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Giris ve Amag: Pisa sendromu, gévdenin yana dogru fleksiyonu ile  kaymistir; bu fenomen metronom benzeri bir patern ile uyumlu olarak
karakterize, ila¢c kaynakl bir distonidir. Pisa sendromunun nadir bir  degerlendirilmistir. Bu durum, aripiprazol dozunun azaltilmasinin
varyantl olan ve egilme yoniiniin zaman iginde degistigi “metronom ardindan tamamen diizelmistir.
paterni”, ekstrapiramidal semptomlarin patofizyolojisine iliskin ipuclari ) o o
sunabilir. Bu olgu sunumunun amaci, aripiprazol tedavisiyle ortaya cikan ~ S9nUus: Bu olgu, Pisa sendromunun dopaminerjik ve kolinerjik sistemler
ve biperiden uygulanmasinin ardindan egilme yoni degisen nadir bir arasindaki dengeye duyarli dinamik bir durumu temsil ettigi gérustnu
Pisa sendromu vakasini tanimlamaktir. destekleyebilir.  Biperidenin antikolinerjik etkisinin, aripiprazoliin

parsiyel agonist aktivitesiyle birleserek bu yon degisimini tetikledigini

Olgu: Aripiprazol ve klozapin ile tedavi edilen, saga dogru belirgin gévde hipotez ediyoruz. Klinisyenler, coklu ilac kullaniminin s6z konusu
fleksiyonu ile basvuran 41 yasinda hizli dongiilti bipolar bozuklugu  5|qusy karmasik tedavi diizenlerinde ilac iliskili hareket bozukluklarini
olan bir kadin hastay! sunuyoruz. Hastanin akut manik durumu goz yonetirken bu yon degistirici fenomenin farkinda olmalidir.
onune alinarak, antipsikotik dozaji azaltiimadan distoniyi yonetmek
amaciyla antikolinerjik bir ajan olan biperiden tedaviye eklenmistir ~ Anahtar Sézciikler: Aripiprazol, biperiden, ilac kaynakli distoni,
Sasirtici bir sekilde, bu mudahale ile eszamanli olarak sapma sol tarafa ~ metronom paterni, olgu sunumu, Pisa sendromu

ABSTRACT
Introduction: Pisa syndrome is a drug-induced dystonia characterized  coincided with a shift of the deviation to the left—a phenomenon
by lateral truncal flexion. “A metronome-like pattern,” a rare variant ~ consistent with a metronome-like pattern. The condition resolved
characterized by alternating directions of deviation, may offer insights completely following a reduction in aripiprazole dose.
7 the pailiop Ty of.extrapyramidall symptoms. Th'is.case repgrt Conclusion: This case may support the view that Pisa syndrome is a
describes a rare case of Pisa syndrome induced by aripiprazole, in dynamic state sensitive to the equilibrium between dopaminergic and
which the direction of truncal deviation changed following biperiden cholinergic systems. We hypothesize that the anticholinergic effect
administration. of biperiden, combined with aripiprazole’s partial agonist activity,
Case: We describe a 41-year-old female with rapid-cycling bipolar E)r.ecip?tated Fhe .dir?ctional switch. Clinicians shoulq be awarg of this
disorder treated with aripiprazole and clozapine who presented with dlrectlon-swltchlng . PIETSENTD e managing Az lelieze
marked rightward truncal flexion. Given her acute manic state, the YO € TS S 1 R0 e [0 e ey REEimerie,
anticholinergic agent biperiden was added to manage the dystonia  Keywords: Aripiprazole, biperiden, case report, drug-induced dystonia,
without reducing antipsychotic dosage. Surprisingly, this intervention =~ metronome pattern, Pisa syndrome
Cite this article as: Yalgin BL, Degirmenci O, Eker MC. Pisa Syndrome with Metronome Pattern: A Rare Case Associated with Aripiprazole Treatment. Arch Neuropsychiatry
2026;63:567-569. doi: 10.29399/npa.29363

GiRiS

Pisa sendromu ilk olarak Ekbom ve ark. (1972) tarafindan butirofenon
grubu antipsikotikleri kullanan hastalarda tanimlanmis olsa da sonraki
yillarda hem tipik hem de atipik antipsikotik ilaglarla iliskilendirilmistir
(3.4). Pisa sendromunun patofizyolojisi tam olarak aydinlatilamamig
olmakla birlikte en yaygin kabul goren hipotez bazal gangliyonlardaki
dopaminerjik ve kolinerjik sistemler arasindaki dengesizliktir (2,5).
Tanimlanmis risk faktorleri arasinda ileri yas, kadin cinsiyet, mevcut beyin
patolojisi, uzun siireli ya da kombine antipsikotik tedavi ve ekstrapiramidal
semptom 6ykusu yer almaktadir (1).

