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Sizofreni Tedavisinde Uzun Efkili Risperidon:
Geriye Donuk Bir Calisma
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OZET:
Sizofreni tedavisinde uzun etkili risperidon: geriye do-
nuk bir calisma

Amag: Bu calismada sizofreni tedavisinde uzun etkili risperidonun et-
kinliginin incelenmesi amaclanmustir.

Yéntem: Gaziantep Universitesi Tip Fakultesi Psikiyatri Klinigi Psikotik
Bozukluklar Birimi'nde uzun efkili risperidon ile tedavi edilmis olan
DSM IV tani 6lcUtlerine gore sizofreni tanisi almis hastalarin dosyalari
geriye donuk olarak incelenmistir.

Bulgular: Calisma sonunda klinik iyilesme orani %66.7 (20/30) olarak
saptanmistir. 6 aylik izlem sirasinda 2 hastada (%6.6) kilo aliminda ar-
fis, 1 hastada geg diskinezi (%3.3), 1 hastada okulojurik kriz (%3.3), 1
hastada ise akatizi (%3.3) saptanmistir.

Sonug: Calismamiz Glkemizde 24 haftalik strede uzun etkili risperido-
nun etkinligini arastiran ilk calismadir ve uzun etkili risperidonun 6zel-
likle tedaviye uyum problemi olan sizofreni hastalarinda %66.7 ora-
ninda klinik iyilesmeye yol achgr goruimustar.
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ABSTRACT:
Long acting risperidone in treatment of schizophrenia:
a refrospective study

Obijective: In this study it is aimed to investigate the efficacy of long-
acting risperidone in treatment of schizophrenia.

Method: The files of patients whom diagnosed schizophrenia
according to DSM IV and had been treated with long acting
risperidone in Gaziantep University School of Medicine Department of
Psychiatry, Pscyhotic Disorders Unit, was investigated refrospectively.
Results: End of the study clinical improvement was achieved by 66.7%
(20/30). In the course of 6 months follow up period, weight gain in 2
patients (6.6%), tardive dyskinesia in 1 patient (3.3%), oculogyric crisis
(3.3%), and akathisia in 1 patient (3.3%) was observed.

Conclusion: This is the first study in Turkey which evaluates the efficacy of
long-acting risperidone treatment for 24 weeks period and long-acting
risperidone was appeared lead to clinical improvement in proportion
%66.7 especially for schizophrenia patients with partial compliance.
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GIRIS

izofreni yillarca surebilen yikici bir

hastaliktir. GUnumduzde sizofreni

tedavisinde atipik antipsikotik ilac-
larin etkinligi iyi bilinmektedir. Ancak
hastalarin tedaviye uyumu bu etkinligi
belirleyen en dnemli unsurlardan birisi-
dir. Geriye donuk bir derlemede sizofre-
ni hastalarinin yaklasik %40’'inda tedavi
uyumsuzlugu bildirilmistir (1). Tedaviye
uyumsuzluk hastalarda hastaneye yatis
sayisini artirmaktadir. Uzun etkili gele-
neksel antipsikotikler uzunca bir sure-
dir psikiyatri pratiginde Kkullaniimakla
birlikte bunlarin noroleptik malign sen-
drom dahil ciddi yan etkileri vardir (2).
Atipiklerden sadece risperidonun uzun
etkili formu gelistirilmistir. Atipiklerle,
tipiklere gore daha az yan etki gorldu-
gunden tedaviye uyum problemi olan

hastalarda uzun etkili atipik antipsiko-
tiklerin kullanimi 6nemli bir tedavi se-
cenegi olarak gorulmektedir. Gelenek-
sel veya tipik antipsikotik kullanan has-
talar Uzerinde yapillmis bir c¢alismada
uzun etkili risperidona gecilmesi ile kli-
nik acidan belirgin dizelme ve ekstra-
piramidal belirtilerde anlamli duzeyde
azalma oldugu saptanmistir (3).

