Arastirma Makalesi / Research Paper

Ege Tip Dergisi / Ege Journal of Medicine 2012;51(2):99-102
Parkinson hastalarinda antipsikotik kullanimi
Antipsychotic medication in patients with Parkinson’s disease
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Ozet

Amag: Parkinson hastalarinda psikotik bir tablonun gelismesi, mortaliteyi ve bakicilarin bakim yukdnu arttiran,
hastaneye veya bakim evlerine yatisa neden olan ciddi bir klinik tablodur. Bu nedenle Parkinson Hastaliginda
psikozun tedavisi énemlidir. Bu calismada psikoz gelismis Parkinson hastalarinda, olanzapin ve ketiyapin kullanimini
retrospektif olarak degerlendirilerek, olanzapin ve ketiyapinin etkinligini karsilastirmayi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismada Parkinson poliklinigimize basvuran Parkinson hastalarinin dosyalari tarandi.
Psikotik tablo gelismis olan olgulardan ketiyapin ve olanzapin kullanan 32 olgu belirlendi. Olanzapin ve ketiyapin
kullanan hastalar tedaviye yanit verme, motor semptomlarda kétiilesme ve yan etkiye bagh ilag birakma agisindan
karsilagtiriidi.

Bulgular: Antipsikotik kullanan 32 hastanin 20 tanesi olanzapin, 12 tanesi ise ketiyapin kullanmaktaydi. Olanzapin
kullanan hastalardan yedisinde iyilesme, yedisinde motor bulgularda kétllesme, lgiinde etkisizlik gorilirken, diger
U¢ olguda ise yan etkiler nedeniyle ilag kesilmistir. Ketiyapin kullanan hastalarda ise, 10 olguda diizelme saptandi. Bir
olgu etkisizlik nedeniyle, bir olgu ise yan etki nedeniyle ketiyapin kullanimini birakmistir.

Sonug: Bu calismada Parkinson hastalarinda gelisen psikoz tablosunun tedavisinde ketiyapin, Parkinson
Hastaliginin motor bulgularinda kétlilesme saglamamasi ve daha az yan etki gelismesi agisindan olanzapine Ustin
bulunmustur.

Anahtar Sozciikler: Ketiapin, olanzapin, Parkinson hastalidi, psikoz, antipsikotik ilaglar.

Summary

Aim: Psychotic symptoms associated with Parkinson’s disease (PD) can lead to a serious condition that can increase
mortality and hospitalization rates and can have a major impact on caregivers’ quality of life. In this study, we
evaluated the efficacy and safety of olanzapine and quetiapine treatments in patients with PD who suffer from
psychosis.

Materials and Methods: We retrospectively inspected the files of patients who were diagnosed with PD. Among the
patients who developed psychosis, 32 of them who used or were using quetiapin and olanzapin were enrolled in the
study. The treatment response, deterioration of motor symptoms and interruption of treatment due to adverse effects
were all evaluated.

Results: In the group of the 32 patients, 20 had received olanzapin and 12 received quetiapine. Seven patients who
received olanzapin presented an improvement of their condition, seven patients had motor worsening. Three subjects
interrupted the use of olanzapine since it failed to induce the desired effect and three subjects interrupted due to
adverse effects. Among the patients who received quetiapine, 10 presented an improvement. In one patient
quetiapine was discontinued due to ineffectiveness and in another patient due to adverse effects.

Conclusion: In our study treatment with quetiapine was found to be superior to olanzapine since it causes less
worsening of motor functions and fewer side effects.
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Girig

Parkinson hastalarinda atipik antipsikotikler primer
hastalik tablosuna eslik eden goérsel halisinasyonlar,
sanrilar, elementer illizyonlar ve kabuslar nedeniyle
kullanihir.  Parkinson Hastaliginda gorsel hallisinas-
yonlarin ve sanrilarin goérilme prevalansi %10 ile %50
arasinda degisir (Sekil-1) (1-2).
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Sekil-1.0Igularimizda antipsikotik baglama nedenleri.

idrar yolu enfeksiyonu, pndémoni, flebit, elektrolit
dengesizligi gibi bir neden yoksa mevcut psikotik tabloyu
aciklayabilecek en olasi neden, Parkinson tedavisinde

kullanilan MAO-B inhibitérleri, dopamin agonistleri,
amantadin, antikolinerjikler ve levodopadir. Psikotik
semptomlar hastanin bakim evlerine gegisinde rol

oynayan en dnemli nedenlerden birisidir (3). Hallsinasyon
ve psikoz igin risk faktorleri; yas, hastalik siresi, eslik
eden demans ve kullanilan dopaminerjik tedavi olarak
Ozetlenebilir. Bu durumda boéyle bir hasta ile
karsilasildiginda deliryumun diger nedenleri dislandiktan
sonra, hastanin motor semptomlarini kétilestirmeyecek
sekilde uygun dozlarda dopaminerjik tedavide azaltmalar
yapilir. Birgok hastada bu cgesit tedavi planlanmasina
ragmen psikotik semptomlar devam eder. Bu durumda
atipik antipsikotikler tedavi igin iyi bir secenektir. Bu ilaglar
D2 dopamin reseptorlerini bloke ederek etki ederken
istenmeyen motor komplikasyonlara neden olabilir (4).
Klozapin, ketiapin, risperidon ve olanzapin Parkinson
hastalarinda yaygin olarak kullanilan atipik antipsikotik-
lerdir. Bu galismada olanzapin ve ketiapinin Parkinson
hastalarindaki kullanimi retrospektif olarak degerlen-
dirilmigtir.

