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ILE iZLENEN YASLI HASTALARDA FARMAKOLOJIK
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OzET

Amag: Bu ¢alismanin amaci bipolar bozuklugu
(BB) olan yash hastalarda tercih edilen
psikofarmakolojik tedavileri, gériilen baslica yan
etkileri ve ilag uyumunu iliskin yazin isiginda ortaya
koymaktir.Yontem: Calismanin &Srneklemini  bir
tniversite hastanesi psikiyatri klinigine 2006-2011
yillari arasinda bagvuran BB Tip 1 tanisi almis, 65
yas ve lzerinde olan 99 yasli hasta olusturmustur.
Hastalarin dosyalari incelenmis ve her hastanin son
kontroliinde kullanmakta oldugu ilaglar, yan etkiler
ve ilag uyumu  dederlendirilmistir.Bulgular:
Hastalarin %74.4’0 duygudurum diizenleyici (DDD),
%71.7’si ikinci kugak antipsikotik (IKAP), %36.4’(
hipnotik-sedatif ilag, %27.2’si ise antidepresan
kullanmaktadir. DDD olarak en sik lityum (%37.4) ve
valproik asit (%36.4) tercih edilmistir. Hastalarin
%77.7’sinde kombinasyon tedavisi, %22.3’linde
monoterapi tercih edilmisti.  En sik (%41.4)
DDD+IKAP kombinasyonu, IKAP olarak da hem
kombine hem de monoterapide en sik ketiyapin
(%41.4) kullanilmaktadir. ~ Bildirilen baslica yan
etkiler tremor, istah artisi, hipersomni, unutkanlik,
ekstrapiramidal yan etkiler, gastrointestinal sistem
yakinmalari, halsizlik, kilo artisi, bas agrisidir. llag
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uyumu agisindan hastalarin %8.1°i tam uyumlu,
%54.5'i uyumlu, %31.3’0 kismen uyumlu, %6’s1 tam
uyumsuz olarak degerlendiriimigtir. Sonuglar: Bu
calisma Tirkiyede yasli BB hastalarinda ilac
tedavisi segeneklerini degerlendiren ilk calismadir.
Siklikla kombinasyon tedavilerinin tercih edildigini,
DDD olarak lityumun valproik asit kadar sik
kullanildigini ve IKAP kullaniminin yaygin olup en
fazla ketiyapinin tercih edildigini ortaya koymustur.
Hastalarin %62.6’sinin tedavi uyumunun iyi oldugu
saptanmigtir. Bu sonuglar yaslh ve geng BB
hastalarinda ydrttilen diger ¢alismalara benzerdir.
Yasli BB tedavisi ile ilgili uzunlamasina kontrollii
calismalara ve bu c¢alismalarin sonuglari ile
olusturulacak tedavi kilavuzlarina ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: antipsikotikler, bipolar
bozukluk, geriyatrik psikiyatri, psikofarmakoloji.

Evaluating Pharmacological Treatment Options
in Elderly Patients With Bipolar Disorder Who
Admitted to a University Hospital

ABSTRACT

Objective: The aim of the present study is to
evaluate  pharmacological treatment  options,
common side effects and treatment compliance in
elderly patients with type | Bipolar Disorder (BD) in
the light of current literature. Method: The study
sample (n=99) consisted of elderly patients (265
years old) who admitted to the psychiatry clinic of a




university hospital between 2006-2011 and had the
diagnosis of BD type-1. The patient files were
examined and psychotropic agents which were used
in the last visit were taken into account. Common
side effects and treatment compliance were also
evaluated. Results: Mood stabilisers (MS) were
used by 74.4% of the patients, followed by second
generation  antipsychotics  (SGAP)  (71.7%),
hypnotic-sedative agents (36.4%) and
andantidepressants (%27.2). Most commonly used
MS were lithium (37.4%) and valproic acid (36.4%).
77.7% of the patients were on combination therapy,
whereas 22.3% of them were on monotherapy. The
most common combination was MS+SGAP (41.4%)
and quetiapine was the most commonly used SGAP
(41.4%). Tremor, increase in apetite, hypersomnia,
forgetfulness, extrapyramidal  side effects,
gastrointestinal complaints, defatigation, weight gain
and headache were the most commonly declared
side effects. 8.1% of the patients were fully
compliant, 54.5% were compliant, 31.3% were
partially compliant and 6% were noncompliant to the
treatment. Conclusions: This is the first study in
Turkey which evaluated pharmacological treatment
options in elderly patients with BD. This study
emphasized that combination treatments were
commonly preferred, lithium usage was as common
as valproic acid, SGAP drugs were frequently
preferred and the most common one was
quetiapine. 62.6% of the patients had good
compliance to the treatment. These results were
consistent with previous studies on elderly and
young BD patients. Prospective studies about the
treatment of BD in the elderly and treatment
guidelines in accordance with them are needed.

