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Panik bozuklugu, etiyolojisi iyi bilinmeyen, neden-
siz ve aniden ortaya ¢ikan siddetli, paroksismal
anksiyete ataklari ile karakterize bir bozukluktur.
Panik ataklarinin bir sonucu olan ve siklikla klinik
tabloya eklenen beklenti anksiyetesi ve/veya agorafo-
bi hastalarin yasam Kkalitesini ve islevselliklerini
onemli Olctide bozmaktadir. Ek olarak toplumda sik
goriilmesi ve 6nemli dl¢iide yetiyitimi yaratmasindan
otiirli saglik hizmetlerinin her basamaginda mutlaka

ilgi odag1 olmasi gereken bir ruhsal bozukluktur.

Son yillarda yapilan farmakolojik tedavi aragtirmalari
sonucunda, etkin bir antidepresan ilag tedavisi ile
hastalarin yakinmalarinin énemli Olgiide yatistiril-
masinin miimkiin oldugu anlagilmistir. Artik panik
bozuklugu tedavisinde psikiyatristler icin cok sayida
tedavi secenegi -psikoterapi ve psikofarmakolojik
ajanlar ile birlikte- mevcut olup, farkl tedavi algorit-
malari olusturmak miimkiin olabilmektedir (Alkin
2001, Coplan ve ark. 1996). Birinci basamakta ¢alisan
hekimlerin psikiyatristler kadar donanimi ve secenegi
olmasa bile, arastirma verilerine dayanan bazi tedavi
algoritmalarini bilmeleri gereklidir. Bu yazida birinci
basamak saglik hizmetlerinde pratisyen hekimlerce
uygulanabilecek tedavi yaklagimlar ele alinacaktir.

PANIK BOZUKLUGUNDA iYILESME

Hastaligin yineleyici dogasi da akilda tutularak,
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iyilesme teriminden, "tam remisyon" anlasiimalidir.
DSM-IV'teki remisyon tanimi panik belirtilerinin kalict
olarak yok olmasidir (APA 1994). Panik bozuklugun-
da beklenti anksiyetesi ve agorafobi gibi ¢esitli belirti
kiimelerinden olusan tiim farkli alanlarda diizelmenin
saglanmast c¢ok Onemlidir. APA'nin (American
Psychiatric Association) yayinladigl Panik Bozuklugu
Tedavi Rehberi'nde basarili bir akut dénem tedavisinin
ardindan, ideal olarak, "panik ataklarinin tamamen
yok olmasi, panik atagi endiselerinin (beklenti
anksiyetesi) en aza inmesi ve hic ya da minimal fobik
kacinmanin bulunmasinin gerektigi" vurgulanmak-
tadir (APA 1998). Bazi aragtirmacilar ise "panik atak-
lar, beklenti anksiyetesi ve agorafobi" ticliisiiniin
disinda "sosyal, mesleksel ve kisilerarast iligkilerdeki
islevsellik ile organik hastalik inancinin" da izlenmesi
gerektigini One siirmiistiir (Bandelow ve ark. 1995).

Bagka deyisle tam remisyon icin hi¢ panik ataginin
olmamasi, agorafobik kacinma ile beklenti
anksiyetesinin en aza inmesi, islevselligin geri gelme-
si gereklidir. Hatta, yiiksek komorbidite oranlar goz
oniinde tutularak, eger varsa panik bozukluguna eslik
eden depresyonun da diizelmesi tam remisyonun
hedefleri arasinda sayllmaktadir (Ballenger 1999).

PSIKOFARMAKOLOJIK TEDAVI SECENEKLERI

Panik bozuklugu arastirmalart panik ataklarinin bi-
yolojik bir temeli oldugu yolunda giiclii kanitlar sun-
maktadir. ilac tedavisi ile; hastaligi yaratan fizyopa-
tolojik siirecleri diizeltmesi, altta yatan biyolojik
yatkinhigl gidermesi ve bozulmus olan islevselligi
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gidermesi hedeflenmektedir. Bu hedefler gbz oniinde
tutuldugunda panik bozuklugunda etkili oldugu gos-
terilen ila¢ gruplar antidepresan ilaglar ve benzodi-
azepinlerdir (Alkin 2001).

ANTIDEPRESAN ILACLAR
Trisiklik Antidepresanlar (TSA)

Panik bozuklugu hastalarinda yapilan bircok plasebo
kontrollii calismada TSA ilaglarn, -basta imipramin
ile klomipramin olmak tizere- 4-6 hafta icinde panik
atagl sikligi ve siddetini azalttiklari gosterilmistir
(Zitrin ve ark. 1983, Mavissakalian ve Perel 1989,
Modigh ve ark. 1992, McTavish ve Benfield 1990).
TSA'lar tedavinin baslangicinda, hastalarin %20-
30'unda varolan anksiyete belirtilerinde alevlenmelere
(jitteriness syndrome) yol acabildiklerinden (Pohl ve
ark. 1988), genellikle oldukca diisiik dozlarda (10
mg/giin) baslanip, hastalarin yanitina gére 150-300
mg/giin dozlara dek ¢ikilabir. imipramin ile hastalarin
%45-70'1 panik ataksiz bir yasama kavusmaktadir
(APA 1998). Cok diisiik baslangic dozlarinda (10
mg/giin) bile, ilk iki haftada oldukga yiiksek tedaviyi
birakma oranlan (%45) saptanmasindan Otiiri,
tedavinin baslangicinda benzodiazepinler ile birlikte
kullanilmasi ve panik bozuklugunda ilk tercih ilag
olarak diisiiniilmemesi onerilmektedir (Papp ve ark.
1997).

