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ÖZET
Amaç: 1950 y›l›ndan beri çeflitli psikiyatrik hastal›klar›n tedavisi için antipsikotikler kullan›lmakta-
d›r. Eriflkinlerde psikiyatrik hastal›klar›n tedavisinde etkinli¤i gösterilen antipsikotik ilâçlar günü-
müzde çocukluk ça¤› psikiyatrik hastal›klar›nda da giderek artan oranda kullan›lmaktad›rlar. Bu ça-
l›flman›n amac› çocukluk ça¤›nda antipsikotik kullan›m›yla ilgili yap›lan çal›flmalar›n gözden geçi-
rilmesidir.
Yöntem: Çocuk ve ergende antipsikotik kullan›m›yla ilgili yap›lan çal›flmalar PubMed veri taban›n-
dan taranarak gözden geçirilmifltir.
Bulgular: Yapt›¤›m›z gözden geçirme sonras›nda çocukluk ça¤›nda antipsikotiklerin yayg›n geli-
flimsel bozukluklar, tik bozukluklar›, davran›m bozukluklar›, bipolar bozukluk, dikkat eksikli¤i hi-
peraktivite bozuklu¤unun tedavisinde etkin seçenekler oldu¤u sonucuna vard›k.
Tart›flma ve Sonuç: Bu konuda birçok vak’a bildirimi olmas›na ra¤men çocukluk ça¤› psikiyatrik
hastal›klar›nda plasebo kullan›m›n›n getirdi¤i etik sorunlar nedeniyle plasebo kontrollü çal›flma sa-
y›s› oldukça s›n›rl›d›r. Bununla birlikte bu konuda yap›lacak ileriye dönük, çift-kör plasebo kontrol-
lü çal›flmalara ihtiyaç vard›r.
Anahtar Kelimeler: antipsikotikler, çocuklar, ergenler

ABSTRACT
Purpose: Antipsychotics are used for treatment of many psychiatric disorders since 1950s. An-
tipsychotics, which are proven to be efficient in treatment of adult psychiatric disorders, are used
with increasing rate in treatment of psychiatric disorders of childhood. The aim of this article is to
review the studies on antipsychotic use in childhood.
Method: The studies about antipsychotic use in children adolescents are searched from PubMed
database and reviewed.
Findings: As a result of our review we came to a conclusion that antipsychotics are used effecti-
vely in the treatment of tic disorders, conduct disorder, bipolar disorder, and attention deficit
hyperactivity disorder of childhood.
Discussion and Conclusion: Although there are many case reports in the use of antipsychotics
in children, the numbers of randomized controlled trials are limited due to the ethical problems
concerning the use of plasebo in psychiatric disorders of children. Prospective, double-blind place-
bo controlled studies are needed.
Keywords: antipsychotics, children, adolescents
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G‹R‹fi
Antipsikotik ilâçlar (klâsik olarak nöroleptik de

denir) temelde psikotik belirtilerle giden ruhsal ve or-

ganik hastal›klar›n sa¤alt›m›nda kullan›lan molekül-

lerdir. 1950’li y›llar›n bafl›nda tesadüfen etkisi fark

edilen klorpromazin s›n›f›n›n ilk temsilcisidir. Klorp-

romazin’in icad› ile önemli say›da kronik psikiyatri

hastas›n›n hastâneler d›fl›nda veya evde tedavileri ola-

nak kazanm›flt›r. Daha sonraki yaklafl›k 60 y›l boyun-

ca birçok antipsikotik ilâç icat veya keflif edilerek imâl

edilmifl, bu ilâçlar›n farkl› yafl gruplar› ve tan›lar üze-

rindeki etkileri gün geçtikçe merak konusu olmufltur.

Yunanca “nerves” kelimesinden köken alan nöro-

leptik sözcü¤ü “siniri tutan” anlam›na gelir. Yunan-

ca’da nöroleptik sözcü¤ü, kiflinin motor davran›fllar›n

(hareketlerinin) yavafllad›¤› ve zorlaflt›¤› anlam›nda

kullan›l›r ki, bu terim antipsikotik ilâçlar›n etki dozu-

na ulaflmak için motor yan etkilerin gözlenmesi gerek-

ti¤i inanc›n› do¤urmufltur. Bu inanc›n do¤rulu¤u çe-

flitli bilimsel yay›nlarla kan›tlanm›flt›r. Y›llar içinde

nöroleptiklerin daha çok psikotik belirtilerle giden

ruhsal ve organik hastal›klar›n sa¤alt›m›nda kullan›l-

mas› ile birlikte “antipsikotik” teriminin kullan›m›

yayg›nl›k kazanm›flt›r. Antipsikotikler önce bulunan

klâsik (tipik) ve yeni gelifltirilen atipik antipsikotikler

olarak ikiye ayr›labilirler. Etki mekanizmas› görece

farkl› olan dopamin parsiyel agonisti aripiprazol

üçüncü nesil antipsikotik olarak an›lmaktad›r.

Antipsikotik ‹lâçlar›n Etki Mekanizmalar›
Antipsikotikler ya¤da çözünürler. Kan-beyin bariye-

rini h›zla geçebilir ve beyin, karaci¤er ve di¤er dokular-

da (özellikle obez bireylerde) birikebilirler. Proteinlere

yüksek oranda ba¤lan›rlar ve vücuda da¤›l›m oran› gö-

receli olarak yüksektir. Bu lipofilik bilefliklerin beyin do-

kusundaki oran› serumdaki oran›ndan 10 kat daha yük-

sek olabilir. Bütün antipsikotikler karaci¤erde sitokrom

P450 enzim sistemi taraf›ndan metabolize edilirler.

Beyinde dopamin (DA) reseptörlerini bloke ederek

etki ettikleri genel olarak kabûl edilmektedir. Tüm tipik

antipsikotiklerin ortak ve temel etki mekanizmas› dopa-

minerjik D2 reseptörlerine yüksek ilgi (afinite) ve anta-

gonizma göstermeleridir (Ya¤c›o¤lu 2007). Orta beyin,

limbik sistem ve temporo- frontal kortekste bulunan

DA2 tipi dopaminerjik reseptörleri bloke ederek antipsi-

kotik etkilerini gösterdikleri düflünülmektedir. Antipsi-

kotik ilâçlar mesolimbik, mezokortikal, nigrostriatal ve

tubuloinfindübüler dopamin yolaklar›nda etki gösterir-

ler. Antipsikotik etkileri mezolimbik ve mezokortikal

yolaklar ile iliflkili iken, nigrostriatal yolaktaki etkileri

ekstrapiramidal sistem yan etkilerinden, tüberoinfundü-

büler yolaktaki etkileri prolaktin sal›nmas›n›n artmas›na

ba¤l› yan etkilerden sorumludur. Hipotalamus üzerin-

deki etkilerine ba¤l› olarak büyüme hormonu sal›nmas›-

n› da inhibe edebilirler.

Antipsikotiklerin pozitif semptomlar› giderici et-

kisinin özellikle beynin limbik bölgelerindeki (nukle-

us akkumbens, hippokampus ve frontal lob) hiperdo-

paminerjik durumu engelleyerek meydana geldi¤i

düflünülmektedir. Klâsik antipsikotikler ayn› zaman-

da striatum daki (kaudat nukleus ve putamen) DA2

reseptörlerini de bloke ederler ve ekstrapiramidal sis-

tem bulgular›na yol açarlar.

Atipik antipsikotiklerin tipik antipsikotikler gibi et-

kilerini aç›klayan tek bir mekanizmadan bahsetmek

güçtür, ancak AP etki için belirli düzeyde DA2 reseptör

antagonizmas› belirgin olarak mevcuttur. Ekstrapirami-

dal sistem yan etki özellikleri de dâhil olmak üzere di¤er

yan etkileri ve reseptör etkinlikleri belirgin farkl›l›klar

gösterir. Tipik antipsikotiklerle aralar›ndaki farmakolo-

jik farkl›l›k flöyle aç›klanabilir: DA ve serotonin (5-hid-

roksi triptamin / 5HT) sistemlerinin her ikisi ile de etki-

leflim ve yüksek 5HT2A/DA2 reseptör antagonizmas›

mevcut olup, DA2 reseptörleri ile mezolimbik seçicilik

veya daha zay›f blokaj ile farkl› bir etkileflim biçimi ser-

giledi¤i düflünülmektedir. 5HT-DA antagonizmas› an-

tipsikotik ilac›n 5HT2A reseptöründe, DA2 reseptörüne

ilgisinden daha yüksek bir orana sâhip olmas›n›n “ati-

pikli¤i” belirledi¤ini ve bu AP’lerin artm›fl etki ve azal-

m›fl EPS yan etkilerine yatk›nl›¤›n› aç›klad›¤›n› öne sür-

mektedir (Meltzer ve ark. 1989)

Antipsikotik ‹lâçlar›n Çocuk ve 
Ergende Kullan›m Alanlar›
Antipsikotikler çocuk ve ergen yafl dönemlerinde en

s›k afla¤›daki psikiyatrik tan›lar›n tedavisinde kullan›l›r-

lar: Psikoz, Yayg›n Geliflimsel Bozukluklar, Tik Bozukluk-

lar›, Davran›m Bozukluklar›, Mental Retardasyon, Duy-

gudurum Bozukluklar›, Dikkat Eksikli¤i Hiperaktivite

Bozuklu¤u, Anksiyete Bozukluklar›, Deliryum, Yeme Bo-

zukluklar›, Uyku Bozukluklar›, Konuflma Bozukluklar›.

