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SAB Epidemiyolojisi

i = Nokta Prevalansi: 17%-2%

» Hayatboyu prevalansi %13’'e kadar gikar,
ve toplumun 1/ 3'nii soyle veya boyle
etkiler.

= ABD'de depresyon, alkol bagimliligindan
sonra Uglincii sirada yer alir.

= Toplumun en az 7%50'sinde topluluk

karsisinda konusma kaygisi vardir. (myers et
al. 1984).

Anksiyete Sempozyumu, 2002



‘L ONEM

s SAB, sosyal ve mesleksel bozulmanin
yaninda ytiksek oranda madde kétiiye
kullanimi, anksiyete, depresyon ve
yeme bozukluklariyla komorbid olmast

giderek onemini artirdi.

Zamorski MA, Ward RK.Social anxiety disorder: common,

disabling, and treatable. J Am Board Fam Pract 2000 Jul-
Aug;13(4):251-60
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Madde bagimliligi olan 425 kiside
komorbid bozukluklarin hayat boyu

prevalansi :

647 alkol kotiiye kullanimi/ bagimliligr,
44% Antisosyal KB,

39% Fobik Bozukluklar,
247 major depresyon,

12% distimi,

10% GAB.

Compton WM 3rd, Cottler LB, Phelps DL, Ben Abdallah A, Spitznagel
EL.Psychiatric disorders among drug dependent subjects: are they primary
or secondary? Am J Addict 2000 Spring;9(2):126-34
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i SAB Ayirici Tane:

s SAB'da PB ‘dan farkli olarak yalnizken ve
gece PA ve dispne gorilmez.

= AKB,

s Paranoid Kisilik veya Bozukluk,
= OKB,

s PTSB,

= Ayrilik anksiyetesi.

(Liebowitz et al. 1985, Hofmann et al. 1995).
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SAB'un Farmakolojik Tedavisi

Anksivyolitik olarak kullanilan en eski madde etil
alkoldiir.

Son-zamanlara-dek, gelistirilen anksiyolitikler de

hep temel beyin biyokimyasi bilinmeden ampirik
olarak kullanilmistir.

Ancak 1980'lerden sonra nérotransmitterlerin
kesfiyle beraber yeni yeni ilaﬁlarm ortaya kondugu
(o6nce antidepresan ve antipsikotikler ve daha
sonra da antikonvulsif ve ve anksiyolitikler ) bir
¢igir agtimigtir,

Zamanla anksiyete bozukluklari ve mizag
bozukluklarinin komorbid oldugunun gorilmesi ve
ayhi nérotransmitterlerden etkili ilaglara cevap
vermeleri nedeniyle, baglangli’ra antidepresan
olarak piyasaya verilen bir ¢ok ilacin ayni zamanda
anksiyete bozukluklarina da yararli oldugu
anlasiimistir.
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i SAB tedavisinde sirasiyla:

= SSRI'ler,
= Benzodiazepinler,
= MAOT|eri,
= Beta-blokerler,

= Antikonvilzanlar (gapapentin, pregabalin ve
valproat),

= Yeni nesil antidepresanlar (venlafaksin,
bupropion ve nefazadon) kullaniimigtir.
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‘L SSRI'ler:

» Paroksetin,
N ﬂUOkSZTin,
s sertralin,

s Fluvoksamin

s SAB tedavisinde, gerek agik ve
gerekse plasebo kontrolli gift-kor
calismalarda etkili bulunmuslardir.

(Marshall and Schneier 1996).
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Paroksetin:
» SSRTI'lerden en ¢ok paroksetin'le ilgili ¢alisma

vardir: Lydiard RB ve ark.lari 20, 40, or 60
mg/qglin paroksetin veya plasebo verilen gok
-A--Canada, Europe, and South Africa)

861 SAB'lu hastaya 12 hafta tedavi sirasinda:
CGI-i, ve Liebowitz Social Anxiety Scale (LSAS)
Total Score kullanarak incelemisler ve sonucta:

= 7% 45-66 paroksetin alan hastanin CGI
skorlarindan gok iyi cevap verdigi ve paroksetin'in
plasebodan etkili oldugu anlasiimistir.

