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Klozapinle Iliskili Miyokardit Erken Tanis1 i¢in C-Reaktif Protein
ve Troponin Takibi Yapilmali ms? Iki Olgu Cergevesinde Bir
Degerlendirme
¢
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OZET

Klozapin, tedaviye direncli sizofreni ve bipolar bozukluk tanili
hastalarda 6nemli bir tedavi segenegidir. Klozapinin sistemik bir¢ok
yan etkisi bulunmakta; miyokardit ve kardiyomiyopati, kardiyovaskiiler
alandaki ciddi yan etkiler olarak degerlendirilmektedir. Klozapinle
iliskili myokarditin etiyolojisi halen bilinmemekle beraber, siklikla
klozapin kullaniminin erken evrelerinde meydana gelmesi tip 1 ilag
hipersensitivitesinin  bu duruma yol acugini disiindiirmekeedir.
Nadir olmasina ragmen, bu kardiyovaskiiler yan etkiler hayati tehdit
edici nitelikte olabilmekte, hemen taninmalari ve tedavi edilmeleri
gerekmektedir. Bu durumlarin klinik gériiniimiiniin 6zgiil olmamast,
hem riski degerlendirme hem de bu yan etkilerin gelistigi hastalar:
tanimada glicliik yaratmaktadir. Kilavuzlarda, bu kardiyak durumlar
ile ilgili klinik siiphe olmayan hastalarin izlemi ile ilgili fikir birligi
heniiz olusmamistir. Bu yazida klozapin kullanimina bagli gelisen iki
miyokardit olgusunu bildirmeyi ve giincel klozapin izlem protokollerine
uyumlu olarak C-reaktif protein ve troponin diizeyini izlemenin,
herhangi bir belirti ya da bulgusu olmayan hastalarda miyokardit erken
tanusinda kullansgli ve pratik bir yéntem olabilecegini vurgulamay:
amagladik. Ek olarak, klozapin ile tedavi siirecinde, ek olarak lityum
ve valproat kullanimi ve polifarmasi gibi kardiyovaskiiler yan etkiler ile
ilgili risk faktorlerine dikkat cekmeyi amagladik.

Anabhtar Sézciikler: Klozapin, miyokardit, ila izlemi

SUMMARY
Should C-Reactive Protein and Troponin Be Monitored for Early
Diagnosis of Clozapine Induced Myocarditis? An Assessment
Within the Framework of Two Cases

Clozapine is an important treatment option in patients with treatment-
resistant schizophrenia and bipolar disorder. Clozapine has multiple
systemic side effects with myocarditis and cardiomyopathy being
considered as serious cardiovascular outcomes. Although the aetiology
of myocarditis is still unknown, its frequent occurrence in the early
stages of clozapine use suggests that type 1 drug hypersensivity may
underlie. Although rare, the cardiovascular side effects can be life-
threatening and must be recognized and treated promptly. The non-
specific clinical presentation of these conditions makes risk evaluation
and identification of the affected patients difficult. A consensus has not
yet been formed on following up the patients without the suspected
clinical cardiac symptoms.

In this article we presented two cases of myocarditis associated with
clozapine. We aimed to emphasize that C-Reactive Protein and troponin
monitoring, in accordance with the current clozapine guidelines, was
practical and useful for early detection of myocarditis in asymptomatic
patients. We also wanted to draw attention to the factors that may
increase the cardiovascular risk such as polypharmacy and concomitant
use of lithium and valproate with clozapine.

Keywords: Clozapine, myocarditis, drug monitoring

GiRis
Klozapin, tedaviye direngli sizofreni ve bipolar bozukluk ta-
nilt hastalarda 6nemli bir tedavi segenegidir (Shivakumar ve
ark. 2018). Klozapinin sistemik birgok yan etkisi bulunmak-
ta; miyokardit ve kardiyomiyopati, kardiyovaskiiler alandaki
ciddi yan etkiler olarak degerlendirilmekeedir (Kilian ve ark.
1999, Bellissima ve ark. 2018). Her ne kadar klozapine bagli
miyokardit ilk kez kirk yil 6nce bildirilmis olsa da (Vesterb ve

ark. 1980), bu bildirimden ancak yirmi yil sonra klozapin ve
miyokardit arasindaki nedensel iliskiye giiclii bir kanit sunul-
mus, ilk ayda klozapin kullanimina bagli miyokardit insidansi
1/500 olarak bildirilerek konuya dikkat ¢ekilmistir (Kilian ve
ark. 1999).