Atipik antipsikotik ilaclar tim dun-
yada ve farkli endikasyonlarda giderek
artan oranda kullanilmaya baslanmistir
(4). Ayni zamanda atipik antipsikotik
ilaclarin yan etkilerinin ortaya konuldu-
gu calismalar da artmistir (5-7). Uzun et-
Kili risperidonun da oral risperidona
benzer oranda yan etkiye sahip oldugu
bildirilmistir (8).

Ulkemizde atipik antipsikotik ilacla-
rn sizofreni tedavisindeki etkinligine
iliskin yapilmis calismalar bulunmakta-
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dir (9,10). Ancak alaninda ilk olan uzun etkili atipik an-
tipsikotik risperidonun etkinliginin arastirildigi bir ¢alis-
ma bulunmamaktadir. Calismamizda sizofreni hastala-
rinda uzun etkili risperidonun etkinligini arastirmak
amaclanmistir.

YONTEM

1 Ocak 2005 - 28 Subat 2007 tarihleri arasinda Ga-
ziantep Universitesi Tip Fakdiltesi Psikiyatri Klinigi Psi-
kotik Bozukluklar Birimi'nde uzun etKkili risperidon ile
tedavi edilmis olan DSM 1V (11) tani dlcutlerine gore si-
zofreni tanisi almis hastalarin dosyalar geriye donuk
olarak incelenmistir.

Yukaridaki tarihler arasinda Psikotik Bozukluklar Bi-
rimi'ne basvuran kayith 182 sizofreni hastasindan,
uzun etkili risperidon kullanmaya baslamis 42 has-
tadan ek baska bir antipsikotik ila¢ alimi olmayan ve 6
ay sure ile duzenli takipleri (0,1, 3 ve 6. ay dlcek deger-
lendirmeleri olan) yapilmis olan 30 hasta calismaya da-
hil edilmistir. Hastalarin tamami ila¢ uyumunda bozuk-
luk olmasi nedeni ile ilk kez uzun etkili risperidon te-
davisine baslanmis olgulardi. Bu hastalardan sadece
Uctinde yan etki nedeniyle antikolinerjik ya da benzo-
diazepin kullaniimisti. Calismaya dahil edilmeyen 12
hastadan 3'U herhangi bir yan etki ya da ilag etkisizligi
bildiriminde bulunmadan ikinci gorismeye gelmeyen,
9'u ise 6 aylik izlemleri suresince ek antipsikotik kulla-
nimi nedeni ile ¢calismaya alinmayan hastalardan olu-
suyordu.

Uzun etkili risperidona baglandiktan sonraki ilk 3
haftallk donemde mevcut antipsikotik tedaviye de-
vam edilmisti. Enjeksiyonlar iki haftada bir yapimis
olup 25 mg ile 50 mg aras! dozlar kullanilimisti.

Hastalardan geriye donuk bu bilgileri kullanmak
Uzere bilgilendirilmis onam formu ve yerel etik kuru-
lundan bu calismanin yapilmasi i¢in onay alinmistir.

Kullanilan Olcekler

Pozitif ve Negatif Belirti Olcedi (Positive and Negati-
ve Syndrome Scale, PANSS): Kay ve arkadaslan (12) ta-
rafindan gelistirilen bu dlcek 30 maddelik ve yedi pu-
anli siddet degerlendirmesi iceren yarl yapilandiriimis
bir gériisme olcegidir. Olcegin Tiirkce gecerlilik ve gi-
venirlilik calismasi Kostakoglu ve arkadaslari (13) tara-
findan yapilmistir.

Klinik Global Izlenim Olcedi (Clinical Global Impressi-
on Scale, Kal): Klinik calismalar sirasinda hastanin teda-
viye verdigi yaniti degerlendirmek amaciyla gelistirilen
bu odlcek, hastaligin siddeti ve ila¢ tedavisi ile saglanan
genel dizelme olarak iki ana kategoriye ayrilir (14).

