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Alkol / Madde Bagimlilarinda Ketiapinin Etkisi ve
Kotiye Kullanimi: Olgu Serisi ve Gézden Gegirme

OZET:
Alkol/madde bagimlilarinda ketiapinin etkisi
ve kétlye kullanimi: Olgu serisi ve gézden ge-
cirme

Ketiapin atipik antipsikotik olarak degerlendirilen ve
sizofrenik bozukluk, bipolar bozukluk ve iliskili durumlarin
tedavisinde etkinligi kanitlanmis bir ilagtir. Son dénemde
yapilan calismalarda, hem bu bozukluklarla komorbid hem
de tek basina olan alkol/madde kullanim bozuklugunda
ketiapinin etkinliginden bahsedilmektedir. Ancak ayni
zamanda ketiapin kotlye kullanimini dustndtren vaka
bildirimleri de giderek artmaktadir. Bu yazida bir bagimhilik
merkezinde ayni hafta icinde yatarak tedavi olan ve
ketiapini kotuye kullandiklari stuphesi olusan 3 olgu
sunulmustur. Ayrica bu vakalar dogrultusunda ketiapinin
alkol/madde bagimliiginda hem etkinligi hem de kéttiye
kullanimi ile ilgili literattr gézden gegirilmistir.

Anahtar sozciikler: Alkol bagimhiligi, madde bagimlihgi,
ketiapin, kottiye kullanim
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ABSTRACT:

The effect of quetiapine on alcohol/dru
dependents and its abuse: A case series an
literature review

Quetiapine is an atypical antipsychotic drug, which has
been found to be effective in the treatment of
schizophrenia, bipolar disorder, and related disorders.
Recent studies report the effectiveness of quetiapine
among patients with substance use disorders both as a
single disorder and as a comorbid disorder with the
aforementioned disorders. Case reports have accumulated
evidence suggesting that quetiapine may also be abused.
In this report we presented 3 cases of inpatients at an
addiction treatment center with the suspicion of quetiapine
abuse. We also reviewed the literature concerning the
effectiveness and abuse potentiality of quetiapine in
substance dependent patients.
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GIRIiS

Ketiapin, dibenzotiazepin tlirevi olan ve serotonin 5-
HTI1A ve 5-HT2A, dopamin D1 ve D2, histamin HI, ve
adrenerjik 1 ve 2 reseptorlere antagonistik etki eden atipik
bir antipsikotik ilagtir. Gida ve Ilag Birligi (Food and
Drug Administration-FDA) ketiapini sizofreni, akut mani
ve bipolar depresyon tedavisinde onaylamistir (1). Ketia-
pin’in ayrica travma sonrasi stres bozuklugu, obsesif
kompulsif bozukluk, borderline kisilik bozuklugu ve diger
bazi bozukluklarda da tedavi edici degeri olabilecegi bil-
dirilmistir (2). Ketiapin’in psikotik bozukluklardaki antip-
sikotik etkisi disinda, madde kullanim bozuklugu ve ank-
siyete bozuklugu gibi diger bozukluklardaki etkilerinin
fark edilmesi, bu bozukluklarin tedavisi ile ilgili yapilacak
ileri klinik ¢aligmalara 151k tutacaktir (3).

Bu yazida ketiapin’in hem sizofrenik ya da bipolar bo-
zukluk ile komorbid hem de tek basina olan alkol/madde
kullanim bozuklugu tanili hastalarda etkinligini degerlen-
diren ¢aligmalarin ve ketiapin’in kétiiye kullanima ile ilgi-

li olgu yaymlarinin gozden gegirilmesi ve ayni hafta i¢in-
de servisimizde yatarak tedavi géren madde bagimliligi
tanili ve ketiapin kotiiye kullanimini diisiindiiren 3 olguyu
sunmak amaglanmistir.