Etiyolojisi halen bilinmemekle beraber, siklikla klozapin kul-
laniminin erken evrelerinde meydana gelmesi tip 1 ila¢ hi-
persensitivitesinin bu duruma yol acugini disiindiirmekeedir
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(Kilian ve ark. 1999). Bilebildigimiz kadariyla etiyolojiye yo-
nelik sadece iki calisma bulunmakta, bu arastirmalarin da fare
ve sicanlar tizerinde yapildigi anlagilmaktadir (Wang ve ark.
2008, Nair ve ark. 2019).

Hem etiyolojisi hem de epidemiyolojisi hakkindaki kisieli bil-
gilerimiz bu ciddi ve hayau tehdit eden yan etkinin takibi,
tanist ve tedavisi ile ilgili zorluklar yaratmakeadir. Bu yazida,
yatirilarak tedavisi sirasinda klozapin baglanan ve miyokardit
stiphesi nedeniyle klozapin tedavisi kesilen iki vakanin sunul-
mast ve bu vakalar {izerinden -agraniilositoz riski nedeniyle
notrofil sayisi takibi yapilmast gibi- miyokardit erken tanist
i¢in C-reaktif protein (CRP) ve troponin diizeyi ya da eozino-
fil say1si takibinin rutin uygulamadaki olast yerinin gerekliligi
tartistlacaktir.

Olgu 1

42 yaginda, evli, isci olarak calisan, licyum 1200 mg/giin,
sodyum valproat 1500 mg/giin, levotiroksin 75 mcg/giin kul-
lanirken, dini ugraslarda artma, uykusuzluk, siiphecilik gibi
sikyetler nedeniyle bagvuran erkek hasta “bipolar bozukluk
manik epizod, psikotik 6zellikli” tanisiyla yatrildi.

Psikiyatrik muayenesinde bilin¢ agik, oryante ve kooperey-
di. Ozbakim1 olagandi. Duygudurum disforik, duygulanimi
ofkeliydi. Cagrisimlar oldukea hizlanmis ve konugma mik-
tart artmigti. Mistik sanrilari ve igitme varsanilari mevcuttu.
Yargilamasi yetersiz, soyut disiinme becerisi korunmustu.
[egbriisii yoktu.

Diizenli tedavi altindayken (kan lityum ve valproat diizeyi
tedavi araligindaydi) hastaligin nitksetmesi ve daha 6nceki te-
davi oykiisiinde bircok antipsikotik ve duygudurum diizenle-
yici ajana yanit alinamadiginin ve yeterli profilaktik etkinligin
saglanamadiginin saptanmasi nedeniyle hasta tedaviye direng-
li bipolar bozukluk olarak degerlendirildi ve 28.02.2019°da
klozapin baglanmasina karar verildi. Haloperidol 20 mg/giin,
biperiden 4 mg/giin, valproat 1000 mg/giin, lityum 900 mg/
giin, levotiroksin 75 meg/giin tedavisine ek olarak klozapin,
giin asirt 25-50 mg/giin seklinde doz arugt planlanarak, 25
mg/giin dozunda bagland1. 11.03.2019'da klozapin 175 mg/
gilin dozunda iken, mide bulanust ve kusma bildiren hastadan
istenen tetkiklerden CRP diizeyi 45 mg/L olarak sonu¢landi
(es zamanli solunum sayisi, ates ve kan basinci normal aralik-
ta, nabiz ise 120/dk idi) ve enfeksiyon hastaliklarina danisil-
d1. Enfeksiyon odagt saptanmadi. 18.03.2019°da gogiis agrist
bildiren hastanin kardiyak belirtecleri incelendi. Troponin
I degeri 256 pg/ml olan hasta kardiyolojiye danigild: (es za-
manlt solunum sayisi, ates, kan basinct ve nabiz normal ara-
likea idi). Kardiyak patoloji distiniilmedigi bildirildi ancak
eozinofil degerinin 5510 pg/L olmasi nedeniyle ve klozapi-
ne bagli miyokardit siiphesiyle kardiyolojiye tekrar danisildi.
Ekokardiyografi (EKO) ile degerlendirilen hastada ejeksiyon
fraksiyonunun normal aralikta olmast nedeniyle miyokardit

