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Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu tanil Tiirk ¢ocuklarinda
OROS-metilfenidatin etkinlik ve giivenilirliginin degerlendirilmesi

Ozlem YILDIZ OC," Belma AGAOGLU,? Istk KARAKAYA,*
Sahika G. SISMANLAR," Nursu GAKIN MEMIK'

OzET

Amag: Bu ¢alismada dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB) tanil Tiirk gocuklarinda OROS-metilfeni-datin
(OROS-MPH) etkinlik ve gtvenilirliginin kisa etkili metilfenidat (IR-MPH) ile karsilastiriimasi amaglanmistir.
Yéntem: Bu galisma acgik uclu, ileriye déniik, 8 haftalik bir calisma olarak planlandi. DEHB tanili, 7-14 yaslari
arasinda toplam 83 cocuk calismaya alindi. OROS-MPH ve IR-MPH dozlari galismacilar tarafindan belirti ve yan
etkiler degerlendirilerek diizenlendi (OROS-MPH dozu: 18-36 mg/giin tek doz, IR-MPH dozu: 10-20 mg/giin
bélinmiis doz). Etkinlik ve yan etki degerlendirmelerinde Cocuk ve Ergen Davranig Bozukluklari icin DSM-1V'e
dayali Tarama ve Degerlendirme Olgegdi (T-DSM-IV-S), Klinik Global Izlem-Global lyilesme Olgegi (KGI-GI) ve
Upyarici llaglar igin Yan Etkileri Tarama Olgedi (MSERF) kullanildi. Bulgular: iki ilag grubunda da DEHB belirti
siddetinde anlamli diizeyde azalma oldugu gézlendi (p<0.05). Sekizinci haftada yapilan son degerlendirmede T-
DSM-1V ve KGI-GI puanlarinda gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Anne-babalarin bildirimlerine gére
kilo kaybi yan etkisi OROS-MPH grubunda dozla iligkili bulundu. Sonug: DEHB’li Tiirk ¢ocuklarinda davranissal
belirtilerin tedavisinde OROS-MPH, IR-MPH kadar etkili bulunmustur. Bu sonuglar DEHB'li Tiirk gocuklarinin
tedavisinde etkili ve gtivenilir oldugunu géstermistir. (Anadolu Psikiyatri Dergisi 2010; 11:44-50)

Anahtar sézciikler: Dikkat eksikligi/hiperaktivite bozuklugu, OROS-metilfenidat, OROS-MPH, kisa etkili metil-
fenidat, IR-MPH

Efficiency and tolerability of OROS-methylphenidate in Turkish
children and adolescents with attention-deficit/hyperactivity
disorder

ABSTRACT

Objective: The aim of the study was to compare efficacy and tolerability of OROS-methylphenidate HCL (OROS-
MPH) with immediate-release methylphenidate (IR-MPH) in Turkish children with attention-deficit/hyperactivity
disorder (ADHD). Methods: This study was designed as an open label, prospective, for an 8-week period. A total
of 83 subjects, between the ages of 7 and 14 with ADHD, were included in this study. The dosages of OROS-MPH
and IR-MPH were adjusted by the investigators based on symptoms and adverse events assessments performed
(OROS-MPH doses: 18-36 mg/day-once daily, IR-MPH doses:10-20 mg/day-divided dose). The efficacy and
adverse effects of the drugs were assessed due to Turgay DSM-IV-Based Child and Adolescent Behavior Disorders
Screening and Rating Scale (T-DSM-IV-S), Clinical Global Impression-Global improvement Scale (CGI-Gl), and
Methylphenidate Side Effects Rating Form (MSERF). Results: Both OROS-MPH and IR-MPH showed definitive
improvement of severity symptoms of ADHD (p<0.05). No significant differences were
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found between two groups at 8th week in mean scores of T-DSM-IV and CGI-GIl. Weight loss was found to be
related with the dose increase according to parents’ reports on adverse effects of OROS-MPH. Conclusion:
OROS-MPH was found to be as effective as IR-MPH in the treatment of behavioral symptoms in Turkish children
with ADHD. These results demonstrated that both drugs were effective and well tolerated in the treatment of Turkish
children with ADHD. (Anatolian Journal of Psychiatry 2010; 11:44-50)

