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Valproat ve Lamotrijinin Gocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullanimi
ve Yan Etki Profili

The Use and Side Effect Profile of Valproate and Lamotrigine in Child and Adolescent
Psychiatry
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Amag: Depresif ve bipolar bozukluklar, cocuklar ve ergenlerde giderek daha fazla taninan psikiyatrik bozukluklardir. Bu hastalarin semptomlarini

yonetmede farmakoterapi dnemli bir rol oynamaktadir. Bu arastirmanin amaci, ¢ocuk ve ergenlerde lamotrijin ve valproat gibi ilaglarin kullanimini,
etkilerini ve tedavi yan etki profillerini incelemektir.

Gerec ve Yontem: Calismaya, liclincli basamak psikiyatri hastanesinde tedavi almis toplam 80 hasta dahil edilmistir. Bu hastalara majér depresif
bozukluk, bipolar bozukluk, davranis bozuklugu, erken baslangich sizofreni ve otizm spektrum bozuklugu tanilari konmustur. Hastalarin demografik
ozellikleri, tanilari ve tedavi siireleri kaydedilmistir. Tedavi yaniti, semptom siddet dlcekleri kullanilarak degerlendirilmistir. ilac kullaniminin
baslamasindan sonraki yan etkiler kaydedilmistir.

Bulgular: Lamotrijin ve valproat tedavisi, cocuk ve ergenlerde duygudurum bozukluklari ve irritabilite semptomlarinin tedavisinde etkili bulunmustur.
Sedasyon (n=29) ve kolay yorulma (n=33) gibi semptomlar daha sik g6rilmstiir. Dékiintii (n=2) ve polikistik over sendromu (n=1) gibi daha nadir
goriilen yan etkiler tespit edilmistir. Tremor ve polikistik over sendromu valproat kullanan hastalarda daha sik goriliirken, kasinti ve dokintu
lamotrijin kullananlarda tespit edilmistir.

Sonuc: Bu arastirmanin bulgulari, lamotrijin ve valproat tedavilerinin ¢ocukluk ve ergenlik doneminde duygudurum bozukluklari ve irritabilite
semptomlarinin tedavisinde iyi tolere edilebildigini gostermektedir. Valproat ve lamotrijin tedavileri, cocuk ve ergenlerde tedavi secenegi olarak
degerlendirilmelidir. Tedavi uyumunu olumsuz etkileyebilecek ciddi yan etkiler nadiren gdzlemlenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Lamotrijin, valproat, cocuk ve ergen, irritabilite

ABSTRACT

Aim: Depressive and bipolar disorder are increasingly recognized psychiatric disorders in children and adolescents. Pharmacotherapy plays a
significant role in managing symptoms in these patients. The research aims to investigate the effects and treatment side effect profiles of drugs
such as lamotrigine and valproate commonly used in youth.

Materials and Methods: A total of 80 patients who had received treatment at a tertiary care psychiatric hospital were included in the study.
These patients were diagnosed with major depressive disorders, bipolar disorder, conduct disorder, early-onset schizophrenia, and autism spectrum
disorder. Demographic characteristics, diagnoses, and treatment durations of the patients were recorded. Treatment response was evaluated using
symptom severity scales. Side effects after the start of medication were recorded.

Results: Lamotrigine and valproate treatment has been found to be effective in treating mood disorders and irritability symptoms in children and
adolescents. Mild side effects such as sedation (n=29) and easy fatigue (n=33) were more frequent in patients receiving lamotrigine and valproate
treatment. Rash (n=2) and polycystic ovary syndrome (n=1) were seen much less frequently. Tremor and polycystic ovary syndrome were more
frequent in patients receiving valproate treatment, while itching and rash were reported in those receiving lamotrigine.
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Conclusion: The findings of the investigation suggest that lamotrigine and valproate are easily tolerated in the treatment of mood disorders
and irritability symptoms during child and adolescence. The use of valproate and lamotrigine treatments should be considered for children and
adolescents where appropriate. Side effects that could significantly impact treatment adherence are rarely observed.