= Bu ¢alismada SAB igin paroksetin'in etkili dozunun
20 mg / giin 'de bagladigi ve ¢ogu hastada ranjin
20-50 mg/giin oldugu sonucuna varilmistir.

= Lydiard RB, Bobes J.Therapeutic advances: paroxetine for the treatment of
social anxiety disorder. Depress Anxiety 2000;11(3):99-104

= Benjamin J, Ben-Zion IZ, Karbofsky E, Dannon P.Double-blind placebo-
confrolled pilot study of paroxetine for specific phobia.
Psychopharmacology (Berl) 2000 Apr;149(2):194-6
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Paroksetin:

Cok Merkezli, 12 hafta sireli,cift-kor, fix-
doz ve plasebo kullanilan 384 hastanin

paroksetin 20 (N-=97), 40 (N = 95), veya

60 mg (N = 97), veya plasebo (N = 95) /
glin dozunda verilmis:

Liebowitz Social Anxiety Scale (LSAS ve
CGI kullanilmig, 20 mg/giin dozda sosyal
anksiyete, sosyal iliskilerden kaginma
davranisinda, sosyal yetersizlikte, ve genel
olarak klinik durumda plasebodan daha

etkili bulunmustur.
Liebowitz MR,et al J Clin Psychiatry 2002 Jan;63(1):66-74
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Sertralin:

s Sertralin eriskinlerdeki (schneier Fr.2001) VE
GOCU lelr'dClkl (Comp’ron SN ve ar'k.ZOOl)SA B
tedavisinde etkili bulunmustur.

= Schneier FR. Treatment of social phobia with antidepressants.
J Clin Psychiatry 2001;62 Suppl 1:43-8; discussion 49

= Compton SN, Grant PJ, Chrisman AK, Gammon PJ, Brown VL, March JS.
Sertraline in children and adolescents with social anxiety disorder: an
open trial. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2001 May:40(5):564-71
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i Fluvoksamin:

Fluvoksamin randomize, ¢ift-kor100 to 300
mg/giin dozlarda ve 6 - 10 haftalik bir
calismada hem OKB ve hemde SAB belirtilerini
plaseboya gore anlamli olarak azaltmigtir.

= Figgitt DP, McClellan KJ.Fluvoxamine. An updated review of its use
in the management of adults with anxiety disorders. Drugs 2000
Oct;60(4):925-54
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Tablo-: SSRI Grubundan Baslica Ilaglarin Farmakokinetik Farkliliklars

Parametreler Fluoksetin Fluvoksamin | Paroksetin | Sertralin | Sitalopram
Baslangic dozdan pik 4-8 2-8 3-8 6-10 4-8
konsantrasyona ulasma

(saat)

TEK DOZ Eliminasyon 1.9 gln 15 saat 10 saat 26 saat 33 saat
yari omri (saat) --

Aktif Metaboliti Norfloksetin’in - - desmetil | Desmetil-
Eliminasyon yari omrii 16 gune kadar sertralin | Sitolapram
(saat) 2-4 gun 2-4 gun
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Tablo-: SSRI Grubundan Baslica Ilaglarin Farmakokinetik Farkhliklari

Parametreler Fluoksetin Fluvoksamin | Paroksetin | Sertralin | Sitalopram
"MULTIPL DOZDAYART | 5.7 glin 22 saat 21 saat 26 saat | 33 saat

OMUR

TEK DOZ / MULTIPL %6300 %50 %200

DOZDA YARI OMUR

DEGISIKLIGI

Protein baglanma (%) 95 77 95 >97 88

Plazma karalihk durumu | 14-28 10 4-14 10-14 7-10

(gunler)

Aktif metabolitler Norfloksetin - - Desmetil | Desmetil-
- sitolapram
sertralin

CYP 450 2D6 - 2C19 1A2- 2D6 2D6(hafi | Baslangicta

2C19- ) 2C19 daha
3A4 3A4 sonra
2D6(hafif)