diistiniilmedigi bildirildi. Ancak tarafimizca klozapinin tetik-
ledigi eozinofilik miyokardit 6n tanistyla klozapin kesildi ve
takip siirecinde hastanin tedavisi olanzapin 20 mg/giin, valp-
roik asit 1500 mg/giin, lityum 900 mg/giin kapsiil ve ketia-
pin 200 mg/giin olarak diizenlendi. 01.04.2019'da CRP 19
mg/L, kreatin kinaz-MB (CK-MB) 23 IU/L, laktat dehidro-
genaz (LDH) 223 U/L, troponin I 5,2 pg/ml ve eozinofil de-
geri 1120 pg/L olarak saptand: (Grafik 1 ve 2). Klinik olarak
kismi iyilesme halinde taburcu edildi.

Olgu 2

36 yasinda, bekar, elekerik fabrikasinda calisan, son bir sene-
dir diizenli ila¢ kullanimi olmayan erkek hastanin, uykusuz-
luk, odasindan ¢ikmama, siiphecilik gibi sikiyetleri nedeniy-
le, sizofreni 6n tanustyla yaugs: gerceklestirildi.

Psikiyatrik muayenesinde biling acik, oryante ve koopereydi.
Ozbakimi vasatt. Duygudurum disforik, duygulanimi kise-
liydi. Spontan konugmasi azalmis ve cagrisimlar: gevsemisti.
Persekiisyon ve grandiy6z sanrilari mevcuttu. Varsani tarif-
lemiyordu. Yargilama ve soyut diisiince becerisi yetersizdi.
[egoriisii yokru.

Hastanin tedavisine haloperidol 20 mg/giin, biperiden 10
mg/giin ve ketiapin 100 mg/giin ile baslandi. Strastyla halo-
peridol 20 mg/giin, olanzapin 30 mg/giin, amistilpirid 1200
mg/giin tedavileri yeterli siire verilen hastanin hezeyanlarinda
gerileme olmamast nedeniyle hasta, tedaviye direngli sizofreni
olarak degerlendirildi ve 04.11.2019°da klozapin baglanmasina
karar verildi. Amistilpirid 1200 mg/giin, biperiden 4mg/giin
ve ketiapin 100 mg/giin’e ek olarak klozapin 25 mg/giin, giin
asir1 25-50 mg doz artist planlanarak baglandi. Hasta klozapin
baslandiktan sonra, sundugumuz ilk vaka sonrasi yatakl: klini-
gimizde rutin olarak yapilmasina karar verilen haftalik hemog-
ram, CRP ve troponin tetkikleriyle takip edildi. 20.11.2019'da
klozapin 425 mg/giin dozundayken CRP 244,19 mg/L, tro-
ponin 100,3 pg/mL, beyaz kan hiicresi (BKH) 11500 pg/L
ve eozinofil degerinin 5300 pg/L saptanmasi itizerine, hasta
bir sikayet tarif etmedigi ve vital bulgulart olagan sinirlarda
oldugu halde, kuvvetli klozapine bagli miyokardit siiphesi ne-
deniyle klozapin kesilerek kardiyolojiye danisildi. Kardiyoloji
tarafindan EKO ile degerlendirilen hastada sol ventrikiil
fonksiyonu normal olarak saptandi. Elektrokardiyografisinde
(EKG) sag dal blogu oldugu saptanan hastada acil kardiyak
patoloji diistiniilmemekle birlikte troponin takibi 6nerildi.
Hasta idrar tetkiki, akciger grafisi ve biyokimyasal tetkikleriyle
enfeksiyon hastaliklarina danigildi ancak enfeksiyon odag sap-
tanmadi. 20.11.2019da istenen kontrol tetkiklerinde BKH
10800 pg/L, eozinofil 6300 pg/L, CRP 209,44 mg/L, tro-
ponin 71,9 pg/mL olarak degerlendirildi. 21.11.2019'da iste-
nen tetkiklerinde BKH 12,4 ng/L, eozinofil 7700 pg/L, CRP
212,09 mg/L, troponin 23,9 pg/mL, CK-MB 15 U/L, LDH
289 U/L, sedimentasyon 46 mm/saat olarak saptandi. Vital
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bulgulari olagan aralikea seyrediyordu, EKG’si normal siniis
ritmindeydi. Olast malignite veya pulmoner emboliyi disla-
mak adina tiimér belirtecleri ve D-dimer tetkikleri istendi; de-
gerler normal sinirlardaydi. 25.11.2019'da istenen tekiklerinde
CRP 21,24 mg/L, CK-MB 17 U/L, LDH 223 U/L, troponin
14,5 pg/ml ve eozinofil 9100 pg/L olarak saptand: (Sekil 1 ve
2). Klozapin kesildikten sonra paliperidon tedavisine baglanan
hastanin hezeyanlarinda gerileme ve affektif katuliminda arug
goriildii. Paliperidon 12 mg/giin tablet ve takipte uzun etkili
paliperidon tedavisi planlanarak klinik olarak iyilesme halinde
taburcu edildi.