Komorbid Durumlarda Tedavi

Bazi calismalar, sizofreni spektrum bozukluklarinin
tedavisinde kullanilan antipsikotik ilag ketiapin’in, bu bo-
zukluklarla alkol/madde bagimliligi komorbid oldugunda
etkinligi ve gilivenirligini aragtirmislardir (4-6). Sizofrenik
bozuklukta yapilan bir arastirma, ketiapin’in sadece psi-
kotik belirtileri diizeltmedigini, ayrica uyaricilara aserme-
yi de azalttigimi gostermistir (4). Sizofrenik bozukluk ko-
morbiditesini degerlendiren vaka bildirimlerinde, ketia-
pin’in ¢ogul maddeye asermeyi azalttigi (5) ve geng sizof-
reni hastalarinda alkol ve kokain kullanimini azaltmada
etkili oldugu bildirilmistir (6).

Bipolar bozukluk ve uyarict bagimliligi komorbiditesi
olan popiilasyonlarda yapilan iki ¢alismadan ilkinde ko-



kain bagimlilig1 olanlarda 12 haftalik ketiapin ek tedavisi-
nin manik ve depresif belirtilerde diizelme ve kokain aser-
mesinde azalma sagladigi bildirilmistir. Bu ¢alismada ko-
kain i¢in harcanan para ve kullanilan giin sayisinda da is-
tatistiksel olarak anlamli olmasa da bir azalma saptanmis-
tir (4). Diger calismada ise 12 haftalik takip boyunca, ko-
kain/amfetamin bagimlilig1 olanlarda tipik antipsikotik te-
davisinden ketiapin tedavisine gegilmis ya da tipik antip-
sikotik ilaca devam edilmistir. Bu ¢alismada psikiyatrik
belirtiler ve kokain’e agerme ve kullaniminda istatistiksel
olarak anlamli olmayan bir azalma saptanmistir (7). Her
iki calismada da ketiapin iyi tolere edilmis ve hastalar te-
davide daha uzun siire kalmislardir.

Diger bir ¢alismada komorbid sizofreni spektrumu ve
madde kullanim bozuklugu (15’1 esrar, 10’u alkol, 9*u di-
ger psikoaktif madde) olan 24 hastanin tedavisi 12 hafta-
lik acik u¢lu bir ¢aligmada ketiapin ile degistirilmistir. Bu
calismada psikiyatrik, ekstrapiramidal ve biligsel belirtile-
rin disinda ayrica madde kétiiye kullaniminda da (kullani-
lan giin ve harcanan parada) anlamli bir diizelme oldugu
saptanmustir (8).

Yakin zamanda yapilan bir caligmada bipolar bozuklu-
gu olan 28 hasta 19 haftalik esnek doz ketiapin ile izlen-
mis, hastalarin %43’si tedavi siiresince hi¢ alkol kullan-
mamisg, %32°si alkol kullanimina depresme yasamis ve
%251 tedaviyi yarim birakmistir. Bu agik ¢aligmanin so-
nuglarina gore tek basina ketiapin tedavisinin kullanimi,
alkol alimini, alkol asermesini ve psikiyatrik belirtilerin
yogunlugunu azaltmistir. Bu bulgular, en azindan se¢ilmis
vakalarda, ketiapin kullaniminin alkol kullanimina dep-
resmeden korumada avantaj saglayabilecegini gostermek-
tedir (9). Yine yakin zamanda yapilan c¢ift kor plasebo
kontrollii bir calismada ayaktan tedavi goren bipolar ve al-
kol kullanim bozuklugu olan 115 hastanin tedavisine
600mg/giin ketiapin ya da plasebo randomize olarak ekle-
nip 12 hafta takip edilmistir. Bu ¢alismanin sonuglart ise,
ketiapin tedavisi eklenmesinin depresif belirtilerde azal-
ma ile iliskili oldugunu gosterirken, ayni iligkinin alkol
kullanimt i¢in s6z konusu olmadig1 saptanmistir (10).