Doz(mg/gun) (20-80) (50-200) (20-60) (50-200) | (20-60)
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Tablo-: SSRI Grubundan Baslica Ilaglarin Farmakokinetik Farkhliklar:

Parametreler Fluoksetin Fluvoksamin Paroksetin Sertralin Sitalopram
ETKiLESTié DesipraminT AntipirinT FenitoinT DiazepamT | Diazepam
i iLACLAR KarbamazepinT Propranolol? SimetidinT Warfarin® 0

Diazepam? TSA’lar? HaloperidolT | SimetidinT

HaloperidolT Warfarin® TSA’lar?

TSA’lar? Terfenadin® Warfarin®

FenitoinT Ketokonazol®

Astemizol
(hismanal) T
Alprazolam?®
Diazepam?®
Teofilin®T
KlozapinT
MetadonT
Diltiazem?
Etanol?
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Tablo-: SSRI 6Grubundan Baslica Ilaglarin Farmakokinetik Farkliliklars

Parametreler Fluoksetin Fluvoksamin Paroksetin | Sertralin Sitalopram

ETKILESTIGL | Desipramin® AntipirinT FenitoinT | Diazepam® Diazepam?
ILACLAR KarbamazepinT Propranolol ™ SimetidinT | Warfarin®
Diazepam® TSA'larT Haloperidol | SimetidinT
HaloperidolT WarfarinT T
TSA'larT Terfenadin® TSA'larT
FenitoinT KetokonazolT WarfarinT
Astemizol
(hismanal) T
AlprazolamT
Diazepam™
TeofilinT
Klozapin®T
Metadon®
Diltiazem?T
EtanolT
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Tablo-: SSRI Grubundan Baslica Ilaglarin Farmakokinetik
Farkliliklar

CYP Enzimi Fluoksetin Fluvoksamin | Paroksetin Sertralin Sitolapram
1A2 Nadiren Belir‘gin Nadiren Nadiren Nadiren

2C 9 ? ? Onemsiz Onemsiz ?

2C 19 Orta Belirgin |~ Onemsiz ?

2D 6 Belir‘gin Onemsiz Belir‘gin Hafif Hafif

3A 3/4 Hafif Hafif Nadiren Nadiren ?
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Tablo-: SSRI Grubundan Baslica Ilaglarin Yanetki Farkliliklar:

FLUOKSETIN | FLUVOKSAMI | PAROKSETIN SERTRALIN SITALOPRAM
N
Bulantr— Cinsel Cinsel -Bulanti
disfonksiyon disfonksiyon
-Ajitasyon -Uykuluk Sik idrar -Tremor Asteni/yorgunluk
-Anksiyete -kabizlk Asteni/yorgunluk | -Agiz kurulugu | -Bas dénmesi
-Solunum - Anoreksi -Bas dénmesi -Karin -Bags agrisi
sikayetler agrisi,diyare
-Bas agrisi -Dispepsi -Terleme -Gecikmis veya | -Cinsel fonksiyon
Anejakiilasyon | bozuklugu
-Cinsel -Uyku -Midriyazis - Akatizi
fonksiyon bzouklugu
bozuklugu
-Azalmig -Cinsel -Kabizlik -Distoni
glukoz disfonksiyon
konsantrasyonu
-Bagagrisi -Somnolans -Midriyazis
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SSRI KESILME SENDROMU

1 _Somatik belirtiler:2_psikolojik belirtiler :

vertigo,
basdénmesi,
ataksi,
bulant,
kusma,
yorgunluk,
letarji,
miyalji,
paresteziler,
tremor,
insomni,

migrene benzer
agrilar

yaninda

‘anksiyete,
-ajitasyon,
“irritabilite,
-overaktivite,

- depersonalizasyon,

- dikkat eksikligi,

-konfiizyon,

‘bellek bozukluklari,

-canli riyalar gordlebilir.