TARTISMA

Miyokardit, 6liimciil bir yan etki olmasina ragmen hélen ag-
raniilositoz i¢in olusturulan 6nerilere benzer bir takip proto-
kolii bulunmamaktadir. Klozapine bagli miyokardit olgulari-
nin degerlendirildigi bir arasurmada miyokarditin olgularin
% 83’tinde 14. ve 21. glinler arasinda gelistigi saptanmug ve
ilk ay haftada bir kez troponin ve CRP takibi 6nerilmis-
tir (Ronaldson ve ark. 2011). Ilk olgumuzda miyokardit 6n
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tanisi klozapin baslangicinin 18. ikincide ise 16. glintinde
distiniilmistiir. Olgularimizdaki miyokardit gelisme zamani,
her ne kadar klozapine bagli miyokardit tedavinin herhangi
bir zamaninda gelisebilse de, riskin ilk ti¢ haftada en yiiksek
oldugu bilgisini (Knoph ve ark. 2018) desteklemektedir.

Bellisima ve arkadaglarinin (2018), 359 muhtemel klozapine
bagli miyokardit olgusunu degerlendirdikleri derleme yazila-
rinda, miyokarditin olgularin % 87’sinde ilk ay icinde gelisti-
gi, olgularin yarisinda belirti ve bulgularin ilk 14 giin icinde
basladig, hastalarin ortanca yas ve klozapin dozunun sirastyla
30 yas ve 250 mg/giin oldugu, en sik kargilagilan belirtilerin
solunum sikintist (% 67), ates (% 67) ve tasikardi (% 58)
oldugu bildirilmistir. Kardiyak belirteclerin degerlendirildigi
olgularin % 87’sinde (n:54) bu belirteglerde yiikselme oldugu
saptanmugtir. {1k olgumuzda 6zgiil olmayan bir belirti olarak
bulanti ve kusmanin klozapin tedavisinin 11. giiniinde bas-
ladig1 dikkati gekmektedir. Solunum sikintisi, ates ve gogiis
agrist gibi daha 6zgiil belirtiler ile baglamamasi miyokardit
tanisini geciktirmis, bu tarihten ancak 7 giin sonra baglayan
gogis agrist ile klinik stiphe olugmus ve ayrinuli kardiyak de-
gerlendirmeye gidilmistir. Ikinci olgumuzda ise herhangi bir



klinik belirti ya da bulgu olmaksizin rutin CRP ve troponin
takibinde miyokardit siiphesi olusmustur.