Key words: antipsychotics, bipolar disorder,
geriatric psychiatry, psychopharmacology

GIRIS

Erigkin populasyonda bipolar bozukluk
(BB) %1 civarinda goérilirken (Regier ve ark.
1993), yaslilikta baslayan BB igin yagsam boyu
yayginlk epidemiyolojik c¢alismalarda %0.1
(Hirschfeld ve ark. 2003; Unutzer ve ark. 1998)
bakim evlerinde ve klinik basvurularda ise
%10’a varan oranlarda bildirilmistir (Depp ve
Jeste  2004). Yashlarda BB’nin  klinik
gorunumu, seyri, etiyopatogenezi ve tedavisi
konusunda az sayida calismaya
rastlanmaktadir (Vasudev ve Thomas 2010).

Erigkinlerde BB'nin erken baslangigli (<50
yas) ve geg baslangigh (=50 yas) seklinde iki

ayri tipe ayriimasinin gecerli bir yaklagim
olabilecegine iliskin bulgular agirhk
kazanmaktadir (Depp ve Jeste 2004;
Moorhead ve Young 2003; Vasudev ve
Thomas 2010). Erken baslangicli tipte ailesel
gecisin daha sik oldugu, manik belirtilerin daha
sik goruldiglu ve siddetli seyrettigi, gec
baslangigl tipte ise demans ve
serebrovaskiler  hastallk  gibi  ndrolojik
estanilarin  bulundugu bildirilmistir (Depp ve
Jeste 2004; Sajatovic 2002; Subramaniam ve
ark. 2008).

Literatirde calisma sayisi az olmasina
ragmen, yashlarda BB’nin genclerdeki BB’den
etiyopatogenez, epidemiyoloji, klinik gérinum
ve prognoz agcisindan farkh olabilecegi
yonunde tartismalar bulunmaktadir (Aizenberg
ve ark. 2006; Lala ve Sajatovic 2012;
Oostervink ve ark. 2009; Young ve ark. 2007).
Ayrica  yashlarin  genel olarak ilaglari
metabolize etme kapasitesi azalmis, yan
etkilere duyarliliklari artmigtir (Ritchie 2008).
Bu nedenlerle bu hasta  grubunda
genclerdekinden farkli tedavi segenekleri ya da
ilag dozlari gerekli olabilir (Aziz ve ark. 2006).

Yasllarda BB tedavisinin  etkinligini
arastirmayi hedefleyen randomize kontrolli bir
galisma bulunmamaktadir (Gildengers ve ark.
2005; Young ve ark. 2010; Gildengers ve ark.
2012). Geriye donlk yapilan genis 6rneklemli
calismalar yaslilarin genglere gore bazi ilaglari
daha dusuk dozlarda kullandiklarini
goOstermektedir (Al Jurdi ve ark. 2008). Klinik
uygulamalar; deneyim, acgik etiketli ve
natdralistik 6rneklemlerle yapilmis calismalar,
olgu bildirimleri ve geng¢ hastalar ile yapiimis
calismalarin sonuglarina dayanmakta olup,
yaslilarda BB tedavisine 06zgl bir tedavi
algoritmasi yoktur (Aziz ve ark. 2006; Bhalerao
ve ark. 2012; Young ve ark. 2010).

Ulkemizde geriyatrik psikiyatri ¢alismalari
son yillarda hiz kazanmakla beraber, yaslilarda
BB ve tedavisi ile ilgili bir c¢aligmaya
rastlanmamistir. Bu ¢alismanin amaci yasl BB
hastalarinda tercih edilen psikofarmakolojik
tedavileri, gorilen baslica yan etkileri ve ilag
uyumunu ortaya koymaktir. Bu amacla bir
Universite  hastanesine  bagli  Psikiyatri
kliniginde son bes yilda Tip 1 BB tanisi ile




izlenen yash hastalarin (=265 yas) kullanmakta
olduklari psikofarmakolojik ilaglar, tedavilerin
yan etkileri ve ila¢ uyumu geriye donuk olarak
degerlendirilmis, elde edilen veriler mevcut
literatlr bilgileri 1s1ginda gézden gegirilmistir.