Pisa Sendromu (PS), veya diger adiyla pleurothotonus, gévdenin en az
10 derece yana dogru tonik fleksiyonu ile karakterize, nadir goriilen ve
siklikla g6zden kacan ila¢ kaynakli olabilen ekstrapiramidal sendromdur
(1,2). Bu postural anormallige genellikle hafif bir aksiyel rotasyon eslik
eder, ylrtime sirasinda belirginlesir ve supin pozisyonda tamamen duizelir.
Adini Pisa Kulesi'nin egik durusuna olan benzerliginden alan bu sendrom,
hastalarin yasam kalitesini, sosyal islevselligini ve tedavi uyumunu ciddi
sekilde bozabilmektedir (3). Tanidaki gecikmeler, siklikla klinisyenlerin bu
sendromu yeterince tanimamasindan kaynaklanmakta ve gereksiz tetkik
ve tedavilere yol acabilmektedir.

Yazisma Adresi: Mehmet Cagdas Eker, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Psikiyatri Anabilim Dali, izmir, Ttirkiye * E-posta: mehmet.cagdas.eker@ege.edu.tr
Gelis Tarihi: 18.02.2026, Kabul Tarihi: 04.06.2026, Yayin Tarihi: 11.09.2026

© Turk Néropsikiyatri Dernegi - Makale metnine www.noropsikiyatriarsivi.com web sayfasindan ulasilabilir



https://orcid.org/0000-0002-2219-9263
https://orcid.org/0009-0006-0721-4927
https://orcid.org/0000-0001-5496-9587

Yalgin ve ark. Metronom Paternli Pisa Sendromu: Bir Olgu Sunumu

One Cikan Noktalar

* Buolguda, Pisa Sendromu’nun nadir gériilen metronom
benzeri paterni tanimlanmaktadir.

» Aripiprazol, Pisa Sendromu’nu tetikleyen olasi bir faktor
olarak 6ne ¢ikmaktadir.

+ Biperiden tedavisi gévde deviasyonunun yon
degistirmesine katkida bulunmus olabilir.

+ Olgu Pisa Sendromu’nda dopaminerjik-kolinerjik
dengesizligin roliinii desteklemektedir.

Bruneau ve Stip tarafindan 1998 yilinda bildirilen klozapin tedavisi géren
bir olguda lateral egriligin izlem siirecinde yon degistirdigi gorilmus ve
bu duruma PS'nin bir varyanti olan Metronom Sendromu adi verilmistir
(6). Bu ilk tanimdan bu yana Metronom Sendromu'na iliskin yayinlar son
derece sinirl kalmustir (7).

Bu olgu sunumunda, hizli dénguili bipolar bozukluk ve obsesif-kompulsif
bozukluk tanilariyla izlenen, aripiprazol, klozapin, lityum ve valproik asit
tedavisi gérmekte olan bir hastada gelisen metronom benzeri patern
gosteren PS ele alinmaktadir. Pisa sendromu tablosu aripiprazol dozunun
artinlmasiyla eszamanli baslamis ve dozun dusirilmesiyle gerilemistir.
Ancak o dénemde hastanin farkli psikotrop ilaglari bir arada kullaniyor
olmasi goéz 6niine alindiginda; aripiprazol tek sorumlu etken olarak degil,
sendromun gelisimine katki saglayan bir faktor olarak degerlendirilmistir.
Eszamanl uygulanan psikotrop ilaglar da hastanin ekstrapiramidal
yan etkilere kargi yatkinhigini artirmis olabilir. Ek olarak, antikolinerjik
ajan olan biperidenin baslanmasi, gévde deviasyonunda gozlemlenen
yon degisikligine katkida bulunmus olabilir. Asagida sunulan olgu, bu
zamansal ve klinik iliskileri ayrintili bicimde ortaya koymaktadir.

OLGU SUNUMU

Kirk bir yasinda, hizli déngili bipolar bozukluk ve obsesif-kompulsif
bozukluk tanilari olan kadin hasta klinigimize basvurdu. Oykisiinde 19
yasindan itibaren baslayan ¢ok sayida karma ve psikotik 6zellikli manik ve
depresif epizot; bu epizotlar nedeniyle hastaneye bircok kez yatis 6ykst
bulunmaktaydi. Daha 6nce aripiprazol, risperidon, lityum, valproat,
karbamazepin ve klozapin tedavilerini gormus, ayrica elektrokonvilsif
terapi (EKT) uygulanmisti. Psikotik semptomlar ve duygudurumun
dengelenmesi agisindan en etkili ajanin klozapin oldugu gézlenmisti.