Yan Etkiler
Merkezî Sinir Sistemi
Ekstrapiramidal sistem sendromlar› (EPS):

Tipik antipsikotiklerin majör yan etkisidir; atipik an-

tipsikotiklerin bir k›sm›nda da görülebilmektedir. Ti-

pik antipsikotiklerin potans›yla EPS insidans› aras›n-

da do¤rusal bir orant› vard›r. EPS, 6 yafl›ndan küçük

çocuklarda göreceli olarak seyrek görülür, fakat disto-

nik ve parkinsonyen belirtiler en s›k 10–19 yafl aral›-

¤›nda görülmektedir.
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Tablo 1. Çocuk ve Ergenlerde Antipsikotik ‹liflkili Yan Etkiler (Findling ve ark. 2003b)

Organ Sistemi Yan Etki Sorumlu Merkezî Sinir Tavsiye Edilen ‹zlem
Sistemi Reseptörü

Kardiyovasküler Sersemlik, hipotansiyon, Alfa1-adrenerjik -Dikkatli t›bbî hikâyenin
QTc aral›¤›nda uzama, al›nmas› ve fizik muayene,
takikardi -Tedavi öncesinde ve terapotik 

dozda elektrokardiografi çekilmesi,
-Kan bas›nc› ve nabz›n tedavi 
öncesi ve doz art›r›m› sonras›nda 
kontrolü

Dermatolojik Allerjik reaksiyonlar, Bilinmiyor -Günefle mâruziyetin azalt›lmas›
alopesi, fotosensitivite, 
deride renk de¤iflimi

Endokrin Prolaktin yüksekli¤i Dopamin 2 -Meme dokusunda büyüme, 
menstruel düzensizlik veya 
jinekomasti olan hastalar›n 
prolaktin seviyesine bak›lmas›

Gastrointestinal Kab›zl›k, sar›l›k, karaci¤er Histamin, muskarinik -Her kontrolde kilo ölçümü,
ya¤lanmas›, kilo al›m› -Transaminazlar›n tedavi öncesi ve 

y›l›k kontrolü (e¤er belirgin kilo 
al›m› varsa daha s›k ölçülmelidir)

Genel Termoregülasyonda Dopamin 2 -Afl›r› egzersiz veya afl›r› uçlarda
bozukluk ›s›ya mâruziyet engellenmesi

Hematolojik Agranülositoz, lökopeni, Bilinmiyor -Tedavi öncesinde tam kan say›m›,
nötropeni tedavinin bafllanmas›ndan k›sa bir 

süre sonra enfeksiyon, vak’al›k 
veya morluk geliflirse tekrar›,
-Klozapin ile tedavi edildi¤inde ilk 
6 ay haftada bir, daha sonra iki 
haftada bir beyaz küre say›m›.

Nörolojik Ekstrapiramidal yan etkiler, Dopamin 2, Histamin -Her kontrolde parkinsonizm, 
sedasyon ve nöbetler akatizi ve istemsiz hareketlerin 

incelenmesi,
-Klozapin tedavisi öncesinde 
elektroensefalografi çekilmesi

Oküler Akut aç› kapanmas›, Muskarinik -Rutin göz muayenesi,
bulan›k görme, katarakt, -Ketiapinle tedavide her 6
keratopati, pigment ya da katarakt aç›s›ndan
depozitleri göz muayenesi

Oral A¤›z kurulu¤u, çürükler Muskarinik Rutin difl muayenesi

Cinsel Anorgazmi, ejakulasyon Dopamin 2 E¤er tedaviye uyumsuzluk varsa
bozuklu¤u, empotans cinsel ifllev bozuklu¤u aç›s›ndan
priapizm, azalm›fl libido de¤erlendirilmelidir

Ürolojik ‹drar retansiyonu Muskarinik Uriner hikayesi ayr›nt›l› al›nmal›
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Parkinsonizm Sendromu: Tremor, rijidite, aki-

nezi veya bradikinezi görülebilir. Genellikle tedavinin

bafl›nda ortaya ç›kar. Doz azalt›lmas› veya tedaviye

antikolinerjik eklenmesi semptomlar› geriletebilir.

Akut EPS
Akut distoni: Tipik olarak antipsikotik tedavinin

bafllang›c›nda ortaya ç›kan istemsiz, tonik kas kont-

raksiyonlard›r. Bu kontraksiyonlar en s›k ekstremite,

boyun, dil, çene ve göz kaslar›nda görülmektedir. Klo-

zapinin haricindeki yüksek etki gücü olan antipsiko-

tiklerle daha s›k görülür. Tedavide biperiden gibi anti-

kolinerjik ilâçlar kullan›lmaktad›r.

Akatizi: Huzursuzluk, sürekli yürüme veya ekst-

remiteleri hareket ettirme fleklinde motor aktivitiyle

karakterizedir. Dozun azalt›lmas›, tedaviye beta blo-

ker, benzodiyazepin veya antikolinerjik eklenmesi

faydal› olabilir.

Geç-bafllang›çl› (tardif) EPS: ‹stemsiz, amaçs›z,

yineleyici hareketlerdir. ‹lâca mâruz kald›ktan birkaç ay

veya y›llar sonra geliflir. Emme, dudaklar› flap›rdatma,

dilin koreatetoz hareketleri gibi bukkolingomastikatuar

hareketler ön plândad›r. Ekstremitelerin ve/veya göv-

denin koreiform/atetoid hareketleri yâhut bu semp-

tomlar›n herhangi bir kombinasyonu görülebilmekte-

dir. Etiyolojisinde dopamin reseptörlerinde afl›r› duyar-

l›laflman›n rol oynad›¤›ndan söz edilmektedir. Tardif

diskinezi (TD) ortaya ç›kt›¤› takdirde olabildi¤ince kul-

lan›lan antipsikoti¤in kesilmesine çal›fl›lmal›d›r. Kloza-

pinin tardif diskinezi semptomlar›n› azaltabildi¤ine dâ-

ir vak’a bildirimleri vard›r. 12 haftadan daha uzun süre

devam eden TD genellikle geri dönüflümsüzdür.

Sedasyon: Potens, ilâc›n miligram›yla ters orant›-

l›d›r. Genellikle tedavinin bafllang›c›ndaki ilk birkaç

günde oluflur. Daha az sedatize edici bir ajana geçile-

rek veya tüm dozu yatma saatinde vererek bu durum-

dan kaç›n›labilir.

Tardif Gilles la Tourette Sendromu: Uzun sü-

re nöroleptik tedavisi alan kiflilerde nöroleptik tedavi-

nin ard›ndan çeflitli motor ve vokal tikler ortaya ç›ka-

bilmektedir.

Nöroleptik Malign Sendrom: Genellikle 40 dere-

cenin üstüne ç›kan yüksek atefl, rijidite, bilinç bulan›k-

l›¤› ve otonomik instabiliteyle karakterize ölüme yol

açabilen bir komplikasyondur. Laboratuvar bulgular›

aras›nda lökositoz, CPK ve bazen de SGOT, SGPT art›-

fl› yer almaktad›r. Nöroleptik malign sendrom tek doz-

dan sonra olabilece¤i gibi 2 hafta sonra da geliflebilir.

Çocukta nedeni bilinmeyen bir atefl tesbit edildi¤inde

doz azalt›lmal›, atefl kontrol edilmeye çal›fl›lmal›, kont-

rol edilemiyorsa ilâç kesilmelidir. Erken tan›may›, ilâc›n

hemen kesilmesini, destekleyici tedavileri (örn. serinle-

tici battaniyeler, s›v› ve elektrolit dengesinin düzenlen-

mesi) ve di¤er tedavileri (örn. dantrolen, bromokriptin)

gerektirir (Croarkin ve ark. 2008).

Antikolinerjik Etkiler
Bulan›k görme, a¤›z kurulu¤u, kab›zl›k, s›cak basma-

s›, idrar retansiyonu ve biliflsel bozulma görülebilir.

Kardiyovasküler Sistem
Alfa-adrenerjik blokaj: Ortostatik hipotansiyon,

refleks takikardi.

Kardiyak ritim bozukluklar›: QT intervalinin

uzamas›, torsade de pointes (özellikle tioridazin ve

ziprasidon ile).

Endokrin Etkiler
Hipofizde DA aktivitesinin azalmas› nedeniyle pro-

laktin seviyelerinde artma kad›nlarda memede dolgun-

luk ve laktasyona, erkeklerde jinekomastiye, her iki cin-

siyette de seksüel ifllev bozulmas›na neden olabilir.