Arastirmalarda farkli dozlarda terapdtik etkinlik elde
edilmistir. Ancak ¢ogunlukla depresyon icin gereken
dozlardan daha duigik dozlarda (75-150 mg/giin)
antipanik etki olusmakta ve bu dozlari bir siire sonra
yartya indirerek hastalar1 remisyonda tutmak
miimkiin olmaktadir (Mavissakalian ve Perel 1989).
Spontan panik ataklar1 sona erdikten sonra genellikle
beklenti anksiyetesi de azalmaktadir.

Noradrenerjik etkisinin yanisira serotoninerjik etkisi
de olan klomipraminin panik bozuklugunda imipra-
minden daha etkin oldugu ve diisiik dozlardaki
antipanik etkisinin daha belirgin oldugu bildirilmistir
(Modigh ve ark. 1992). Imipramin ile
karsilastirildiginda yanit verme oranlari agisindan bir
fark olmasa da, klomipraminin etkisinin daha erken
basladig1 ve daha diisiik dozlarda etkin oldugu sap-
tanmustir (Cassano ve ark. 1988). Bu sonuglar panik
bozuklugu tedavisinde klomipraminin diger TSA'lara
gorece bir tistiinliigii oldugunu diisiindiirmektedir.

TSAlarin tedavi baglangicinda panik hastalarindaki
anksiyete belirtilerini arttirmasi ve sik goriilen diger
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yan etkileri hastalarin tedaviyi stirdiirmelerinde
Onemli sorunlara yol agmaktadir. Ortalama 2.5 yil
siireli bir izlem calismasinda hastalarin %68'inin
ilaglarini kestikleri ve ila¢ kullanmamalarinin en
biiyiik nedeninin TSA yan etkileri (ortostatik hipotan-
siyon, kilo alma ve antikolinerjik belirtiler) oldugu
anlasilmigtir (Noyes ve ark. 1989). APA'nin Panik
Bozuklugu Tedavi Rehberi'nde ayrica TSA'larin kardi-
yovaskiiler ve antikolinerjik yan etkilerine de dikkat
cekilmistir (APA 1998). Kullanilan TSA dozu arttikga,
goriilen yan etki ve buna kosut olarak hastalarn
tedaviyi terk oranlar artmaktadir (Mavissakalian ve
Perel 1995). Bu nedenlerden Otiirii TSA'lar panik
bozuklugunda giderek daha az kullanilmaktadir.
TSA'larin kullanimi yan etkiler nedeniyle dezavantajli
goriilse bile, tedaviyi siirdiirebilen hastalarda panik
bozuklugu tedavisinde oldukca potent etkili olduklari
kanitlanmistir (Papp ve ark. 1997).

Monoaminooksidaz inhibitorleri (MAOI)

Klasik bilgi MAOI grubu antidepresanlarin etkili
antipanik ajanlar oldugudur. Basta fenelzin olmak
iizere tranilsipromin ve izokarboksazidin panik
bozuklugunda yararl olduklarina dair yayinlar vardir
(Ballenger 1993). Ancak, MAOI ile tedavi, hastalarda
kilo artig1, ortostatik hipotansiyon, toksisite ve 6zel-
likle diyetteki tiramin ile etkileserek fatal hipertansif
krizlere yol agmalar1 gibi 6nemli yan etkiler yiiziinden
yaygin olarak kullanilmamaktadirlar.

Reversibl olan MAOI'lar (RIMA) daha giivenli ve tolere
edilebilir olduklanindan son yillarda artan bir ilgi
gormektedirler. Ulkemizde olmayan bir RIMA olan
braforamin ile yapilan calismalarin sonuglari hasta-
lardaki panik belirtilerinin ve agorafobik kacinmanin
azaldigini  gostermektedir ~ (Bakish  1994).
Moklobemidin panik bozuklukta etkili ve giivenilir
oldugu bildirilmistir (Tiller ve ark. 1997). Cok merkez-
li kontrollii calismalarda moklobemidin ortalama 450
mg/giin dozunda kullanilmasinin akut dénem
tedavisinde hastalarin %50-65'inde etkili oldugu ve
etkinligini uzun dénemli tedavilerde de korudugu
anlasilmigtir (Tiller ve ark. 1999, Kruger ve Dahl
1999). RIMA grubu antidepresanlar selektif serotonin
gerialim inhibitérleri (SSGI) antidepresanlar kadar gok
calisiimamis olsalar da panik bozuklugu tedavisinde
yer alacak gibi gériinmektedir.

Selektif Serotonin Gerialim inhibitdrleri (SSGI)

Anksiyete bozukluklar1 alaninda en cok arastirilmis
ilaglar SSGi'leridir. Calisma sonuglar en az TSA'lar ve
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benzodiazepinler kadar etkin olduklarini, yan etkiler
agisindan diger ilaglardan daha iyi tolere edildiklerini
ve daha giivenilir olduklarini tutarli bigimde gos-
terdikce panik bozuklugu hastalarinda kullanim oran-
lar1 artmustir. TSA'lar gibi SSGi'lerin kullanimlarimin
baslangicinda uykusuzluk, huzursuzluk ve anksiye-
tede artis yaptiklarindan, baslangigtaki kullanim
dozlan diisiik tutulmalidir. Baglangi¢ icin Onerilen
dozlar fluoksetin igin 5-10 mg/giin, sertralinde 25
mg/giin, paroksetinde 10 mg/giin, sitalopramda 10-20
mg/giin ve fluvoksamin icin 25-50 mg/gindiir. ik
birka¢ hafta icinde titre edilerek Tablo 1'de (Alkin
2000) gosterilen etkin dozlara cikilmalidir. Duyarli
oldugu bilinen hastalarda daha diisitk baslangic
dozlari ve daha yavas titrasyon denenmelidir.