Gaziantep Universitesi Psikiyatri Anabilim Dali Psi-
kotik Bozukluklar Birimi 2000 yilindan itibaren haftanin
bir glininde psikotik bozuklugu olan hastalarin takip
ve tedavilerinin yapildigl bir birimdir. Bir 6gretim Uyesi
sorumlulugunda yurutulen bu birimde her hastaya 0l-
¢ekler hakkinda egitim almis bir arastirma gorevlisi ta-
rafindan rutin olarak izlem ve yan etki ol¢ekleri, boy,
kilo ve laboratuar verileri ile sosyodemografik verileri-
nin kaydedildigi Psikotik Bozukluklar izlem Formu uy-
gulanmaktadir.

Calismamizda, hastalara uzun etkili risperidon kul-
lanmaya basladiklari baslangic doneminde ve takip
eden 1., 3. ve 6. aylarinda uygulanmis olan PANSS, KGi
oOlcekleri geriye donuk olarak incelenmistir.

Istatistiksel analiz

Veriler SPSS 10.0 programi ile analiz edilmistir. Sos-
yodemografik veriler basit dagihm seklinde, baslangi¢
ve izlem aylarindaki olcek puan ortalamalarinin kiyas-
lanmasinda “General Linear Model Repeated Measu-
res” ve cinsiyetler arasi tedaviye yanit oranlarinin ki-
yaslanmasinda ise ki-kare (x’) testleri uygulanmuistir.

BULGULAR

Calismaya katilan hastalarin sosyodemografik ozel-
likleri Tablo 1'de verilmistir. Hastalarin yas ortalamasi
32.9+6.7, ortalama hastalik suresi ise 8.27+4.8 yil olarak
hesaplanmistir. Calisma sonunda 16 hasta 50 mg, 14

Tablo 1: Calismaya katilan hastalann sosyodemografik 6zellikleri

N %

Cinsiyet

Erkek 17 56.7

Kadin 13 433
Medeni Durum

Evli 12 40

Bekar 18 60
Egitim DUzeyi

Okur yazar degil 4 13.3

ikogretim 14 46.7

Lise 8 26.7

YUksekokul 4 13.3
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hasta 37.5 mg uzun etkili risperidon kullaniyor olup or-
talama doz 44.16+6.3 mg olarak hesaplanmistir. Sizof-
reninin alt tiplerine bakildiginda %76.6 hastaya (n=23)
paranoid tip, %16.7 hastaya (n=5) dezorganize tip, %6.7
(n=2) hastaya ise farklilasmamis tip tanilari konulmus-
tur. Alti hastada (%20) ailede sizofreni oykusu oldugu
gorulmustur.

Tedavi baslangicini takip eden 1. ayda PANSS top-
lam ve KGI hastalik siddeti puan ortalamalarinda ista-
tistiksel olarak anlamli dizeyde azalma saptanmistir
(her ikisi icin de p <0.01). Takip eden 3. ve 6. aylarda da
baslangi¢ degerlerine gore ol¢cek puanlarindaki anlam-
Il diisis devam etmekte idi (PANSS, 6. ay, p <0.01; KGI
6.ay, p <0.01) (Sekil 1, 2).
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Sekil 1: Hastalann aylara gére PANSS toplam puan ortalamalarinin
dagiimi
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Sekil 2: Hastalann aylara gére Klinik Global izlenim Hastalk
Siddeti (KGI-S) puan ortalamalanmin dagilimi

Calisma sonunda Klinik iyilesme (PANSS toplam
ortalama puaninda %20'den fazla azalma olmasi) orani
%66.7 (N=20) olarak saptanmustir. Cinsiyetler arasinda
tedaviye yanit agisindan farklilik olup olmadigina ba-
kildiginda her iki grup arasinda anlamli farklihk olmadi-
g1 gorilmiistir (¢*= 0.06, p=1.00).