Key words: attention deficit/hyperactivity disorder, ADHD, OROS-methylphenidate, OROS-MPH, immediate-

release methylphenidate, IR-MPH

GiRIS

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB)
cocuklarin %5-10’unda gorilen, tim dinyada
oldukca yiiksek yayginliga sahip bir bozukluk-
tur.! Uygun tedavi yaklagimlarinda bulunulmadi-
ginda gocugun hem ev, hem de okul ortaminda-
ki davraniglarini ve performansini etkileyerek
aile, 6gretmen ve arkadas iligkilerinin bozulma-
sina, akademik basarilarinin diigmesine neden
olmaktadir.2

Bir psikostimilan olan metilfenidat, DEHB’nin
farmakolojik tedavisinde uzun vyillardir ilk sege-
nek olarak kullaniimaktadir.® Etki diizenegi tam
olarak bilinmemekle birlikte, 6zellikle prefrontal
korteks ve striatumda dopamin geri alimini
engelleyerek ve presinaptik alanda dopamin
di]zei/ini artirarak etki gosterdigi dusunilmek-
tedir.

Kisa etkili metilfenidat (IR-MPH), tizerinde en gok
calisma yapilan ve DEHB tedavisinde etkin-ligi
kabul edilen bir ilag olmasina karsin, etkisinin
kisa slirmesi ve bolinmis dozlarda uygulan-
masli nedeniyle cesitli kullanim zorluklan ortaya
cikmaktadir. Agizdan alindiktan sonra hizla kan
dolagimina gegmekte, etki 30 dakika iginde orta-
ya gikmakta ve dort saat icinde sonlanmaktadir.®
Boélinmiis doz uygulamasinda ikinci dozun okul-
da verilmesi gerekebilmekte ve tedaviye uyum
aksayabilmektedir. Bu nedenle uzun etkili psiko-
stimilanlar ginimiizde daha yaygin olarak
kullaniimaya baslanmistir® Uzun etkili, yavas
salinimh bir metilfenidat preparati olan OROS-
metilfenidat (OROS-MPH) ozmotik basinci kulla-
narak gin icinde kontrollii bir hizda metilfenidat
salinimini sagdlayan farmakokinetik profile sahip-
tir® Kisa etkili MPH’nin giin iginde 2-3 dozda
kullaniimasindan kaynaklanan plazma diizeyin-
deki dalgalanmalar OROS-MPH kullanimi sira-
sinda en disik dizeye inmekte ve etki siresi
glinde tek doz kullanimda 12 saat stirmektedir.”

Son yillarda OROS-MPH’nin etkinlik ve yan etki
diizeylerinin incelendigi calismalar bulunmak-
tadir. Steele ve arkadaslari® 6-12 yasglarinda 147
DEHB’li cocukta OROS-MPH ve IR-MPH tedavi-
sinin sekiz haftalik etki ve yan etkilerini karsl-
lagtirmistir. Bu galismada DEHB’nin 18 belirti-

sinin sayisinda ve siddetindeki azalma OROS-
MPH tedavisinde anlamli olarak tstiin bulunmus
(p=0.0002, %% p=0.004, F=8.4), iki ilacin da iyi
tolere edildigi, yan etki profillerinin de benzer
oldugu bildirilmigtir. Bir baska calismada 171
ergende OROS-MPH'nin faydal oldugu ve 72
mg/giin dozunda da iyi tolere edildigi, en sik bas
agrisl, istahsizlik ve uykusuzluk yan etkilerinin
ortaya giktigi saptanmistir.’ Pelham ve arkadas-
lari, 6-12 yaslan arasinda 67 DEHB’li cocukta 18-
54 mg/gin OROS-MPH ve 10-60 mg/giin IR-
MPH kullanilmig; OROS-MPH’nin hem labora-
tuar ortaminda, hem de ev ve okul gibi dogal
ortamlarda etki ve yan etkileri plasebo ve IR-
metilfenidat ile kargilagtirmistir.’® Bu galismada
OROS-MPH’nin etkisinin giin boyu stirdiigu ve iyi
tolere edildigi bildirilmistir.