Mevcut basvurusunda diistince hizinda arts, irritabilite, basingli konusma,
libidodaartis, duygudurum dalgalanmalari, persektsyon sanrilari, referans
fikirleri, ugultu sesi seklinde isitsel varsanilar, 6len babasinin elini sirtinda
hissetme seklinde taktil varsani, emin olamama ve kontrol etme temali
obsesif-kompulsif belirtilerinde artis saptandi. Bunlarin yaninda pasif
intihar dustncelerinin oldugu 6grenildi. Young Mani Derecelendirme
Olgegi (YMRS) puani 24 olarak hesaplandi. Hastanin karma ozellikli
manik atak nedeniyle yatirilarak tedavi edilmesine karar verildi. Poliklinik
kayrtlarinin incelenmesi sonucunda hastaneye yatisindan 6nceki
gunlerde, kétulesen manik semptomlar nedeniyle klozapin dozunun 250
mg/glin'den 350 mg/glin'e ve aripiprazol dozunun 5 mg/gtin'den 15 mg/
glin'e yukseltildigi tespit edildi.

Ayni kayitlarda, hastanin 2018den beri klozapin ve 2022'den beri
aripiprazol tedavisi gordiigi ve daha 6nce ekstrapiramidal veya postiiral
yan etki oykisi olmadigi 6grenildi. Manik semptomlardaki alevlenme
tzerine poliklinik takibinde kademeli olarak ilaglarinin dozlarinin
artinldigy, ilk asamada klozapin dozunun 250 mg/gtin'den 350 mg/gtin'e
cikildigi; bu dénemde herhangi bir gévde deviasyonu veya postural
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degisiklik gozlenmedigi 6grenildi. Bu diizenlemeden iki hafta sonra ise
aripiprazol dozu 5 mg/glinden 15 mg/gun’e yukseltildi. Dikkate deger
bicimde, PS tablosu aripiprazol doz artisindan bes giin sonra ortaya ¢ikti.
Hastanin servise yatisindaki tedavi rejimi klozapin 350 mg/gin, lityum
900 mg/gin (0,83 mEq/L), valproik asit 2000 mg/giin (62,9 mg/L) ve
aripiprazol 15 mg/gun seklindeydi.

Yatis sirasindaki ruhsal durum muayenesinde psikiyatrik belirtilerinin yani
sira, hastanin hem otururken hem de yurirken govdesinin saga dogru
(objektif gonyometrik olcim yapilmamis olmakla birlikte, klinik olarak
10° tani esiginin oldukga Uzerinde oldugu tahmin edilmektedir) belirgin
bir sekilde egik oldugu (tonik trunkal fleksiyon) gézlendi. Bu postiral
anormalligin hasta supin pozisyona getirildiginde tamamen kayboldugu
saptandi. Rutin muayene sirasindaki klinik gézlemde rijidite, istirahat
tremoru veya bradikinezi gibi bagka ekstrapiramidal bulgu saptanmadi.
Ancak standardize edilmis bir ekstrapiramidal semptom o&lcegi de
uygulanmad.

Hastanin  tibbi kayitlari incelendiginde, bu durus bozuklugunu
aciklayabilecek herhangi bir yapisal beyin patolojisi, n6romuskiiler veya
norodejeneratif hastalik, kafa travmasi ya da madde kullanim &ykisu
saptanmadi. Ayrintih klinik 6ykd, fizik muayene ve rutin biyokimyasal
testler sonucunda; hastanin mevcut klinik tablosuna yol acabilecek
organik, metabolik veya madde kullanimina bagli olasi nedenler dislandi.
Bu durumun ilag kaynakli PS oldugu dustnalda.

Hastanin akut manik alevlenme déneminde olmasi ve mevcut
antipsikotik tedavilerden fayda gérdugu icin, 6ncelikli olarak ilagc dozunu
azaltmak yerine, ekstrapiramidal yan etkiyi yonetmek amaciyla tedaviye
biperiden 2 mg/giin eklenmesine karar verildi. Biperiden tedavisi ile
lateral egiklik derecesinin azaldig tespit edildi. Manik bulgularinin baytk
Olgtide yatismasi ve YMRS skorunun 8'e dusmesi tizerine 14 giin icinde
taburcu edildi. Taburculuk 6ncesinde antipsikotik dozlari kademeli olarak
azaltildi. Hasta klozapin 200 mg/gtin, aripiprazol 10 mg/gtn, lityum 900
mg/gtn (0,87 mEg/L), valproik asit 2000 mg/gtin (63,6 mg/L) ve biperiden
2 mg/giin tedavisiyle taburcu edildi.