Gereg ve Yontem

Parkinson ve hareket bozukluklari poliklinigimizce yakin
izlenen, periyodik kontrolleri yapilan ve degisik nedenlerle
atipik antipsikotik kullanilmak zorunda kalan 32 hasta
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Elde edilen verilerin
iyilesme oranlari Ki kare testi ile karsilastiridi.
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Bulgular

Calismaya alinan hastalarin 20’sinde olanzapin, 12'sinde
ketiapin ilk ilag olarak baglanmistir. Hastalara ait
demografik veriler Tablo-1'de, olgularin tanimlayici
istatistiki degerleri Tablo-2'de, ilaca baslama nedenleri
Tablo-3'te verilmistir. ilag kullanim sireleri olanzapin
grubunda 10+10 (1-48) ay, ketiapin grubunda 13+8 (2-25)
aydir. Olanzapin kullanan hastalarin % 35’i (yedi olgu)
iyilesme nedeniyle ilaci birakmistir lyilesenlerin kullandig
ortalama doz 4.9+2.2, ortalama kullanim siresi 8+5.2
aydir. Hastalarin %35'inde (yedi olgu) Parkinson
semptomlarinda kétulesme ortaya ¢ikmistir ve bu nedenle
ilag kesilmistir. Bu grupta ortalama olanzapin dozu
5.741.9 (5-10) mg'dir. Olgulardan Uglinde (%15) ilag
etkisiz oldugu icin bagka bir ilaca gecilmistir. Ayrica;
konflizyon, sedasyon, hipersomni, eksitus ve ilacin etkisiz
olmasi nedenleriyle ¢ (%15) hasta ilaci birakmistir.

Tablo-1. Olgularin demografik dagilimi.

Olgular Cins Psikiyatrik bulgu yasi Hastalik siiresi
AC E 66 11
C.N E 65 10
C.T E 64 5
D.K E 67 4
D.E K 72 4
G.K E 69 0
H.K E 68 5
H.N K 76 10
H.Ka E 66 3
M.C E 68 1
M.K K 72 1
R.O E 81 7
SA K 63 8
S.D E 75 2
SA E 67 9
AA E 65 6
AT E 55 13
A.Al K 74 9
D.A K 64 8
F.U K 55 5
H.U E 69 10
H.Fi E 69 19
K.B E 54 2
M.D E 68 5
M.K K 70 14
N.K E 75
N.A E 74
P.A K 85 12
M.K K 70 5
P.A K 85 12
SK K 62 14
S.D K 69 5
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Tablo-2. Olgularin tanimlayici istatistik degerleri.

N Max Ortalama |Standart Hata | Standart Sapma

Basvuru yasi 32 53,00 75,00 65,8667 1,1653 6,38281
ilk bulgu yasi 32 42,00 74,00 61,0667 1,5040 8,23756
ilk semptomdan bagvuruya kadar gegen siire 32 20,00 4,8000 ,9725 5,32658
Olanzapin baslangi¢ dozu 22 2,50 5,00 47727 , 1568 , 73561
Olanzapin max gikilan doz 22 2,50 10,00 5,7955 4470 2,09682
Olanzapin kullanim siiresi 21 1,00 48,00 9,8571 2,3516 10,77630
Ketiapin baslangi¢ dozu 23 12,50 50,00 27,7174 1,9180 9,19835
Ketiapin max ¢ikilan doz 23 25,00 200,00 61,9565 9,1471 43,86806
Ketiapin kullanim siiresi 23 2,00 25,00 12,5652 1,6271 7,80341
Psikiatrik bulgu baslama yasi 29 54,00 85,00 68,2414 1,3062 7,03387

Ketiapin grubunda ise olgularin %830 (10 olgu) iyilesme 30

nedeniyle ilaci birakmiglardir. lyilegenlerin kullandig o5

ortalama doz: 30.6mg (25-50mg), kullanim siresi 7.7 O Madopar

(2-18) aydir. Bir olguda Parkinson semptomlarinda kéti- | 20 17— @ Comtan

lesme gézlenmistir ve bu nedenle ilag kesilmistir. Bu 15 1 B Antikolinerjik

olgugla. maksirrjum ketiapin dozu 375 mg‘dir (25-50 mg). 10 L :ai‘gl?f;z'i?;m

Halsizlik, konflizyon, sedasyon gibi nedenlerle bir hasta { @ Amantadin

ilaci birakmigtir. S T

Olanzapini tolere edemeyen ya da etkisiz olan 11 0

hastada antipsikotik ilag tedavisinde olanzapinden

ketiapine gegis yapilmistir. Bu hastalarin % 81’inde
(dokuz olgu) iyilesme ortaya gikmistir. Ortalama doz 55
mg/giin (25-100 mg/giin), kullanim siresi 5.7 aydir. Bir
hastada (%9) Parkinson semptomlarinda artis ortaya
cikmistir. Bir hastada yan etkiler nedeniyle ilag
kesilmigtir. Olanzapin ve ketiapin gruplari iyilesme
oranlar Ki kare ve Fisher testi ile karsilastinldi ve
anlamli fark bulundu (p=0.048).