Bagimhilik Tedavisinde Ketiapinin Etkisi

Opioidlerden armndirma tedavisinde olan popiilasyon-
da ketiapin kullanimini degerlendiren baska bir caligmada
genel olarak klonidin, hidroksizin, trazodon, difenoksi-
lat/atropin ve bazen klordiazepoksid tedavilerine ek ola-

rak hastalarin yoksunluk ya da aserme ihtiyacina gore 4
saatte bir 25 ya da 50 mg ketiapin tablet verildigi bildiril-
mistir (11). Bu ¢calismada veriler geriye dontik degerlendi-
rilmis ve 107 hastanin 79’unda ketiapin’in opioid aserme-
sinin azalmasinda yardimci oldugu, 52’sinde anksiyeteyi
azalttig1, 24’iinde somatik agrilart azalttig1, 22’sinde uy-
kulart diizelttigi ve 14’tinde de istah1 arttirdig1 tespit edil-
mistir. Dort hasta ketiapin’den fayda gérmediklerini bildi-
rirken, 7 hasta da yan etkiler nedeniyle ketiapin’i tolere
edememistir. Bu g¢alismada ketiapin dozu 25 ila
600mg/giin arasinda degismektedir (ortalama+SD doz =
206+122 mg/giin). Yazarlar sonug olarak opioid kesilmesi
sirasinda ketiapin kullaniminin, opioid yoksunluk belirti-
lerinin kaybolmasina yardimc1 oldugu ve iyi tolere edildi-
&1 sonucuna varmislardir (11).

Geriye doniik dizayni olan diger bir ¢alismada ketiapin
tedavisi (gece verilen 25 ila 200mg/giin) alkol bagimlilig:
ve travma sonrasi stres bozuklugu olan hastalarda ortalama
ayik kalinan giin sayisi ve azalmis hastaneye yatislarla ilis-
kili bulunmustur (12). Bu iligki ketiapinin bozulmus uyku
iizerine etkisine baglanmistir, ancak travma sonrasi stres
bozuklugunun tedavisinde rol oynamasina ya da dogrudan
alkol kullanimini azaltmasina da bagli olabilecegi tizerin-
de durulmustur (3). Diger bir ¢aligmada Croissant ve arka-
daslart (13) yoksunluk sonrasi aserme ve uyku bozuklugu
sikayetleri ve depresif ya da anksiyete belirtileri olan 9 va-
kay1 (5 erkek 4 kadin) depresmeden koruma amagli olarak
ketiapin ile ayaktan takip ve tedavi etmiglerdir. En az 1
haftalik ayikliktan sonra aksam 100 mg/giin seklinde ketia-
pin tedavisi baslanmis ve ihtiyaca gore 25mg’lik arttirma
ya da azaltma seklinde doz diizenlenmistir. Doz 100 ila
200 mg/giin arasinda degismistir (ortalama 143.8449.6
mg). Dokuz olgudan biri nazal mukoza sigmesi nedeniyle
hemen tedaviyi kesmistir. Sekiz olgu 2-7 ay arasinda ayik
kalmuis, bu vakalardan biri 10 hafta sonra ilaci kesince dep-
resme yasamistir. Ortalama 24.5 (£18.1) giin sonra tim he-
def belirtiler ortadan kalkmistir. Genel tolere edilebilirlik
iyi olarak degerlendirilmis, ancak 4 hastanin tedavisinin
baslangicinda uyku hali ortaya ¢ikmustir.

Bes yildir remisyonda olan yasam boyu karigik madde
kullanim bozuklugu (alkol, esrar ve kokain bagimlilig) ta-
nili 52 yasindaki erkek hastada zolpidem bagimliligi,
50mg baslanip 800mg ile stabilize edilen ketiapinle tedavi
edildigi bir vaka sunumunda bildirilmistir (14). Diger bir
12 haftalik ¢ift-kor plasebo kontrollii ¢aligmada alkol kul-
lanimina erken yaslarda baslama, agir alkol bagimliligi ve



psikopatoloji ve tedaviye direng ile iligkili olan Tip B alkol
bagimlilarinda ketiapinin etkisi arastirtlmistir. Bu ¢alisma
Tip B alkol bagimlilarinda ketiapinin 400mg gece tek doz
seklinde 12 haftalik kullaniminin alkol i¢ilen giin sayisi ve
alkol asermesinde azalma sagladigi bildirilmistir (15).