En siklikla uyku diizensizlikleri, gastrointestinal sis-
tem motilite artig belirtileri ve cinsel islev bozukluk-
larina yol agmaktadirlar. Klinisyenler iyi bir antipanik
etkinlik yani sira, kardiyovaskiiler, antikolinerjik ve
sedatif yan etkilerin olmayisi nedeniyle panik bozuk-
lugu tedavisinde SSGileri giderek daha fazla yegle-
mektedirler. Agorafobili ya da agorafobisiz panik
bozuklugu icin ilk sirada kullanilmasi 6nerilen
ilaclardir (APA 1998, den Boer ve Slaap 1998, Goddard
ve Charney 1998, Kent ve ark. 1998). Giderek yaygin-
lasan kullanimlari nedeniyle SSGI grubu antidepre-
sanlar tek tek incelenecektir.

Fluvoksamin: Panik bozuklugunda ilk denenen
SSGi'dir. Plasebo ve diger antipanik ilaglarla ¢ok sayi-
da karsilastirmali calisma yapilmistir. Calismalar kog-
nitif terapi ve TSA'lara esdeger diizeyde antipanik et-
kisi oldugunu gostermistir (Westenberg ve den Boer
1989, den Boer ve Westenberg 1990, Black ve ark.
1993, Bakish ve ark. 1996, Sharp ve ark. 1996). Tiim
bu calismalarin sonucunda, panik bozuklugu hasta-
larinda fluvoksaminin akut dénem tedavisinde etkin

Tablo 1. Panik bozuklugunda SSGi kullanimi

oldugu giiclii bir bicimde kanitlanmistir. Etkisinin
TSA'lara gore daha erken ciktig1 yolunda bazi veriler
mevcuttur. Tedaviye diisiik dozla baslanarak 100-300
mg/giin diizeyine cikilir. Fakat etkin dozu bulma calis-
malar1 heniiz yapilmamistir. Ote yandan, uzun
donemdeki koruyuculugu konusunda calismalar
heniiz eksik olup, tedaviye baslangic déneminde to-
lerabilitesinin diger SSGi'lerden daha az oldugu izle-
nimi mevcuttur (Ballenger ve ark. 1998a, Goddard ve
Charney 1998).

Paroksetin: Paroksetinin panik bozuklugunun
tedavisinde, 40-60 mg/giin dozlarda plaseboya istiin
oldugu gosterilmistir (Oehrberg ve ark. 1995,
Ballenger ve ark. 1998b). Klomipramin ile karsilastir-
mal1 calismalarda paroksetinin, hem akut donemde,
hem de uzun donemli tedavide panik bozuklugu
hastalarinda etkin oldugu da gosterilmistir (Lecrubier
ve Judge 1997, Bakker ve ark. 1999). Bu calismalara
gore paroksetin, klomipramin kadar etkili, ancak daha
iyi tolere edilebilir bulunmustur. Ayrica antipanik et-
Kisinin (sifir panik atagl diizeyine ulasmak icin gecen
siire) klomipraminden daha erken bagladigi izlenimi
edinilmistir Hastalarin 6nemli bir boliimii 20-30
mg/giin paroksetine olumlu yanit vermekteyse de doz
bulma calismalarinda 40 mg/giin dozlarda hastalarin
%76'sinin tamamen panik ataksiz olduklarni,
dolayisiyla minimum etkin giinlitk dozun 40 mg
oldugu belirlenmistir (Oehrberg ve ark. 1995,
Ballenger ve ark. 1998b). Ayrica tedavi baslangicinda
anksiyete uyarict etkilerinin TSA'lardan gérece daha
az oldugu ve bir miktar sedatif etkisinin oldugu
bildirilmektedir (Goddard ve Charney 1998). Buna
karsilik yar1 6mriiniin kisa olmasi tedavi ertesinde
basdonmesi ve anksiyete olusmasi gibi bazi kesilme
belirtilerine yol agmaktadir. Bu belirtilerin olusumunu
engellemek igin paroksetinin yavasca azaltilip
kesilmesi gereklidir.

Baslangi¢ dozu Ortalama doz Doz arahgi
Sertralin* 25 mg 100 mg 50 - 200 mg
Paroksetin* 10 mg 40 mg 20 - 60 mg
Fluvoksamin 25 -50 mg 100 mg 50 - 200 mg
Fluoksetin 5-10 mg 20 mg 10 - 80 mg
Citalopram* 10 - 20 mg 40 mg 20 - 60 mg