*Kisa yarr omirld parokesetin, sertralin
fluvoksamin ve sitalopramda ve yine proteine
bagli olmayan venlafaksin ve paroksetinde bu
etkiler daha ¢abuk baslar. Eger bu ilaglar

kesilecekse, aniden kesilmemelidir
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2. NEFAZODON

Trazodon'a kimyasal yapisi ile benzer. Uyku ve cinsel
fonksiyonlari SSRI'lerden daha az etkiler.

Yari 6mri 2-4 saat (glinde iki kere alma zorunlulugu vardir).
Aktif metaboliti hidroksinefazodon. 4-5 giinde serum
kararhligina ulasir.

Orta derecede alfal reseptorlerini antagonize ettiginden
ortostatik hipotansiyona yol agar.

Kardiyovaskiiler 7%5.1 hipotansiyon postural hipotansiyon,
bradikardi: MT gegiren, dehidrate ve hipovolemik hastalarla
antihipertansif ilag alanlara verilmemeli.

ILAC ETKILESIMLERT :

MAOQOL leri

Benzodiazepinler

Haloperidol

Propanolol
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+

3.VENLAFAKSIN

= Serotonin + NE reuptake inhibitori- zayif dopamin

reuptake inhibitord. CYP 2D6 lzerinden
metabolize olur. Aktif metaboliti o-desmetil

venlafaksin.

Imipramin ve fluoksetinden etkili  bulunmustur.
Tki hafta icinde etkisi baslamaktadir. Ciddi
depresif hastalarda hizli etkisi nedeniyle tercih
edilmelidir (Dextroamfetaminin antidepresan
etkisi 1 hafta icinde ; EKT'nin 1 saat icinde baslar).

Diger antidepresanlara cevap vermeyen hastalarda
da etkilidir. GAB igin de FDA onayi almistir. OKB,
panik , kronik agri nordpatik agri ve
EeT@kinlerdeki dikkat eksikligi hiperaktivite

oz(;.uklug‘junda yararli olabilecegine iliskin bulgular
vardir.
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VENLAFAKSIN'IN YAN ETKILERI:

%
= Bulanti 3
= Somnolans 23
= AQgiz kurulugu 22
= Basdonmesi 19
= Sinirlilik 13
= Kabizlik 15
= Asteni 12
= Anormal ejakulasyon 12

veya orgazm

= Glinde 300mg ve daha yiiksek dozlarda kanbasinci 7.2 mmHg
artirdigi bildirilmistir.

= CYP 3A4 (izerinden metabolize olan ilaglarla etkilesir.
Cimetidin ve MAQOT'leri ile birlikte verilmemelidir.
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4 BUPROPION

i = Bupropion-SR (200 ve 400 mg/giin (ort:
366 +/- 68 mg/glin) 'la yapilan 18 SAB
olan hastanin katildigi, 12 haftalik , agik
ve fleksibl dozlu bir ¢alismada, (CGI-I)
and the Brief Social Phobia Rating Scale
(BSPS) olgekleri kullanilmis ve
Bupropiron-SR SAB tedavisinde eftkili

bulunmustur.

= Emmanuel NP, Brawman-Mintzer O, Morton WA, Book SW, Johnson
MR, Lorberbaum JP, Ballenger JC, Lydiard RB.Bupropion-SR in
treatment of social phobia. Depress Anxiety 2000;12(2):111-3
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5.MAQOT|eri

s Fenelzin SAB'da SSRI'ler kadar etkili

oldugu bulunurken, (RIMA) reverzibl MAO-
A inhibitord, brofaromin keza SAB'da
SSRT ler kadar etkili oldugu; halbuki
moclobemid'in daha az etkili oldugu
bildirilmistir.