Turkiye’de son yillarda kullaniimaya baslanan
OROS-MPH'nin Turk gocuklarindaki etki ve yan
etki profili ile ilgili bir calisma yoktur. Bu calig-
mada DEHB tanili Tirk cocuklarinda OROS-
MPH’nin etkinlik ve glvenilirliginin degerlendiril-
mesi, etkinlik ve yan etkiler agisindan IR-MPH
tedavisi ile kargilastirlmasi amaglanmistir.

YONTEM
Orneklem ve islem

Hasta grubu 01.01.2006-01.01.2007 yillan ara-
sinda Kocaeli Universitesi Tip Fakiltesi Gocuk
Psikiyatrisi Poliklinigi'nde Mental Bozukluklarin
Tanisal ve Sayimsal El Kitabi 4. Baskisina (DSM-
IV)!"" dayali klinik gériigmeler sonunda DEHB
tanisi konarak ayaktan izlenen ve calig-maya
alinma olgltlerini karsilayan gocuklar arasindan
90 hasta rasgele segilip, yine rasgele yéntemle
ilag gruplarina dagitilmistir.

Calismaya alma olgutleri: Galismaya, 7-14 yas-
lari arasinda, DSM-IV’e dayal klinik gérisme-
lerle DEHB tanisi konan ve psikostimilan teda-
visinin baslanmasi uygun goérilen, calisma igin
incelenmeye alinmadan 6nce arastirmaci tara-
findan hasta ve anne-babasindan yazili onam
formu alinan gocuk ve ergenler alinmistir.
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Calismadan dislama 6lgdtleri: Daha 6nce psiko-
stimilan tedavisine yanit vermeyen, o6zellikle
psikotrop ilaglara karsi ilag duyarlihdinin oldugu
bilinen, diger yikici davranis bozukluklari ve
dzgul 6grenme giiglugia (OOG) disinda komor-
bid bir psikiyatrik tanisi olan, gocuk hastaliklari
polikliniginde yapilan fizik muayene sonucunda
ciddi gastrointestinal, kardiovaskiiler ve hemato-
lojik sistem hastaligi olan, epilepsi ve ciddi kafa
travmasi 6ykusi olan, WISC-R testine gore zeka
katsayisi 80’in altinda olan gocuk ve ergenler
calisma digi birakilmigtir. Calismaya 90 cocuk ve
ergen alinmistir (OROS-MPH grubun-da 50, IR-
MPH grubunda 40 ¢ocuk).

Veri toplama araglan

Cocuk ve Ergen Davranis Bozukluklan icin
DSM-IV’e Dayali Tarama ve Degerlendirme
Olgegi: Turgay'? tarafindan DSM-IV tani olgit-
leri temel alinarak gelistirilen, yikici davranis
bozukluklarini tarayan bir &lgektir. Turkiye'de
gecerlilik ve guvenilirlik galigmasi Ercan ve arka-
dasglan tarafindan yapilmistir. Dokuzu dikkat
eksikligini, dokuzu hiperaktivite ve durtuselligi,
sekizi karsit olma karsi gelme bozuklugunu ve on
besi davranim bozuklugunu sorgulayan 41
sorudan olugmaktadir. Her madde 0: hig yok, 1:
biraz, 2: oldukca fazla, 3: ¢ok fazla bigiminde
puanlanmaktadir.

Klinik Global izlem (KGI): Guy'" tarafindan her
yasta tim psikiyatrik bozukluklarin klinik arastir-
ma amagli olarak gidisini degerlendirmek lzere
gelistirilmistir. KGI, ic boyutlu bir 6lcektir ve
psikiyatrik bozukluklari olan kisilerin tedaviye
yanitlarini degerlendirmek amaciyla hekim tara-
findan vydritilen yan yapilandiriimig gériisme
sirasinda doldurulur. Bu galismada global iyiles-
menin degerlendirildigi  KGIi-Gi kullanilmigtir.
KGi-GI toplam yedi degerlikli bir dlcektir. Kisinin
calismaya girdigi zamanki durumuna gére ne
kadar degistigi 1-7 puan arasinda degerlendirilir;
1: ¢ok fazla iyilesti, 2: oldukga iyilesti, 3: minimal
iyilesme, 4: degisiklik yok, 5: minimal kétiilesme,
6: oldukga kétllesti, 7: cok fazla kétilesti.