YONTEM

Bu calismanin drneklemini bir Gniversite
hastanesi psikiyatri anabilim dalina 2006-2011
yillar arasinda basvuran Bipolar Bozukluk Tip 1
(ICD-10 siniflandirmasina gére F31 ve alt
kirithmlari dahil, F31.8-BB Tip 2 hari¢) tanisi
almis, 65 yas ve Uzerinde olan hastalar
olusturmustur. Hastane veri tabani taranarak
99 hastanin dosyasina ulasilimistir. Hastalarin

dosyalari ayni psikiyatrist tarafindan
standardize bir veri formu kullanilarak
degerlendirilmistir. Her hastanin son

kontrolinde kullanmakta oldugu ilaglar dikkate
alinmistir. BB tedavisinde kullanilan ana ilaglar
disinda sedasyon saglamak amagli, kisa sureli
olarak verilen ek tedaviler analize alinmamistir.
Bunlar benzodiyazepinler ve sedatif-hipnotik

amagla kullanilan antidepresanlardir  (6rn.
Trazodon 50-100 mg/gln gibi).
Hastalarin kullanmakta oldugu ilaglarin

yani sira gecirilen son hastallk atagr ve
bildirilen yan etkiler de degerlendirilmistir. ilag
uyumu dosyaya hekim tarafindan not edilen
bilgilere dayanarak ayni psikiyatrist tarafindan
tam uyumlu (ilacini her gun duizenli olarak
aliyor), uyumlu (ilacini haftada birden az olmak

kaydiyla ara sira almayl unuttugu oluyor),
kismen uyumlu (ilacini haftada birden fazla kez
olmak kaydiyla bazen almayi unutuyor), tam
uyumsuz (ilacini hemen hemen hi¢ dizenli
kullanmiyor) seklinde sayisallastiriimistir.

istatistiksel Analiz

Hastalarin cesitli sosyodemografik
Ozellikleri (cinsiyet, son hastalik atagi vb.) ve
ilac  kullanim  sikliklari igin  tanimlayici
istatistikler yapilmig; frekans ve ylzde
degerleri hesaplanmistir. Yasl (n=87) ve ¢ok
yash (n=12) hastalar arasinda ikinci kusak
antipsikotik (IKAP), lityum (Li) ve valproik asit
(VA) kullanimi agisindan fark olup olmadigina
Fisherin kesin ki-kare testi kullanilarak
bakilmigtir.

BULGULAR

Hastalarin yaslarn 65 ile 89 arasindadir
(ortanca 69). Hastalarin 53’0 (%53.5) kadin,
46’'s1 (%46.5) erkektir. Gegirilen son hastalik
atagi; 46'sinda (%46.5) depresif, 35 hastada
manik (%35.3), 13’Unde (%13.1) hipomanik ve
5’inde (%5) karma ataktir.

Hastalarin BB tedavisi igin kullandiklar
ortalama ilag sayisi 1.83'tur (ss=0.5, en
diisiik=1, en yiiksek=3). Ug ila¢ kullanan hasta
sayisl 5'tir. Tablo 1'de hastalarin kullandiklari
ilag gruplar Ozetlenmistir. Hastalarin 22’si
(%22.3) monoterapi, 77’si (%77.7) kombine
tedavi almaktadir.

Tablo 1: Hastalarin kullanmakta olduklari ila¢ gruplari

Monoterapi

DDD

IKAP

Kombinasyon terapisi
DDD+DDD

DDD+IKAP

DDD+AD
DDD+IKAP+AD
IKAP+AD

Toplam

N
22
7
15
77
9
41
12
5
10
99

%
22.3
71
151
77.7
9.1
414
12.1
5.0
10.1
100.0

DDD: Duygu Durum Diizenleyici, IKAP:Ikinci Kusak Antipsikotik, AD:Antidepresan




Hastalarin kullanmakta olduklari ilaglar
Tablo 2’de verilmigti. 74 hasta (%74.4)
duygudurum dizenleyici ilag (DDD), 71 hasta
(%71.7) IKAP, 27 hasta (%27.2) antidepresan
(AD), 36 hasta ise (%36.4) hipnotik-sedatif ilag
kullanmaktadir. 9 hasta (%9.1) ikili DDD tedavi

almaktadir. Bunlarin 4’G Li ve VA (%4), 4’ Li
ve lamotrijin (%4), 1'i ise VA ve lamotrijin (%1)
kullanmaktadir.  Birinci  kusak antipsikotik
(BKAP) ve trisiklik antidepresan kullanan hasta
bulunmamaktadir. Monoterapi olarak AD ilag
alan hasta da yoktur.