Keywords: Lamotrigine, valproate, children and adolescents, irritability

GIRIS
Bipolar bozukluk ve major depresif bozuklugu (MDB) iceren
duygudurum bozukluklari ergenlerde oldukca sik goriilmekte
olup, ciddi mortalite ve morbidite ile iliskilidir'. Lamotrijin ve
valproat gibi duygudurum diizenleyici antikonviilsan ilaclar,
duygudurum bozukluklarinin ve irritabilitenin tedavisinde
etkinlik gostermistir. Bununla birlikte, bu vyas grubunda
bu ilaclarin kullanimlar ve yan etkileri ile ilgili yeterli veri
bulunmamaktadir’z. Amerikan Psikiyatri Dernegi'nin kilavuzlar,
lamotrijini depresyon ataklari ve bipolar bozuklukta idame
tedavisi icin birinci basamak tedavi seceneklerinden biri olarak
onermeye baslamistir®. Sekiz ¢ift kor, randomize kontrollii
calismay! iceren bir meta-analizde, tedaviye direncli unipolar
depresyonu olan hastalarda lamotrijinin tedaviye eklenmesi bir
secenek olarak dnerilmistir®.

Lamotrijinin pediatrik duygudurum bozukluklarinda hem
destekleyici bir ajan hem de monoterapi olarak etkinligini
destekleyen orta diizeyde kanitlar bulunmaktadir®. Etkinlik,
tolere edilebilirlik ve gtivenlik, genellikle uzun streli
ilac kullanimi gerektiren duygudurum bozukluklari icin
farmakoterapiyi optimize etmede 6nemli hususlardir. Lamotrijin
kullaniminda en sik bildirilen yan etkiler bas agrisi, uykusuzluk
ve dokintidir. Diger yan etkiler arasinda mide bulantisi,
bas donmesi, enfeksiyon, agiz kurulugu, ataksi ve tremor yer
almaktadir®. Lamotrijin kullanimi ile ortaya ¢ikan dokintiler
tipik olarak morbilliform, makilopapiiler ve siklikla kasintilidir
ve gorilme sikli§i %1-36 arasinda degismektedir’-'2. Lamotrijin
tedavisi alan yetiskinlerde dokiintiye bagl hastaneye yatis
orani %0,3 iken, cocuk hastalarda %1,0'dir. Stevens-Johnson
sendromu sikhgr yetiskinlerde 90,1 ve cocuk hastalarda
000,5'tir'>. Lamotrijinin bipolar bozuklukta kullanilan diger
ilaclara kiyasla tercih edilen bir yan etkisi kilo kaybidir'™.

Bipolar bozukluk tanisi olan ve yakin zamanda manik ya da
hipomanik epizot gecirmis hastalarda lamotrijin ve lityum
ile idame tedavisini degerlendiren, plasebo kontrolli 18 aylik
bir calismada, hem lamotrijin hem de lityumun herhangi
bir duygudurum epizotu icin miidahale siiresini uzattig
bulunmus, ayrica lamotrijinin depresif epizotlara kadar gegen
stireyi uzatmada plasebodan dUstiin oldugu gosterilmistir'®.
Lamotrijinin glvenligi ve tolere edilebilirligi, bipolar bozuklugu
olan hastalari iceren sekiz plasebo kontrolli klinik calismada
kanitlanmistir. Ug ila 76 hafta boyunca yiiriitiilen bu calismalar,
50 ila 500 mg arasinda degisen dozlarda lamotrijin dozlari
icermekte, dort calisma idame tedavisine, diger dort calisma

ise duygudurum ataklarinin akut tedavisine odaklanmistir. Bu
klinik calismalardan elde edilen veriler, lamotrijinin guivenligiyle
ilgili 6nemli bilgiler sunmaktadir'.

Bipolar depresyonu olan vyetiskinlerde lamotrijin tedavisini
degerlendiren bes randomize kontrollli calismayi iceren bir
meta-analizde, Hamilton Depresyon Derecelendirme Olcegi
skoru >24 olan bireylerde lamotrijinin plasebodan daha Ustiin
oldugu bulunmustur™. Fluoksetin tedavisi alan ve tedaviye
direncli MDB'li hastalarda lamotrijinin destekleyici tedavi
olarak degerlendirildigi calismada, lamotrijinin Klinik Global
izlenim skorlari {izerine etkisi hem MDB'de hem de bipolar
bozuklukta anlamh oldugu gdsterilmistir'®. Manik ataklar igin
kullanilan ajanlari iceren bir meta-analizinde ise lamotrijinin
plasebodan Ustlin olmadi§i bulunmustur™. Lamotrijinin viicut
agirhg tizerinde onemli bir etkisi olmadig tespit edilmistir®.