Uyarici llaglar igin Yan Etkileri Tarama Olge-
gi: Turgay's tarafindan gelistirilen, psikostimilan
kullanimi sirasinda ortaya cikabilecek 16 yan
etkiyi sorgulayan bir digektir. Anne-babalar tara-
findan doldurulan olgekte her yan etki, dortli
Likert skalasina gére puanlanmaktadir (0: hig, 1:
nadiren, 2: orta, 3: siddetli).

islem
Bu calisma acik etiketli, kontrolsiz ve tek

merkezli olarak planlandi. Tarama vizitinde
calismaya alinan hastalar ¢alisma boyunca
toplam dort kez degerlendirildi: Tarama deger-
lendirmesi (0. giin), birinci vizit (ilacin baslandigi
3. glin), ikinci vizit (30. gun), Gglinch vizit (60.
glin). Hastalann tima tarama degerlendirme-
sinde ayrintih psikiyatrik degerlendirmeden gegi-
rildi ve DSM-IV élgitlerine gére DEHB tanisina
uygunluklari, es tani durumlari ve DEHB alt tipleri
saptanip sosyodemografik bilgileri kayde-dildi.
Birinci  vizitte calismaya alma olgutlerini
karsilayan hastalara kisa etkili MPH 10mg/gin
veya OROS-MPH 18mg/giin baslandi. ilag
dozlarinda ilk doért hafta degisiklik yapilmadi.
Dérdiinci haftanin sonunda yapilan ikinci deger-
lendirmede ailelerden alinan geribildirimler ve
klinisyenin g6zlemine gére en dusiik etkin dozda
tedavinin strmesi saglandi. Dérdinci hafta
degerlendirmesine gelmeyen yedi hasta calis-
madan cikarilarak toplam 83 hasta ile calisma
tamamlandi. Tedaviyi tamamlayan 83 gocugun
16’s1 10 mg/guin, 20’si 20 mg/giin kisa etkili MPH;
22’si 18mg/giin ve 25'i 36 mg/giin OROS-MPH
kullandi. llag kullanimi toplam sekiz hafta
surdurildi ve sekizinci haftada yapilan son
degerlendirme ile galisma bitirildi. Calismanin
sonunda tedaviyi sirdiirmek isteyen hastalarin
poliklinikten izlenmeleri saglandi. Galisma ile ilgili
etik kurul onay! alindi.

Psikostimulanlarin  etkinligini  degerlendirmek
amaciyla temel olarak Gocuk ve Ergen Davranig
Bozukluklari igcin DSM-IV’e Dayali Tarama ve
Degerlendirme Olgegi ile Klinik Global izlem-
Global iyilesme Olgegi (KGi-GI) kullanildi. ‘Cocuk
ve Ergen Davranig Bozukluklari icin DSM-IV’e
dayall Tarama ve Degerlendirme Olgegi’ birincil
bakim veren anne-baba tarafin-dan, tarama
degerlendirmesi ve son degerlen-dirmede
dolduruldu.

Doérdiincti ve sekizinci haftalarda yan etkileri
saptamak amacliyla hasta ve anne-babalarinin
bildirimlerine dayanan ‘Uyarici ilaglar igin Yan
Etkileri Tarama Olgegi’ dolduruldu. Kullanilan yan
etki formunda bulunmayan bir yan etki bildi-rimi
oldugunda klinisyen tarafindan kaydedildi. Yan
etkilerin siddeti, girisim gerekip gerekmedigi bu
formlarla incelendi.

istatistiksel degerlendirme

istatistiksel degerlendirmeler igin ‘SPSS for
Windows version 13.0’ paket programi kullanildi.
ilag gruplan arasinda ortalamalarin karsilagtiril-
masinda bagimsiz gruplarda t testi, normal
dagilim gostermeyen gruplarin degerlendirme-



sinde Mann-Whitney U testi, kategorik degisken-
lerin karsilastiriimasinda ki-kare testi kullanildi.
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ilag gruplarinin zaman igindeki ortalamalarin
degisimi icin Repeated Measures Define ANOVA
kullanildi.