Tablo 2: Gruplarina gére hastalarin kullanmakta olduklari ilaglar

Duygudurum Diizenleyiciler
Lityum
Valproik Asit
Karbamazepin
Lamotrijin
ikinci Kusak Antipsikotikler
Ketiyapin
Olanzapin
Risperidon
Aripiprazol
Klozapin
Amisulpirid
Antidepresanlar
SSGi
Sertralin
Essitalopram
Paroksetin
Fluvoksamin
SNGI
Venlafaksin
Duloksetin
Atipik
Mirtazapin
Sedatifler/Hipnotikler
Trazodon
Klonazepam
Alprazolam
Lorazepam
Zopiklon

N

37
36
2
7

41
14
12

%

37.4
36.4
2.0
7.0

41.4
14.1
12.1
2.0
2.0
1.0

11.1
4.0
2.0
1.0

6.1
1.0

3.0

9.1
10.1
71
5.0
5.0

SSGI: Secici Serotonin Gerialim inhibitdrii, SNGI: Segici Serotonin Noradrenalin Gerialim inhibitérii

Yash (n=87) ve ¢ok yasl (80 yas ve uzeri)
(n=12) hastalar IKAP kullanimi agisindan
karsilastinimis ve fark bulunmamistir (n=62,
%71.2; n=9, %75) (p=0.54). Yash ve c¢ok yasl
gruplar arasinda Li (n=33, %38; n=4 %33) ve
VA (n=33, %38; n=3, %25) kullanimi agisindan
da fark yoktur (Li i¢cin p=0.51; VA icin p=0.3).

Hastalarin en sik kullandiklari AD ilaglar
segici serotonin gerialim inhibitorleridir (SSGI)

(%18.1). Hipnotik-sedatif olarak da en sik
benzodiyazepinler tercih edilmistir (%23).

59 (%59.6) hastanin kayitlarinda yan etki
bildirimi mevcuttur. Bildiriimis olan yan etkiler
Tablo 3'te verimistir. 4 hastada (%4)
hipotiroidi, 4 hastada ise (%4) lityum
intoksikasyonu dykusu mevcuttur.




Tablo 3: Bildirilen yan etkiler

Tremor

istah artisi

Hipersomni

Unutkanlik
Ekstapiramidal yan etkiler
Gastrointestinal sistem yakinmalari
Halsizlik

Kilo artigi

Bas agrisi

istahta azalma

Odem

Cinsel disfonksiyon
Carpinti

Hipotansiyon

Agiz kurulugu

Diger (kasinti, sa¢ dokilmesi, kilo kaybi, fotofobi, ellerde uyusma,

idrar retansiyonu)

N %
18 18.2
13 13.1
12 12.1
12 121
11 1.1
10 10.1
9 9.1
8 8.1
6 6.1
6 6.1
4 4.0
3 3.0
3 3.0
3 3.0
3 3.0
7 7.1

ilag uyumuna iligkin yapilan
degerlendirmede hastalarin 8 (%8.1) tam
uyumlu, 54’0 (%54.5) uyumlu, 31’i (%31.3)
kismen uyumlu, 6’s1 (%6) tam uyumsuz olarak
degerlendirilmistir.

TARTISMA

Bu calismada yaglilarda BB tedavisinde
siklikla kombinasyon tedavisinin tercih edildigi
(%77.7) ve c¢odgunlukla DDD ile IKAP
kombinasyonunun (tim hastalarin %41.4°0)
kullanildig1 saptanmigtir. Hastalarin  %74.7°G
DDD, %71.7'si IKAP, %27.2’si ise AD
kullanmaktadir. Geriye donik yapilan bagka bir
calismada da benzer sonuclar elde edilmis,
138 vyasli BB hastasinda kombinasyon
tedavilerinin monoterapiden daha sik tercih
edildigi (sirasiyla %57 ve %38), en fazla DDD
ilaglarin recete edildigi (%68), bunu antipsikotik
(AP) (%54) ve AD ilaglarin (%34) izledigi
bildirilmistir (Beyer ve ark. 2008).

Calismadaki hastalarin BB tedavisi igin
kullandiklar ortalama ilag sayisi 1.83 olup, bu
sayl Al Jurdi ve arkadaslarinin, STEP-BD
¢alismasinda hastaliklarinda dizelme gorilen
yash ve gen¢ hastalarin kullandiklari ilaglari
karsilastirdiklari galisma ile benzerdir (2.06) (Al
Jurdi ve ark. 2008). Ayni calismada gen¢ BB
hastalarinin kullandiklari ortalama ilag sayisi
2.05 olup vyashlardan farkli degildir. Bu
sonuglar yaghlarda Kklinik uygulamalarda

polifarmasiden kacinilmasi acisindan
6nemlidir. Cunka ilag-ilag  etkilesimleri
yaslilarda daha sik olabilmekte, ayrica yan etki
sikhgi ve ciddiyeti de yasla artmaktadir (Onder
ve ark. 2002; Pollock ve ark. 1999).