Oftalmolojik Etkiler
Antipsikotiklerin antikolinerjik etkileri nedeniyle

dar aç›l› glokomda kullan›lmamal›d›r. Yine antikoliner-

jik etkilere ba¤l› akomodosyon problemleri olabilir. Bu-

nunla birlikte kornea ve lenste pigment birikimi olabi-

lir. Tioridazin’e ba¤l› pigmenter retinopati bildirilmifl-

tir. Klorpromazin ve flufenazin’e ba¤l› keratopati ve

korneal ödem oluflabilir. Hayvan çal›flmalar›nda keti-

apin’e ba¤l› katarakt geliflimi bildirilmesine ra¤men

flimdiye kadar ketiapinle insanlarda katarakt geliflimi

aras›nda iliflki belirten bir vak’a bildirimi olmam›flt›r.

Kilo Al›m›
En fazla kilo al›m› olanzapin ve klozapin’le görü-

lür. Ziprasidon’un vücut a¤›rl›¤› üzerine minimal etki-

si oldu¤u düflünülmektedir.

Nöbetler
Epileptik bozuklu¤u olan çocuklarda nöbet efli¤ini

düflürebilecekleri için dikkatli kullan›lmal›d›r. Atipik

antipsikotikler aras›nda epileptik nöbet gelifltirme ris-

ki en yüksek olan klozapin’dir.

Hematolojik Etkiler
Klozapin agranülositoz yaparak ölüme yol açabi-

lir. ‹diyosinkratik bir reaksiyondur, doza ba¤›ml› de-

¤ildir. Vak’alar›n ço¤unda hematolojik etkiler kloza-

pin tedavisinin ilk 2 ay›nda ortaya ç›kmaktad›r. Agra-

nülositoz âcil bir t›bbî durumdur, olufltu¤u takdirde

hemen ilac›n kesilmesi ve bir hematoloji uzman›ndan

konsültasyon istenmesi uygundur.

Gastrointestinal Etkiler
Gastrik irritasyon yaparak bulant› ve kusmaya ne-

den olabilir.

Seksüel Etkiler
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Antipsikotik kullan›m› s›ras›nda ejakülasyon bo-

zuklu¤u, empotans, anorgazmi, priapizm ve libido

azalmas› gibi cinsel yan etkiler oluflabilmektedir. Bu

yan etkilerin ço¤u prolaktin art›fl›na ba¤lanmakla bir-

likte prolaktin art›fl›n›n olmad›¤› durumlarda da sek-

süel yan etkiler oluflabilir.

Dermatolojik Yan Etkiler
Antipsikotik kullan›m›na ba¤l› nâdiren makülopa-

püler döküntü, ürtiker ve eritama multiforme görül-

mektedir. Klorpromazin ve tioridazin’e ba¤l› deride

pigmentasyon bildirilmifltir. Haloperidol, olanzapin

ve risperidon tedavileriyle iliflkilendirilmifl alopesi

vak’alar› vard›r (Mercke ve ark. 2000). Tablo1’de an-

tipsikotiklerle iliflkili yan etkiler, yan etkilerden so-

rumlu reseptörler ve yan etkilerin takibinde yap›lma-

s› gerekenler özetlenmifltir.

Antipsikotik ‹lâçlar›n S›n›fland›r›lmas›
I) ‹lk Nesil/Tipik Antipsikotikler: DA reseptör an-

tagonistleri:

A) Butirofenonlar: Haloperidol.

B) Fenotiyazinler: Klorpromazin, flufenazin, perfe-

nazin, proklorperazin, tioridazin, trifluperazin, mezo-

ridazin, promazin, triflupromazin, levomepromazin,

prometazin.

C) Tiyoksantenler: Klorprotiksen, flupentiksol, ti-

otiksen, zuklopentiksol. 

D)Difenilbutilpiperidinler: Pimozid.

E) Dibenzodiazepinler: Loksapin.

F) Dihidroindolonlar: Molindon.

II) ‹kinci Nesil/Atipik Antipsikotikler: 5HT DA an-

tagonistleri; Benzamidler: Klozapin, risperidon, olan-

zapin, ketiapin, ziprasidon, amisülprid.

II) Üçüncü Nesil Antipsikotikler: K›smî DA ago-

nistleri (DA sistem dengeleyicileri): Aripiprazol.

‹LK NES‹L / T‹P‹K ANT‹PS‹KOT‹KLER
HALOPER‹DOL
Bir butrifenon türevidir. Yüksek potensli antipsiko-

tiklerin prototipidir. Antikolinerjik etkileri düflüktür.

1960’lardan beri çok s›k kullan›lmaktad›r ve TD yapma

riski d›fl›nda yan etki profili iyi bilinen, beklenmeyen et-

ki görülme olas›l›¤› düflük olan emniyetli bir ilâçt›r. Dav-

ran›fl problemlerinin efllik etti¤i otistik ve mental retarde,

psikozu, agresif davran›fllar›, tikleri olan 3 yafl›ndan bü-

yük çocuklarda kullan›m› onaylanm›flt›r. Düflük potens-

lilerle karfl›laflt›r›ld›¤›nda daha fazla EPS gelifltirme daha

az sedatize etme özellikleri vard›r. Kullan›lan doz hedef

al›nan semptomlara göre de¤iflir. Okul ça¤›ndaki çocuk-

lar›n tik veya davran›fl problemli otizmde doz 0.05–0.075

mg/kg/gün aras›nda de¤iflmekteyken akut psikotik

epizod semptomlar›yla bafla ç›kmak için doz 0.05-0.015

mg/kg/gün doz aral›¤› gerekmektedir. Çocuklarda h›z-

l› metabolize edilmesine ba¤l› olarak eriflkin ve ergenle-

re göre yar›lanma ömrü daha k›sad›r. Etki ve yan etki

aç›s›ndan eriflkinlere göre daha duyarl› olmalar› nede-

niyle yüksek doz kullan›m›na gerek yoktur (Green 2007).

Tablet (1, 2, 5, 10 mg), damla (10 mg/ml) ve intramuskü-

ler (2 mg/ml) formlar› vard›r.

Çocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullan›m›
Akut ve kronik psikotik bozukluklar, tik bozukluk-

lar› ve la Tourette sendromu, davran›m bozukluklar›

ve davran›m bozukluklar›yla giden dikkat eksikli¤i

hiperaktivite bozuklu¤unda kullan›m endikasyonlar›

vard›r.

Çocukluk ça¤› flizofrenisi
Çocuk ve ergenlerde haloperidol’ün etkilili¤ine

dâir Vak’a bildirimleri ve çeflitli çal›flmalar olmakla

birlikte, bu çal›flmalar›n yöntem bak›m›ndan k›s›tl› ol-

du¤u vurgulanmaktad›r (Gillberg 2000). 75 ergeni

kapsayan flizofreniyle ilgili randomize çift-kör çal›fl-

mada haloperidol, loksapin ve plaseboyla karfl›laflt›r›l-

m›flt›r. Ortalama doz loksapin için 87.5, haloperidol

için 9.8 mg/gündü. Her iki ilâç da psikotik semptom-

lar›n tedavisinde plasebodan üstün etkinlikte bulun-

mufl, haloperidol’ün sedatif etkisinin loksapin’den az

oldu¤u vurgulanm›flt›r (Pool ve ark. 1976, Lewis

1998). 3–16 yafl aras› dört, 5–11 yafl aras› 16 Vak’anun

sunuldu¤u yöntemsel olarak baflar›l› iki çal›flmada

0.5–3.5 mg/gün (0.02–0.12 mg/kg/gün) dozlar›nda

Haloperidol tedavisiyle belirgin klinik iyileflme sa¤-

lanm›flt›r (Naruse ve ark. 1982, Spencer ve Campell

1994). Klozapin’le haloperdol’ün karfl›laflt›r›ld›¤› bir

çal›flmada çocukluk bafllang›çl› tedaviye dirençli 21 fli-

zofren ergende klozapin belirgin olarak daha etkili bu-

lunmufltur (Kurma ve ark. 1996).

Gilles de la Tourette sendromu 
ve tik bozukluklar›
8–65 yafl aras›ndaki çocuk ve eriflkinleri kapsayan ve

yafl ortalamas› 21.1 olan tik bozuklu¤u ve Gilles la To-

urette sendromu vak’alar›nda haloperidol, pimozid ve

plasebo karfl›laflt›r›lm›flt›r. Haloperidol ortalama dozu

0.08 mg/kg/gün (maksimum 10 mg), pimozid dozu ise

0.14 mg/kg/gün (maksimum 20 mg) olarak kullan›lm›fl-

t›r. Tiklerin tedavisinde haloperidol plaseboya göre belir-

gin üstünlük göstermifl, pimozidden daha fazla EPS bul-

gusu ç›karm›flt›r (Shapiro ve Shapiro 1989). 15’i 18 yafl al-

t›nda olan 19 vak’al›k çal›flmada nikotin içeren sak›z çi¤-

nenme metoduna ek olarak haloperidol kullan›lm›flt›r.