Tablo-3. Antipsikotik baglama nedenleri.

Halusinasyon % 35,6
Kabuslar % 31,1
Psikoz % 15,6
Davranig bozuklugu % 4,4
Kisilik degisiklikleri % 4,4
Halusin6z % 4,4
Ajitasyon % 2,2
Anksiyete % 2,2
Tartisma

Antiparkinson tedavisi altindaki hastalarda psikotik
semptomlarla karsilagiimaktadir (1-2). Atipik antipsi-
kotikler bu durumda iyi bir tedavi secenegdi olarak
sunulmaktadir. En 6nemli avantajlari, Parkinson
hastasinda motor yetersizlige neden olabilecek antipar-
kinson ilag azaltimina gerek kalmaksizin semptomlari
dizeltebilmeleridir (Sekil-2).
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Sekil-2. Antipsikotik ilag kullanan Parkinson olgularimizin
psikotik bulgu esnasinda kullandiklari ilaglar (%).

Bu grup icerisinde klozapin ve ketiapin bu 6zellikleri en
iyi karsilayan ilaclardir. Klozapinin Parkinson hastala-
rinda motor semptomlari koétllestirmeden antipsikotik
etkinligini goOsteren, dort haftalik randomize kontrolli
calismalar vardir (5-6). Lokopeni, klozapin kullanan
hastalarda gérilen nadir ancak ciddi bir yan etkidir.
Gorlilme sikhdr %0.38 dir (7). Risperidon ise etkili
dozlarda Parkinson semptomlarinda belirgin kotiles-
meye yol agmaktadir. Calismamizda olanzapin kullanan
olgularin %3%’inde, ketiapin kullanan olgularin %9’unda
Parkinson semptomlarinda kétilesme oldugunu gdéster-
mistir. Olanzapin kullanan hastalarin % 35'’i ve ketiapin
kullanan hastalarin %83l ¢esitli nedenlerle ilaci birak-
mistir (Tablo-4). Bu sonuglar ketiapinin Parkinson
semptomlari Uzerinde daha az etkisi oldugunu
gOstermistir.

Her iki ilag da Parkinson hastalarinda birgok galismayla
degerlendirilmistir. Olanzapinin Parkinson semptom-
larinda koétlilesmeye neden olarak ortaya c¢ikan yetersiz
antipsikotik etkinligi iki randomize kontrolli ¢alismada
gosterilmistir  (8-9). Ketiapin birgok acik g¢alismada
cahsilmistir. %30 oraninda motor semptomlarda
kotlilesme gozlenmesine ragmen psikotik semptomlarda
% 80’e varan diizelme gozlenmistir (10).
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Tablo-4: Olanzapin ve ketiapinin kesilme nedenleri. Calismamizda Parkinson semptomlarinin artigi, tolere

edilememe, ya da etkisiz olma gibi nedenlerle
c — —
S 0 2E | 2E 2 c olanzapinden ketiapine gegmek zorunda kaldigimiz 11
= _ = = > _>c . v I8 .
s lz2¢g 5 % °5 % gjg éé 2 2| hastada, atipik antipsikotik kullanmayi gerektirecek
S = = . - .
=38 0 8>28 |f28 |8F5223| semptomlarda dizelme %87inde saptandi. Bir olgu
Olanzapin 20 % 35 % 50 % 15 Par.klnsoln semp.t.omllarlnda artig, bir olgu ise yan etki
Ketiapin 12 % 83 %9 % 9 gelismesi nedeni ile ilaci birakti.

Sonug

Klozapin, risperidon ve olanzapinden fayda gérmeyen

29hasta iceren acgik bir cgalismada, 12.5-400mg/giin
dozlarinda ketiapine gecis yapilmis ve fayda goézlen-
migtir (11). Bu calismamizda olanzapinden ketiapine
degdisik nedenlerle gegmek zorunda kalan hastalara ait
sonuglar degerlendirilmistir.

Parkinson hastalarinda antipsikotik kullanimi gerekti-
ginde motor semptomlarda daha az kétulesmeye neden
olmasi ve daha iyi tolere edilebilmesi nedeniyle ketiapin
ilk secilecek ilac olmaldir. Ketiapinin etkisiz oldugu,
motor bulgularin koétulestigi veya tolere edemeyen
hastalarda klozapin veya olanzapin tercih edilmelidir.
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