Bu calismada siklikla DDD+IKAP
kombinasyonunun  kullanildigi  gérulmustar
(%41.4), ikili DDD kullanimi ise nadir
bulunmustur (%9.1). BB tedavisi gli¢ bir
hastalik olup, tedavi kilavuzlari monoterapiden
yana olsa da klinik pratikte kombinasyon
tedavileri siklikla kullaniimaktadir (Fountoulakis
ve ark. 2005). BB’'de kombinasyon tedavilerinin
(DDD+IKAP, DDD+DDD), DDD
monoterapisinden daha etkin oldugunu bildiren
calismalar bulunmaktadir (BALANCE 2010;
Houston ve ark. 2009; Suppes ve ark. 2009).
BB icin kombinasyon tedavilerini birbiri ile
karsilastiran c¢alismalar oldukga azdir. Bir
calismada Li tedavisi altindayken hipomanik
kayma gegiren hastalara VA veya olanzapin
eklenmesinin  etkinlik agisindan bir farki
olmadigi, ancak olanzapin ile semptomlarin
daha hizlh remisyona girdigi gosterilmistir
(Maina ve ark. 2007). Hem yagli hem genc¢ BB
tedavisinde kombinasyon tedavilerini birbiri ile
karsilastiran ¢alismalara ihtiyag vardir.

Bu calismada yaslilarda DDD olarak
siklikla Li veya VA kullanildigi ve bu iki ilacin
neredeyse esit oranda tercih edildigi
gorilmustir (%37.4/%36.4). Kanada’da 1993




ile 2001 yillar1 arasinda hastaneye basvurmus
ve yeni ilag baslanmig 9243 vyasli BB
hastasiyla yapilan bir calisma klinisyenlerin
zaman iginde Li yerine VA'yi tercih ettiklerini
gOstermistir (Shulman ve ark. 2003). Al Jurdi
ve arkadaslarinin (2008)  yash BB
Ornekleminde hastalarin  %39.4’Unin VA,
%29.5’inin  Li kullandid1 ortaya konmustur.
Beyer ve arkadaglarinin (2008) yash BB
hastalarinda geriye doéndk olarak ilag
tercihlerini inceledikleri ¢galismalarinda Li %24
oraninda kullanilirken, VA kullanim orani
%33’tir. Yani, Onceki calismalarin sonuglari
yash BB hastalarinda VA kullaniminin Li'ye
kiyasla daha fazla oldugu yénindedir.

Li neredeyse tim kanita dayali tedavi
kilavuzlarinda BB mani dénemi tedavisi ve
profilakside ilk secenek ila¢ olarak yer
almaktadir (Fountoulakis ve Vieta 2008;
Suppes ve ark. 2005; Yatham ve ark. 2006).
Yash BB hastalarinda herhangi bir DDD ile
yapilmis uzunlamasina kontrolli bir ¢alisma
bulunmamaktadir (Shulman 2010). Yaslilarda
glomertler filtrasyon hizi azalacagindan Li’'nin
bdbrekten atilimi da azalacaktir, ayrica
yashlarin sik kullandiklari antienflamatuvar
ilaclar, asetilkolinesteraz inhibitorleri, tiyazid
ditretikleri Li kan diizeyini yukseltebilirler (Aziz
ve ark. 2006). Bu galismada 4 hastada (%4) Li
entoksikasyonu not edilmistir. Sirekli lityum
tedavisi altinda olan 10.615 yasl hastanin
alindigi  ¢ok merkezli bir vaka-kontrol
¢alismasinda da hastalarin %4’Gnin on yillik
slire igerisinde en az bir kez lityum
entoksikasyonu ile hastaneye bagvurdugu
bildirilmistir (Juurlink ve ark. 2004). Yaslilarda
terap6tik kan dizeylerine daha disik lityum
dozlarinda ulasilabildigi bildiriimekte ve erigkin
terapdtik kan duzeyinden daha diguk kan
dizeyleri ile tedavinin surdurulmesi
onerilmektedir (Young 2005). VA'nin yasllarda
lityuma goére tolere edilmesinin daha iyi
olabilecegi bildiriimektedir (Aziz ve ark. 2006;
Young ve ark. 2004). Bu nedenle, Onceki
¢alismalarda VA kullanim oranlari Li'dan daha
fazla bulunmus olabilir.

STEP-BD c¢alismasinda tedaviye yanit
veren yasli BB hastalarinin %21.2’si lamotrijin
kullanmaktadir (Al Jurdi ve ark. 2008). Yasli
BB’de geriye donik olarak ilag tedavilerinin

calisildigr bir baska c¢alismada ise bu oran
%11’dir (Beyer ve ark. 2008). Yasl BB
hastalarinda depresif dénemde tedaviye
lamotrijin eklenmesinin etkinliginin incelendigi
¢ok merkezli ileriye donik bir calismada
lamotrijin  tedavisinin depresif semptomlar,
islevsellik ve genel psikopatoloji lizerine olumlu
etkileri bildiriimistir (Sajatovic ve ark. 2011).
Turkiye Psikiyatri Dernegi (TPD) BB Sagaltim
Kilavuzu mani ve akut dénemde depresyon
tedavisi igin lamotrijini ilk se¢enekler arasinda
6nermemektedir (Vahip 2010). Bu g¢alismada
da lamotrijiin  kullanim orani digik (%7)
bulunmustur.