BULGULAR

Calismay! 7-15 yas arasinda toplam 83 gocuk
tamamlamis olup yas ortalamasi 9.7+1.8’dir.
Calismanin baslangicinda 40 cocuga kisa etkili
MPH, 50 g¢ocuga OROS-MPH baglanmigken,
dordinct haftada yapilan Gglinct degerlendir-
mede IR-MPH grubundan dért, OROS-MPH
grubundan ¢ ¢ocuk randevularina gelmedigin-
den calisma disi birakilmigtir. Calisma disi bira-

Tablo 1. Sosyodemografik 6zellikler

kilan bu hastalarla baglanti kurulamadigindan,
gelmeme nedenleri hakkinda bilgi alinamamistir.

Gruplarin sosyodemografik ve DEHB ile ilgili
ozellikleri Tablo 1’de gosterilmigtir. Gruplar ara-
sinda cinsiyet, yas, WISC-R toplam puan, DEHB
alt tip dagiimi ve OOG es tani sikligi istatistiksel
olarak anlamli farkllik gostermemistir (Tablo 1).
Calisma disi kalan ¢ocuklarin demografik bilgi-
leri degerlendirildiginde yedi cocugun da erkek
oldugu ve DEHB kombine tip tanisinin kondugu,
yas ve WISC-R puani agisindan gruplar arasin-
da fark olmadigi gérilmustar.

Kisa etkili-MPH OROS-MPH

(s=36) (s=47) t p
Yas, ortalama+SD 9.3+1.3 10.0+2.1 -1.73 0.08
WISC-R-toplam 1Q 99.9+14.2 99.5+10.9 0.14 0.89
Cinsiyet i p
Kiz % (n) 22.2(8) 12.8 (6) 1.3 0.25
Erkek % (n) 77.8 (28) 87.2 (41)
DEHB-alt tip tanilari
DEHB, Kombine tip % (n) 75.0 (27) 80.9 (38) 0.41 0.52
DEHB, Dikkat eksikligi 6nde alt tip % (n) 25.0 (9) 19.1(9)
OOG estanisi % (n) 22.2 (8) 23.4 (11) 0.01 0.80

DEHB: Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu, OOG: Ozgiil Ogrenme Giglugii

Tablo 2. Sekizinci haftada T-DSM-IV ve KGI-Gi puanlari ve tedaviye yanit orani

Kisa etkili-MPH OROS-MPH Repeated Measures ANOVA
Fu.81) P
T-DSM-IV dikkat eksikligi puan ortalamasi
Tarama viziti 17.5%4.0 16.31+5.20 0.77 0.381
Sekizinci hafta -2.91+4.48 -5.59+5.44
T-DSM-IV hiperaktivite/durtiisellik puan ortalamasi
Tarama viziti 12.19+6.60 13.6546.16 0.46 0.498
Sekizinci hafta -4.3615.83 -5.27+6.24
T-DSM-IV karsit olma bozuklugu puan ortalamasi
Tarama viziti 9.4115.06 10.4245.35 0.42 0.521
Sekizinci hafta -2.6315.12 -3.42+5.77
T-DSM-IV davranim bozuklugu puan ortalamasi
Tarama viziti 2.9114.48 3.1443.75 0.005 0.944
Sekizinci hafta -1.751+4.03 -1.80+3.56
T-DSM-IV toplam puan ortalamasi
Tarama viziti 39.25+18.62 43.12+2.64 0.60 0.440
Sekizinci hafta -12.69+17.48 -15.70+17.50
KGI-GI (8. hf. puan ort.) 2.14+0.77 2.05+0.82 t=-0.53 0.60
KGI-GI (tedaviye yanit) %66.6 %75 ¥?=0.79 0.524




