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Bupropion HCl Yavas Salinimli Formuna Bagli Jeneralize

Tonik Klonik Nobet

Erhan Dedeoglu’, Basak Bayram', Ali Ufuk Kiziler?, Berrin Dedeoglu?

OZET:
Bupropion HCl yavas saliniml formuna bagli
jeneralize tonik klonik nébet

Bupropion Hidroklorid (HCl), hizli salimimli (IR), surekli
salinimli (SR) ve yavas salinimli (ER) olmak tzere g farkli
formu bulunmaktadir. Bupropion HClin 6zellikle strekli
ve hizli salinimli formlarinin nobeti tetikledigi bildirilmistir.
Yavas salinimli formunun nébeti tetikledigi ise literatlirde
oldukga nadir olarak bildirilmistir (1). Bu olgu sunumunda,
bupropion’un yavas salinimli formunu kullanan ve acil
servise jeneralize tonik klonik nobetle gelen 37 yasindaki
bayan hasta tartisilmistir. Daha 6nce epilepsi tanisi olmayan
ve ilk nébetle hastaneye basvuran hastalarin degerlendiril-
mesi sirasinda diger nedenler arastirilirken, antidepressan
ilaglarin da sorgulanmasi gerekmektedir.

Anahtar sozciikler: Bupropion, ndbet, yan etki

ABSTRACT:

Generalized tonic-clonic seizure induced by the
extended- release bupropion hydrochloride
formulation

Bupropion hydrochloride (HCI) is currently available in three
formulations: immediate-release (IR), sustained-release (SR),
and extended-release (ER). bupropion HCl immediate-
release and sustained- release formulations have been
known to trigger seizure activity. However, such an effect
has been reported rarely in the medical literature for the
extended release formulation. In this case report we discuss
a 37 year old woman, who was taking extended-release
bupropion (HCI) tablets and presented to our emergency
room with generalized tonic-clonic seizures. While
evaluating non-epilepsy patients for the etiology of their
first seizures, antidepressant drugs should be considered in
addition to other reasons.
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GIRIS

Bupropion segici bir dopamin ve noradrenalin gerialim
inhibitorudir. Depresyon tedavisinde etkili olmasinin yani
sira sigaranin birakilmasina bagl gelisen yoksunluk semp-
tomlarin1 azaltmada etkinligi kanitlanmig bir ilactir ve bu
amagla kullanilmasina iligkin onay almis ilk nikotin dis1
farmakolojik ajandir (2). Amerika ila¢ ve gida orgutu
(FDA) 1985 yilinda bupropion’un hizli salinimli formunu,
ikinci jenerasyon antidepresan olarak onaylamig, 1996
yilinda da hizli salimimli formuna alternatif olarak surekli
salinimli formunu onaylamistir.

Bupropion, trisiklik antidepresanlar ve MAO inhibi-
torleri gibi nobet esigini dusurmektedir. Genel populas-
yondaki ilk nobet insidans1 %0.07 ile %0.09 olarak gori-
lurken, giinde 450 mg’dan daha az hizli salinimli formu-
nun kullaniminda insidans %0.35 to %0.44 olarak saptan-
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mustir. Gunde iki kez kullanilan surekli salinimli formu-
nun nobet insidanst %0.1 olarak belirlenmis olup, uzamis
norolojik toksisiteye neden oldugu gorulmustur.
Bupropion’un hizli ve suirekli salinimli formunun yan etki-
lerinden dolay1 guinde tek doz kullanilan yavag salinimh
formu, 2003 yilinda FDA tarafindan onaylanmistir. Yavas
salimimli formuna bagli olarak nobet oldukga nadir bildi-
rilmisgtir (1).

OLGU

37 yasindaki saglik personeli olan bayan hasta, calis-
t1g1 aile sagligi merkezinde jeneralize tonik klonik nobet
gecirmesi Uzerine 112 ambulans: esliginde Canakkale
Devlet Hastanesi acil servisine getirildi. Arkadaglarindan
alinan bilgiye gore epilepsi veya ek sistemik hastalik
oykusu yoktu. Soyge¢cmiginde annesinde hipertansiyon

Klinik Psikofarmakoloji Biilteni, Cilt: 21, Sayi: 4, 2011 / Bulletin of Clinical Psychopharmacology, Vol: 21, N.: 4, 2011 - www.psikofarmakoloji.org



mevcuttu. Hastanin ilk degerlendirilmesinde; postiktal
donemde olup uykuya egilimi vardi. Kan Basinci; 130/80
mmHg, Nabiz; 80/dk, Vucut 1sis1; 36.6°C, Oksijen satii-
rasyonu; %98 olarak saptandi. Sistem muayeneleri ola-
gandi. Yatak basi kan sekeri 98 mg/dl olarak dlcuildii. Has-
taya acil servise geliginde 4 litre/dk. Oksijen ve intravendz
500 cc serum fizyolojik baslandi. Hastanin acil servis izle-
minde 15 dakika i¢inde bilinci duzeldi.