Blanco €, Antia SX, Liebowitz MR. Pharmacotherapy of social anxiety disorder.
Biol Psychiatry 2002 Jan 1;51(1):109-120

Baska bir ¢caligmada ise MAOT'lerinin , SAB
tedavisinde SSRT'ler kadar etkili olmadig:

bildirilmistir.

van der Linden 6J, Stein DJ, van Balkom AJ.The efficacy of the selective serotonin

reuptake inhibitors for social anxiety disorder (social phobic8: a meta-analysis of
randomized controlled trials. 19: Int Clin Psychopharmacol 2000 Aug;15 Suppl 2:515-23
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MAQOT leri:

= SAB'lu 74 hastaya fenelzin, atenolol ve plasebo,
fenelzin atenolol ve plaseboya iistiin bulunurken;

atenolol ve plasebo’nun birbirlerine istinligu
saptanmamistir (Liebowitz et al. 1992).

= Alprazolam, fenelzin ve plasebo SAB'lu 45 SAB'lu
hastaya randomize 23 hafta sureyle verilmis ve
alprazolam veya fenelzin verilen gruplarda the
clinician-rated Work and Social Disability Scale ile
daha iyi sonuglar alinmistir. (Uhde et al. 1991).

= Moclobemide, bir reverzibl MAOI, hemen hemen
fenelzin'e esdeger ve plasebo’'dan daha istiin bir
etkinlik gostermigtir. (Versiani et al. 1992)

Anksiyete Sempozyumu, 2002



IT.BENZODIAZEPIN GRUBU ILACLAR

GABA A reseptori lzerinden etkilidirler. Ayrica
iki tip Benzodiazepin reseptaori bulunmaktadir.

BZ1 reseptarleri-uyku ile ilgilidir.
BZ2 reseptorleri, bilig, bellekle , motor
kontrolla ilgilidirler.

Yan Etkiler :
Sedasyon
Akatizi
Amnezi
Hiporefleksi
Bagimlilik |

Kisa émirliler daha ¢abuk bagimlik yapar
(triazolam gibi)
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i BENZODIAZEPINLER:

= Yiksek potensli BZS, ozellikle alprazolam
(CRF uzerinden de etkilidir) ve klonazepam,
SAB belirtilerini yatistirdigi bildirilmigtir.

Ancak bagimlilik riski yliztinden gok dikkatli
kullanilmalar:t gerekir!

» (Lydiard et al. 1988; Reiter et al. 1990).
= (Davidson et al. 1991).
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ILAC ETKILESIMLERI

( BZD Kan dizeyini artiraniar)

Cimetidin Nefazodon
Disulfram Fluvaksamin
Isoniazid Ostrojen
Fenitoin

Digoxin

Klozapin

Karbamazepin ise BZD kan diizeyini digtrdr.
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IIT. BUSPIRON

Azasprinone grubu bir ilagtir. 5-HT1A
lizerinden etkilidir. Daha az olarak da 5-

HTZA ve D2 reseptorlerini de etkiler.
Etkisi 2-3 hafta sonraa baslar. 15-30
mg/gtin kullanilir.

Yaygin anksiye’re bozuklugunda faydalidir.

oo oo ee \Jeo

ve gekllme belirtiler; yapmaz.

Haloperidol ve MAOT leri ile etkilidir.
MAOQOT'leri kullaniliyorsa (2) hafta ara
verilmelidir.
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i BUSPIRON:

» Kontrolsiz bir ¢alismada: buspiron 60
mg/gtin, dozuna kadar ¢ikilmis ve
SAB belirtileri tizerine etkili
bulunmustur.(Liebowitz et al. 1991). Buna
karsin, kontrolld bir galismada buspiron'un
ekspojur terapiye katkisi olmadigi da
bildirilmistir.(Clark and Agras 1991).
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i IV.Antikonvulzanlar:

= Birer GABA analogu olan
antikonvulzanlardan gabapentin ve
pregabalin gift-kor plasebo kontrollu
calismalarda SAB (izerine etkili
bulunmuslardir.

= Diger yandan agik ve az sayida denekle
yapilan bir ¢alismada da valproik asid de

SAB iizerine etkili bulunmustur.