Bipolar bozukluk ve depresif epizotlari olan ergenler, lamotrijin
tedavisine hem genel klinik izlenim hem de depresyon skorlari
acisindan iyi bir yanit gostermis ve lamotrijin iyi tolere
edilmistir. ilacla ilgili oldugu diisiiniilen veya ilacin kesilmesini
gerektiren herhangi bir dokiintli gdzlenmemistir?'.

Birkac pilot calisma hem genclerde hem de yetiskinlerde
tedaviye direncli duygudurum bozukluklarinda, ozellikle
depresif semptomlar acisindan lamotrijin icin umut verici
sonuclar ortaya koymustur®?% Tedaviye direncli duygudurum
bozukluklari Uzerine yapilan bir pilot ¢alisma, lamotrijinin
etkili ve iyi tolere edildigini gostermistir®. Ergen bipolar
depresyon hastalari ile yapilan prospektif bir calismada, cogu
hasta lamotrijine yanit vermis ve kilo alimi veya dokiintu
gbzlenmemistir’. Ergenlerde depresif ataklarin tedavisinde
lamotrijinin etkinligini ve glivenligini arastiran bir calismada, 37
ergen hastada ortalama 65,4+37,5 mg/giin doz kullanilmistir.
Lamotrijin bu calismada iyi tolere edilmis ve en sik goriilen
yan etki, ilacin kesilmesinden sonra kendiliginden diizelen deri
dokiintiist olmustur (n=>5, %13,5)"2.

Valproat, dncelikle bipolar bozuklugun psikiyatrik tedavisinde
kullanilmaktadir. Ayrica sizofreni ve borderline kisilik
bozuklugunda da kullaniimistir®®. B kiimesi kisilik bozuklugu
olan hastalarda, valproatin hem agresyon skorlari agisindan hem
de tedavi amaclari agisindan fayda sagladigi gozlemlenmistir?.
Bipolar depresyonu olan 25 ve 18 hastayi iceren iki kiglik
randomize kontrolli calismada, bipolar depresyonda valproat
ile plasebo karsilastirilmis ve her iki calismada da olumlu
sonuclar bildirilmistir?>2,
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Valproatin gastrointestinal yan etkileri bulunmaktadir (bulant,
kusma, dispepsi, ishal, kabizlik)?’. Bununla birlikte, en sik goriilen
ve doza bagh yan etki postiiral tremordur®®. Valproat ayrica
geri dontislimli sa¢ dokiilmesine ve sa¢ yapisinda degisikliklere
neden olabilir®®. Bas agrisi, nistagmus, bas donmesi ve bulanik
gorme gibi yan etkiler de ortaya ¢ikabilir. Kilo alimi, valproatin
uzun sireli kullanimin bir etkisidir®®. Valproik asidin neden
oldugu kilo alimi, hiperinsiilinizm ve polikistik over sendromu
ile iliskilendirilmistir®'32, Valproat kullanan bazi hastalarda
trombositopeni, trombosit disfonksiyonu ve koagiilasyon
bozukluklari  bildirilmistir®.  Ayrica iki ©6nemli kendine
0zgu reaksiyona yol acabilir: akut pankreatit ve karaciger
yetmezligi®**®.

Lamotrijin ve valproatin yan etki profilleri incelenmis olmasina
ragmen, bu ilaclarin pediatrik popilasyonda kullanimlari
hakkinda sinirli veri bulunmaktadir. Ozellikle, tedaviye direngli
depresyon ve bipolar bozukluk olgularinda, ergenlerde
ortaya cikabilecek olumsuz etkiler konusunda dikkatli bir
degerlendirme yapilmasi gerekmektedir. Bu makale, bu ilaglarin

Tablo 1. Hastalarin tanilan

Tani n=80
Major depresif bozukluk 30
Bipolar bozukluk 23
Davranim bozuklugu 14
Erken baslangicli sizofreni n
Otizm spektrum bozuklugu 2

ergenlerdeki kullanim endikasyonlarini ve yan etki profillerini
degerlendirmeyi ve uygun doz ile asiri risk olusturmadiklarini
gostermeyi amaclamaktadir. Amacg, gerekli durumlarda
pediatrik populasyonlarda kullanimlarini  kolaylastirmaktir.
Ergenlik, psikiyatrik bozukluklarin yaygmhgmin arttigi kritik
bir ddnemdir ve etkili tedavi seceneklerinin 6nemi bu donemde
daha da belirgin hale gelmektedir. Bu nedenle, bu calisma
lamotrijin ve valproatin ergenlerde kullanimina odaklanmakta
ve ergenlerde klinik uygulamalari hakkinda degerli bilgiler
sunmaktadir.