Nikotin içeren sak›z›n çi¤nendi¤i 30 dakikal›k periyod-

larda tiklerde geçici azalma gözlenmifltir. Beraberinde
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haloperidol kullanan Vak’alarda tikler belirgin olarak

azalm›flt›r (McConville ve ark. 1992).

Yayg›n geliflimsel bozukluklar
Literatüre bak›ld›¤›nda bu alanda en fazla çal›flma ya-

pan kiflilerin bafl›nda Campbel ve arkadafllar› oldu¤u gö-

rülmektedir. Campell ve arkadafllar› 2–8 yafl aras›ndaki

40 ile 125 aras›nda de¤iflen say›daki otistik hastalar› içe-

ren farkl› yay›nlar›nda haloperidolün hiperaktivite, ag-

resyon, öfke nöbetleri, stereotipik davran›fllar ve dikkat

problemlerini azaltt›¤›n› vurgulam›fllard›r (Gillberg

2000). 2.3 ilâ 6.9 yafl aras›ndaki 40 otistik çocukla yap›lan

bir çal›flmada 0.5–3.0 mg/gün dozlar›nda haloperidol te-

davisi kullan›lm›flt›r. Bu dozlarla otistik çocuklarda genel

klinik iyileflme sa¤lanm›fl, geri çekilme, stereotipik dav-

ran›fl, anormal nesne iliflkisi, hiperaktivite, k›p›r k›p›r ol-

ma, negativizm ve öfkeli ve labil duygulan›m gibi belirti-

lerde azalma gözlenmifltir (Anderson ve ark. 1984). Halo-

peridolün etkinli¤ine ra¤men yüksek orandaki diskinezi

yan etkisi önemli bir problemdir. 0.5 ile 3.0 mg/gün teda-

vi gören 36 vak’al›k bir prospektif çal›flmada, tedavinin

3.5–42.5.’u aylar› aras›nda Vak’alar›n % 22’sinde (8 vak’a)

TD geliflmifltir (Perry ve ark. 1985). Miral ve arkadafllar›-

n›n yapt›¤› 12 haftal›k çift-kör prospektif çal›flmada 30

otistik hastaya haloperidol ve risperidon tedavileri

0.01–0.08 mg/kg/gün dozlar›nda uygulanm›flt›r. Davra-

n›flsal belirtiler, itkisellik (impulsivity), dil becerileri ve

sosyal iliflkiler alan›nda risperidon’un etkisi haloperi-

dol’den daha fazla bulunmufltur. Risperidon ile otistik

çocuklarda belirgin prolaktin düzey art›fl› gözlenirken

haloperidol kullananlarda ise alanin aminotransferazda

(ALT) belirgin art›fl olmufltur (Miral ve ark. 2008).

Davran›m bozuklu¤u
5.2 ilâ 12.9 yafllar aras›ndaki 61 davran›m bozuklu¤u

olan çocuklarda yap›lan çift-kör plasebo kontrollü çal›fl-

mada lityum ve haloperidol plaseboya göre davran›flsal

bozukluklar› iyilefltirme konusunda etkin bulunmufltur.

Bu çal›flmada haloperidol dozlar› 1–6 mg aras›nda de¤ifl-

mektedir (Campbell ve ark. 1984). 0.025 mg/kg/gün do-

zunda haloperidol agresyon, negativizm ve hiperaktivi-

teyi orta düzeyde azaltmaktad›r (Gillberg 2000).

Dikkat eksikli¤i hiperaktivite bozuklu¤u
Haloperidol’ün dikkat eksikli¤i hiperaktivite bozuk-

lu¤unda kullan›m›na dâir k›s›tl› say›da yay›n mevcuttur.

Haloperidol’le metilfenidat’›n karfl›laflt›r›ld›¤› bir çal›fl-

ma 4.1 ilâ 12.4 yafllar› aras›ndaki 24 çocukla yap›lm›flt›r.

Plasebo, metilfenidat (0.3 mg/kg), düflük doz haloperi-

dol (0.025 mg/kg), yüksek doz haloperidol (0.05 mg/kg)

bu çift-kör çal›flmada kullan›lm›fl, her iki ilâç da dikkat,

hâf›za ve aktiviteye etki bak›m›ndan plaseboya üstün

bulunmufl ancak yüksek doz haloperidol’ün (2 mg/gün

dozun üzerinde) biliflsel ifllevlere olumsuz etki etti¤i

vurgulanm›flt›r (Werry ve Aman 1975).

KLORPROMAZ‹N
Alifatik bir bilefliktir, fliddetli davran›flsal bozuklu-

¤u olan çocuklarda kullan›lan ilk antipsikotiktir. Hâlâ

ajitasyon ve agresyonun akut tedavisinde kullan›lsa

da, art›k, çocuklarda kullan›m› çok azalm›flt›r. Nöbet

efli¤ini düflürdü¤ü için anamnezinde epilepsi öyküsü

olan hastalarda tercih edilmemelidir. Kolestaza neden

olarak sar›l›k yapabilir. Oral veya intramusküler (‹M)

olarak kullan›labilir. ‹M olarak kullan›ld›¤›nda vital

bulgular aç›s›ndan dikkatli olunmal›d›r, çünkü çok

düflük dozlarda (<25mg) dahi hipotansiyon yapabilir

(Green 2007, Gillberg 2000).

T‹OR‹DAZ‹N
Bir baflka düflük potensli antipsikotik olan tiorida-

zin kardiyak iletimde QTc intervalini uzatabilmesi ne-

deniyle kullan›mdan kald›r›lm›flt›r (Green 2007).

FLUFENAZ‹N
Bir piperazin derivesidir. Yüksek potenslidir. 12

yafl›n alt›ndaki çocuklarda onay almam›flt›r ve pediat-

rik popülasyonda yeterli say›da kontrollü çal›flmalar

yoktur. Düflük dozlarda yayg›n geliflimsel bozuklu¤u

olan 12 çocukta agresyonu, hiperaktiviteyi ve stereoti-

pileri azaltt›¤›n› belirten bir çal›flma vard›r. Ortalama 7

mg/gün bölünmüfl dozlarda 21 eriflkin ve çocuk la To-

urette’li hastada tikleri azaltma da haloperidol’e üstün

bulunmufltur (Joshi 1988).

TR‹FLUPERAZ‹N
Yüksek potenslidir. Psikotik bozuklu¤u olan 6 ya-

fl›ndan büyük çocuklarda onay alm›flt›r (Green 2007a).

P‹MOZ‹D
Difenilbutilpiperidin derivesidir. Postsinaptik

DA2 reseptörlerinin potent blokörüdür. Gilles de la

Tourette sendromunda tikleri azaltmada kullan›l›r.

Haloperidol’le yap›lan karfl›laflt›rmal› çal›flmalarda et-

ki olarak haloperidol’e eflit oldu¤u ama yan etkiler yö-

nünden daha iyi tolere edildi¤ine dâir kan›tlar vard›r

(Gillberg 2000). Tablo 2’de çocuk ve ergenlerde en s›k

kullan›lan ilk nesil/tipik antipsikotikler ve kloza-

pin’in özellikleri, yan etkileri, FDA yafl s›n›rlamalar›

ve önerilen kullan›m dozlar› özetlenmifltir.

‹K‹NC‹ NES‹L / AT‹P‹K ANT‹PS‹KOT‹KLER
Klozapin’in icad›yla ortaya ç›kan atipik moleküller

farkl› reseptör afiniteleriyle farkl› bir kufla¤› temsil et-

mektedir. Bu gruptaki ilâçlar DA2 kadar 5HT resep-
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törlerinde de blokaj yaparak etkili olur. Bu gruptaki

ilâçlarda daha az EPS (5HT2A reseptör antagonizma-

s›na ba¤l› oldu¤u düflünülmektedir), daha az endok-

rin yan etki ve negatif belirtiler üzerine daha yüksek

etki say›labilir. Tablo 3’de atipik antipsikotiklerin ha-

loperidol ile karfl›laflt›rmal› olarak reseptör ba¤lanma

profilleri özetlenmifltir.

Çal›flmalar TD olanlarda bu ilâçlar›n iyi gelebildi-

¤ini göstermifltir. Eriflkin flizofrenlerin %20’si tipik an-

tipsikotiklere yan›ts›zd›r. Erken bafllang›çl› flizofrenide

nörolepti¤e dirençlilik oran› daha fazlad›r.

Klozapin ilk bulunan atipik antipsikotiktir, ölüm-

cül olabilen agranülositoz riski nedeniyle 1990’lara ka-

dar kullan›m› yasaklanm›flt›r. Hematolojik takip ge-

rekli ve sâdece tedaviye dirençli flizofrenide endikas-

yon alm›flt›r.