= Jefferson JW.
Benzodiazepines and anticonvulsants for social phobia (social anxiety
disorder). J Clin Psychiatry 2001;62 Suppl 1:50-3
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i V.BETA BLOKERLER:

= Pindolol'la ilgili 15 mg/giin dozunda pindolol ve
gift-kor placebo 4 hafta siiyle paroksetin
tedavisine eklenmis. Sonugta pindololin SAB
tedavisinde etkili olmadigi anlasiimistir.

B Stein MB, Sareen J, Hami S, Chao J. Pindolol potentiation of paroxetine
for generalized social phobia: a double-blind, placebo-controlled, crossover

study.Am J Psychiatry 2001 Oct;158(10):1725-7
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= Beta-Blokerlerie sAB tedavisnden degisik

sonuglar alinmistir. Bu ilaglar genellikle performans
kaygisi, (Liebowitz et al.1991).

Propranolol i¢in_aktiviteden bir saat once 10-40

4

mg alinmasi sempatik sistemin aktivasyonu sonucu
olusan belirtileri (terleme, titreme, ¢arpinti v.b.
azalttigr dolayisiyla korku ve kaygi diizeyini
diisirdigi iddia edilmistir. (Liebowitz et al.1992)

Popronanlol'a karsin atenolol’'iin SAB belirtileri
tzerine etkili olmadigi bildirilmistir (Liebowitz et
al.1992).

Propranolol ve plasebo kullanilarak yapilan kiigiik
ama kontrolli bir ¢calismada ise, propronalol’iin de
SAB belirtileri Gzerine etkili olmadig
savunulmustur (Falloon et al. 1981).
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i TEDAVI SUREST:

Paroksetin verilen 86 SAR olan
hasta 32 ay sireyle takip edilmistir.

Sonugta 1/3'den fazla hastada semptomlarin

hala devam ettigi gorilmustir.

= Allgulander C, Nilsson B. A prospective study of 86
new patients with social anxiety disorder. Acta Psychiatr Scand 2001

Jun;103(6):447-52

Anksiyete Sempozyumu, 2002



ILAG ETKILESMELERTL:

CYP1A
Fluvoksamin bu enzimin gugli bir inhibitorddur ve

fluvoksamin bu 6zelligi ile diger SSRI'lerinden
farklilik gostermektedir(7,18). Asetaminofen,
fenasetin, kafein ve teofilinin metabolizmasinda
rol oynar.

Haloperidol ve klozafin gibi antipsikotikler
fluvoksamin ile birlikte kullanildiginda bu
antipsikotiklerin serum konsantrasyonlarinda artis
oldugu bildirilmistir(7,18).

Sigara kullanimi, kémiirde pismis gidalar ve
lahana yenmesi bu enzimi indiiksiyona
ugratmaktadir(7,18).
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» ILAC ETKILESMELERTL:

= CYP 2C9
in,—sitalopram(oxidation = 2C19),

fluoksetin.

= fenitoin, diazepam ve moklobomid'in
metabolizmasinda rol oynar.

SSRT'leri ile birlikte diazepam veya fenitoin
kullanildiginda diazepam ve fenitoin diizeylerinde
artis gortlebilmektedir(7,18).

= Warfarin de 2C9 tarafindan metabolize
edilmektedir. SSRI'leri ile birlikte warfarin
kullanildiginda protrombin zamaninin uzayabilecegi

ve kanamalara yol agabileceginden hasta dikkatle
izlenmelidir(7,18).

Anksiyete Sempozyumu, 2002



» ILAC ETKILESMELERL:

s CYP 2C19
[mi in, klomipramin ve

amitriptilin bu enzim yoluyla
demetilize olmaktadir. Fluvoksamin,
fluoksetin, sitalopram,

fenitoin, moklobemid ve diazepam bu
enzim tarafindan metabolize
edilmektedir.

= Fluvoksamin ve fluoksetin TSA'larin

ve diazepamin kan diizeylerini
artirir(7,18).
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CYP 2D6

Psikiyatrik ilaglar: en yakindan ilgilendiren
izoenzimdir.