Kardiyolojik ve ndrolojik istenmeyen
etkileri, kan diskrazilerine yol acabilmesi,
mikrozomal enzim indiksiyonu ile ilag-ilag
etkilesimine sik neden olmasi karbamazepinin
yaslilarda kullanimini kisittamaktadir (Aziz ve
ark. 2006; Cares ve Powers 1998). Bu
calismada da karbamazepin’in kullanim sikhigi
disik bulunmustur (%2), yash o6rnekleminde
yapilan bagka calismalarda da bu oran %6
civarindadir (Al Jurdi ve ark. 2008; Beyer ve
ark. 2008).

Calismadaki hastalarin  %71.7’si IKAP
kullanmaktadir. BKAP kullanan hasta yoktur.
Literatirde yas grubu gozetmeksizinyapilan
calismalarda BB’de IKAP kullanim oranlari
%32 ile %100 arasinda degismekte olup
(Ghaemi ve ark. 2006; Tohen ve Zarate 1998);
yasli BB Orneklemli c¢alismalarda bu oran
%30.6 (Al Jurdi ve ark. 2008), %37.2
(Sajatovic ve ark. 2007), %54 (Beyer ve ark.
2008) olarak bildirilmistir. BKAP’larin yan etki
profilleri agir oldugundan yaslilarda
kullanimlari tartigmalidir (Schneeweiss ve ark.
2007; Wang ve ark. 2005). IKAP’lar daha
dislk ekstrapiramidal sistem (EPS) yan etkileri
ve tardif diskinezi riskine sahiptirler (Aziz ve
ark. 2006). Olanzapin, risperidon, ketiyapin,
ziprasidon ve aripiprazol FDA tarafindan BB
tedavisinde onay almissa da, yaslilarda BB’de
kullanimlari ile ilgili randomize kontrolli bir
calisma yoktur (Bhalerao ve ark. 2012;
Sajatovic ve ark. 2008). Yaslilarda demansa
bagli davranigsal ve psikolojik belirtilerde IKAP
kullanimi ile mortalitenin arttigi birgok calisma
ile ortaya kondugundan Amerikan Gida ve llag
Dairesi (FDA) 2005 yihinin Nisan ayinda




demansta tim IKAP ilaglar igin kardiyovaskiiler
mortaliteyi arttirdiklarina dair kara kutu
uyarisinda bulunmustur. Ancak FDA'nin bu
uyarisina temel olusturan klinik calismalarin
hicbiri yash BB hastalarini igermemektedir
(Schneider ve ark. 2005). Demans
hastalarinda kara kutu uyarsinin
yapilmasindan sonraki yillarda IKAP
kullaniminda yalnizca kuigik bir azalma oldugu
bildirilmistir (Desai ve ark. 2012). Bu durum
2005 6ncesinde de klinisyenlerin IKAP ilaglarin
olumsuz etkilerinin farkinda olmalari ve
dolayisi ile bu ilaglari zaten daha dikkatli
recetelemeleri  yanisira demansa  bagli
davranigsal ve psikolojik belirtiler icin FDA
onayll herhangi bir tedavi seceneginin
olmamasina bagli olabilir (Desai ve ark. 2012).
Yeni yayinlanan bir calisma yasli BB'de IKAP
kullanimi ile mortalite riskini degerlendirmis ve
risperidonun en ylksek mortalite riskine sahip
oldugunu  bunu  olanzapinin izledigini,
ketiyapinin en dusuk riske sahip oldugunu ve
bunun VA’nin mortalite riskine esit oldugunu
gostermistir (Bhalerao ve ark. 2012). Bu
¢alismada hem yasli grubun tamaminda IKAP
kullanim oranlarinin yuksek oldugu, hem de
hasta grubu yagh (65-79) ve gok yasli (80 ve
Uzeri) olarak ayrildiginda IKAP kullanim
oraninda bir fark olmadigi goérinmektedir.
Beyer ve arkadaslarinin (2008) calismasinda
da benzer bir sonug bildirilmistir. Bu sonuglar,
IKAP kullaniminin bu yas grubunda riskli
oldugunun  bildiriimesine  karsin, klinik
orneklemlerde tek basina DDD ilaglarin ya da
diger ilaglarla yapilan kombine tedavilerin
yeterince etkin olmamasi ile iligkili olabilir.