KLOZAP‹N
Dibenzodiyazepin derivesidir. 1960’larda kullan›l-

maya bafllanm›fl, etkisinin görülmesine ra¤men ölümcül

agranülositoz vak’alar›n›n görülmesi nedeniyle kulla-

n›mdan kalkm›flt›r. Daha sonra hematolojik parametrele-

rin s›k aral›klarla takip edilmesi flart›yla dirençli flizofre-

nide tekrar endikasyon alm›flt›r. Çocuklarda çok az çal›fl-

ma vard›r. Genel kan› olarak dirençli flizofrenide en etkin

tedavi oldu¤udur fakat agranülositoz yapma (hastalar›n

%1-2’sinde), nöbet efli¤ini düflürme ve afl›r› kilo ald›rma

yan etkileri nedeniyle kullan›rken çok dikkatli olunmal›

ve âileden bilgilendirilmifl onay formu al›nmal›d›r. EPS

yapmad›¤› kabûl edilmektedir. DA2 reseptörlerine göre-

ce daha düflük, 5HT2 reseptörlerine daha yüksek afinite-

si vard›r. Ekstrapiramidal yan etkilerinin olmay›fl› bu

durumla aç›klan›r.

Klozapin’in yaln›zca oral preparat› bulunmaktad›r.

En yüksek plazma konsantrasyonuna yaklafl›k 2 saat

içinde ulafl›r. Yar›lanma ömrü yaklafl›k 12 saattir. Gün-

de 2 doz verilmesi 1 haftadan k›sa bir zamanda karar-

l› plazma konsantrasyonuna ulafl›lmas›n› sa¤lar. Kara-

ci¤er ve ba¤›rsakta metabolize edilir. Tipik antipsiko-

tiklerle tedaviden fayda görmeyen, tedaviye dirençli

flizofreni hastalar›nda, antipsikotiklerle tedavi s›ras›n-

da fliddetli EPSve TD geliflen hastalar için 1990 y›l›nda

FDA onay› alm›flt›r.

Klozapin’in yan etkileri aras›nda agranülositoz ve

doza ba¤l› nöbet riski en önemli olanlard›r. Klozapin,

yo¤un ve uzun süreli sedasyona, hipersalivasyona,

enürezise (gece ve gündüz) ve antikolinerjik yan etki-

lere (a¤›z kurulu¤u, bulan›k görme, idrar retansiyonu

ve kab›zl›k) neden olabilir. Ortostatik hipotansiyon ve

takikardi de klozapin tedavisi s›ras›nda s›kça görülen

yan etkilerdir. Klozapin karaci¤er ifllevlerini de etkile-

yebilir ama genellikle hafif ve geçicidir.
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Tablo 2.Çocuk ve Ergenlerde Kullan›lan Tipik Antipsikotiklerin Bafll›ca Özellikleri (Green 2007).

Antipsikotik Kimyasal Tedavi Edici Sedasyon Otonomik EPR** Onaylanm›fl 
S›n›f Eflde¤er Doz Etkiler* Yafl

(mg)

Haloperidol Butirifenon 5 + + +++ 3 yafl

Klorpromazin Fenotiazin: 100 +++ +++ ++ >6 ay
Alifatik
bileflik

Tioridazin Fenotiazin: 100 +++ +++ + 2 yafl
Piperidin
bileflik

Flufenazin Fenotiazin: 2 + + +++ 16 yafl
Piperazin bileflik

Trifluperazin Fenotiazin: 5 ++ + +++ 6 yafl
Piperazin bileflik

Pimozid Difenilbutilpiperidin 10 + + +++ 3  yafl

Klozapin Dibenzodiyazepin 75 +++ +++ 0? 16 yafl

*α-antiadrenerjik ve antikolinerjik etkiler. **EPR: Ekstrapiramidal etkiler: TD hâriç; TD klozapin hâriç tablodaki tüm
ilâçlarla, eflit oranda görülebilmektedir.
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Çocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullan›m›
Çocukluk ça¤› flizofrenisi
Bir çal›flmada klozapin, flizofreni tan›s› ile izlenen

tedaviye dirençli 21 ergende (ortalama yafl 14) çift-kör

flekilde haloperidol ile karfl›laflt›r›lm›flt›r. Klozapin

hem pozitif hem negatif belirtilerde iyileflme sa¤laya-

rak haloperidol’den üstün bulunmufltur (Kumra ve

ark. 1996). fiizofreni tan›l› 36 ergen ve genç eriflkinde

uzun dönem klozapin tedavisinin etkinlik ve güvenli-

¤i retrospektif bir gözden geçirmede de¤erlendirilmifl-

tir. %75 hastada belirgin iyileflme ve %11 hastada re-

misyon bildirilmifltir. Lökopeni (3 hasta), EEG de¤iflik-

likleri (16 hasta), akatizi (4 hasta), kaba tremor (1 has-

ta) gibi yan etkiler görülmüfl ve 36 hastan›n 6’s›nda

yan etkiler nedeniyle ilâç kesilmifltir (Remschmidt ve

ark. 1994). Bir baflka çal›flmada Kranzler ve arkadaflla-

r› 20 tedaviye dirençli flizofren ergende klozapinin ag-

resyona etkisini araflt›rm›fllard›r. 8.5–18 yafl aral›¤›n-

daki (ort. yafl: 14.9) ergenlerde 476 ±119 mg/gün orta-

lama klozapin dozu ile agresyonda klozapin tedavi-

sinden önceki döneme göre belirgin azalma saptam›fl-

lard›r. Bu çal›flmada bulunan di¤er bir bulgu ise kloza-

pin tedavisi ile ergenlerin hastânede yatma sürelerinin

belirgin azald›¤›d›r (Kranzler ve ark. 2005).

Bipolar bozukluk
Vak’a sunumlar› ve geriye dönük gözden geçirme

çal›flmalar› s›n›rl› say›dad›r. Masi ve arkadafllar›n›n ça-

l›flmas›nda (2000), daha önce duygudurum dengeleyi-

cilere veya tipik antipsikotiklere cevap al›namam›fl,

akut veya karma tip mani tan›s› olan 10 ergene 15–28

gün süreyle klozapin (ort. 142.5 mg) verilmifltir. ‹ki

hasta klozapin monoterapisi görürken, sekiz hastada

klozapin, lityum ve valproik asid tedavisine eklen-

mifltir. ‹lâca klinik olarak anlaml› cevap ortalama 15.6

± 3.6 günde gerçekleflmifl ve bütün hastalar klozapin

tedavisine olumlu cevap vermifllerdir.

R‹SPER‹DON
Benzisoksol türevidir. FDA onay›n› 1993 y›l›nda al-

m›flt›r ve bu izni alan 2. antipsikotiktir. Agranülositoz-

la iliflkilendirilmemifltir. Eriflkinlerde yap›lan çok mer-

kezli genifl çal›flmalarda düflük EPS yatk›nl›¤› olan et-

kili bir antipsikotik oldu¤u gösterilmifltir ancak yük-

sek dozlarda tipik antipsikotikler gibi ekstrapiramidal

yan etkiye sebep olabilir. Klozapin’den farkl› olarak

daha potent DA2 blokaj› sebebiyle prolaktin art›fl›na

neden olmaktad›r. EPS riski dozla iliflkilidir, bu 5HT2

reseptörlerinin doygunlu¤a ulaflmas›n›n ard›ndan

DA2 reseptörlerine ba¤lanmas›n›n artmas›yla iliflki-

lendirilmektedir (Kapur 1995).

Karaci¤erde, kendisiyle ayn› farmakolojik profile sâ-

hip 9-hidroksirisperidon’a CYP-2D6 enzim sistemi tara-

f›ndan metabolize edilir. A¤›zdan al›m› takiben risperi-

don en yüksek plazma düzeyine 1 saat içinde ulafl›r. H›z-

l› metabolize edenlerde risperidonun yar›lanma ömrü 3

saat iken, yavafl metabolize edenlerde 20 saattir. Risperi-

don, kararl› hâl konsantrasyonuna, h›zl› metabolize

edenlerde 1 günde, yavafl metabolize edenlerde 5 günde

ulafl›r. Metaboliti ile birlikte ortalama eliminasyon yar›

ömrü 20 saattir. Yaklafl›k %90 oran›nda plâzma protein-

lerine ba¤lan›r. Risperidon’un serotonin (özellikle

5HT2A) ve DA2 reseptör antagonizmas›na ek olarak, αl

ve α2 reseptörlerine yüksek afinitesi, ß1 reseptörlerine

veya muskarinik reseptörlere düflük afinitesi vard›r (Gü-

ler ve Yazgan 2008). Tablet, oral solüsyon ve enjektabl

depo formlar› bulunmaktad›r.