GEREG VE YONTEMLER

Bu calismaya, Uclncli basamak bir psikiyatri hastanesinin
cocuk ve ergen psikiyatri servisinde tedavi goren toplam 80
hasta dahil edilmistir. Hastalar, DSM-5 kriterlerine gore, Okul
Cagr Cocuklarinda Duygudurum Bozukluklari ve Sizofreni
Goriisme Cizelgesi-Simdiki ve Yasam Boyu Versiyonu temel
alinarak MDB (n=30), bipolar bozukluk (n=23), davranim
bozuklugu (n=14), erken baslangich sizofreni (n=11) ve otizm
spektrum bozuklugu (n=2) tanilari ile degerlendirilmistir (Tablo
1)%37. Dokuz hastada eslik eden dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugu, yedi hastada hafif zihinsel yetersizlik ve bes hastada
madde kullanim bozuklugu tespit edilmistir. Hastalarimiz
monoterapi ile tedavi edilmemis; es zamanh olarak antipsikotik
tedavi kullanmaktadirlar. Her antipsikotik dozu klorpromazin
esdegerlerine  (mg/giin)  dondstlrilmis®®  Tablo  2'de
sunulmustur. Ek olarak, lamotrijin kullanan hastalardan 14U
essitalopram ve besi sertralin ile tedavi edilmistir. Hastaligin

Tablo 2. Hastalarin sosyodemografik verileri

Degisken Valproat (n=49) Lamotrijin (n=31) p-degeri
Cinsiyet, kadin, n (%) 15 (30,6) 24 (77,4) <0,001
Yas, y, Ort + SS 16,2+1,5 16,0+1,5 0,526
Egitim yili, y, Ort + SS 8,7+2,6 10,1+1,2 0,006
Kilo, giris, kg, Ort + SS 71,3+18,9 70,4+14,9 0,828
Kilo, ¢ikis, kg Ort + SS 73,7+18,7 72,7+141 0,803
Kilo farki, kg, Ort + SS 2,4+4,2 2,3+3,4 0,910
Hastanede kalis siiresi, gtin, Ort + SS 171,4+123,1 108,4+101,3 0,016
KGI-S, giris, Ort + SS 49+0,9 3,9+0,9 <0,001
KGI-S, cikis, Ort + SS 2,6+0,7 2,1+0,3 <0,001
Lamotrijin Ort + SS - 99,1+62,1

Valproat, Ort + SS 1166,6+429,9 -

Duygudurum dengeleyici kullanim siiresi, giin, Ort + SS 171,4+£123,1 108,4+101,3 0,020
Ortalama klorpromazin esdeger dozu, Ort + SS 808,7+386,6 551,6+273,4 0,002
intihar girisimi, n (%) 9 (8,4) 22 (71,0) <0,001
KZVD, n (%) 19 (38,8) 29 (93,5) <0,001
Sigara, n (%) 25 (51,0) 20 (64,5) 0,236
Alkol, n (%) 16 (33,3) 14 (45,2) 0,290
Madde, n (%) 10 (20,4) 4(12,9) 0,389
KGI-S: Klinik Global izIenim—Semptom, ort: Ortalama, KZVD: Kendine zarar verme davranigi, SS: Standart sapma
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siddeti, hastaneye yatis ve taburcu olma sirasinda Klinik Global
izlenim Olcegi kullanilarak degerlendirilmistir. UKU Yan Etki
Derecelendirme Olcedi, psikotrop ilac yan etkileri hakkinda
kapsamh bilgi toplamak icin kullanilmistir®. Merkezimizde
lamotrijin veya valproat ile tedavi edilen ve takip altinda olan
80 hastanin verileri retrospektif olarak incelenmistir. Hastalarin
demografik ve tanisal dzellikleri, tedavileri ve dosyalarindaki
UKU ve Klinik Global izlenim-Semptom (KGI-S)* &lcek
sonuclari retrospektif olarak degerlendirilmistir. Lamotrijin
dozu her 3 glinde bir 25 mg/giin olarak arttirilmis ve valproat
dozu ise haftada 500 mg arttirilarak kan seviyelesi 80-100
arasinda tutulacak sekilde titre edilmistir. Ortalama ilag
kullanim siiresi 45 giin olarak belirlenmistir. Hastalar Ocak 2022
ile Ocak 2023 tarihleri arasinda Ug¢lincl basamak bir psikiyatri
hastanesinde takip edilmistir. Calisma protokoli, Bakirkdy
Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu tarafindan incelenmis ve onaylanmistir (karar no:
2023/59, tarih: 23.01.2023). Calismaya dahil edilen hasta ve
ebeveynlerinden yazih bilgilendirilmis onam alinmustir.