CYP 2D6 enzimi, haloperidol icin de nemlidir.

Zayif CYP 2D6 metabolize edenlerle qiiclii CYP
2D6 metabolize edenler karsilastirildiginda,
zayif metabolize edenlerde haloperidol ve onun
indirgenmis .aktif metabolitinin plazma diizeyleri
( YAN ETKILER DE) ¢ok fazla ( 1- 6 kat)
bulunmustur.

Sari ve siyah irkta beyaz irka gore zayif
metabolize ediciler daha fazla bulunmustur.

Bu enzimle metabolize olan ilaglarla, bu CYP 2D6 enzimini
inhibe eden ilag birlikte verildiginde kolay metabolize eden
kisiler, zayif metabolize ediciye doniismektedir. Kolay
metabolize edicilikten zayif metabolize ediciye doniigiim
inhibitdr ajanin enzim tzerine olan etkisi, inhibitarin dozu ve
tedavinin suresiyle baglantilidir
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CYP 2D6

= Amitriptilin, klomipramin,desimipramin ve imipramin

= Fluvoksamin ihmal edilebilir d'Lize&de, sitolapram
hafif diizeyde ve diger tiim SSRI'leri Fluoksetin,

’ -desmetil -sitalopram CYP 2D6'nin

glgli inhibitorleridir.

2 Dig“er anﬁa’ifresan/ar: Maprotilin,venlafaksin,
nefazonun Mc ppp metaboliti, ve trazodon.

= Kinidin ise CYP 2D6'in en giiglii inhibitorddiir..

= Antipsikotikler : haloperidol, perfenazin,
risperidon, zuclopenthixol, thioridazine.

s Beta- Blokerler . Labotelol,alprenolol,
bufarolol,penbutolol, metoprolol, prapranolol,
Opiatiar : Kodein, methadone dextrometorfan,

oksikodon, hidrokodon, etilmorfin. Kodeinin morfine
donlsimi CYP 2D6 ile baglantilidir. 2D6 inhibe edildiginde
kodeinin analjezik etkinligi kaybolmaktadir.).

Anksiyete Sempozyumu, 2002



CYP 3A4

Karbamazepin, alprazolam, midazolam triazolam
ve

bazi antidepresanlar (bupropion, amitriptilin
(keza 2C9, 2C19), imipramin (keza |A2),
klomipramin, , nefazodon- (keza bir inhibitérddr),
fluvoksamin sertralin, trazodon, fluoksetin - (keza
bir inhibitérdir),0O-desmetil venlafaksin)'in ve
sedatif - hipnotiklerden zolpidem,alprazolam,
klonazepam, diazepam, midazolam,

triazolam, bromazepam, diazepam (keza
2C19),desmetildiazepam (fakat temel olarak
2C19) metabolizmasini CYP 3A4, saglamaktadir.

Anksiyete Sempozyumu, 2002



CYP 3A4(devam)

Ketakonazol ile bu enzimin inhibe olmasi terfenadin dizeyini

cok arttirmakta ve yiksek diizeyde metabolize olmamig
terfenadin QT uzamasi ve ventrikiler aritmilere yol
acabilmektedir.

Fluoksetin, terfenadin birlikte kullanildiginda dikkatli
olunmalidir.

Simetidin ve greyfurt suyu bu enzimi glgli olarak inhibe
etmektedir.

Nefazodon ve fluvoksamin bu enzimi belirgin inhibe
ederler.

Nefazodon ve fluvoksamin , terfenadin,astemizol sisapridle
kullaniimamalidir.

Yine nefazodon, alprazolam, klonezapam, ve triazolam gibi
benzodiazapinlerin kan diizeylerini 3-6 kez artirir.