Günde 5 mg’dan yüksek dozlarda EPS’ye neden ola-

bilir. Çocuk ve ergenler ekstrapiramidal yan etkilere erifl-

Tablo 3. Atipik Antipsikotiklerin ve Haloperidol’ün Reseptör Ba¤lanma Profilleri (Remschmidt ve ark. 2000)

D1 D2 D3 D4 5HT1A 5HT2A 5HT2C α1 α2 M H1

Klozapin ++ +(+) +(+) ++ + ++(+) ++(+) ++(+) ++(+) ++(+) ++(+)

Risperidon ++ +++ +++ +++ + +++ ++ +++ +++ + ++(+)

Olanzapin ++ ++ ++ ++ + +++ ++ ++ + +++ +++

Ketiapin + +(+) + + +(+) ++(+) +(+) + +++

Sertindol ++ +++ +++ ++ + +++ +++ + + +

Haloperidol ++ +++ +++ +++ + ++ + ++(+) + + +

+  reseptör afinitesinin hiç olmamas› veya düflük derecede olmas› (KD> 100 nM)
++ orta derecede reseptör affinitesi (KD < 100 nM)
+++ yüksek derecede reseptör afinitesi (KD < 10 nM)
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Tablo 4. Risperidon’un y›k›c› davran›m bozuklu¤unda kullan›m› (Jensen ve ark. 2007)

Çal›flma Süre Ortalama Hasta Dâhil Etkililik Güvenlik 
(hafta) Günlük Say›s› Edilme ve Tolerabilite

Doz Kriteri 
(mg/kg) (ort. yafl)

Findling ve 
ark. 2000 10 0.03 10 En az orta RAAPP puan›: EPR yok.

fliddette risperidon= -1. 7 Sedasyon: 3 risperidon
DB (9.2 yafl) plasebo= -0.2  hastas›na karfl›l›k 

(P< 0.05); 2 plasebo.
EB= -1.0. Kilo al›m›:
KG‹: risperidon= -2.6 risperidon=4.2 kg,
plasebo = -0.1 plasebo=0.7kg (P< 0.01).
(P< 0.01)

Buitelaar 6 2.9 19 Hastâneye yat›fl› 2 haftadan sonra Risperidon: EPR hiç 
ve ark. 2001 gerektirecek kadar Risperidon > plasebo yok veya az.

ciddi kronik (KG‹ puan›: Hastalar›n %58’inde
agresyonu olan risperidon= -1.6 geçici yorgunluk.
YDB veya DEHB plasebo= +0.2  Kilo al›m›: 
IQ 60–90 (14 yafl) (P< 0.001); EB = -1.5. risperidon= 2.3 kg 

ABC’de risperidon’la plasebo= 0.6 kg (P< 0.05).
anlaml› düzelme 
(P< 0.05)

van 4 1.2 6 Süregen davran›flsal ABC puanlar›nda EPR risperidon ve 
Bellinghen bozukluklar düzelme: Risperidon= plaseboda benzer
& de Troch IQ 45–85 %65 plasebo= %7 Kilo al›m›: risperidon=
2001 (6–14 yafl) 1.8 kg plasebo= 0.6 kg 

(= 0.319)

Snyder ve 6 0.03 53 N-CBRF 1 haftadan sonra Hypertoni: risperidonla
ark. 2002 davran›m skalas› Risperidon> plasebo %8, plaseboyla %2.

puanlar› ≥24 olan N-CBRF davran›m Somnolans: risperidonla
YDB IQ 36–84 skalas› puanlar›: %42, plaseboyla %14.
(8.7 yafl) risperidon= -15.8 ‹fltah art›fl›: risperidonla

plasebo= -6.8 %15, plaseboyla %8.
(P< 0.001) Kilo al›m›: risperidonla
EB = -0.6. 2.2 kg plaseboyla 0.2 kg.
KG‹’de belirgin 
iyileflme: risperidon 
alanlarda %38
plaseboda %16
(P< 0.001)

Aman ve ark. 6 0.04 55 N-CBRF N-CBRF davran›m EPR: risperidon ve 
2002 davran›m skalas› skalas› puanlar›: plaseboyla düflük 

puanlar› ≥24 olan risperidon= - 15.2 derecede.
YDB IQ 36–84 plasebo= -6.2 Hafif/geçici somnolans: 
(5–12 yafl) (P< 0.001) risperidonla %51,

EB= -0.8. plaseboyla %10.
KG‹’de iyileflme: Kilo al›m›: risperidonla %18
risperidonla %77 plaseboyla %2.
plaseboyla %33
(P< 0.001)

Reyes ve ark. 24 0.02 172 N-CBRF Semptom tekrarlama ‹lk 12 haftada 
2006 davran›m skalas› oran›: Plaseboyla risperidon’la kilo art›fl› 

puanlar› ≥24 olan %42.3 risperidonla (kilo skoru  de¤iflimi: 0.3),
YDB IQ?55 %27.3 HO 2.24 (%95 daha sonra sâbitlenme.
(11 yafl) GA = 1.54–3.28) Somnolans: %11.6, nâdir 

EPR ve prolaktin iliflkili yan
etkiler.

EB: Etki Büyüklü¤ü. EPR: Ekstrapiramidal Reaksiyon. GA: Güvenlik Aral›¤›. HO: Hazard Oran›. KG‹: Klinik Global ‹z-
lenim. N-CBRF: Nisonger-Child Behaviour Rating Form. RAAPP: Rating of Aggression Against People and/or
Property scale
YDB: Y›k›c› Davran›m Bozuklu¤u



kinlerden daha duyarl›d›rlar. Bu durum DA2 reseptör

yo¤unlu¤unun ilerleyen yaflla birlikte azalmas› ile iliflki-

lidir. Risperidon tedavisine ba¤l› s›k görülen di¤er yan

etkiler, sedasyon, sersemlik, kab›zl›k, takikardi ve kilo

al›m›d›r. Kilo al›m›, uzun süreli tedavide uyumu engel-

leyen bir problem olabilir. Ayda ortalama 1.2 kg kilo al›-

m› söz konusudur. Risperidon tedavisi ile çocuk ve er-

genlerdeki prolaktin düzeylerinde geçici ve asemptoma-

tik art›fllar bildirmektedir (Güler ve Yazgan 2008).

Çocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullan›m›
Akut ve kronik psikozda, psikotik depresyonda ve

otistik bozukluktaki davran›fl problemlerinde kulla-

n›lmaktad›r. Bipolar bozuklukta tek bafl›na ve di¤er

ajanlarla birlikte antimanik etkinli¤i gösterilmifltir.

Çocukluk ça¤› flizofrenisi
Çocuk ve ergenlerde flizofreni ve di¤er psikotik bo-

zukluklar›n tedavisinde risperidon’un kullan›m› ile il-

gili plasebo ve di¤er antipsikotiklerle karl›laflt›rmal›

çal›flmalar›n say›s› giderek artmaktad›r.

11 flizofren ergende ortalama 3,1 mg/gün risperi-

don verilen bir çal›flmada 6 hafta sonunda, risperido-

nun pozitif belirtilerde ve hastal›¤›n fliddetinde an-

laml› azalmaya yol açt›¤› bildirilmifltir. Alt› hafta bo-

yunca daha yüksek dozda (4–10 mg/gün; ort: 6.6

mg/gün) risperidon verilen 10 ergenle yap›lan bir di-

¤er çal›flmada, hem pozitif hem de negatif belirtilerde

iyileflme oldu¤u belirtilmifltir (Güler ve Yazgan 2008).

Bir çal›flmada risperidon, olanzapin ve haloperi-

dol’le çift-kör olarak karfl›laflt›r›lmaktad›r. Yafllar› 8–19

aras›nda olan 50 ergen 8 hafta süresince izlenmifltir.

Risperidon grubundaki hastalar›n %74’ünün, olanza-

pin grubundakilerin %88’inin ve haloperidol grubu-

nun %53’ünün belirtilerinde azalma görülmüfltür. Te-

davi gruplar›n›n üçünde de somnolans, EPS ve kilo

al›m› olmufltur (Sikich ve ark. 2004).

Ergenlerdeki flizofreni tedavisinde kullan›m› ile il-

gili bilgi s›n›rl› olsa da, risperidon bu yafl grubunda et-

kili bir tedavi seçene¤i olarak durmaktad›r. Ancak

uzun süreli tedavide EPS yan etkiler ve kilo al›m›

problem oluflturabilir.

Bipolar bozukluk
8 haftal›k aç›k etiketli prospektif bir çal›flmada or-

talama yafllar› 10.1±2.5 olan 30 bipolar çocuk risperi-

donla tedavi edilmifl, çal›flmay› tamamlayan 22 çocu-

¤un tümünde belirgin iyileflme gözlenmifltir (Bieder-

man ve ark. 2005a).

Fraizer ve arkadafllar›n›n yapt›¤› retrospektif göz-

den geçirme çal›flmas›nda bipolar bozukluk tan›s›

olan 28 çocuk ve ergende tedavi cevab›n›n de¤erlendi-

rilmifltir. Ortalama risperidon dozu 1.7 mg ve ortala-

ma tedavi süresi 6.1 ay olan çal›flmada 4 ilâ 17 yafl ara-

s›ndaki (ort. yafl: 10.4 ±3.8) hastalar›n %82’sinde iyilefl-

me görülmüfltür (1999). 