* Doz caligmalari yapilmig olan ilaglar
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Sertralin: Sertralinin panik bozuklugundaki
antipanik etkinligini gosteren veriler cift-kor, plasebo
kontrollii ¢calismalardan elde edilmistir (Londborg ve
ark. 1998, Pohl ve ark. 1998, Pollack ve ark. 1998).
Londborg ve arkadaglarinin (1998), giinliik 50, 100 ve
200 mg sertralin alan hasta gruplarinda yaptigi calis-
mada en etkin dozun 50 mg/giin oldugu belirtilirken,
esnek dozla yapilan diger calismalarda sertralin orta-
lama 125-130 mg/giin dozlarda kullanilmistir.
Sertralin yukarida belirtilen biitiin dozlarda iyi tolere
edilmektedir. Tedaviye 25 mg/giin ile baslamak ve
yavag titre etmek tedaviyi terk oranlarini azaltmak-
tadir. Calismalarda saptanan sifir panik atagl oran
%57-62'dir (Londborg ve ark. 1998, Pollack ve ark.
1998, Sheikh ve ark. 2000). Kétii sonlanma belirleyi-
cilerinin tabloda bulundugu (kadin olma, ago-
rafobinin olmasi, Kronisite gdsterme ve daha siddetli
panik bozuklugu) saptanmis olan riskli hasta grup-
larinda da sertralinin etkin oldugu bildirilmektedir
(Pollack ve ark. 2000). Panik bozuklugunun akut
donem tedavisinde panik ataklarini azaltmada
oldukca etkili ve giivenilir bulunmustur. Uzun dénem
etkinligi konusunda calismalar siirdiiriilmektedir.

Sitalopram: Panik bozuklugu hastalarinda yapilan
acik calismalar ile tedavide etkili olduguna dair elde
edilen ilk izlenimlerden sonra, sitalopramla yapilan
kontrollii calismalar ile plasebodan {istiin oldugu gos-
terildigi gibi, doz bulma calismasi yapilarak en iyi
antipanik yanitin 20-30 mg/giin dozlarinda alindig
saptanmustir (Lepola ve ark. 1994, Wade ve ark. 1997,
Lepola ve ark. 1998). Yeterli yanit alinmadiginda
sitalopram dozu maksimum 60 mg/giine dek ¢ikila-
bilmektedir. Calisma sonugclar panik bozuklugu has-
talarinda uzun siireli idame kullanimda da antipanik
etkinligini korudugunu gostermektedir. Klomipra-
minle Kkarsilastirildigr bir arastirmada, Onerilen
dozlarda, 3. aydan itibaren fobik belirtilerin kontrolii
bakimindan klomipraminden {istiin oldugu ve eslik
eden fobik belirtilerdeki diizelmenin 1. y1l sonuna dek
artarak stirdtigii bildirilmistir (Leinonen ve ark. 2000).
Bu veriler sitalopramin panik bozuklugunda etkin ve
giivenilir bir ilag oldugunu gdstermektedir.

Fluoksetin: Fluoksetin ile yapilan ilk acik ¢alismada
tedaviye yanit orani %44, calismayt birakma orani
%40 olmustur (Gorman ve ark. 1987). Bu sonuglardan
antidepresanlara bagli olarak olusan anksiyete belirti-
leri (jitteriness syndrome) sorumlu gériilmiigtiir. Daha
sonra, diisiik dozla tedaviye baglayarak yapilan bir
calismada olumlu yanit orani daha yiiksek bulunmus
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ve tedaviyi terk anlamli oranda (%16) azalmigtir
(Schneier ve ark. 1990). Baslangic dozu 5-10 mg/giin
olup, oldukga yavas bir titrasyon gerektigi icin sivi1 flu-
oksetin preparatlart doz ayarlamasi igin uygun bir
secenektir. Kontrolsiiz calismalarda tedavi icin ortala-
ma giinliik doz 20 mg'dir (Pecknold ve ark. 1995).
Esnek doz uygulamasi yapan bir calismada fluoksetin
icin oldukga genis bir doz araligi oldugu (5-80
mg/giin) ve ortalama etkin dozun ise 17.7 mg/giin
oldugu belirlenmistir (Schneier ve ark. 1990). Plasebo
kontrollil bir ¢calismada 20 mg/giin dozda kullanilan
fluoksetinin daha etkin ve giivenilir oldugu goste-
rilmis ve orta vadeli (6 ay) kullanimda iyilesmenin
korundugu bildirilmistir (Michelson ve ark. 1998,
Michelson ve ark. 1999). Yar1 6mriiniin uzun olmasin-
dan otiirii akut donem tedavisinden sonra hastalar
stabillestiginde, haftada tek doz uygulamasiyla
remisyonun siirdiiriilebilecegini gosteren alt1 aylik bir
izlem calismasi sonuclarina gore haftada bir kez ali-
nan 10-60 mg fluoksetin ile etkin bir idame tedavisi
miimkiin gériinmektedir (Emmanuel ve ark. 1999).

Diger Antidepresanlar

TSA ve SSGI grubu diginda kalan antidepresanlarla
ilgili fazla calisma yoktur. Olgu sunumlar ve iki calis-
ma ile venlafaksinin panik tedavisinde yeri olabile-
cegini destekleyen sonuglar elde edilmistir (Geracioti
1995, Pollack ve ark. 1996, Papp ve ark. 1998). Bu
yayinlarin birinde venlafaksinin panik bozuklugunun
kisa dénem tedavisinde duigilk dozlarda (ort. 47
mg/giin) panik ataklarini Onledigi bildirilmektedir.
Panik hastalarinda maprotilin, trazodon ve bupropion
denemeleri bu ilaglarn etkisiz oldugunu aciga cikar-
mugtir (APA 1998).