Bagka bir caligmada anksiyete belirtileri olan ve ketia-
pin ile tedavi goren 9 madde bagimlist (alkol, kokain
ve/veya metamfetamin bagimliligi ve maddeye bagli ank-
siyete bozuklugu) hastanin dosyalart geriye doniik ince-
lenmistir. Ketiapin genellikle iyi tolere edilmis, 9 olgunun
sadece biri artmis anksiyete nedeniyle ilag almay1 kesmis-
tir. Diger hastalar uykusuzluk sikayetlerinde ve anksiyete
belirtilerinde diizelme tanimlamiglardir. Depresyon ve
aserme Olgegi puanlarindaki azalma anlaml diizeyde ol-
mustur. Depresyon dlgeginde en biiylik azalma uykusuz-
luk, ajitasyon, somatik anksiyete, psikolojik anksiyete, hi-
pokondriasis ve obsesyonel belirtilerde olmustur. Yapilan
Ol¢limlerde hastalarin alkol ve madde kullanmadiklar1 an-
lasilmistir (16). Ayni ¢alismanin devami niteligindeki di-
ger bir caligmada ketiapinin madde kotiiye kullanimu {ize-
rine uzun siireli etkisi arastirilmistir. Bir yil takip edilen 9
hastanin 6’sinin ketiapin tedavisine devam ettigi, 12 ay
stiresince tam ayiklikta artis ve anksiyete, depresyon ve
alkol/madde asermesinde anlamli azalma oldugu saptan-
mustir (17). Yakin zamanda yapilan acik dizaynl bir ¢alis-
mada komorbid psikotik bozuklugu olmayan 22 kokain
bagimlist hastada 300 ila 600mg/giin araliginda degisen
dozlarda ketiapin’in etkinligi 6 haftalik takipte degerlen-
dirilmistir. Bu ¢alismada ketiapin kullanimi kokain aser-
mesini belirgin azaltmig ve bazi olgularda tedaviye yarim
birakmaya neden olan sedasyon ve kilo alimi diginda ke-
tiapin hastalar tarafindan iyi tolere edilmistir (18).

Ketiapin Kotiiye Kullanimn ile Tlgili
Veriler

Ketiapinin kotiiye kullanimui ile ilgili ilk literatiir bilgi-
si Pierre ve arkadaglarinin (19), Los Angeles Country Ha-
pishanesindeki psikiyatrik servislerde gorevli klinisyenler
ve tedavi ekibinden edinilen anekdotal verileri bildirmele-
ri ile olmustur. Bu servislerde goriilen mahkiimlarda ke-
tiapin “kodtiiye kullanimi”’nin yaygin oldugu ve %30’unun
ketiapin elde edebilmek igin psikiyatrik belirtileri (tipik
olarak ses duyma ya da siiphecilik) taklit ettikleri bildiril-
mistir. Bu tiir davranis i¢ine girenlerde madde bagimliligi
Oykiisiiniin sik olarak saptandigi tespit edilmistir. Ketiapi-

nin oral kullanimina ek olarak, ayrica ezilip toz haline ge-
tirilen tabletlerin burundan ¢ekilme yoluyla kullanimimin
da sz konusu oldugu bu yazida bildirilmektedir.

Konu ile ilgili daha sonraki yaymlar olgu bildirimleri
seklinde olmustur. Depresif ataklari, 6zkiyim girisimleri
ve borderline kisgilik bozuklugu tanisi olan 34 yasindaki
kadin hastaya cezaevinde yattigi sirada 600mg/giin ketia-
pin baglanmis, ancak hasta bir seferinde iki 300mg tableti
ezerek suda eritmis ve kaynattiktan sonra pamuk siizgec-
ten gecirereck kalan soliisyonu kendine enjekte etmistir.
On iki saat sonra kolunda siringa bulunan hasta, daha 6n-
ce ezilmis ketiapin tabletlerini burundan ¢ekerek kdotiiye
kullandigini itiraf etmis ve “uyudugu en iyi uyku” oldugu-
nu bildirmistir (3).

Sizoafektif bozuklugu, karigik madde bagimliligi ve
kisilik bozuklugu komorbiditesi olan 28 yasindaki baska
bir kadin hastanin, yatarak tedavisi sirasinda kendisine ve-
rilen ketiapin’i yutmadigi ilaci ezerek burundan ¢ektigini
tespit edilmistir (20).