Taburculugundan bir hafta sonra kontrol randevusuna geldiginde
posturtinde dikkat cekici bir degisiklik gozlendi: Gévdesindeki egiklik bu
kez daha hafif derecede olmakla birlikte bu sefer sol tarafa dogruydu.
PS'nin metronom benzeri paterniyle uyumlu olarak degerlendirildi.
Ancak bu degerlendirme tekrarlayan ardisik déngllerden ziyade yalnizca
tek bir takip gézlemine dayanmaktaydi.

Hastanin manik ve obsesif-kompulsif belirtilerinin belirgin sekilde azalmis
olmasi uzerine postiiral anormallige neden olabilecek ilacin dozunun
azaltiimasina karar verildi. Aripiprazol, tabloda rol oynayabilecek olasi
bir etken olarak degerlendirildi ve dozu kademeli olarak 5 mg/giin‘e
dusuraldu. Aripiprazol dozunun azaltiimasindan iki hafta sonra yapilan
kontrolde, hastanin gévdesindeki lateral fleksiyonun tamamen diizeldigi ve
posturtiniin normale déndigu gézlemlendi. Ardindan biperiden tedavisi
doz azaltilarak kesildi ve izlemde herhangi bir postiir degisikligi gozlenmedi.

Etik onay Ege Universitesi Tibbi Arastirmalar Etik Kurulu'ndan alinmigtir
(Bagvuru No: 2025-5844, Karar No: 25-10T/12). Bu vaka sunumunun
yayimlanmasi icin hastadan yazili onam alinmistir.

TARTISMA

ilaclara bagl gériilen PS'nin etiyolojisi tam olarak anlagilamamis olmakla
birlikte bazal gangliyonda D2 reseptor blokaji sonrasi ortaya cikan
dopaminerjik-kolinerjik  dengesizligin temel mekanizmalardan biri
olabilecegi one surtlmektedir (2,5). Atipik antipsikotiklere bagl PS olgulari
bildirilmis olmakla birlikte gévde fleksiyonunun yon degistirdigi ya da
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metronom benzeri paternler literatiirde son derece nadirdir (6). Gergek bir
Metronom Sendromu tipik olarak lateral fleksiyonun tekrarlayan ardisik
degisimlerini icerir. Hastamizin tekrarlayan ardisik yon degisimleri yerine
tek bir yon degisikligi sergilemesi nedeniyle, biz bu tabloyu ‘metronom
benzeri'bir patern veya yon degistiren varyant olarak tanimlamay: tercih
ettik. Sunulan olgu bu nadir fenomenin zaman igindeki klinik seyrini
ayrintili bicimde gosteren az sayidaki 6rneklerden biridir.

Hastamizda kadin cinsiyet ve uzun sireli/kombine antipsikotik kullanimi
gibi bilinen risk faktorlerinin bulunmasi, énceki olgu bildirimleri ile
uyumludur (1). Klozapin, lityum, valproat ve aripiprazoliin eszamanl
kullanimi; dopaminerjik, kolinerjik ve serotonerjik né&rotransmitter
sistemleri iceren karmasik bir norokimyasal ortam olusturarak
ekstrapiramidal sistem yan etkilerine duyarliligini artirmis olabilir (8).

Olguda yakin dénemde gecirilmis bir epizot nedeniyle baslangicta
antipsikotik doz azaltimi yerine santral etkili bir antikolinerjik olan
biperiden eklenmistir. Biperiden sonrasi postiiral sapmanin yén
degistirmesi, PS'nin altta yatan nérotransmitter dengesizligine duyarli
dinamik bir durum olabilecegini diisiindiirmektedir. ilk asamada gézlenen
egilme, aripiprazoliin D2 reseptorlerindeki kismi agonist etkisinin
dopamin-asetilkolin dengesini belirli bir esik Gzerinde degistirerek
ortaya cikmasiyla iligkili olabilir (9). Ancak, klozapin, lityum ve valproatin
eszamanli kullanimi g6z 6nune alindiginda, aripiprazol tek etiyolojik faktor
olmaktan ziyade duruma katkida bulunan faktér olarak yorumlanmalidir.
Antikolinerjik miidahalenin kolinerjik tonusu baskilamasi, kompansatuvar
bir asir yaniti tetiklemis olabilir. Bu yanit da postural lateralizasyonun
ters yone dénmesinde rol oynamis olabilir. Bu yorum, tek bir gézlem
olmasi nedeniyle dogrulamay gerektirse de, dopaminerjik ve kolinerjik
sistemler arasindaki ¢ift yonlu etkilesimin metronom benzeri paterne
sebep olabilecegi hipotezini gli¢lendirmektedir. Aripiprazol dozunun
azaltilmasini  takiben iki hafta icinde hastanin semptomlarinda
gerileme gozlenmistir. Naranjo Algoritmasi’na gore yapilan nedensellik
degerlendirmesinde hastanin aldigi puan 5 olup bu deger ilaca bagli advers
etkinin ilagla iliskili “muhtemel” bir yan etki oldugunu goéstermektedir.
Bununla birlikte, algoritmanin polifarmasi ve ardisik ilag degisiklikleri
s6z konusu oldugunda nedenselligi ayristirmadaki sinirliligi géz éniinde
bulunduruldugunda, bu sonug dikkatle yorumlanmalidir. (10).

