anxiety and related disorders since the 1960s. Although they are well tolerated, their
use is associated with side effects particularly dependence, rebound anxiety, memory impairment, sedation, and discontinuation syndrome.
During 1980s, there was a decrease in benzodiazepine use because of their risks of physical dependence and abuse liability. However,
studies in the 1990s showed that benzodiazepines are not abusing drugs, except in patients who have a preexisting history of substance
abuse. Some investigations suggested higher risk of oral cleft or marked neonatal withdrawal symptoms when using benzodiazepines
during pregnancy. Investigations have shown increased risk of falling in elderly persons taking benzodiazepines. The aim of this article is
to review the literature regarding different side effects treatment with benzodiazepines and to accentuate the keypoints about coping with
these side effects.

Key words: benzodiazepines, side effects, risk/benefit ratio, psychiatric use
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ABSTRACT

drug therapy.

Key words: attention-deficit hyperactivity disorder, cardiovascular adverse effects, stimulant medications, atomoxetine

Daha ¢ok dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB) tedavisinde kullanilan stimulanlarin ve atomoksetinin tedavideki etkinlikleri
kanitlanmugtir ve en sik recete edilen ilaglardir. Stimulanlar ve atomoksetinin kardiyovaskiiler giivenliligi hakkinda endiseler mevcuttur. Bu
endiseler 6zellikle stimulanlarin ¢ocuk populasyonunda kullanimu ile iligkilidir. Bu gézden gecirme yazisinda, stimulanlar ve atomoksetinin
kardiyovaskiiler sisteme olan etkilerini aragtiran makaleler degerlendirilmistir. Calismalarda, daha ¢ok ¢ocuk ve genglerde stimulan kulla-
niminin olusturdugu kan basinc, kalp hizi ve QT intervalindeki degisimlere odaklanilmistir. Ancak, ani 6liim, fel¢ ve myokardial enfarktiis
DEHB'li erigkinlerde de stimulan ve atomoksetinin tedavi edici dozlarinda goriilebilir. Ozellikle daha yashlarda olmak tizere erigkinlerde,
yiiksek oranda kalp hastaliklarinin bulunmast DEHB'li eriskinlerde stimulan kullanimiyla olusan kardiyovaskiiler riski artirabilecegi 6n-
gortlebilir. Yapilan ¢aligmalar gozden gegirildiginde, sonug olarak, stimulanlarin tedavi edici dozlari, kullanildiklars DEHB’li hastalar i¢in
kardiyovaskiiler sistemde kalp hizi, kan basiner artist ve QT intervalinde uzama gibi kigik fizyolojik degisikliklere neden olabilirler. Bu
yan etkiler saglikli cocuklarda klinik 6nem tagimaz. Ancak, daha 6nceden kardiyolojik sorunlari olanlarda klinik 6nem tastyabilir. Kardiyak
tarama, stimulan kullanilmadan 6nce DEHB’li ¢ocuk ve genglerin degerlendirilmesinde uygun olabilir. Eger hastalarin 6ykiistinde ve
fiziksel bakisinda kardiyolojik bir sorunu distinecek veri varsa tedavi 6ncesi kardiyoloji konstiltasyonu istenmelidir. Kardiyak riski olmayan
hastalardan EKG istemi gerekli olmamasina ragmen, stimulanlarla ve atomoksetinle tedaviye baslamadan 6nce EKG ¢ekimi onerilebilir.

Cardiovascular side effects and safety of psychostimulants and atomoxetine in treatment of attention deficit and hyperactivity disorder

Attention-deficit hyperactivity disorder (ADHD) is a common neurobehavioral disorder that is often treated with stimulants and
atomoxetine. Despite their efficacy and long history of use, there is concern about their potential for adverse cardiovascular effects in
children and adolescents. Data about cardiovascular adverse event like increases in mean blood pressure, heart rate, and QT interval in
children, adolescents, and adults were reviewed. However, sudden death, stroke, and myocardial infarction have also been reported in adult
ADHD patients taking stimulants or atomoxetine at therapeutic doses. Therapeutic doses of stimulants for the treatment of ADHD
can cause small physiological effects on the cardiovascular system, as evidenced by increases in HR, BP, and the QTcB interval. These
effects appear unlikely to have clinical relevance in healthy children, although further investigation is warranted. On the other hand, these
effects of stimulants may have clinical relevance in children with preexisting cardiac disease. Cardiac screening is appropriate for screening
children and adolescents with ADHD before treatment with stimulants is initiated. Patients with an exam or history suggestive of cardiac
problems should be evaluated by a pediatric cardiologist before such therapy is started. Although ECG screening is not mandatory for
patients without cardiac risk factors, It is useful that obtaining an ECG in all children being considered for stimulant and atomoxetine
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OZET