Calismada en sik kullanilan [KAP’In
ketiyapin oldugu saptanmistir (%41.4). Bunu
olanzapin (%14.1) ve risperidon (%12.1)
izlemektedir. Yash BB hastalarinda mani
déneminde ketiyapin tedavisini degerlendiren
bir calisma ketiyapin monoterapisinin manik
belirtilerde hizh  ve glgli  bir dizelme
sagladigini gostermistir (Sajatovic ve ark.
2008). Ketiyapinin bipolar mani tedavisinde
monoterapi olarak veya Li/VA ile kombine
olarak kullanimi, ayrica bipolar depresyon
tedavisinde monoterapi olarak kullanimi,
nikslerin énlenmesi igin sirdirim tedavisinde
kullanimi Glkemizde ve birgok Ulkede onay

almistir (Connolly ve Thase 2011; T.C. ilag ve
Eczacilik Genel Mudarligld 2012). Ketiyapin
ortostatik hipotansiyon, antikolinerjik yan etkiler
ve sedasyona yol acabilir (Aziz ve ark. 2006;
Sajatovic ve ark. 2008). Metabolik yan etkileri
acisindan da dikkatli olunmalidir (Newcomer
2005). Bu 6rneklemde de ketiyapin BAB’taki
etkinliginin yani sira EPS yan etkilerinin disuk
olmasi ve sedatif etkisi bulunmasi nedeniyle
diger IKAPlardan daha fazla tercih edilmis
olabilir. Risperidonun dozla iligkii EPS ve
ortostatik hipotansiyon yapici etkisi (Aziz ve
ark. 2006); olanzapinin antikolinerjik ve
metabolik yan etkileri yaslilarda kullanimlarini
kisitlayabilmektedir (Komossa ve ark. 2010;
Wooltorton 2004). Yasllarda demans ve
BB’de, risperidon ve olanzapinin ketiyapine
gbre mortaliteyi daha fazla arttirdigina dair
veriler de artmaktadir (Desai ve ark. 2012;
Kales ve ark. 2012; Rossom ve ark. 2010).

Aripiprazol'un ¢ok az hasta tarafindan
kullanildigi  gézlenmigtir  (%2). Aripiprazol
sedasyon, kilo artigi, antikolinerjik etkiler, QT
uzamas! gibi durumlara yol ag¢gmamasi ve
onemli EPS, tardiv diskinezi riski
bulunmamasindan dolayr yasglilarda BB
tedavisi icin guvenli ve etkili bir segcenek gibi
durmaktadir (Madhusoodanan ve ark. 2004;
Rado ve Janicak 2010). Kigik Orneklemli ve
acik etiketli bir galismada akut mani atagindaki
yasli BB hastalarda etkili oldugu gdsterilmistir
(Sajatovic ve ark. 2008).

Hastalarin %27.2’ si AD kullanmakta olup
tek basina AD kullanan hasta
bulunmamaktadir. Calismada geriye donuk
veri kayitlari kullanildidindan hastalik atag:
hakkinda kesin bilgilere ulagsmak muimkin
olmamakla birlikte bu hastalarin depresif atakta
olabilecegi disunilebilir. Bipolar depresyonda
antidepresan kullanimi halen tartismali bir
konudur (Nivoli ve ark. 2011). Bipolar
depresyonun akut tedavisinde bir DDD veya
atipik antipsikotik ile birlikte AD’lerin (Gzellikle
SSGI) etkin  ve glvenli oldugu bazi
calismalarda bildiriimekle birlikte (Grunze
2008, Vieta ve ark. 2005), hizli déngalulugu ve
manik kaymay: tetikleyebileceklerini ve bipolar
depresyonda etkili olmadiklarini  gdsteren




c¢alismalar da vardir (Ghaemi ve ark. 2008;
Sachs ve ark. 2007). Bu ¢alismada hastalarin
en sik kullandigi antidepresanlar SSGl'lerdir.
Yaslilarda SSGi ilaglar  hiponatremiye,
gastrointestinal sistem kanamalarina ve
CYP450 enzim sistemi Uzerinden ilag-ilag
etkilesimlerine neden olabilmektedirler (Aziz ve
ark. 2006). Calismada en sik kullanilan
antidepresan ilag ise sertralindir (%11.1).
Sertralin bir SSGI olup; sedatif olmamasi,
kardiyolojik ve antikolinerjik yan etkilerinin
olmamasi ve ilag etkilesim risklerinin disuk
olmasi nedeniyle yaslilarda glivenle tercih
edilebilecegi bildiriimektedir (Gareri ve ark.
2000; Sheikh ve ark. 2004). Calismada trisiklik
antidepresan kullanan hastaya
rastlanmamigtir.  Trisiklik  antidepresanlarin
maniyi ve hizli doénguliligu tetikleme riski
yaninda antikolinerjik, kardiyolojik ve sedatif
yan etkileri dolayisi ile yaslilarda kullaniimalari
onerilmemektedir (Gijsman ve ark. 2004;
Young ve ark. 2003).