Buna ek olarak aripiprazol ve klozapinin belirgin serotonerjik etkileri
(5-HT2A antagonizmasi, aripiprazolde 5-HTTA kismi agonizmi)
dikkate degerdir (11,12). Serotoninin striatumdaki dopamin salinimini
inhibe edebilmesi, mevcut dopaminerjik tonun ilaca ve zamana bagh
dalgalanmasini artirarak asimetrik distonik yaniti kolaylastirmis olabilir.

Literatiirde aripiprazoliin hem PSye neden olabildigi hem de PSYi
tedavi edebildigi yoniinde raporlar mevcuttur (13). Bu paradoks kismi
agonizmaya dayali baglama-duyarli farmakodinami ile uyumludur.
Benzer bi¢cimde klozapin icin de PSYi tetikleyen olgularin yani sira
tedavide faydali olduguna dair bildirimler bulunmaktadir (14). Bu cift
yonlu bulgular, PS'nin tek bir reseptor veya nérotransmitter tGzerinden
aciklanamayacagini; dopamin, asetilkolin ve serotonin yolaklarinin
birlikte degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir.

ilaca bagli PS'de antikolinerjik ajanlara yaklasik %40 oraninda yanit alindigi
gosterilmistir (2). Bizim olgumuzda biperiden ile egilme derecesinde
azalma ve yon degisimi gortlmis, aripiprazoliin azaltilmasi sonrasinda
ise bulgular tamamen gerilemistir. Bu seyir, dopaminerjik-kolinerjik
dengesizligin klinik fenotipe katkida bulunabilecegi ve aripiprazolin
bu denge lzerinde etkili temel modiilatérlerden biri olabilecegi
hipoteziyle uyumlu olabilir. Bu olguyu yorumlarken, standartlastirilmis
bir ekstrapiramidal semptom 6lceginin uygulanmamis olmasi ve tek bir
yon degisikliginin gdzlenmis olmasi kisitliliklar olarak kabul edilmelidir.
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Pisa sendromu siklikla ilag kullanimi nedeniyle ortaya ¢ikan, ancak klinik
pratikte gozden kacabilen nadir bir ekstrapiramidal posttir bozuklugudur.
Patofizyolojisi net olmamakla birlikte bazal gangliyon dizeyinde
dopaminerjik-kolinerjik dengesizlik en olasi mekanizma olarak kabul
edilmektedir. Sunulan olguda, metronom benzeri paternle uyumlu, yén
degistiren PS varyanti goézlenmistir. Tedaviye biperiden eklenmesiyle
postiral yon degisimi ve aripiprazol dozunun azaltiimasiyla tam diizelme
saglanmistir. Bu seyir PSnin dinamik ve nd&rotransmitter dengesine
duyarli dogasini gostermektedir. Suregelen polifarmasinin  varligi,
aripiprazolin tek basina bir nedenden ziyade, coklu ilag kullaniminin
yarattigi genel yatkinlik zemininde sirecte rol oynayan bir faktor
oldugunu dustindurmektedir. Bu tur olgular, PS tanisi konulurken ilag
oykusunun dikkatle gozden gegcirilmesinin yani sira, postiral degisiklikler
ile farmakolojik mudahaleler arasindaki zamansal iliskinin duizenli ve
yakindan izlenmesinin 6nemini vurgulamaktadir.

Etik Komite Onay:: Etik onay Ege Universitesi Tibbi Arastirmalar Etik Kurulu'ndan
alinmistir (Basvuru No: 2025-5844, Karar No: 25-10T/12).
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