T-DSM-IV: Gocuk ve Ergen Davranig Bozukluklari icin DSM-I\V’e dayali Tarama ve Degerlendirme Olgegi,

KGI-GI: Kiinik Global izlem
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Tablo 3. Yan etki sikhigi

Kisa etkili-MPH (n=36) OROS-MPH (n=47)

Yan etkiler Sayi % Sayi % v p

istah azalmasi 15 41.7 27 57.4 2.03 0.154
Sinirlilik 12 33.3 16 34.0 0.005 0.946
Basagrisi 8 22.2 8 17.0 0.35 0.552
Uykuya dalma zorlugu 7 19.4 15 31.9 1.63 0.202
Kilo alamama 5 13.9 16 34.0 4.38 0.036
Kilo kaybi 1 2.8 12 25.5 7.99 0.005
Emosyonel labilite 5 13.9 12 25.5 1.70 0.193
Mide bulantisi 4 11.1 9 12.8 0.005 0.945
Karin agrisi 2 5.6 6 10.8 1.22 0.270
Depresif belirti 2 5.6 4 8.5 0.26 0.606
Bas dénmesi 2 5.6 2 4.3 0.08 0.784
ice kapanma 2 5.6 5 10.6 0.68 0.409
Tik 0 1 21 0.78 0.379

Cocuklarin tarama degerlendirmesinde anne-
babalarin doldurdugu Cocuk ve Ergen Davranis
Bozukluklari icin DSM-IV’e dayali Tarama ve
Degerlendirme Olgeginin puan ortalamalarinda
gruplar arasinda anlamh farkhhk bulunmamistir.
Iki ilagta da, tarama degerlendirmesine gére
sekizinci haftada 6lcek toplam puan ortalama-
sinda anlamh disis olmustur. Olgegdin toplam
puan ortalamalarinda tedavi ile ortaya g¢ikan
azalmada gruplar arasinda anlamh istatistiksel
fark saptanmamistir (IR-MPH: -12.69+17.48;
OROS-MPH: -15.70+17.50; p=0.44). Ayni sekil-
de alt olgek puanlarindaki distsler tek tek
degerlendirildiginde de gruplar arasinda benzer
oranlarda azalma saptanmistir (Tablo 2). istatis-
tiksel anlamlilk olmamasina karsin, tim alt
puanlardaki diisis OROS-MPH grubunda daha
belirgindir.

Sekizinci haftadaki son degerlendirmeye gore
KGI-GI puan ortalamalarinda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(OROS-MPH grubunda 2.05+0.82, IR-MPH gru-
bunda 2.14+0.77; t=-0.53, p=0.60). Son deger-
lendirmede KGI-GI puanlarinda 1 ve 2 puan
alanlar tedaviye yanit vermis olarak kabul edil-
diginde, OROS-MPH grubundaki g¢ocuklarin
%75.0'inin, kisa etkili MPH grubundaki gocukla-
rin %66.6’sinin belirtilerinin belirgin olarak diizel-
digi saptanmistir (x=0.79, p=0.374) (Tablo 2).

O0G es tani varhiginin son degerlendirmedeki
KGI-GI puanlarina etkisi incelendiginde, iki ilag
grubunda tedaviye yanit oraninda fark olmadigi

gorilmugtar.  OOG  varhiginda OROS-MPH
grubunun %87.5%i, IR-MPH grubunun %72.7’si
KGi-GI puanlarina gére belirgin olarak diizelmig
olup gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir
(x*=0.61, p=0.435,). OOG es tanisi olmayan
gocuklarda OROS-MPH grubunun %71.0’inda,
IR-MPH grubunun %63.9’unda KGI-Gi puanla-
rina goére belirgin olarak dizelme saptanmistir
(x%=0.41, p=0.524) .