Klozapin kullanimi sirasinda gelisebilecek kardiyak yan etki
riskini ileri yas, klozapin dozunun hizli titrasyonu, komor-
bid psikoaktif madde kullanimi, klozapin tedavisine ek olarak
lityum ya da valproat kullanimi ve metabolik yan etkiler gibi
etmenlerin artrabilecegi bildirilmektedir (Ronaldson ve ark.
2012, Anil Yagcioglu ve ark. 2019). Her ne kadar klozapine
ek olarak valproat, lityum, fenotiyazin grubu antipsikotikler
ve bazi antidepresanlarin (sertralin, fluvoksamin, amitriptilin
ve imipramin gibi) kullaniminin riski artrabilecegi bildirilse
de bu ajanlar disinda ¢oklu antipsikotik kullaniminin ya da
diger psikotroplart da igeren polifarmasinin de riski artirabi-
lecegi séylenmektedir (Berardis ve ark. 2012, Berardis ve ark.
2018). Her iki vakamizda da klozapin titrasyonu kilavuzlarda
onerilen sekliyle yapilmistir. Vakalarimizin ileri yasta olmadi-
g1 ve psikoaktif madde kullanim &ykiisiiniin de bulunmadig;
gorilmekeedir. Ancak ilk vakamizda klozapin kullanimina
ek olarak hem lityum hem de valproat kullaniminin oldugu
goriilmekredir. Tkinci vakamizda ise her ne kadar klozapine
ek olarak valproat, lityum, fenotiyazin grubu antipsikotik ya
da antidepresan kullanimi olmasa da, ek olarak birden faz-
la antipsikotigin kullanildigi bir polifarmasi durumunun séz
konusu oldugu anlagilmaktadir. Bu agidan degerlendirildi-
ginde, psikiyatri klinik pratiginde sik kullanilan ilaglar olan
lityum ve valproat gibi tedaviler ile birlikte klozapin baglanan
ve polifarmasi uygulanan hastalarda miyokardit riskinin daha
yiiksek olabilecegi akilda tutulmalidir.

Klozapine bagli miyokarditin sikligr ile ilgili yazinda 1/500’e
(ilk ayda) varan dikkat cekici bildirimler olsa da (Kilian ve
ark. 1999), % 0,01-% 0,19 arasinda degisen farkli mutlak
risk oranlarindan s6z edilmektedir (Citrome ve ark. 2016).
Bu riskin agraniilositoz riskinden (% 1,3) daha diisiik oldugu
diigiiniilebilir ancak miyokardit ve/veya kardiyomiyopatiye
bagli mortalite riski (%10-48) dustniildiigiinde, rakamsal
olarak diisiik gibi goriinen bu risk olduk¢a anlamli hale gel-
mektedir (Citrome ve ark. 2016). Iki olgumuzda da birbirine
olduk¢a yakin zamanlarda miyokardit saptanmasi, dzellikle
ikinci olgumuzda herhangi bir belirti ya da bulgu olmaksizin
klinigimizce belirlenen ve uygulanan izlem sirasinda, muh-
temelen erken dénemde miyokardit tanisi konulmasi, olast
miyokardit ya da kardiyomiyopati riskinin tahmin ettigimiz-
den daha mu fazla oldugu sorusunu akla getirmektedir. Anil
Yagcioglu ve arkadaglarinin (2019) calismasinda miyokardit
takip protokolii ile takip edilen hastalar ile takip protokolii
uygulanmayan hastalardaki stipheli klozapine bagli miyokar-
ditin tan1 konma oranlart kargilagtirilmig, takip protokolii
uygulanmaya bagladiktan sonra 38 vakanin 8’inde (% 11,3),
takip protokolii dncesi ise 33 vakanin ’inde (% 1,4) miyo-
kardit stiphesi olustugu saptanmus, bu sonug klozapine bagli
gelisen miyokarditi saptama basarisini etkileyen ana fakeoriin

miyokardit takip protokoliinii uygulamak oldugu seklinde

yorumlanmuistir.

