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Disiilfiram Tedavisi Sonrasi Gelisen Epileptik Nobet: Olgu Sunumu
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0oz

Disiilfiram alkol kullanim bozuklugu tedavisinde kullanilan farmakolojik bir ajandir. Alkol ile bir-
likte kullanildiginda bazi toksik reaksiyonlara yol agabilmektedir. Alkol kullanimi olmadan disilfiram
kullaniminin yorgunluk, karaciger toksisitesi, optik nérit, dermatit gibi yan etkileri gériilebilirken, epi-
lepsi yan etkisi ise nadirdir. Bu yazida disiilfiram tedavisinin yedinci giiniinde epilepsi gelisen bir olgu
sunulmustur.
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ABSTRACT

Epileptic Seizure after Disulfiram Treatment: A Case Report

Disulfiram is a pharmacological agent which is used for the treatment of alcohol use disorder.
Toxic reactions may be occur if it used with alcohol. The using of disulfiram without alcohol can make
adverse affects like fatigue, liver toxicity, optic neuritis, dermatitis but epilepsy is rare. In this report, a
case that developed epilepsy in the seventh day of the disiilfiram treatment is presented.
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GiRis

Alkol kullanim bozuklugunun tedavisinde uygulanan farmakolojik te-
daviler hastalikla ilgili temel egitimi, bireysel ve grup terapilerini, sosyal des-
tedi iceren tedavi planlarinin bir pargasi olarak etkin bulunmustur.” Yoksun-
luk tedavisinin ardindan alkol tiiketimini azaltmada disiilfiram ve naltrekson
gibi opioid antagonistlerinin gbrece etkin oldugu belirtiimektedir.”

Disiilfiram asetaldehid dehidrogenaz enzimini inhibe etmekte ve kanda
toksik etkilere yol agan asetaldehid birikimine neden olmaktadir.** Bunun
disinda dopamin hidroksilaz enzimini de inhibe ederek beyinde dopamin
konsantrasyonunda artig ve nérepinefrin diizeyinde azalmaya neden olur.?
Distlfiramin yikim triini olan dietilditiyokarbonat ise, dopamin [3 hidroksi-
laz enzimini bloke ederek dopaminin néradrenaline doniisiimiinii 6nleye-
rek deliryum, paranoid durumlar, konsantrasyon eksikligi, bellek bozuklugu,
depresyon, ataksi ve dizartri gibi néropsikiyatrik yan etkilere neden olabilir.”
Disiilfiramin nadir de olsa epilepsi yan etkisi goriilmektedir. Bu yazida disiil-
firam tedavisi sonrasi epilepsi gelisen bir olgu sunulmustur. Bu olgu, litera-
tiirde ¢ok az rastlanan disiilfiram kullamimina bagl gelisen epileptik nébet
vakalarina klinisyenlerin dikkatini gekmek adina degerlidir.

OLGU

B.B., 23 yasinda, lise mezunu, erkek hasta. Hastadan ve yakinlarindan
alinan ykiiden, hastanin yaklasik 4 yildir her giin alkol kullaniminin oldugu,
giinliik alkol alim miktarinin daha 6nceden 35 cliken son bir yildir giinde 70
cl'ye yiikseldigi bilgisi edinildi. Alkol kullanmadigi zamanlarda sinirlilik, ter-
leme, uykusuzluk, titreme belirtilerinin oldugu ancak herhangi bir epileptik
nobet gecirmedigi, alkol kullammi yiiziinden calisamadigy, alkol kullanimina
en fazla 15-20 giin kadar ara verebildigi 6grenildi. Son bir aydir ise hig alkol
almadigi 6grenildi. Hasta bu sikayetleri basladiktan bir yil sonra, ailesinin is-
tegiyle psikiyatri poliklinigine basvurmus.

Hastaya psikiyatri polikliniginde diazepam 10 mg/giin ve sitalopram 20
mg/giin tedavileri baglanmis. O dénem 15 giin kadar alkol kullanimi olma-
yan hasta tekrar alkol almaya baslamus. Birkag kez daha psikiyatri poliklinigi-
ne ailesi tarafindan gétiiriilen hasta Samsun Gazi Devlet Hastanesi acil servi-
sine bagvurdugunda son bir haftadir dis merkezde alkol bagimliligi tanisiyla
disiilfiram 500 mg/giin tedavisi aliyordu. Aile ve hasta disiilfiram tedavisinin
yan etkileri ve alkol ile alindiginda olusabilecek etkiler ile ilgili bilgilendiril-
misti. Hastanin abisinden alinan 6ykiiden tedavinin 7. giintiniin aksami evde
hastanin birden bilincini kaybettigi, yere diistiigi, tim viicudunda kasilma-
lar meydana geldigi, agzindan képiik geldigi, sonrasinda Samsun Gazi Delet
Hastanesi acil servisine basvurdugu bilgisi edinildi. Yakinlarindan alinan
bilgiden hastanin evde gecirdigi nobetin yaklasik 4 dakika stirdiigii 6grenil-
di. Acil serviste miisahadeye alinan hastanin tekrar nébet gegirdigi néroloji
uzmani tarafindan goézlendi ve klinik gézlem neticesinde nobet jeneralize
tonik-klonik nébet olarak degerlendirildi. Hastayr acil serviste degerlendiren
noroloji uzmanindan nébetin 3-4 dakika kadar siirdiigii ve 15 dakika siiren
postiktal konfiizyon gozlendigi bilgisi alindi. Hastanin 23 yasina kadar her-
hangi bir epileptik nébet gegirmedigi ve ailesinde de epilepsi hastaliginin
olmadigi 6grenildi. Hastanin acil serviste yapilan tetkiklerinde tam kan, biyo-
kimya degerleri normaldi. Kaninda alkol saptanmadi ve nébetten iig saat ka-
dar sonra uygulanan EEG sonucu normaldi. Beyin manyetik rezonans goriin-
tiileme sonucu normal olarak degerlendirildi. Hastanin kullanmakta oldugu
disiilfiram tedavisi ayni giin kesildi. Hasta sitalopram 20 mg/giin tedavisi ile
taburcu edildi. Hastanin bir ay sonraki takibinde yapilan kontroliinde tekrar
nobet gecirmedigi ve herhangi bir sikayetinin olmadigi 6grenildi. Hastanin