Calismada sedatif/hipnotik olarak siklikla
benzodiyazepin tercih edildigi gériimustir. En
sik tercih edilen benzodiyazepin ise orta-uzun
yarl omurli oldugu bilinen klonazepamdir.
Yaslilarda sedasyon, biligsel bozulma, diugme
riski ve uzun erimli kullanimda bagimlilik
benzodiyazepin kullanimi icin énemli risklerdir
(Madhusoodanan ve Bogunovic 2004). Bu
nedenle tercih edilecek ise disik dozda ve
kisa sureli olarak kisa yart  omurlu
benzodiyazepinler o&nerilebilir (Aziz ve ark.
2006).

Bu calismanin 6zgun bir yonu de yagsli BB
hastalarinda ilag tedavilerine bagli yan etkilerin
ve tedavi uyumunun da arastiriimis olmasidir.
Calismadaki hastalarin %60’a yakini yan etki
bildiriminde bulunmustur. Bildirilen baglica yan
etkiler tremor, istah artisi, hipersomni,
unutkanlk, ekstrapiramidal yan etkiler,
gastrointestinal sistem yakinmalari, halsizlik,
kilo artisi, bas agrisi olup, bu bulgular yasl ve
gengc BB Orneklemli diger calismalar ile
benzerdir (Matson ve ark. 2006; Sajatovic ve
ark. 2005).

Literatirde BB igin ilag uyumsuzlugunun
yaygin oldugu bildiriimis ve ilag uyumsuzlugu
niks, hospitalizasyon ve olumsuz gidis ile

iliskilendirilmigtir (Perlick ve ark. 2004). Bipolar
bozuklukta ilag  uyumsuzlugunun %40
civarinda  oldugunu  bildiren  calismalar
bulunmaktadir (Lingam ve Scott 2002; Perlick
ve ark. 2004). BB'de yasl hastalarin ilag
uyumunun gencglerden daha iyi oldugu
bildiriimektedir  (Perlick ve ark. 2004).
Antipsikotik  kullanan yasli ve gen¢ BB
hastalarini ilag uyumu yoninden karsilastiran
bir ¢calismada yaslilarin %61’inin tedaviye tam
uyumlu, %19’unun kismen uyumlu, %20’sinin
ise uyumsuz oldugu gosterilmigtir, ayni
calismada gen¢ hastalarin  %49.5'i tam
uyumlu, %28.7’si ise uyumsuzdur (Sajatovic ve
ark. 2007). Bu c¢alismada da hastalarin
%62.6’sIinin tedaviye uyumlu (tam
uyumlu+uyumlu) oldugu bulunmustur. Yash
hastalarin genglere goére tedavi uyumunun
daha iyi olmasina katki saglayan faktorlerden
biri bakim verenlerinin hastalarin ilaglarini
dizenli olarak vermesi olabilir (Sajatovic ve
ark. 2007).

Ozetle bu calisma, vyash tip-1 BB
hastalarinda tipki genclerde ve vyaslilarda
yapilan énceki ¢calismalarda oldugu gibi siklikla
kombinasyon tedavilerinin tercih edilmekte
oldugunu, DDD olarak Li’'nin VA kadar sik
kullanildigini, IKAP kullaniminin yaygin olup en
fazla ketiyapinin tercih edildigini, SSGi'lerin
nadir olmayarak kombinasyon tedavilerinde yer
aldigini, en sik ise sertralinin kullanildigini
ortaya koymustur. Ayrica bu calisma yaslh BB
hastalari tarafindan baslica tremor, istah artisi,
hipersomni, unutkanlik, ekstrapiramidal yan
etkiler, gastrointestinal sistem yakinmalari, kilo
artigl, bas agrisi gibi yan etkilerin bildirildigini
saptamis ve hastalarin %62.3’Unlin tedavi
uyumunun iyi oldugunu ortaya koymustur.

Kesitsel ve geriye donuk bir kayit tarama
calismasi olmasi bu c¢alismanin baslica
kisithhklart  olup, ulkemizde vyash BB
hastalarinda vyapilan benzer bir c¢alisma
olmamasi ve c¢alismanin naturalistik niteligi
nedeniyle elde edilen veriler kiymetlidir. Yasl
BB tedavisi ile ilgili uzunlamasina kontrolll
calismalara ve bu calismalarin sonuglari ile
olusturulacak tedavi kilavuzlarina, Ulkemizde
de yaslilarda BB tedavisi konusunda yapilacak
¢ok merkezli galismalara gereksinim vardir.
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