Davran›m bozuklu¤u ve DEHB
Davran›m bozuklu¤u olan ortalama zekâya sâhip,

5–15 yafllan aras›ndaki 20 çocuk ve ergen ile yap›lan,

randomize, çift-kör, plasebo kontrollü bir çal›flmada, ris-

peridon’un plaseboyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda anlaml› ölçü-

de iyileflme sa¤lad›¤› görülmektedir. Konu ile ilgili çal›fl-

malar›n önemli bir k›sm› ortalaman›n alt›nda zekâya sâ-

hip çocuklar› içermektedir. Bu çal›flmalarda risperi-

don’un agresyon ve y›k›c› davran›fllar› azaltmada plase-

boya üstün oldu¤u görülmektedir. Y›k›c› davran›fl bo-

zuklu¤u olan çocuklarda risperidon tedavisi (ort. dozu

1.6 mg/gün) ile ilgili bir y›ll›k takip çal›flmas›nda, teda-

viye cevab›n 1. haftada görüldü¤ü ve çal›flma sonuna ka-

dar ayn› flekilde kald›¤› bildirilmektedir (Güler ve Yaz-

gan 2008). Davran›m bozuklu¤u olan çocuklarda çeflitli

dozlarda agresyonu azaltt›¤› gösterilmifltir (Aman ve

ark. 2002, Buitelaar ve ark. 2001). Davran›m bozuluklar›-

n›n efllik etti¤i DEHB vak’alar›nda risperidonun tedavi-

ye eklenmesi ile klinik tabloda düzelme oldu¤u çeflitli

yay›nlarda belirtilmektedir (Turgay 2005).

Tik bozukluklar›
Plasebo kontrollü çal›flmalarda risperidonun tik flid-

detini azaltmadaki etkinli¤i gösterilmifltir (Scahill ve ark.

2003, Dion ve ark. 2002)  Hanna ve arkadafllar›n›n la To-

urette’lilerde risperidon kullan›m›n› araflt›rd›¤› çal›flma-

da la Tourette’li iki çocukta sosyal fobi oluflumu gözlen-

mifl, doz azalt›m›yla kontrol alt›na al›nm›flt›r. Klonidin

ile karfl›laflt›r›ld›¤› çift-kör bir çal›flmada, iki ajan aras›n-

da etkililik aç›s›ndan fark bildirilmemektedir. Tik bozuk-

lu¤u olan bir grup çocukta pimozid ile risperidon karfl›-

laflt›r›lm›fl, benzer etkinlik görülmüfl, risperidon’la daha

fazla kilo al›m› görülürken pimozid’le daha fazla EPS

görülmüfltür (Bruggeman 2001).

OLANZAP‹N
1996 y›l›nda Amerika ve Avrupa’da piyasaya ç›k-

m›flt›r. fiizofreninin pozitif ve negatif belirtilerinin te-

davisinde, olumlu yan etki profili ile güvenli ve etkili

bir ilâç olma özelli¤i tafl›maktad›r. Biyokimyasal yap›-

s› klozapin’e benzer ama klozapin’le ortaya ç›kan yan

etkilere yol açmaz. Çocukluk ça¤› dirençli flizofrenide

ve juvenil bipolar bozuklukta güçlendirme tedavisi

olarak kullan›m›yla ilgili aç›k çal›flmalarda olanzapin

kullan›m› tart›fl›lm›flt›r. Afl›r› kilo alma potansiyeli ilâ-

c›n kullan›m›nda kayg› oluflturmaktad›r.

Yar›lanma ömrü 31 saat olan olanzapin, en yüksek

plazma konsantrasyonuna 5 saat içinde ulafl›r. Günde

tek doz kullan›labilir, oral ve enjektabl formlar› mevcut-
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tur. Di¤er ilâçlarla etkileflimi çok azd›r. Özellikle 5HT2A

ve DA2 reseptörlerini, ek olarak muskarinik M1, hista-

minerjik Hl, serotonerjik 5HT2C, 5HT3, 5HT6, alfa adre-

nerjik αl, dopaminerjik DA1 ve DA4 reseptörleri de blo-

ke eder (Gren 2007, Güler ve Yazgan 2008).

Olanzapin tedavisi s›ras›nda en s›k görülen yan et-

kiler geçici sedasyon, ortostatik hipotansiyon, kilo al›-

m›d›r. EPS riski düflüktür ancak akut distonik reaksi-

yonlar ve akatizi, nâdir de olsa bildirilmektedir. Pro-

laktin düzeyinde geçici art›fllar doza ba¤l› olabilir. He-

matolojik herhangi bir de¤iflikli¤e neden olmazken,

kan glükoz ve lipid düzeyleri uzun dönem diyabet ve

kardiyovasküler hastal›k riski aç›s›ndan takip edilme-

lidir (Green 2007, Güler ve Yazgan 2008).

Çocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullan›m›
Çocukluk ça¤› flizofrenisi
Klozapinden olanzapin tedavisine geçirilen 8 çocuk ve

ergenin de¤erlendirildi¤i bir çal›flmada (Mandoki 1997),

olanzapinin klozapin kadar etkili bulundu¤u ve kloza-

pin’den daha iyi tolere edildi¤i belirtilmekle birlikte, olan-

zapin’in tedaviye dirençli 8 çocuk ve ergende 17.5 mg or-

talama doz ile klozapin’le karfl›laflt›r›ld›¤› di¤er bir çal›fl-

mada, olanzapin’in belirtilerde iyileflme sa¤lad›¤› ancak

klozapin’den daha az etkili oldu¤u bildirilmifltir (Kurma

ve ark. 1998). Tedaviye dirençli olmayan 16 ergenle yap›-

lan bir çal›flmada olanzapin’in belirtilerde belirgin iyilefl-

me sa¤lad›¤›, hastalar›n 8 haftal›k tedaviyi tamamlad›¤›,

kilo al›m› ve sedasyonun en s›k karfl›lafl›lan yan etkiler ol-

du¤u bildirilmektedir (Findling ve ark. 2003a). Çocukluk

bafllang›çl› flizofreni tan›l› 6–15 yafllar› aras›ndaki 20 hasta-

n›n 1 y›ll›k takibinde, %74’ünün tedaviye cevap verdi¤i,

özellikle pozitif belirtilerin azald›¤›, tedaviyi b›rakan 5

hastadan 4’ünün kilo al›m› nedeniyle tedaviye devam ede-

medi¤i belirtilmektedir (Remschmidt ve ark. 1994).

Yayg›n Geliflimsel Bozukluklar
Otizm ve di¤er yayg›n geliflimsel bozukluklardaki

davran›fl problemlerinde iyileflme sa¤lad›¤› söylenebi-

lir ancak kilo al›m›na ba¤l› yan etkiler kullan›m›n› k›-

s›tlamaktad›r.

Bipolar bozukluk
Pediatrik bipolar bozukluk tedavisinde kullan›m›

ile ilgili yay›nlanm›fl çal›flma say›s› oldukça azd›r. Bi-

polar bozuklu¤u olan 23 çocuk ve ergene olanzapin

monoterapisinin (2.5–20 mg) verildi¤i 8 haftal›k bir ça-

l›flmada, çal›flmay› tamamlayan 22 hastan›n %61’inin

tedaviye cevap verdi¤i bildirilmektedir (Frazier 2001).

KET‹YAP‹N 
Reseptör afinitesi olarak klozapin’e benzer. A¤›z-

dan al›m› takiben 2 saat içinde maksimum plazma

konsantrasyonuna ulafl›r. Yar› ömrü 3–5 saattir. Karar-

l› durum konsantrasyonuna 48 saatte ulafl›r. 5HT2, Hl,

5HT6, αl ve α2 reseptörlerine yüksek, DA2 ve sigma

reseptörlerine orta derecede ve DA1 reseptörlerine

düflük afinitesi vard›r. M1 ve DA4 reseptörlerine çok

düflük afinitesi vard›r. Risperidon’un 5HT2 reseptörle-

rindeki eflik etkisi ketiyapin’de görülmez ve yüksek

dozlarda dahi EPS’ye çok düflük yatk›nl›k gösterir ve

nâdir olarak prolaktin seviyelerinde geçici yükselme

yapabilir. En s›k gözlenen yan etkiler uyku hâli, pos-

türal hipotansiyon ve bafl dönmesidir. Bu yan etkilere

h›zla tolerans geliflir. Hematolojik tabloda de¤iflikli¤e

neden olmaz (Green 2007, Güler ve Yazgan 2008).

Çocuk ve ergenlerde ketiyapin kullan›m› ile ilgili

s›n›rl› bilgi vard›r. Psikoz, yayg›n geliflimsel bozukluk

ve davran›m bozukluklar›nda yarar› oldu¤unu dü-

flündüren çal›flmalar vard›r (Findling 2002).