Cogul madde bagimlilig (kokain, eroin, alkol, benzo-
diazepinler) dykiisii olan 33 yasindaki bir erkek hastanin
acil poliklinige madde arindirilma ve rehabilitasyon talebi
ile gelmis, 400 ila 800mg/giinliik ketiapini ezip kokain ile
karistirip “halusinojenik™ etki nedeniyle damar yoluyla al-
dig1 bildirilmistir (21). Eroin ve kokain bazen birlikte da-
mar yoluyla, hem kokainin arzu edilen kullanim sonrasi
“rush” etkisini arttirmak hem de ardindan yasanacak
olumsuz “crash” etkisini azaltmak i¢in kullanilir. Yazarlar,
bu vakay1 ketiapin’in sedatif/anksiyolitik etkisiyle eroinin
yerine gectigi, kokain yoksunlugunun disforik etkisini
azaltabilecegi ve muhtemelen “halusinojenik” etki yarata-
bilecegi seklinde yorumlamislardir (21). Diger bir olgu
hepatit C ve opiat kotiiye kullanim1 6ykiisii ve yaygin ank-
siyete bozuklugu tanisi olan 39 yasindaki bir erkek mah-
kum hastay1 anlatmaktadir. Hasta yatmadan 6nce 800mg
ketiapin ve 0.9mg klonidin kullanmaktadir. Gorevli psiki-
yatrist bu kisiye hepatit nedeniyle antipsikotik recetele-
menin riskli olabilecegini diisiinerek ilag degisikligine git-
mek istemis ancak hasta bunu red ederek ketiapin’i daha
once yaptigi gibi diger mahkumlardan yasa disi olarak sa-
tin alacagini bildirmistir (22).

Reeves ve Brister (1) ketiapin’i kotiiye kullanan 3 olgu
bildirmislerdir. Birincisi alkol bagimliligi ve diazepam ve
alprozolam kotiiye kullanimi 6ykdisii olan, alkollii araba
kullanmaktan mahkum edilen ve hapiste madde kotiiye
kullanim1 i¢in tedavi goren 49 yasinda bir erkek hastadir.



Taburculuk sonrasi kontrol altinda oldugu i¢in madde kul-
lanamayan hasta uyuyabilmek i¢in yasadisi yollarla satin
aldign 800mg ketiapin’i idrarda ¢ikmadigini bildigi i¢in
kullanmistir. Ancak bir siire sonra ilact bulamayinca hasta-
da siddetli uykusuzluk, iritabilite, anksiyete ve basagrisi
gelismistir. Ikinci vaka benzodiazepin bagimlhilig1 olan ve
tedavi edilmek {izere hastaneye yatirilmig 23 yasindaki bir
erkek hastadir. Hastanin bu tedavi sirasinda 1srarla yoksun-
luk belirtilerine iyi gelecegini sdyledigi ketiapin kullanma
talebi olmustur. Hastaya neden bu talepte bulundugu sorul-
dugunda, ketiapin’i anksiyete belirtileri ig¢in kullandigin
ve ketiapin’in 6zellikle benzodiazepin bulamadiginda sa-
kinlesmesini sagladigini, giin i¢inde 2,400mg dozuna ka-
dar kullandigini, ketiapin’i sizofrenik bozuklugu olan kiz
arkadasindan alarak ya da psikiyatrik tedavi goren hasta-
lardan satin alarak ya da c¢alarak elde ettigini bildirmistir.
Ugiincii olgu bipolar bozuklugu olan, 400mg ketiapin ile
tedavi edilen, belirtilerinin kotiilesmesi iizerine hastaneye
yatirtlan ve burada 800mg ketiapin talep etmis olan 39 ya-
sinda bir erkek hastadir. Hasta ketiapin’i uygunsuz sekilde
yiiksek dozlarda sedatif etkisi nedeniyle kullanigini, ilag
erken bitince de sikayetlerinin ortaya ¢iktigini bildirmistir.
Hasta ayrica ayaktan tedavi goriirken hastaliginin belirtile-
rini daha fazla ila¢ yazdirabilmek i¢in abarttigini itiraf et-
mis. Bunun iizerine tedavisi aripirazol ile degistirilen has-
ta sedasyon yapmadigi i¢in yeni ilact begenmedigini ve ke-
tiapine geri doniilmesini istedigini belirtmistir (1).