Klozapine bagli miyokardit tanist i¢in agik tani 6l¢iitleri hentiz
bulunmamaktadir. Bazi yazarlar tani kriteri uygulamasinin,
oldugundan fazla ya da az miyokardit tanist konulmasi ris-
ki tagidigini diigtinmektedir (Patel ve ark. 2019). Kardiyoloji
uygulamalarinda miyokardit tanist hem klinik hem de en az
bir ya da fazla tetkik sonucu elde edilen bulgu (EKG, biyo-
kimyasal, kardiyak goriintiileme) ile konulurken (Patel ve ark.
2019), Goodison ve arkadaglar1 (2015), klozapine bagli mi-
yokardit olgularinin ancak % 65’inin bazi giincel kilavuzlara
ait tant dlgiitlerini kargilayabildigini bildirmektedir. Ilk olgu-
muzda on birinci giindeki klinik tabloda ve ikinci olgumuzda
hicbir zaman tani1 8lgiitlerinin karsilanmadigi gériilmektedir.

Miyokarditin erken tanist icin kullanilabilecek takip paramet-
releri konusunda halen ortak bir uzlagma gelismis olmasa da
yazinda klozapine bagli gelisen miyokardit erken tanisi i¢in
onerilen bazi takip protokolleri bulunmakeadir (Ronaldson ve
ark. 2011, Knoph ve ark. 2018). Erken tanida kullanilabile-
cegi ongoriilen kardiyak parametrelerin (sol vetrikiil hipoki-
nezisi, diisitk ejeksiyon fraksiyonu, ekokardiyogramda anor-
mallikler, CK ya da CK-MB diizeyi) sensitivitesinin ancak
% 40-50 diizeyine ¢ikabildigi bildirilmektedir (Annamraju
ve ark. 2007). Eozinofil sayisinin takipte kullanimiyla ilgili
yazin degerlendirildiginde, eozinofil sayisinin her olguda yiik-
selmemesi, miyokardit olmayan olgularda da yiikselebilmesi,
bunlardan da énemlisi klozapine bagli miyokardit olgularin-
da ancak birinci haftadan sonra eozinofil sayisinda yiikselme
goriilmesi, bu parametrenin erken tani icin kullaniminin
yeterince faydali olmayacagi seklinde yorumlanmakeadir
(Ronaldson ve ark. 2011, Knoph ve ark. 2018). Tasikardi, so-
lunum sikints, ates, gogiis agrist gibi miyokardit diisiindiire-
bilecek klinik belirti ve bulgularin ikinci olgumuzda oldugu
gibi her olguda saptanmamasi, miyokarditin, ilk olgumuzda
bildirdigimiz tizere bulant, diyare gibi 6zgiil olmayan gast-
rointestinal sistem belirtileri ya da grip benzeri belirtiler ile
klinige yanstyabilmesi nedeniyle erken tani i¢in sadece klinik
belirti ve bulgu takibi yeterli goriilmemektedir (Bellisima ve
ark. 2018). Transtorasik ekokardiyografi, kardiyak manyetik
rezonans goriintilleme ve miyokardit tanusinda altin standart
olarak goriilen endomiyokardiyal biyopsi gerekli durumlarda
tani icin dnerilmekle beraber, klozapine bagli miyokardit er-
ken tanisinin takibi amagli kullanimi agisindan maliyeti yiik-
sek ve her hastaya uygulamasi zor olan tetkiklerdir (Patel ve
ark. 2019).

