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Medegedeeld door het Centrum voor Geneesmiddelenbewaking

Olanzapine onder vorm van verlengde afgifte (olanzapinepamoaat) en
postinjectiesyndroom

Het Belgisch Centrum voor Geneesmiddelenbewaking werd recent op de hoogte gebracht van een
vermoedelijk geval van postinjectiesyndroom na toediening van olanzapine in een preparaat met
verlengde afgifte (olanzapinepamoaat, injecteerbare suspensie (i.m.) met verlengde afgifte: Zypadhera®).
Het ging om een 66-jarige patiënte die twee uur na de injectie hypertensie, agitatie en duizeligheid
ontwikkelde, en moest worden gehospitaliseerd; het bewustzijnsniveau was normaal. De symptomen
persisteerden gedurende ongeveer 12 uur. De patiënte werd reeds gedurende twee jaar behandeld met
Zypadhera® (dosering: 300 mg om de vier weken), en had nog geen dergelijke symptomen doorgemaakt.

Het postinjectiesyndroom (post injection delirium/sedation syndrome) is een bekend ongewenst effect na
toediening van olanzapine onder vorm van verlengde afgifte (olanzapinepamoaat). Bij een
postinjectiesyndroom komt de totale dosering, die bedoeld is voor een periode van 2 tot 4 weken, kort
na de injectie vrij en ontstaat een acute intoxicatie (overdosering) met olanzapine. Symptomen van
overdosering kunnen bestaan uit: slaperigheid, verminderd bewustzijn, desoriëntatie, bewegingsdrang,
extrapiramidale symptomen, parkinsonisme, onrust, delier, hypo- of hypertensie, tachycardie,
hypothermie, verlengd QT-interval; in een casus beschreven in het Nederlands Tijdschrift voor
Geneeskunde was ook sprake van verlaagde zuurstofsaturatie. De symptomen van postinjectiesyndroom
treden meestal binnen het uur na de injectie op, zelden 1 tot 3 uur na de injectie, en zeer zelden na
meer dan 3 uur. De behandeling is symptomatisch, en herstel treedt binnen de 12 tot 72 uur op.

Volgens de SKP van Zypadhera® ontstaat het postinjectiesyndroom bij < 0,1% van de injecties en bij 2%
van de patiënten (geschatte incidentie op basis van klinische studies); zowel een hogere incidentie  als
een lagere incidentie  is evenwel gesuggereerd. In een post-marketingstudie was de incidentie hoger bij
mannen en bij hoge dosis (> 350 mg).

Om het risico van postinjectiesyndroom na toediening van olanzapinepamoaat (Zypadhera®) te beperken
of snel te detecteren, worden een aantal voorzorgsmaatregelen voorgesteld.

Gebruik van de juiste injectietechniek, waarbij met aspiratie wordt gecontroleerd of de naald niet
intravasculair is gepositioneerd.
Na elke injectie dient de patiënt gedurende minstens 3 uur geobserveerd te worden (d.w.z. minstens
één keer per uur controleren op tekenen van een mogelijk postinjectiesyndroom) door gekwalificeerd
personeel, en dit ter plaatse in een zorginstelling.
Na het verlaten van de zorginstelling, moet de patiënt (of de begeleider) alert blijven voor
symptomen van postinjectiesyndroom, en de patiënt moet op de hoogte zijn waar hij hulp kan vinden
in het geval symptomen optreden. De patiënt dient geen voertuig te besturen noch een machine te
bedienen  voor de rest van de dag.

Commentaar van het BCFI

In de Folia van maart 2013 werd aandacht besteed aan de langetermijnbehandeling met antipsychotica
bij patiënten met schizofrenie. In verband met depotpreparaten waren de conclusies dat zij een voordeel 
kunnen bieden op het vlak van therapietrouw, maar dat het onduidelijk is of dit ook leidt tot betere
klinische uitkomsten (bv. minder herval), en dat er geen harde evidentie is om de voorkeur te geven aan
een of ander depotpreparaat.  Er werd gesteld dat de toediening van een depotpreparaat te overwegen is
voor patiënten met schizofrenie die hier voorkeur voor hebben of bij duidelijke problemen van
therapietrouw met de dagelijkse orale preparaten. De sindsdien bijgewerkte aanbeveling van het Britse
National Institute for Health and Care Excellence blijft deze conclusie ondersteunen. Bij de keuze voor een
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antipsychoticum zal men zich vooral laten leiden door het individuele antwoord, de ongewenste effecten
(met aandacht voor o.a. de extrapiramidale symptomen, de metabole effecten zoals gewichtstoename,
de seksuele stoornissen, sedatie ….), de therapietrouw en de kostprijs.
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