Major depresif bozukluk, anksiyete bozukluklari, iki u¢lu bozukluk ve psikotik bozukluklar aktif ireme donemindeki kadinlarda yaygin
olarak gorilmektedir. Bu bozukluklarin ilk kez gebelik sirasinda baglamasi ya da 6nceden var olan hastalik belirtilerinin gebelik donemin-
de siddetlenmesi, gebelikte ila¢ kullanma konusunda bir ikilem yasanmasina neden olabilmektedir. Etik kaygilardan dolay: gebe kadin-
larda randomize kontrollii ¢aligmalar yapilamadig: icin, ilagla dogumsal anomali arasinda nedensel bir iliski kurmak glictir. Antidepre-
sanlarla ilgili literatiir, gebeligin ilk ti¢ ayinda paroksetine maruz kalmanin kardiyak anomali riskini artirabilecegini desteklemektedir. Di-
ger antidepresanlarla fazla calisma yapilmamis olmakla birlikte kardiyak anomalilerle bu derece glicli bir iligki bulunmamistir. Antipsiko-
tiklerin dogumsal kardiyak anomali riskini arttirdigini gosteren tutarli bulgular yoktur. Lityum kardiyak agidan teratojen bir ajandir. An-
cak s6z konusu risk daha 6nce bildirilenden disiktir. Antiepileptiklerle benzodiyazepinlerin kardiyovaskiiler malformasyonlarla baglan-
tilar: giiclii degildir. Gebe bir kadina psikotrop ilag verirken risk/yarar hesab: yapilmaly, ilacin bilinen yararlar: ve olas riskler konusunda
hasta ve hasta yakinlar: bilgilendirilmelidir. Bolgesel ya da ulusal teratojenite merkezleriyle baglant: kurularak ilaglarin gebelik dénemin-
de kullanilmastyla ilgili bilgiler gincellenmelidir. Psikotrop kullanan kadinlarin bebekleri ultrasonografi, fetal ekokardiyografi gibi tetkik-

lerle diizenli olarak izlenmelidir.

Anabhtar sozciikler: psikotrop ilaclar, teratojenik etki, kardiyak anomaliler

ABSTRACT

Cardiac teratogenic effects of psychotropic drugs

Major depressive disorder, anxiety disorders, bipolar disorder and psychotic disorders are common among reproductive aged women. These
mental disorders may begin or the mental disorder may exacerbate during pregnancy and this condition may cause a dilemma. Because of
the ethic concerns, there are no randomized controlled clinical drug studies with pregnant women and it is hard to make an association
between the drug and the congenital malformation. The knowledge about antidepressant drugs supports that the exposure to paroxetine
during the first trimester of pregnancy increases the risk of cardiac anomalies. Even though there are not enough studies with other
antidepressants, there is no strong association with the exposure and the appearance of cardiac malformations. There is no consistent data
showing the increased risk with the exposure to the antipsychotics causing cardiac malformations. Lithium is a known cardiac teratogen.
However the risk is lower than the old data. The relation between the antiepileptics and benzodiazepines, and cardiac malformations is not
strong. When prescribing a psychotropic agent to a pregnant woman risk/benefit should be weighed, the benefits of the drug treatment
and possible risks should be given to the patient and patient’s relatives. We should update our knowledge about the drug treatment during
pregnancy with regional or national terotogenity centers. The patients who are exposed to psychotropic drugs during pregnancy should be
followed regularly with ultrasonography and fetal echocardiography.

Key words: psychotropic drugs, teratogens, congenital cardiac anomalies
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