Dislama kriterleri kafa travmasi, epilepsi veya diger norolojik
veya kronik tibbi durumlari (karaciger, b6brek ve pankreas
hastaliklar, vb.) olan hastalari icermektedir. Ciddi duyusal
bozuklugu olan veya degerlendirmeler sirasinda is birligi
yapamayan hastalar da hari¢c tutulmustur. Dislanan hasta
sayisinin  belirlenmesi, ilacin  yaygin kullanim noktasini
vurgulamak icin dnemlidir. Epilepsi tanisi olan ve lamotrijin
kullanan bir hasta ve elektrokonviilsif tedavi sonrasi valproat
kullanan baska bir hasta ¢alisma disi birakilmistir.

istatistiksel Analiz

Hastalara ait verilerin normal dagilim gosterip gostermedigini
belirlemek icin carpiklik ve basiklik degerleri incelenmistir.
Hastalarin sosyodemografik verileri ile ilgili normal dagilim
gosteren sirekli degiskenleri analiz etmek icin bagimsiz t-testi
uygulanmistir. Bu degiskenler tabloda ortalama + standart
sapma olarak sunulmustur. Kategorik degiskenler icin ki-kare
testi kullanilmistir. Hastalar arasinda ila¢ yan etkilerine iliskin
verileri sunmak igin tanimlayici istatistikler kullaniimistir ve bu
veriler ylizde (%) olarak sunulmustur. Ek olarak, tani ve ilag
kullanimi icin tamimlayici istatistikler tabloya dahil edilmistir.
Istatistiksel analizler SPSS 26 siiriimii kullanilarak yapiimistir.
Tiim analizler icin 0,05 anlamlilk diizeyi kabul edilmistir.

BULGULAR

Lamotrijin ve valproat ile tedavi edilen 80 ergen (13-18 yas,
ortalama yas 16,1+1,4) degerlendirilmistir. 49 hasta valproat
ve 31 hasta lamotrijin kullanmaktaydi. Hasta verileri Tablo 2'de
Ozetlenmistir. Tanilar arasinda 30 hasta unipolar depresyon, 23
hasta bipolar bozukluk, 14 hasta davranim bozuklugu, on bir
hasta erken baslangich sizofreni ve iki hasta da otizm spektrum
bozuklugu tanisina sahipti. Lamotrijin ve valproat kullaniminin

endikasyonlari Tablo 3'te gosterilmistir. Orneklemin %048,8'i
(n=39) kadindi. Gunliik ortalama lamotrijin dozu 99,1+62,1
mg ve glinlik ortalama valproat dozu 1166,6+429,9 mg
seklindeydi. Lamotrijin tedavisinin ortalama kullanim siresi
108,4+101,3 glin, valproat tedavisinin ortalama kullanim siiresi
171,4+123,1 glindi. Ortalama KGI-S skoru, baslangicta 4,5+1,0
iken, taburculuk sirasinda 2,4+0,6'ya dismustir.

Calismamizda lamotrijin  kullanan hastalarin = %74,2'sinde
(n=23), valproat kullanan hastalarin %75,5'inde (n=37) yan etki
gozlenmistir. Lamotrijin ve valproat ilac tedavisinden sonra en
sik bildirilen yan etkiler sedasyon ve kolay yorulma olmustur.
Valproat alan hastalarda kolay yorulma orani (%44,9) lamotrijin
alan hastalardan (%35,5) daha yilksek bulunmustur. Ancak,
bu fark istatistiksel olarak anlaml degildir (p=0,405). Valproat
ve lamotrijin tedavisi sirasinda sedasyon oranlari benzerdi
(sirastyla %34,7 ve %38,7) ve istatistiksel olarak anlaml fark
yoktu (p=0,716). Valproat kullanimi sonrasinda hastalarin
920,4'tinde (n=10) tremor ortaya cikmis ve bir hastada polikistik
over sendromu gelismistir. Lamotrijin kullanimi sonrasinda
hastalarin %22,6'sinda (n=7) kasinti, %6,5'inde (n=2) dokiinti
gorilmustir. Doklntl, lamotrijin tedavisinin ilk haftasinda
ortaya ¢cikmis ve ilacin kesilmesinden sonra diizelmistir. Yan
etkilere iliskin veriler Tablo 4'te 6zetlenmistir.