Troponin, miyokardda (az miktarda da iskelet kaslarinda) bu-
lunan bir proteindir. Kardiyak hasara isaret eden énemli bir
belirte¢ olarak degerlendirilmekte, kardiyak iskemi ve infla-
masyonda bir 6l¢iim araci olarak onerilmektedir. Miyokardit
olgularinda da yiikselmesi beklenmektedir. Ozellikle kardi-
yak bir belirtiye troponin yiiksekligi de eslik ediyorsa mut-
laka ayirict tanida miyokardit diigiintilmelidir (Patel ve ark.
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2019). C-reaktif protein, miyokardite 6zgiil olmayan bir
inflamasyon belirteci olmakla beraber bu alanda yapilan ¢a-
lismalarda olgularin énemli bir kisminda miyokarditin erken
doneminde CRP’nin yiikseldigi, 6zellikle 100 mg/L tizerin-
deki CRP degerlerinde klozapine bagli miyokarditin mutlaka
distiniilmesi gerekeigi bildirilmekeedir (Ronaldson ve ark.
2011, Fehily ve ark. 2016). Ronaldson ve arkadaglari (2011),
CRP’nin, her ne kadar 6zgiil bir belirte¢ olmasa da, troponine
kiyasla daha erken dénemde yiikseldigini, ek olarak troponin-
de yiikselme olmayan miyokardit olgularinda 100 mg/L {ize-
rindeki degetleriyle bu oliimciil yan etkiye dikkat ¢ektigini,
miyokardit takibinde troponin ve CRP diizeylerinin birlikte
kullanilmasinin duyarlilig1 artiracagini bildirmektedir. Her
iki olgumuzdaki normal EKO ve 6zgiil olmayan EKG bul-
gulart ve geg yiikselen eozinofil sayisi distintildiigiinde, erken
tant koymada CRP ve troponin degerleri daha yol gosterici ve
uyarici olmustur.

Fikir birligi olmasa da, klozapin kullanimi sirasinda miyokar-
dit erken tanist i¢in yazinda agirlikli olarak onerilen izleme
yontemi, klozapinin baslandig1 giin troponin, CRP, EKG ve
miimkiinse EKO, ilk ay boyunca; giinliik belirti taramasi (go-
giis agrisi, ates, dispne, miyalji, okstiriik, bas agrisi, bulanu-
kusma vs.), iki giinde bir kez hemodinamik degerlendirme
(nabiz, ateg, kan basinci, solunum sayisi) ve haftada bir CRP
ve troponin tetkiki yapilmasi seklindedir. Troponinin iki ka-
tindan fazla artmast veya CRP’nin 100 mg/L iizerinde olma-
st durumunda klozapinin kesilmesi 6nerilmektedir (Patel ve
ark. 2019). Her iki olgumuz da, her ne kadar kardiyoloji kon-
siiltasyonu sonucunda miyokardit diistintilmedigi belirtilmis
olsa da, tarafimizda kuvvetli erken donem miyokardit stiphesi
olusmus, klozapin kesilmis ve klozapin kesildikten sonra tro-
ponin ve CRP diizeylerinin normal araliga geriledigi goriil-
miistiir (Sekil 1 ve 2).

Sonug olarak; klozapine bagli miyokarditin erken taninmast
hayat kurtarici olarak degerlendirildiginde, her ne kadar giin-
cel kilavuzlarda bir izlem yontemi tizerine fikir birligi olmasa
da, biz klinisyenlerin, tedaviye direngli sizofrenide 6nemli bir
ajan olan klozapinin kullanimi siirecinde miyokardit gelisimi-
ni izlememiz 6nemlidir. Ne kadar erken taninir ve klozapin
ne kadar erken kesilirse bu hayati tablo o kadar geri déndiirii-
lebilir nitelikte olmaktadir. Ozellikle klozapin, lityum ve valp-
roat gibi tedaviler ile birlikte baglandiginda ya da polifarmasi
uygulanan bir hastanin tedavisine eklendiginde klinisyenler
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daha dikkatli olmalidir. Bu olgular tizerinden ve giincel yazin
s1ginda, ozellikle klozapin kullanimmin ilk ayinda, haftalik
beyaz kiire izleminin yani sira CRP ve troponin degetlerini de
izlemenin olduk¢a dnemli oldugunu diisiiniiyor ve ilk ayda
haftalik CRP ve troponin diizeyinin izlenmesini éneriyoruz.
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