OLGULAR

Bu yazida Bakirkdy Ruh Sagligr ve Sinir Hastaliklar
Egitim ve Arastirma Hastanesi biinyesindeki Alkol ve
Madde Arastirma, Tedavi ve Egitim Merkezinin (AMA-
TEM) madde arindirilma servisinde ayni1 hafta iginde ya-
tarak tedavi goren 3 olgu sunulmustur.

Olgu 1

Eroin bagimlilig1 ve esrar, benzodiazepin ve alkol ko-
tilye kullanimi tanisi ile tedavi igin AMATEM klinigine
yatisi yapilan 42 yasindaki erkek hasta epilepsi tanisi ne-
deniyle Sodyum Valproat 2000mg/giin ve Lamotrijin
200mg/giin kullantyordu. ki y1l 6nce nazal yolla kullan-
maya bagladig1 eroini son 1.5 yildir damar yoluyla kulla-
nan hastanin servisteki ilk giinlerinde yaygin viicut agrila-
r1, halsizlik, uykusuzluk, ellerinde tremor sikayetleri ve

zaman zaman gdzlenen psikomotor ajitasyonlari oldu. An-
tiepileptik tedavisine ek olarak yoksunluk bulgularina yo-
nelik diazepam, analjezik, antiemetik ve antidiyareik te-
davi baslandi ve uykusuzluk ile sikinti sikayetleri i¢in te-
davisine mirtazapin 30mg/giin eklendi. Ancak hasta ketia-
pin’in 1srarla tedavisine eklenmesi talebinde bulundu ve
neden olarak da, yatigtan 1 hafta kadar dnce tedavi igin
basvurdugu poliklinikte kendisine recetelendigi anlasilan
ketiapin tedavisinden faydalandigini ifade etti. Yoksunluk
bulgular1 azalan ancak aserme yasayan hasta kendi istegi
iizerine taburcu edildi. Taburculugu sonrasinda, ndbetci
doktor tarafindan kendisine ek tedavi olarak verilen ketia-
pin tableti ezip burundan ¢ekerek kullanmaya calistigi ser-
viste yatan diger hastalardan 6grenildi.

Olgu 2

27 yasinda eroini de igeren karigik madde bagimlilig:
tanist nedeniyle ve yatist yapilan hastanin anksiyete ve
uykusuzluk belirtileri 6n planda olmak tizere yoksunluk
sikayetleri olmus. Hasta insanlarin bakiglarindan ve ko-
nusmalarindan alindigini arkasinda biri oldugu zaman
kendisine bir sey yapacakmis gibi hissettigini ifade etmis.
Yoksunlugu i¢in baglanan diazepam, analjezik, antiemetik
ve antidiyareik tedaviye ek olarak yukaridaki sikayetleri
nedeniyle risperidon 1mg/giin verilmis. Ancak risperido-
nun ekstrapiramidal yan etkileri nedeniyle kesilmis, uyku-
suzluk sikayeti de olmasi nedeniyle ketiapin baglanmig ve
300mg/giin dozuna kadar ¢ikilmistir. Uykusu diizelmeyen
ve gece yatagindan kalkarak serviste konfiize bir halde
dolanan hastanin ketapin tedavisi klorpromazin
200mg/giin ile degistirilmistir. Ancak 6zellikle uykusuz-
luk sikayeti devam eden ve “madde asermesi” tanimlayan
hasta kendisine 1srarla yiiksek doz ketiapin verilmesini ta-
lep etmistir. Ayrica daha dnce doktorun kendisine 900mg
ketiapin verdigini ve sikintilari i¢in en iyi ilacin bu oldu-
gunu soylemistir. ilk AMATEM basvurusu yatisindan 1.5
yil kadar 6nce oldugu, hastanin ayaktan takibi boyunca di-
ger ilaclar1 degisse bile tedavisinde siirekli olarak ketia-
pin’in farkli dozlarda yer aldig1 ve siirekli olarak ketiapin
talebinin oldugu poliklinik kay1t notlarindan anlasilmistir.