TARTISMA

Bu calisma, MDB ve bipolar bozukluk dahil olmak uzere
duygudurum bozukluklari olan veya ergenlik doneminde
irritabilite gibi yaygin semptomlari olan cocuk ve ergenlerde
lamotrijin ve valproatin endikasyonlari ve yan etki profillerini
degerlendirmektedir. Bu ilaclarin ¢cocuk ve ergenler tizerindeki
etkileri hakkinda smnirl literatlir bulunmaktadir. Calismanin
sonuclari, bu ilaclarin geng¢ popiilasyonda etkili olabilecegini
ve iyi tolere edilebilecegini gostermektedir.

Lamotrijin ve valproatin klinik global izlenim skorlari
tizerindeki etkileri, bizim calismamiz da dahil olmak Uzere
bazi calismalarda anlamli  bulunmusken™?' diger bazi
calismalarda anlaml bulunmamistir®#’. Bu tutarsizlik, hasta
gruplarinin icinde bulundugu farkh duygudurum dénemleri ile
aciklanabilir. Bu durum, lamotrijinin depresif epizod yasayan
hastalarda 6zellikle faydali olabilecegini desteklemektedir.

Hasta grubumuzda lamotrijin veya valproat ile ciddi bir yan
etki gozlenmemis olup ve en sik goriilen yan etkiler sedasyon

Tablo 3. ilac kullamimi icin endikasyonlar

Endikasyonlari, n (%) \(l:l[:;))at I(_:;n301t)r i
irritabilite 30 (61,2) 1(3,2)
Tedaviye direncli depresif bozukluk 2 (4,1) 25 (80,6)
Bipolar bozukluk, manik donem 17 (34,7) 2 (6,5)
Bipolar bozukluk, depresif donem = 3(9,7)
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Tablo 4. Duygudurum dengeleyicilerin yan etkileri

Yan etkileri Valproat (n=49) Lamotrijin (n=31) p-degeri
Konsantrasyon gticliigii, n (%) 2 (4,0) 5(16,1) 0,051
Yorulma, n (%) 22 (44,9) 11 (35,5) 0,405
Sedasyon, n (%) 17 (34,7) 12 (38,7) 0,716
Unutkanlik, n (%) 4(8,2) 0 (0,0) 0,103
i¢ huzursuzluk, n (%) 6(12,2) 0 (0,0) 0,128
Artan uyku siiresi, n (%) 9(18,4) 8 (25,8) 0,428
Azalmis uyku siiresi, n (%) 2 (4,1) 0 (0,0) 0,523
Tremor, n (%) 10 (20,4) 2 (6,5) 0,089
Mide bulantisi n (%) 9(18,4) 6 (19,4) 0,912
ishal, n (%) 7 (14,3) 3(9,7) 0,544
Dokiintd, n (%) 0 (0,0) 2 (6,5) 0,072
Isiga hassasiyet, n (%) 1(2,0) 1(3,2) 0,741
Kasinti, n (%) 1(2,0) 7 (22,6) 0,003
Pigmentasyon, n (%) 0 (0,0) 1(3,2) 0,206
Kilo alimi, n (%) 8(16,3) 9 (29,0) 0,176
Amenore, n (%) 2 (4,1) 1(3,2) 0,844
Bas agrisi, n (%) 13 (26,5) 8 (25,8) 0,943
Polikistik over sendromu, n (%) 1(2,0) 0 (0,0) 0,875

(n=29) ve kolay yorulma (n=33) olmustur. Bu ilaclarin tolere

edilebilirligi  6nceki arastirmalarda  gdsterilmistir>8121621,
Literatiirde lamotrijin ve valproat icin yorgunluk bulgularimiza
gore daha az siklikla bildirilmistir; bu durum es zamanli

antipsikotik kullanimina bagl olabilir***.