Hastanin bilgisayarli beyin tomografisinde patoloji
gorilmedi. Tam kan sayiminda, biyokimyasal parametre-
lerinde anormallik saptanmadi. Oykiistinde 2,5 ay once ice
kapaniklik, uykusuzluk, hayattan zevk almama tarzindaki
sikayetleri nedeni ile psikiyatri hekimi tarafindan bupro-
pion 150 mg/giin tedavisi baglanmis oldugu 6grenildi.
Hastanin sikayetleri devam ettigi i¢in hastanin kullan-
makta oldugu bupropion dozu 2 ay once 300 mg/gun’e
cikartlmistt. Hastanin en son ilag dozunu nobet gecirme-
den iki saat once aldig1 Ogrenildi. Saglik personelinin sahit
oldugu jeneralize tonik klonik nobetin yavag salinimli
bupropion’a bagl olabilecegi dusunuldu ve ilag¢ kesildi.
Hastanin ¢ aylik takibinde nobeti olmadi. Takibinde
yapilan kranial manyetik rezonans goriintileme (MRG) ve
elektroensefalografi (EEG) incelemeleri normaldi.

TARTISMA

Bupropion’unaktif metabolitiolan hidroksibupropion’a
donusimuniuin sitokrom P450 izoenzimi olanCYP2B6 ile
iligkili oldugu gosterilmistir. Diger aktif metaboliti olan
triohidrobupropion ise karbonil rediiktaz tarafindan kata-
lize edilmektedir. Bupropion ve CYP2B6 izoenzimini
etkileyen ilaclar (karbamazepin, rifampisin) arasinda
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potansiyel etkilesim s6z konusudur. Buna ek olarak bupro-
pion bazi antidepresanlart (trisiklik ve SSRI), antiaritmik
ve antipsikotikleri metabolize eden CYP2D6 izoenziminin
aktivitesini inhibe eder.

Bu tur ilaglarin ve bupropion’un birlikte kullaniminda
dikkatli olunmasi ve birlikte kullaniminda doz araliginin
mumkiin olan en digsuk duzeyde tutulmas: gerekmektedir
(3).

Bupropion’un en sik goriilen yan etkisi uykusuzluk
(%34-42), bas agris1 (%26) ve agiz kurulugudur (%10).
Ayrica dokunti, bulanti, imsomnia, agir1 terleme, tinnitus
ve hipertansiyon (0zellikle altta yatan hipertansiyonu olan
hastalarda) gorillmektedir (4). Monoamin oksidaz inhibi-
tort (MAOI) kullananlarda, anoreksi/bulimiya, kafa trav-
masl, ailede epileptik nobet dykiisit olanlarda bupropion
kullanimi1 kontrendikedir (3).

Bupropion’un hizli ve strekli salinimli formlarinin
neden oldugu ndbet riski yiksek oranda doza bagimhidur.
Bu risk; 100-300 mg dozunda %0.1, 300-450 mg dozunda
%0.4, 600 mg dozunda %?2 olarak tespit edilmistir. Ozel-
likle tedavinin ilk 8 haftasinda siklikla nobet gorilmekte-
dir. Trisiklik antidepresanlarin (TSA) ve MAOI’lerinin
doza bagli olarak nobet esigini diisiirme potansiyelleri var-
dir. Diger antidepresanlarda nobet riski; imipramin’de
(doza bagimli olarak) %0.1-0.6, maprotilin’de %0.4,
amiptrilin’de (doza bagimli) %0.06 olarak saptanmistir
(5).

Acil servise nobet ile bagvuran hastalarda mutlaka kul-
landig1 ilaglar sorgulanmalidir. Oykiide bupropion ve TSA
gibi antidepresanlar1 kullanan olan ve nobete neden olabi-
lecek bagka bir sebep bulunamayan hastalarda kullanilan
ilacin kesilmesi gerekmektedir.
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