Yan etkiler

iki grupta da en sik bildirilen yan etki istahsizlik
olarak saptanmistir. OROS-MPH kullanan
cocuklarda kilo alamama ve kilo kaybi bildiriime
sikhdr IR-MPH kullanan ¢ocuklara gére istatis-
tiksel olarak anlaml diizeyde yiksek bulunmus-
tur. Tki yan etkinin de doz artisina bagl olarak
ortaya ¢iktigi, disiik doz OROS-MPH (18 mg) ve
disiik doz IR-MPH (10 mg) kullanimlarinda kilo
kaybi ve kilo alamama sikhg! agisindan gruplar
arasinda fark olmadigi saptanmistir. Diger yan
etki sikliklari Tablo 3'te gdsterilmistir. Doza bagh
yan etki degisiklikleri degerlendiril-diginde, IR-
MPH kullaniminda doza bagli olarak yan etki
sikhginda herhangi bir degisiklik olmaz-ken,
OROS-MPH kullanan gocuklardan 36 mg/ giin
kullanan gocuklarda 18 mg/giin kullananlara gére
daha fazla kilo alamama bildirilmistir (?=4.63,
p=0.031).

TARTISMA



Bu calisma DEHB'li Tirk gocuklarinda OROS-
MPH tedavisinin etkilerinin degerlendirildigi ilk
aclk uclu c¢ahsmadir. Calismamiz, OROS-
MPH’nin DEHB tanili Tirk gocuklarinda dikkat,
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hiperaktivite/ durtiisellik, karsit olma ve davranim
bozuklugu belirtilerini anlamh oranda azalttigini
gostermektedir.

Yildiz O¢ ve ark. 49

Glnimiuzde DEHB tedavi algoritmalarinda
psikostimilanlar ilk secenek olarak yerini koru-
maktadir.'®'” Son yillarda uzun etkili metilfenidat
tedavisinin etkinlik ve guvenilidigi ile ilgili Kuzey
Amerika ve Avrupa kaynakli bircok calisma
vardir.8%'® Caligmalardan elde edilen sonuglar
uzun etkili metilfenidat tedavisinin en az kisa etkili
form kadar etkin ve guvenilir oldugu yénin-dedir.
Bizim ¢alismamizin  sonuglari da  6nceki
calismalan desteklemektedir.

Tedaviye yanit degerlendirmesinde kullanilan
KGI-Gi ve T-DSM-IV élgeklerinde iki ilag grubun-
da da istatistiksel bir fark cikmamasina karsin,
OROS-MPH tedavisi ile olgek puanlarindaki
diizelmenin daha belirgin oldugu gérilmektedir.
Ozellikle karsit olma ve davranim bozuklugu
belirtilerindeki diizelmenin OROS-MPH’nin etki
sliresinin aksam saatlerine kadar sirmesi ve
tedaviye yanitin anne-babalar tarafindan da
gozlenmesinden kaynaklanabilecegi dustinilebi-
lir. DEHB’nin akademik zorluklar yaninda aile ve
arkadas iliskilerinde yarattigi sosyal zorluklar da
g6z oninde bulunduruldugunda, uzun etkili
metilfenidat tedavisinin kisa etkili forma goére
daha etkin bir tedavi segenegi olabilecegdi soyle-
nebilir. Son tedavi algoritmalari gézden gegiril-
diginde de OROS-MPH tedavisi DEHB tedavi-
sinde ilk segenek olarak bildirilmektedir.'®17

Calismamizda dikkat c¢eken ozelliklerden biri,
OROS-MPH dozunun diger c¢alismalara goére
daha disiik tutulmasina kargin, DEHB tanih Tiirk
cocuklarinda etkili oldugunun  gérilmesidir.
OROS-MPH kullanan deneklerin yaklasik yarisi
18 mg/giin ile calismayi tamamlamis, deneklerin
hicbirinde 54 mg/gin’e titrasyon gereksinmesi
duyulmamistir. Literatir gézden gegirildiginde
psikostimiilan tedavisinde optimal dozu belirle-
yen bir belirteg olmadigi, belirtilerde belirgin
azalma olana, ya da énemli bir yan etki ¢cikana
kadar doz artisi yapilabilecegi bildirimektedir.'®
Benzer caligsmalarda ise deneklerin %80-90’'inda
OROS-MPH dozu dért hafta iginde 36-54 mg/
gline titre edilmistir.82° Lee ve arkadaslan?' ise,
Koreli gocuklarda OROS-MPH’in diger ¢alisma-
lara gére daha dusik dozlarda (18-36 mg/giin)
etkin ve givenilir oldugunu bildirmisgtir. Calisma-
mizin sonuglari DEHB tanili Tirk gocuklarinda
OROS-MPH'nIn dusiik-orta dozlarda tedavide
etkili oldugunu gostermektedir. Farmakogenetik
calismalarin sonuglart da DEHPB’li gocuklarda
biyolojik farklliklarin metilfenidata yanitta etkili