BENZODIAZEPINLER

Benzodiazepinlerin panik bozuklugu belirtilerini
denetlemede etkili olduklar1  bilinmektedir.
Benzodiazepinlerin antidepresanlara antipanik etki-
lerinin daha cabuk olarak ortalama 1 haftada basla-
mast ve erken donemdeki yan etkilerinin daha az
olmasi gibi tistiinliikleri vardir. Beklenti anksiyetesine
ve eslik eden genellesmis anksiyeteye de etkilidirler.
Beklenmedik ataklara durumsal ataklardan daha et-
kilidirler ama yiiksek dozlarda durumsal ataklara da
etki etmektedirler. Panik bozuklugunda etkili oldugu
¢cok sayida calisma ile gosterilmis olan benzodi-
azepinler alprazolam ve klonazepamdir.

Alprazolam: Biiytk bir hasta grubunda yapilan bir
calisma ortalama 5.7 mg/giin dozunda alprazolamin
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plasebodan {istiin oldugunu gostermistir. Antipanik
etkisi hizla cikmakta, giderek artmakta ve 8. haftada
hastalarin %55'i sifir panik atagi ile tanimlanan
diizelmeler gostermektedir (Ballenger ve ark. 1988)
Etkisinin imipramin, lorazepam ve diazepamla
esdeger ya da daha fazla oldugunu gosteren calis-
malar vardir (Charney ve Woods 1989, Noyes ve ark.
1996, Schweizer ve ark. 1993). Yine biiytik bir hasta
grubunda yapilan bir bagka calisma sonuglarina gore
plasebo ile karsilastirildiginda imipramin kadar etkili
bulunmus, ek olarak etkisi daha cabuk ortaya ¢ikmis
ve uzun dénemli siirdiiriim tedavisinde hastalarca
daha iyi tolere edilmistir (Cross-National Collaborative
Panic Study Second Phase Investigators 1992). Fobik
kaginmaya da etkilidir. Antipanik etkisine karsi tole-
rans gelismemektedir. Tedaviye giinde iki kez 0.5 mg
ile baglanarak, titrasyonla doz yiikseltilir. Ortalama
ginliik 5-6 mg (4-10 mg/giin) dozlarinda, hastalarin
%55-75'inde olumlu yanit alinmaktadir (APA 1998).
Yar1 omrii kisa oldugundan béliinmiis dozlarda kul-
lanilmalidir. Yoksa dozlar arasi dénemde rebound
anksiyete goriilebilir.

Tedavinin sonlandirilmasi mutlaka ¢ok yavas doz
azaltmasi ile yapilmalidir. Alprazolamin ani kesilmesi
siklikla anksiyeteye, rebound belirtilere ve relapslara
yol acmaktadir. Altt aydan daha uzun siireli kullanim-
larda hastalarin hemen tamamu kesilme belirtileri
sergilemekte ve 1/3'1i ilact birakamamaktadir (Rickels
ve ark. 1993). Ayni durum 6-8 haftalik kullanimlarda
dahi ortaya cikabilmektedir (APA 1998). Dahas1 dozun
yavasca azaltilmasi halinde bile olusan kesilme belir-
tileri hastalarin yaklasik 1/2'sinde siddetli seyretmek-
tedir (Fyer ve ark. 1987). Alprazolam ile tedavi edilmis
hastalarda akut relaps orani %40-75'tit. Ote yandan
imipramin ve alprazolami karsilastiran izleme calis-
malari incelendiginde uzun doénemli kullanimlarda
imipraminin daha avantajli oldugu aciga cikmaktadir
(APA 1998).

Alprazolam panik bozuklugu idame tedavisi igin
kesinlikle tercih edilmemelidir. Gerek antipanik
etkinin yiiksek dozlarda ortaya cikmasi, gerekse yiik-
sek oranda ve siddetli kesilme belirtileri olusturmasi
alprazolamin panik bozuklugunun kisa dénem
tedavisinde bile ilk sirada kullanilacak ilaclardan biri
olmasini engellemektedir.

Klonazepam: Klonazepamin panik belirtilerinin kont-
rol etmede yararli oldugunu gosteren yeterli kanit
vardir (Pollack ve ark. 1987, Rosenbaum ve ark.
1997). Klonazepamin yarn Omriiniin uzun olmasi
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dozlar aras1 déSnemde belirtilerin olugsma olasiligini ve
dolayisiyla boliinmiis doz uygulamasi gerekliligini
azaltmaktadir. Glinde 1-2 doz olarak verilebilir. Her
ilagta oldugu gibi diisiik miktarda baslanip (0.25-0.50
mg/giin), yavas yavag minimum etkin doz olan 1 mg'a
cikilir. Genellikle 1-3 mg/giin dozlarda daha az yan
etki ortaya cikmakta ve panik belirtileri yatismaktadir
(APA 1998). Uzun siireli kullanimlarda klonazepamin
hastalarnt remisyonda tutabildigi, énemli yan etki-
lerinin olmadig1 ve kullanilan giinliik dozun zaman
icinde artmadig bildirilmistir (Pollack ve ark. 1993).
Ancak yine de, basta somnolans, ataksi ve fizik
bagimlilik olmak fiizere benzodiazepinlerin bilinen
tiim yan etkileri klonazepam icin de gecerli oldugu
akilda tutulmalidir.

Tedaviyi sonlandirirken dozu kademeli indirmek ¢ok
onemlidir. Tedavi ertesinde alprazolamda oldugu gibi
yiiksek oranda relaps saptanmaktadir.