Anksiyete Sempozyumu, 2002



Tablo :Tipik Ilag- Ilag Etkilesimlerine Ornekler

Tip Gortinim Etkilenen ilag Neden olan ilag CYP Enzimi

Atilimin Doza baglh beklenen Karbamazepin Eritromisin 3A3/4

engellenmesi yan etkilerde artma Dextrometorfan | Paroksetin 2D6

sonucu ilag kan Fenitoin Fluoksetin 2C9/ 10

dizeyinde artma Prapranolol Simetidin 1A2,3A3/4
Teofilin Fluvoksamin 1A2
TSAlar Fluoksetin 2D6
Warfarin Fluvoksamin 1A2,3A 3/ 4

Fluvoksamin 1A2

ila¢ kan diizeyinde | Etki kaybi Disopyramid Fenitoin 3A3/4

azalma Oral 3A3/4
kontraseptifler Karbamazepin 1A2
Teofilin Fenitoin 3A3/4
Propranolol Rifampisin 3A3/4
Kinidin Fenobarbital 1A2
Teofilin Fenitoin 1A2
Warfarin Secobarbital

Bir aktif Etki kaybi Kodein Paroksetin 2D6

metabolitin

sentezinin

engellenmesi

TOKSIK BEKLENMEYEN Asetamizol Ketokanazol 3A3/4

ETKILESIM ENTOKSIKASYON Terfenadin

Anksiyete Sempozyumu, 2002




Ilac- ilag etkilesmesi agisindan:
Fluoksetin, fluvoksamin, paroksetin |,
nefazodon ciddi ilac etkilesimlerine
sahiptirler. Sertralin ve sitalopram
kismen glivenli ve venlafaksin ise daha
glivenli bir antidepresandir.

Anksiyete Sempozyumu, 2002



OZGUL FOBI: DISCI
i KORKUSU:

= Profobol, 18 disci korkusu olan
hastaya verilmis ve ¢ok faydal
bulunmistur.

Girdler NM, Rynn D, Lyne JP, Wilson KE.A prospective
randomised controlled study of patient-controlled propofol
sedation in phobic dental patients. Anaesthesia 2000
Apr;55(4):327-33

Anksiyete Sempozyumu, 2002



i Klostrofobi:

s MR ¢ekiminde intranasal midazolam
faydahdir.

= Hollenhorst J, Munte S, Friedrich L, Heine J, Leuwer M,
Becker H, Piepenbrock S.

Using intranasal midazolam spray to prevent claustrophobia
induced by MR imaging. Am J Roentgenol 2001 Apr;176(4):865-8

Anksiyete Sempozyumu, 2002



i Psikolojik X Farmakolojik Tedavi?

= Toplam 108 SAB tedavi yazisinin meta-analizinde,
11 tedavi yontemi (wait-list control, plasebo,
benzodiazepinler (BDZs), (SSRIs), MAOIs,
attention placebo, eksposur (EXP), kognitif
yeniden yapilandirma (CR), EXP + CR, sosyal
beceri egitimi ve gevseme) karsilastirilmistir.

n Sonugta uzun sdreli ilag tedavilerine davranisgr
terapilerin eklenmesinin prognozu daha iyi yonde
etkiledigi sonucuna variimistir.

= Fedoroff IC, Taylor S. Psychological and pharmacological
treatments of social phobia a meta-analysis. J Clin Psychopharmacol

2001 Jun:21(3):311-24

Anksiyete Sempozyumu, 2002



Biligssel-Davranisgi Terapi (cognitive-behavior
therapy=CBT) SAB tedavisinde farmakolojik tedaviye ek
olarak uygulanabilecek en iyi terapidir.

SAB'da ilagtedavisine ek olarak uygulanabilecek terapi tirleri
asagidadir:

Sistemik duyarsizlastirma (systematic desensitization),
Sosyal Beceri Egitimi (social skills training),

Imajinal Yiizme (imaginal flooding),

Gevseme Egitimi (applied relaxation training),

Tedrici Maruz Birakma (graduated exposure),

Kaygi Idaresi (anxiety management),

(Liebowitz et al.1985), (Heimberg and Barlow 1991).

Anksiyete Sempozyumu, 2002
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