Olgu 3

Eroini de igeren karisik madde bagimlilig: tanist ile
AMATEM’e 3. yatis1 yapilan 32 yasindaki erkek hastanin



diazepam, analjezik, antiemetik ve antidiyareik tedavisine
stkinti ve uykusuzluk sikayetlerinin yogun olmasi nede-
niyle 600mg/giin ketiapin eklenmis, ancak hastanin siirek-
li ek ketiapin ihtiyaci olmustur. Aktif psikotik herhangi bir
bulgusu olmayan hastanin bir Onceki yatisinda da
900mg/giin ketiapin verildigi, ancak benzer bir durumun o
zaman da var oldugu anlasilmistir.

Alkol/Madde Bagimhihginda Ketiapinin
Etki ve Kotiiye Kullanilma Mekanizmasi

Ketiapini kotiiye kullanma motivasyonu antipsikotik
etkisinden ya da “yiikselme” amagli olmaktan ziyade se-
datif ya da anksiyolitik etkisinden (uykuya yardimci olma
ya da sakinlesme) kaynaklandig: diisiiniilmektedir. Muh-
temelen giiclii sedatif ve anksiyolitik etkisi nedeniyle oral,
burundan ve damar yoluyla kotiye kullanilmaktadir
(3,19,23). Sedasyon sik rastlanan bir yan etkisidir ve en
muhtemel histamin H1 reseptor antagonist etkisine bagli-
dir. Eger yiiksek dozlarda kullanilirsa bu etki alkol ya da
diger sedatif ilaglarla birlikte alindiginda daha da belirgin
olabilir. Cift kor plasebo kontrollii bir ¢alismada; yaygin
anksiyete bozuklugu tanili hastalarda ortalama
125mg/giin ketiapin’in plaseboya gore Hamilton Anksiye-
te Olceginde toplam ve psisik anksiyete puanlarinda an-
lamli diizelme sagladig1 saptanmistir (24). Ketiapin teda-
visinin anksiyete iizerende olumlu etkisini gdsteren veri-
lerin giderek artmasi, ketiapin’in ileriki yillarda anksiyo-
litik olarak da FDA onay1 alabilecegini diisiindiirmektedir
(24,25).

Benzer sekilde ketiapin’in sizofrenik bozuklugu olan
hastalarda gozlenen depresyona dogrudan etkisinin oldu-
gu bildirilmektedir (26). Cloninger’in Karakter ve Mizag
Envanteri ile degerlendirilen kisiligin karakter boyutlarin-
dan “kendi kendini yonetme” alt boyutunun madde ba-
gimlilarinda tiim kisilik bozukluklarinin varligi ve siddeti
ile iligkili oldugunu bildirilmektedir (27). Ketiapinin diger
bir etki sekli kisiligin karakter boyutlari lizerine olan teda-
vi edici etkisi ile olabilir. Ornegin bir calismada borderli-
ne kisilik bozuklugu olanlarda kullanilan ketiapin tedavi-
sinin karakter boyutlarinda diizelme sagladig1 saptanmis-
tir (28). Yani ketiapin psikopatolojiyi genel olarak diizel-
terek dolayli yoldan alkol/madde kullanimi iizerine olum-
lu etki gosteriyor olabilir.

Ketiapin kullanan hastalar diger geleneksel antipsiko-

tikleri kullananlara gore kullandiklari ilagtan tedavi agi-

sindan daha fazla olumlu etki sagladiklarini bildirmigler-
dir (29). Ketiapin alkol bagimliliginin devam etmesinde
onemli olan dopaminerjik 6diil sitemine nigrostriatal sis-
teme gore daha fazla etki eder (30). Dopaminerjik 6diil
yolagi kismen 5-HT3 reseptorleri tarafindan diizenlen-
mektedir (31) ve ketiapin de alkol alimini bu reseptorler
iizerine olan etkisi (antagonistik) ile azaltiyor olabilir
(13). Alkol ve maddeler bagimlilik yapici 6zelliklerini
limbik sistemin bagimlilik yolag: iizerinden muhtemelen
dopamin ndrotransmitterinin salinmasini tetikleyerek sag-
lamaktadirlar. Dopamini bloke eden ilaglar bu yolagi inhi-
be edebilir ve muhtemelen artmis madde kullanimi ile bu
blokaji agsma ¢abalarina yol acarlar. Bu dopamin D2 re-
septorlerini bloke eden tipik antipsikotiklerle tedavi son-
rast goriilen madde kullaniminda artig1 agiklayabilir. Ati-
pik antipsikotikler diisiikk diizeyde dopamin blokaj1 saglar
ve bu da madde kullaniminda artisa neden olmayabilir.
Dahasi, 6zellikle ketiapin limbik sistemde dopamini sade-
ce gegici olarak bloke eder ve bu da 6diil yolaginda ¢ok
diistik diizeyde dopamin blokaji ortaya ¢ikarabilir (16).