Valproatin yaygin ve doza bagh yan etkisi bu calismada
hastalarimizin 920,4'linde gorilen postiral tremordur®.
Lamotrijin ile hafif kasinti ve dokiintii gozlenmis, bu da ilaci
biraktiktansonradiizelmistir. Literattirdeki cesitli calismalarda
oldugu gibi Stevens-Johnson sendromu gibi ciddi bir yan
etki gozlenmemistir’"12. Calismamiza benzer sekilde,
Carandang ve ark.® tarafindan demografik olarak benzer
katilimcilarla yapilan bir calismada, lamotrijin kullanan
duygudurum bozuklugu olan toplam 9 ergenden (%11)
birinde benign dokiinti gelismistir. Valproat ve lamotrijin ile
iliskili ciddi bir yan etkilere hastalarimizda rastlanmamistir.
Lamotrijin tedavisinin baslangicinda iki hastada dokinti
meydana geldi ve onlem olarak ilag kesilmistir. Ciddi yan
etkilerin olmamasi muhtemelen kademeli doz artisina (her
lic glinde bir 25 mg/gilin artirilarak) ve yakin takibe bagl
olabilir. Potansiyel yan etkiler agisindan ilaclarin yakin izlem
altinda baslanmasi 6nemli bir secenektir. Calismamizda
ciddi yan etkilerin olmamasi, valproat ve lamotrijinin klinik
uygulamalardaki guvenilirligini ve tolere edilebilirligini
vurgulayan literatiirle uyumludur®31645, Valproat ile tedavi
edilen hastalarin %10-70'inde kilo alimi bildirilmistir#-5°.
Calismamizda valproat kullanan hastalarin %16,3'liinde kilo
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artisi gortilmastdr. Literatlrdeki bulgularin aksine lamotrijin
kullananlarin %29'u kilo artisi gostermistir®. Bu durum
dikkat cekicidir, clinkli lamotrijin genellikle daha dustik kilo
alma olasihgr veya kilo almama olasihigr ile iliskilendirilir'.
Bu bulgu, hastalarda es zamanli antipsikotik kullanimina
baglanabilir. Valproat alan bir hastada polikistik over
sendromu go6zlenmis, ancak tedaviye devam edilmistir.
Bununla birlikte, yan etkilerin varligi ve tedaviye bireysel
yanit kisiden kisiye dedisebilecegi icin, ilac kullanimi
oncesinde hastalarin ozelliklerinin ve yan etki risklerinin
degerlendirilmesi 6nemlidir.

Calisma Kisithhiklari

Calismanin, farkl ilaclarin kombinasyon halinde kullanimi ve
kiiclik bir 6rneklem blyuikligu gibi sinirlamalari bulunmaktadir.
Metodolojik konular arasinda oldukca degisken tedavi sureleri
ve tirleri, heterojen orneklemler ve eslik eden durumlarin
belirsiz etkisi yer almaktadir. Yan etkilerin lamotrijin, plasebo
etkisi veya es zamanh kullanilan ilaclardan kaynaklanip
kaynaklanmadigini belirlemek zordur. Bu karmasik unsurlar,
sonuglarin gecerliligini ve glivenilirligini sinirlamaktadir.

SONUG

Sonug olarak, calismanin bulgulari, lamotrijin ve valproatin
ergenlik doneminde duygudurum bozukluklarini ve irritabilitenin
yonetiminde uygulanabilir secenekler olabilecegini dnermektedir.
Bununla birlikte, bu ilaclarin uzun vadeli etkilerini belirlemek
icin ek arastirmalara ihtiya¢ vardir. Bu arastirma, lamotrijin ve
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valproatin ergenlerdeki duygudurum bozukluklari icin guvenli
ve etkili tedavi secenekleri olma potansiyelini vurgulamaktadir;
ancak bu bulgularin dogrulamasi icin daha fazla calismaya
ihtiyag vardir.

Etik

Etik Kurul Onayi: Calisma protokolii, Bakirkdy Sadi Konuk
Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan incelenmis ve onaylanmistir (karar no: 2023/59,
tarih: 23.01.2023).

Hasta Onayi: Calismaya dahil edilen hasta ve ebeveynlerinden
yazil bilgilendirilmis onam alinmistir.
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