oldugunu 6ne siirmektedir.222® Psikostimilanla-
rin etnik farkhlklarda gereksinme duyulan dozun
dogrudan karsilastinldigi bir ¢alisma bulunma-
masina karsin, etnik farkliliklarin etkin dozu
etkileyebilecegi dusunilebilir. Bu sonuglardan
yola cikarak doza bagh tedavi yaniti iliskisinde
etnik, genetik ve cevresel etkenlerin arastirila-
cagl kapsaml galismalara gereksinme duyuldu-
gu soylenebilir.

Calismamizda OROS-MPH kullanimi sirasinda
en sik karsllagilan yan etki istahsizlik olmus,
deneklerin higbirinde yan etki nedeniyle tedavi-
nin  sonlandiriimasi  gerekmemistir. OROS-
MPH’nin etkinlik ve tolerabilitesini degerlendiren
plasebo kontrollii calismalarda da istahsizlik yan
etkisinin ortaya ¢ikti§i bildirilmektedir.°'® Ancak
bu galismalarda istahsizlik gérilme orani %10-
25 arasindayken, bizim c¢alismamizda bu oran
%57 olarak saptanmistir. Stimilan tedavisinde
ortaya cikan yan etkilerin doza bagli olarak arttigi
kabul  edilmektedir.?*  Diger  psikotropik
tedavilerde etnik gruplar arasindaki biyolojik
farkhiliklarin ilag yan etkileri agisindan duyarliligi
artirabildigi bilinmesine karsin, psikostimilan yan
etkilerinde etnik farkhliklarin arastirildigr  bir
calismaya rastlanmamistir. Tirk g¢ocuklarinda
OROS-MPH’nin yan etkilerinin doz artisi ile daha
sik ortaya ciktigi goériistiniin genellene-bilmesi
icin cift koér, plasebo kontrollli, daha genis
orneklem grubuyla yapilacak calismalara
gereksinme vardir.

Bu calismanin acik etiketli ve tek merkezli olma-
sI nedeniyle bulgularin tim Tirk gocuklari igin
genellenmesi olasi degildir.

ilag etkinliginin uygun 6lgeklerle 6gretmenler
tarafindan degerlendirilmemis olmasi da 6nemli
bir kisithlik olarak gérilebilir. Ogretmenlere
gonderilen 6lceklere ulagsmanin zor olacagi ve bu
nedenle c¢alismaya katllan hasta sayimizi
azaltacag dustnulerek bu caligmada 6gretmen
degerlendiriimesi yapilamamistir. Gelecekteki
calismalarda hem anne-baba, hem de 6gretmen
degerlendirmelerinin ele alinmasi ilag etkinliginin
izlenmesinde daha duyarli olunmasini saglaya-
caktir.

ileriki calismalarda denek sayisinin artiriimasi,
cok merkezli calismalarin yapilmasi, tedavi
etkinligi ve yan etki degerlendirmesinde daha
kapsamli  &lgeklerin  kullanilimasi,  sonuglarin
genellenmesini kolaylastiracaktir.



Bu calismanin Turk cocuklarinda OROS-MPH
kullaniminin DEHB belirtileri lizerinde etkin ve
guvenilir oldugunu bildiren ilk agik uglu galisma
olmasi agisindan anlamli oldugu disunilmek-
tedir. Gelecekteki calismalarda psikostimilan

kullaniminda kiltirel farklihgin etkilerini de anla-
mak icin daha kapsamh farmakogenetik, psiko-
sosyal ve cevresel etkilerin degerlendiriimesi
uygun olacaktir.
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