Endojen kanabinoid sistemdeki diizensizligin sizofre-
nik bozuklugu olan hastalarda madde kotiiye kullanimi
arttirtyor olabilecegi varsayimindan yola ¢ikarak, sizofre-
nik bozukluk ve madde kullanim bozuklugu komorbidite-
si olan 29 hastada yapilan 12 haftalik bir ¢alismada, ketia-
pin tedavisinin madde kullanimi tizerindeki olumlu etkisi-
nin muhtemelen endojen kannabinoid sistemini diizenle-
me yoluyla olmadigini bildirmislerdir (32).

TARTISMA

Benzodiazepin, barbitiirat ve uyaricilar gibi ilaglarin
koétiiye kullanimlart ile ilgili endise, dzellikle hapishane,
bagimlilik tedavi merkezleri ve ergenlerde oldugu gibi ba-
z1 durumlarda bu ilaglarin recetelenmesini engelleyebilir
(3). Hastanin ihtiyaci olan rahatlamay1 saglayabilecek ol-
sa da, akut arindirilma donemi diginda madde kullanim
bozuklugu olan bireylerde benzodiazepinlerin tedavi
amagli kullanimi alkol/madde kullaniminda depresmeyi
tetikleyebilecegi ya da bagimlilik gelistirebilecegi igin
klinisyenlerde tedirginlik yaratmaktadir. Bu durum doktor
hasta iliskisine zarar verebilir, tedavinin yarim birakilma-
sina ve hatta hastanin tekrar alkol ve madde kullanimina
neden olabilir. Bu durumlarda alternatif farmakoterapilere
ihtiya¢ duyulmaktadir ve ketiapin bu tiir bir secenek ola-
bilir. Ketiapin hizla subjektif anksiyetenin azalmasini (al-



kol/maddenin etkisine benzer) saglayabilir. Ayrica yapilan
calismalarda bipolar ya da sizofrenik bozukluk komorbi-
ditesinde ketiapin tedavisinin alkol/madde kullanimi {ize-
rine de olumlu etkileri olabilecegi gosterilmistir.

Ancak son yillarda baz1 yaymlar ketiapinin mahkum-
lar arasinda kotiiye kullanimu ile ilgili ¢esitli verileri orta-
ya koymaktadir (3,23). Mahkumlar gayri mesru ketiapin
kullanimlarini psikiyatrik belirtileri taklit ederek ya da di-
ger mahkumlardan saglamaktadirlar. Ayrica ketiapinin bu
sekil kotiiye kullanimimin psikotik bozukluk komorbidite-
sinde (1,20), acil polikliniklere basvurularda (21), mah-
kumlarda ve bagimlilik tedavi merkezlerinde (1) varligini
destekleyen bildirimler bulunmaktadir. Bu yazida bildiri-
len 3 olgu tedavide yardimer ilag olarak kullanilan ketiapi-
nin hastalar tarafindan 1srarla daha ytiksek doz talep edi-
len bir ilag haline gelebilecegini ve burundan kullanilma-
ya ¢aligilmasi da g6z 6niinde bulunduruldugunda bu ilacin
kétiiye de kullanilabilecegini diistindiirmektedir.

Ketiapin i¢in ayrica “sokak degeri” (diger mahkumlar-
dan para karsiligi satilma) olustugu ve “yatistiric1”, “be-
bek eroin” ya da “Susie-Q” seklinde adlandirildigr ile ilgi-
li bildiriler yaymlanmaya baslamistir (3,19,22,23). Popii-
ler bir rap sarkisinda “ketiapin’in” in bagimlilik yapici
maddelerden olusan uzun bir listede yer aldigi bildiril-
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