Diger benzodiazepinler: Hemen tiim benzodiaze-
pinler panik belirtilerini denetlemekte yararlidir.
Alprazolam ve klonazepam disindaki benzodiazepin-
lerle yapilan calismalar gorece daha az sayidadir.
Lorazepam klinik arastirmalarda ortalama 7 mg/giin,
diazepam 5-40 mg/giin dozlarinda kullanilmaktadir
(APA 1998).

DIGER ILACLAR

Yukarida siralanan farmakolojik ajanlar disinda pek
cok ilac panik bozuklugu tedavisinde denenmistir.
Bunlar arasinda antikonviilzanlar (karbamazepin,
valproat), beta blokerler (propranolol, atenolol, pin-
dolol), kalsiyum kanal blokerleri ve buspiron sayila-
bilir. Calisma sayilar yetersiz oldugu icin, eldeki
sonugclar bu ilaglarin panik bozuklugu tedavisindeki
yeri konusunda bir yarglya vardirmamaktadir (APA
1998). Bu nedenle, s6z konusu ilaglardan hicbirisi
panik bozuklugu tedavisinde tek basmna ve birinci
sirada diisiiniilemez.

PANIK BOZUKLUGUNDA PSIKOTERAPILER

Panik bozuklugunun biyolojik bir temeli oldugu fikri
giderek giiclenmekteyse de, panik bozuklugunda,
altta yatan ya da bu biyolojik temel tizerinde gelisen
ve Ozellikle belirtilerin giddetlenmesi ya da
siirmesinde rol oynayan bir cok psikolojik etken s6z
konusudur. Diger psikiyatrik bozukluklarda oldugu
gibi hastalarda varolan psikolojik sorunlara odak-
lanan psikososyal yaklasimlar -psikoterapiler- panik
bozuklugu tedavisinde de yaygin olarak kullanilmak-
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tadir. Farkli kuramsal yonelimli psikoterapiler, degisik
uygulama bigimleri (bireysel, grup, evlilik terapileri
vb) ile panik hastalarina sunulmaktadir.

Bu giin icin panik hastalarinda etkin oldugu goste-
rilmis tek psikoterapi tiirii bilissel davraniscl terapi-
lerdir (BDT). BDT beden duyumu fobileri, beklenti
anksiyetesi ve agorafobi belirtilerine yonelik tedavi
yontemleri gelistirmistir. Panik ataklarinin sikligini,
belirtilerin siddetini ve panik bozuklugunun yarattig
yetiyitimini azaltmada BDT'nin plasebodan, bekleme
listelerinden ve 0zgiil olmayan psikoterapétik yon-
temlerden istiin oldugunu gostermektedir (Otto ve
ark. 1994). BDT genellikle bireysel olarak uygulan-
maktadir. Haftada bir seanstan toplam olarak ortala-
ma 12 seans (10-15) yeterli olmaktadir. Hastalarin bir
grubunda ek pekistirme seanslar1 (booster, rapel)
gereksinimi olmaktadir. Grup olarak verilen BDT'lerin
de en az bireysel BDT uygulamalan kadar etkili
oldugu gosterilmistir (Otto ve ark. 1999, Martinsen ve
ark. 1998). BDT ile elde edilen terapétik kazanimlari
uzun dénemde korunduguna dair doyurucu kanitlar
vardir. Bir yildan uzun siireli izleme ¢alismalarinda
BDT ile tedavi gérmiis hastalarin %75-87'sinin panik
ataksiz bir yasam siirdiirdiikleri belirlenmistir (Craske
ve ark. 1991, Clark ve ark. 1994). Elde edilen diizelme
oranlar1 benzodiazepin ve antidepresan ilaclarda elde
edilen yanit oranlarindan yiiksektir. Fakat calis-
malarin bilyiik bir kisminda aradaki farklar istatiksel
olarak anlamli olmadig icin, su anki genel kan1 BDT
ile farmakolojik tedavilerin esit etkinlikte oldugudur.
Uzun siireli izlem calismalarinda, tedavi ile elde
edilen yanitin ya da remisyonun uzun siireler koru-
nabildigi aciga cikmaktadir.

Sonug olarak, eldeki veriler, panik bozuklugu
tedavisinde "plaseboya tistiin olma, hem kisa, hem de
uzun donem tedavide etkinliklerinin g@sterilmesi ve
de benzodiazepinler ve antidepresan ilaclarla
karsilastirildiginda en azindan esdeger etkinlikte
olma" gibi gostergeler acisindan, BDT'nin farmakolojik
tedavilerin yanisira iyi bir tedavi secenegi oldugu
kesindir. Ozellikle ila¢ kullanma taraftar1 olmayan
kisilerde ya da ilaglarin kontrendike oldugu durumlar-
da ve ilag tedavisine tatminkar yanit vermeyen hasta-
larda BDT en uygun tedavi secenegidir.

Ozel egitim gerektirdiginden birinci basamak
diizeyinde bu tiir psikoterapdtik yaklasimlarin uygu-
lanmasi s6z konusu degildir. Ancak pratisyen hekimin
hastayr dogru yonlendirmesinde yararli olacagl
diisiincesiyle kisaca deginilmistir.
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FARMAKOLOJIK VE PSIKOSOSYAL TEDAVILERIN
KOMBINASYONU

Tek basina uygulanan psikoterapi ya da farmakolojik
tedavilerin kendine 6zgii avantaj ya da dezavantajlari
vardir. Ornegin fluoksetin ile yapilan bir calismada,
ilacin hastaligin biyolojik dgesi olan spontan panik
ataklarina etkili oldugu, buna karsilik durumsal
panik ataklara ve agorafobiye kismen etkili ya da et-
kisiz olduklari bildirilmistir (Uhlenhuth ve ark. 2000).
Benzer sekilde paroksetinin beklenti anksiyetesine
etkisinin yetersiz olabilecegi bildirilmistir (Tural ve
ark. 2001).