herhangi bir ek tibbi hastaligi bulunmuyordu.

TARTISMA

Epilepsi, disiilfiramin 6nemli bir yan etkisi olarak gériilebilmektedir. Bu
olguda disiilfiram tedavisi baslanan bir alkol kullanim bozuklugu hastasinda
tedavinin 7. giiniinde epilepsi n6beti gelistigi saptanmistir.

Disiilfiramin epilepsi yan etkisinin alundaki mekanizma tam olarak
anlagilamamistir ancak distilfiramin epilepsi esigini dusiirdiigi belirtilmek-
tedir.” Epilepsi hayvan modelleriyle yapilan calismalarda postsinaptik no-
repinefrin ve serotonin reseptor yogunlugunda azalma ve/veya fonksiyon-
larinda bozulma oldugu bildirilmistir.” Disiilfiramin beyinde norepinefrin

diizeyini diistirdiigii ve dopamin diizeyini arttirdigy, bu nedenle epilepsi n6-
bet esigini diistirdigti dustiniilmektedir."

Alkol yoksunluguna bagl gelisen belirtiler, tipik olarak asir ve stirekli
alkol kullaniimasinin kesilmesinden sonraki 6-24 saat iginde goriiliir. Yok-
sunluk siiresince goriilen belirtilerin ¢ogu, alkoliin siirekli alinmasi sonu-
cunda olusan nérotransmiter, néropeptid ve néroendokrin sistemlerindeki
uyumsal degisikliklerle (plastisite ya da allostazis) iliskili gibi gériinmekte-
dir."" Alkol yoksunluk déneminde beynin basta GABA ve glutamat olmak
tizere birgok baskilayici ve uyarici nérotransmiter sistemlerinde birbirleriyle
ve diger nérotransmiter ve néropeptid sistemleriyle cok karmasik bicimde
iliskili degisiklikler olmakta ve bunun sonucunda artmis uyarilmishk, ank-
siyete, otonomik agsiri aktivite bulgulari, uyku bozukluklari, depresif duygu-
durum ve epileptik nébetler ortaya gikmaktadir.” Alkol yoksunluguna bagli
epileptik nébet, ciddi alkol yoksunlugu olan hastalarin iigte birinde gozlen-
mektedir.”” Alkol yoksunlugunda gbriilen nébetler genellikle jeneralize to-
nik-klonik 6zelliktedir.""

Hastamizin bir aydir alkol kullanmiyor olmasi ve yoksunluk belirtileri-
nin gézlenmemesi alkol yoksunluguna bagli epileptik nébeti dislamamiza
neden olmustur. N6bet gegirdigi igin getirilen (6zellikle acile) ve alkol kullan-
ma hikayesi oldugu 6grenilen kisilerde nébetin muhtemel sebebi olabilecek,
kafa travmalari ve yaralanmalari, MSS enfeksiyonlari, MSS tiimérleriile uzun
siire ciddi alkol kullanimina bagli olarak gelisen ve nébetle birlikte olabilen
hipoglisemi, sodyum ve magnezyum eksikligi tizerinde durulmalidir.’® Has-
tamizin yapilan kan tetkiklerinde elektrolitlerinin normal oldugu, hipoglise-
misinin olmadig, beyin MR gériintiilemesinin normal oldugu saptanmis;
organik etiyolojiler diglanmistir.

Disiilfirama bagl epileptik nobet gériilen olgu sayisi oldukca azdr.
Yapilan bir olgu ¢alismasinda disiilfiram kullanimina bagli hipertansiyon ve
epileptik ngbet gézlenmistir.”” Bizim olgumuza benzer olarak yapilan bir olgu
sunumunda ise 35 yasinda, 20 giindiir alkol almayan bir erkek hastada or-
ganik etiyolojiler dislanmis ve epileptik nobetin distilfiram kullanimina bagh
oldugu diisiiniilmiistiir."

Disiilfiram kullanimi nadir de olsa tek bagina epileptik nobete neden
olabilir. Sonug olarak distilfiramin bu yan etkisi akilda tutulmali, daha 6nce
epileptik n6bet 6ykiisii olan hastalarda bu ilag dikkatli kullanilmalidir.
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