Alti aylik izlem sirasinda 2 hastada kilo alimi (%6.6)
gordlmustir. Ayni zamanda 1 hastada gec¢ diskinezi
(%3.3), 1 hastada okulojurik kriz (%3.3), 1 hastada ise
akatizi (%3.3) olmak Uzere toplam 3 hastada (%10) eks-
trapramidal yan etki saptanmustir. Alti hastada (%20)
ailede sizofreni oykusu oldugu gordlmustur.

TARTISMA

Calismamizda uzun etkili risperidonun 24 haftalik
izlemde sizofreni hastalarinda etkili ve gtivenilir bir te-
davi secenegi oldugu bulunmustur. Yakin zamanda li-
teratlrde uzun etkili risperidonun sizofreni tedavisinde
etkinligine iliskin uzun donem calisma sayisinda artis
gorulmektedir (15,16). Bir yillik, uzun donemli bir ¢alis-
mada ilacin etkin ve guvenilir oldugu gorilmustir. Si-
zofrenide remisyonun tartisildigl bu calismada uzun
etkili risperidon ile %31.8 hastada remisyon ol¢utleri-
nin karsilandigl saptanmistir. Bu calismada kullanilan
remisyon olcuttl; 6 aylik takip sonunda PANNS'In 8
maddesinde 3 ve daha az puan almak olarak tanimlan-
mustir (17). Bununla birlikte ¢ok sayida calismada klinik
iyilesme PANSS toplam puaninda baslangica gore %20
veya daha fazla oranda azalma olarak tanimlanmistir
(18, 19, 20). Bu tanimlamaya gore yapilmis 12 haftalik
¢alismalarda klinik yanit orani %37-50 arasinda bulun-
mustur (20, 21). Onbes haftalik bir diger calismada ila-
an 3 formu igin klinik iyilesme oranlarinin %44-57 ara-
sinda oldugu bulunmustur (22). Elli haftalik bir izlem
calismasinda ise Klinik iyilesme orani ise %52 olarak
bulunmustur (3). Calismamizda ise Klinik iyilesme ora-
ni literatire oranla nispeten daha yuksek oranda,
%66.7 olarak bulunmustur. Bunun nedeni, calismami-
zin geriye donuk olusu ile iligkili olabilir.

Risperidon bir benzisoksazol tlrevi olup potent bir
serotonin 2A (5-HT2A) ve dopamin 2 (D2) reseptor an-
tagonistidir. laveten adrenerjik (alfa-1 ve 2) ve histami-
nerjik (H1) reseptorleri antagonize eder. Serotonin/do-
pamin blokajl oranina dayanan hayvan testlerinde, ris-
peridon dusuk dozlarda atipik bir antipsikotik ila¢ ola-
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rak siniflandirilirken; ekstrapiramidal sistem yan etkile-
ri clkartacak kadar yuksek dozlarda ise tipik bir
antipsikotik olarak siniflandirilir (23). Uzun etKili risperi-
donda da dozla iliskili olarak ekstrapiramidal belirti go-
rdlme sikhiginin arttigl cesitli calismalarda da belirtil-
mektedir. Kane ve arkadaslarinin (19) yapmis oldugu
calismada 25 mg kullanan hasta grubunda %3, 50 mg
grupta ise %14 oraninda ekstrapiramidal yan etki go-
ralmustir. Diger bir calismada iki ayri hasta grubunda
%11 ve %10 oranlarinda ekstrapiramidal yan etki go-
ralmustdr (16). Calismamizda da literatiirle uyumlu ola-
rak %10 (3/30) hastada ekstrapiramidal yan etki gorul-
mastir. 50 mg kullanan hastalar arasinda bu oran
9%18.75 (3/16) olarak bulunmustur. Ekstrapiramidal yan
etki saptanan 3 hastamiz da 50 mg uzun etkili risperi-
don kullantyordu.
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