BDT ve ozellikle "yasayarak yiizlesme teknigi", agora-
fobiye, kismen de beklenti anksiyetesine etkili
olmaktadir. Beklenti anksiyetesi ise benzodiazepinlere
iyi yanit vermektedir. Giris béliimiinde tartigilan
"panik bozuklugunun tiim belirti alanlarinda
diizelmesi" hedefi i¢in bazi hastalarda "ila¢ + ila¢" ya
da "ila¢ + BDT" kombinasyonu stratejileri denenebilir
(Alkin 2001).

BIRINCI BASAMAKTA PANIK BOZUKLUGU
TEDAVISI

Tedaviyi planlarken tedavinin maliyeti, panik has-
tasinin klinigi, yasi, yasam olaylari ve eslik eden tibbi
ya da diger psikiyatrik bozukluklarin varligi gibi
etkenleri de goz Oniinde tutmasi 6nemlidir. Hastanin
icinde bulundugu kosullar, hastaligin siddeti ve yarat-
tig1 yetiyitimi vb. gibi etkenler de degerlendirilerek,
her hasta bireysel olarak ele alinmalidir. Ancak has-
tayl panik bozuklugu konusunda ayrintili olarak bil-
gilendirmek ve egitmek ¢ok onemlidir. Bu yapilmadigi
takdirde hastalarin tedaviye uyumunu saglamak cok
glic olmaktadir.

Bilgilendirme

Hastaya hastaligin nedenleri, belirtileri, belirtilerin
ortaya ¢ikis diizenekleri, seyri ve tedavi edilebilirligi
ve tedavi yontemleri hastanin anlayacagl bicimde
anlatilmalidir. Stresler ile belirti olusumu arasinda bir
iliski varsa bu gosterilmelidir. Ozellikle anksiyete
belirtilerinin olus diizenekleri (otonomik uyariima
hali) biyolojik bir perspektiften aktariimalidir. Bunu
yaparken hastanin anlayabilecegi benzetmeler (Orn.
yanlis bir tehlike alarmu verildigi ve viicutta seferber-
lik ilan edildigi, dolayistyla kan dolagimi, kan basinci
ve kas tonusunun degistigi vb) kullanilmasi yararlidir.
Beklenti anksiyetesi ve agorafobinin olusumu ve
gelisim basamaklarn {tizerinde de durulmalidir.
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Anksiyete belirtilerinin zararsiz oldugu ve bedensel bir
zarara yol agmayacagl kesin bir dille mutlaka ifade
edilmelidir. Zira hastalar icin panik belirtilerinin biz-
zat kendisi korkutucudur (korkudan korkmak).
Hastaya uygulanacak olan tedavinin neleri, nasil
diizeltecegi, olasi ilag yan etkileri ve antidepresanlara
bagli olarak ortaya ¢tkan anksiyete belirtileri (jitteri-
ness syndrome) de anlatilmalidir. Daha sonra hastaya
merak ettigi ya da anlamadig1 noktalarda soru sor-
masi icin firsat verilmesi 6nemlidir. Anksiyeteli hasta-
lar sagliklar1 konusunda ¢ok soru sormaya egilim-
lidirler. Yalnizca bu genel bilgilendirmeyle bile belirti-
ler devam etse de hastalarin korkularini, beklenti
anksiyetesini azaltabilmek miimkiindiir (Alkin 2000).

Farmakolojik Tedavi Secimi ve Tedavi Algoritmasi

Bu yazida Ozetlemeye calistigimiz veriler temelinde
panik bozuklugu tedavisinde benzodiazepinler (yiik-

sek dozlarda), TSA'lar ve SSGI antidepresanlarin etkin
oldugunu gosterir acitk ve kesin kanitlar vardir
(Ballenger ve ark. 1998a, Lader ve Bond 1998). Bu
ilaglar panik bozuklugu hastalarinin yaklasik
2/3'linde, yazinin basinda tanimlanmis olan panik
bozuklugunun bes ana belirti alaninin hemen
tiimiinde 6nemli klinik diizelmeler saglamaktadir. Ek
calismalara gereksinim olsa da, moklobemid ve ven-
lafaksin ile yapilmig kontrollii ¢galisma sonuglari bu iki
ilacin benzer bir etki profilini gosterdigini destekler
goriinmektedir.

Tiim SSGI grubu ilaclar ve TSA'dan imipramin ve
klomipramin panik bozuklugu tedavisinde ve niiks-
lerin énlenmesinde etkili olduguna gore, hangisinin
birinci secenek oldugu bu ilaglarin giivenligi ve yan
etkilerine bakilarak yapilabilir. Ayrica, panik bozuk-
lugunun kronik seyrettigi, sik rekiirrenslerin

BILGILENDIRME

DUSUK DOZDA
SSGi

HIZLI ETKi ELDE ETME YA DA
JITTERINESS'i ONLEMEK iCIN

\

A

DUSUK DOZ BENZODIAZEPIN
EKLENEBILIR

SSGi DOZUNU YAVASGA

ETKIN DUZEYE CIKAR VE

4-6 HAFTA SONRA YANITI
DEGERLENDIR

Y (+)

AKUT TEDAViI DONEMINI ALTI
AYA TAMAMLA

y (+)

ALTI AY - BiR YIL DAHA

(+)

+ =)
DOZU EN UST TERAPOTIK
SINIRA DEK CIKAR

y ¢

BiR BASKA SSGi YA DA

A

SURDURUM TEDAViISI

T (+)

TSA DENE

y

BiR BASKA SSGi YA DA

HALA DENEMEMISSE TSA
YA DA RiMA / VENLAFAKSIN

- 8]

PSIKIYATRISTE SEVK ET

Sekil 1. Panik bozuklugunda farmakoterapi icin algoritma, (+): yanit var, (-): yanit yok.
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gorildigii bilindiginden genellikle uzun siireler
siirdiiriim tedavileri gerekmektedir. Onerilen tedavi
suiresi belirtiler yatistiktan sonra bir yildir (Ballenger
ve ark. 1998a, Sheehan 1999). ila¢ seciminde bu
nokta benzodiazepinler agisindan 6nemlidir. Yitksek
potensli benzodiazepinlerin etkin olduklar1 Kkimse
tarafindan sorgulanmamakla birlikte, diger yan etki-
lerine ilave olarak, fizik bagimlilik, kesilme belirtileri
ve tedavi ertesi yiiksek relaps oranlari gibi nedenler-
den hastalan ilagtan kesmek c¢ok zor olmaktadir
(Cross-National Collaborative Panic Study Second
Phase Investigators 1992, Rickels ve ark. 1993,
Rosenbaum ve ark. 1977, Cohen ve Rosenbaum
1987). Kullanim siiresi uzadikg¢a bu risk artmaktadir.
Bugiin benzodiazepinler daha ¢ok, hizli etkinin gerek-
tigi hastalarda, uyku bozuklugu olanlarda, genellikle
bir antidepresan ile birlikte ve tedavinin baslangig
donemiyle sinurli (ilk 4-6 hafta) olarak kullaniimak-
tadir (Sheehan 1999). Benzodiazepin tedavisi panik
bozuklugunda birinci sira tedavi olarak goriilmemek-
tedir.

Gozden gegirdigimiz literatiir, SSGIi ilaglarin TSA
ilaclara gore daha az yan etkileri oldugu ve daha
giivenilir oldugu, dolayisiyla hastalarin tedaviye uyu-
munu arttirdiklart yoniindedir (Papp ve ark. 1997,
Bakish ve ark. 1996, Nair ve ark. 1996, Lecrubier ve
Judge 1997, Ballenger ve ark. 1998b, Lepola ve ark.
1998, Leilonen ve ark. 2000, Toni ve ark. 2000). Panik
bozuklugunun farmakolojik tedavisinde "ortalama
diizelme oranlar’" agisindan karsilastirildiginda
SSGi'nin, alprazolam ve imipramine iistiin olduklari
goriisti agirlik kazanmaktadir (Boyer 1995). Son yil-
larda yayimnlanan yakin tarihli gozden gecirme yazilari
SSGI grubu antidepresanlarin panik bozuklugu
tedavisinde birinci secenek ilag oldugu yolunda goriis

bildirmektedir (APA 1998, Ballenger ve ark. 1998a,
den Boer ve Slaap 1998, Goddard ve Charney 1998,
Kent ve ark. 1998, Sheehan 1999, Stein 1998).

Bugiin i¢in panik bozuklugunun tedavisi konusunda
kanita dayali bilgilerimiz bunlardan ibarettir. Tedavi
algoritmalart da bu verilere dayanarak olusturul-
malidir. Onerdigimiz algoritma en giiclii aragtirma
kanitlarina dayanan, yalin bir tedavi algoritmasidir ve
dogal olarak farmakoterapi agirhikhidir (Sekil 1).
Birinci basamakta hastayr bilgilendirme ve far-
makoterapi en uygun girisimlerdir.

Pratisyen hekim panik bozuklugu hastasina bil-
gilendirmeden sonra ilk olarak 6-8 haftalik bir SSGI
kiirii uygulamalidir. Bu tedavide etkin doza c¢ikmak
¢ok Onemlidir. Yeterli yanit almirsa 6-12 aylik
siirdiiriim tedavisi, yanit yetersiz ise bir bagka SSGI ya
da TSA denemelidir (APA 1998). ikinci ilaca da yanit
yok ya da yetersiz ise hekimin iki secenegi vardir. Ya
hastayr psikiyatriste sevketmek ya da deneyimi
oldugu SSGI grubu diginda bir antidepresani (TSA,
RIMA, venlafaksin) denemek. Pratisyen hekimin has-
tada depresyon disinda komorbid ruhsal hastaliklar
(psikoz, mani, Kisilik bozuklugu gibi) saptamasi
halinde dogrudan psikiyatriste sevketmesi gereklidir.
Cok sik rekiirrenslerin oldugu hastalar ile ago-
rafobinin siddetli oldugu hastalarda -ilagla agorafo-
biye yanit alinmamasi- BDT'nin gerekli oldugunun bir
gostergesidir (Pollack ve ark. 1994). Bu hastalarin da
psikiyatriste sevkedilmesi gerekir. Tedavide 4-6 haf-
tayl asan uzun siireli benzodiazepin kullanimindan
kacinilmalidir.

Son soz olarak algoritmalarin artan bilgi birikimine
bagli olarak giincellenmesinin gerekli oldugunu belirt-
mek isteriz.
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