Çocukluk ça¤› flizofrenisi
15 ergenle yap›lan 8 haftal›k bir izlem çal›flmas›nda kul-

lan›lan ortalama ketiapin dozu 467 mg/gündür (300–800

mg/gün). McConville ve arkadafllar›n›n 2003 y›l›nda 10 er-

genle yapt›¤› 88 haftal›k izlem çal›flmas›nda ise ketiapin

300–800 mg/gün dozlar› aras›nda kullan›lm›flt›r. Her iki ça-

l›flmada da pozitif ve negatif belirtilerde iyileflme bildiril-

mektedir. Findling’in bildirdi¤ine göre Grcevich ve arka-

dafllar›n›n 2001’de yapt›¤› retrospektif gözden geçirme ça-

l›flmas›nda da 14 ergende benzer etkiler gözlenmifltir

(McConville ve ark. 2003, Findling 2002, Shaw ve ark. 2001).

Bipolar bozukluk
Delbello ve arkadafllar›n›n (2001) bipolar bozuklu¤u

olan 30 ergenle yapt›¤› çal›flmada divalproat tedavisine

(20 mg/kg) ketiyapin (ort. 432 mg/gün) eklenmesinin

bipolar belirtilerde belirgin düzelme sa¤lad›¤› gösteril-

mifltir. Reimherr ve arkadafllar› (2001) da bipolar bozuk-

lu¤u olan 10 ergenlerde özellikle psikotik semptomlarda

iyi sonuçlar alm›fllard›r. Her iki çal›flmada da belirgin

yan etki gözlenmemifltir (Findling 2002).

Yayg›n Geliflimsel Bozukluklar
Mental retardasyonun efllik etti¤i yafl ortalamas›

10.9 olan 6 otizm vak’as›yla yap›lan 16 haftal›k aç›k

etiketli çal›flmada 100–350 mg/gün dozlar›nda keti-

apin tedavisi uygulanm›flt›r. Bu vak’alar›n sadece

2’sinde olumlu etki al›nm›flken di¤er 4 vak’ada yan et-

ki (en s›k sedasyon) ve etki al›namamas› nedeniyle te-

davi sonland›r›lmak zorunda kal›nm›flt›r (Martin ve

ark. 1999). Bugünkü bilgiler ›fl›¤›nda yayg›n geliflimsel

bozukluklardaki davran›fl problemlerinde ketiya-

pin’in etkilili¤i gösterilememifltir.

Z‹PRAS‹DON
Risperidon’a benzer olarak DA2 ve 5HT2’nin po-
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tent blokörüdür. Di¤er antipsikotiklere göre önemli

bir avantaj› kilo al›m› üzerine etkisinin olmad›¤›n›n

gösterilmifl olmas›d›r. QTc uzamas› yapmas› nedeniy-

le dikkatli kullan›lmal› mutlaka EKG takibi yap›lmal›-

d›r. Oral ve enjektabl formlar› bulunmaktad›r. A¤›z-

dan al›m› takiben kanda en yüksek düzeye 2–6 saat

içinde ulafl›r. Biyoyararlan›m ilâc›n yemekle al›nma-

s›yla artar. CYP-3A4 taraf›ndan metabolize edildi¤i

için bu enzimi indükleyen (karbamezepin) veya inhi-

be eden ketokonazol gibi ilâçlarla kullan›m›nda doz

ayarlamas› gerekebilir (Güler ve Yazgan, Green 2007).

Tik bozukluklar›nda, çocukluk ça¤› flizofrenisi, pedi-

atrik bipolar ve davran›m bozukluklar›nda kullan›mla-

r›yla ilgili s›n›rl› say›da çal›flma ve vak’a bildirimi vard›r.

8–20 yafllar› aras›ndaki 12 YGB tan›s› alan 9 çocuk ve

3 eriflkin 6–30 haftal›k izleme çal›flmas›na al›nm›flt›r. 20-

120 mg (ort.: 59.23 ± 34.76 mg/gün) aras› ziprasidon

dozlar› ile vak’alar›n %50’sinde belirgin klinik iyileflme

görülürken, bu vak’alar›n hiçbirinde kardiyolojik yan et-

ki saptanmam›flt›r. Vak’alar›n 5’i kilo vermifl, sâdece 1’i

kilo alm›flt›r (McDougle ve ark. 2002).

SERT‹NDOL
Çocuk ve ergenlerde kullan›m› ile ilgili yay›nlan-

m›fl çal›flma bulunmamaktad›r. Tablo 4’de atipik an-

tipsikotiklerin haloperidol’le karfl›laflt›rmal› olarak et-

kileri ve yan etkileri özetlenmifltir.

ÜÇÜNCÜ NES‹L ANT‹PS‹KOT‹KLER / 
DOPAM‹N S‹STEM DENGELEY‹C‹LER‹
AR‹P‹PRAZOL
DA2 reseptörü ve 5-HT1A reseptörü üzerine k›smî

agonistik etkisi olan yeni bir atipik antipsikotik s›n›f›-

n›n ilk molekülüdür. Ayr›ca 5-HT2A reseptörü üzerine

antagonist etkisi vard›r. Aripiprazol’ün DA2 reseptör-

leri üzerine k›smî agonist olmas› DA düzeyinin yük-

sek oldu¤u durumlarda DA2 reseptörlerine antago-

nist etki göstermesine ve DA düzeyinin düflük oldu¤u

durumlarda agonist etki göstermesine yol açar, bu

özelli¤inden dolay› aripiprazol’ün nigrostriatal sis-

temde dopaminerjik aktiviteyi azaltarak ekstrapirami-

dal belirtiler oluflturmaktansa dopaminerjik nöronlar›

dengeledi¤i bildirilmifltir (Kastrup ve ark. 2005).

Ayr›ca aripiprazol H1 reseptörü ve 1 adrenerjik re-

septörler üzerinde düflük etkiye sâhiptir, muskarinik

reseptörler üzerinde etkisi yoktur. Bu farkl› reseptör

etki özelli¤inden dolay› eriflkin örneklemlerle yap›lan

çal›flmalarda aripiprazol’ün di¤er atipik antipsikotik-

lere karfl›laflt›r›ld›¤›nda kilo al›m›, glükoz ve lipid se-

viyelerinde art›fl, diyabet bafllang›c›, QTc uzamas› ve

kan prolaktin düzeyinde art›fl gibi yan etkilerinin da-

ha az oldu¤u gösterilmifltir (Taylor 2003).

Çocuk hastalarda aripiprazol’ün etkilili¤i ve güve-

nilirli¤i bipolar bozukluk, manik atak ve çocukluk ça-

¤› flizofrenisinde gösterilmifl olup, çocuk ve ergende

bu iki hastal›k için kullan›m›nda FDA onay› al›nm›flt›r.

Ülkemizde aripiprazol 10 ilâ 17 yafl aras› çocuk ve er-

genlerde bipolar bozukluk manik ve karma ataklar›n

akut tedavisinde onay alm›flt›r. Yurt d›fl›nda çocuk ve

ergende aripiprazol kullan›m›yla ilgili çok say›da ça-

l›flma yap›lm›fl olmas›na ra¤men, ülkemizde bu ko-

nuyla ilgili bir gözden geçirme çal›flmas› bulunma-

maktad›r (Do¤angün ve ark. 2008).

Bipolar bozukluk
Çocuk ve ergen bipolar bozuklu¤unda aripiprazol

kullan›m›n› inceleyen 7 tâne çal›flma yap›lm›flt›r (Dur-

kin 2004, Barzman ve ark., 2004, Biederman ve ark.

2005b, Mech 2005, Biederman ve ark., 2007, Tromanti-

na ve ark., 2007, Nyilas ve ark. 2008). Bu çal›flmalar so-

nucunda bipolar bozuklu¤u olan çocuk ve ergenlerde

aripiprazol’ün etkili ve güvenli bir tedavi seçene¤i

olabilece¤i sonucuna var›lm›flt›r. Çal›flmalarla ilgili ve-

riler Tablo 5’te özetlenmifltir.

Tik bozukluklar›
Çocukluk ça¤› tik bozukluklar›nda aripiprazol’ün

etkilili¤i 6 çal›flmada incelenmifltir (Do¤angün ve ark.

2008) ve aripiprazol’ün la Tourette bozuklu¤unda tik-

lerin azalt›lmas›nda etkili oldu¤u sonucuna var›lm›fl-

t›r (Tablo 5).

Yayg›n Geliflimsel Bozukluklar
Bu konuda yap›lan iki çal›flmadan ilki Stigler ve ar-

kadafllar› taraf›ndan 2004 y›l›nda yap›lan çal›flmad›r. Bu

çal›flmaya yafllar› 5–18 aras›nda de¤iflen (ort. 12.2) befl

tâne YGB tan›l› çocuk al›nm›flt›r. Bu çocuklar›n iki tane-

sinde efllik eden zekâ gerili¤inin oldu¤u belirtilmifltir.

Aripiprazol’ün bafllang›ç dozu 5–10 mg/gün aras›nda

olup, hedef belirtileri tedavi etmek amac›yla tolere edi-

lebildi¤i ölçüde doz artt›r›larak, 10–15 mg/gün aras›n-

da de¤iflen dozlarda (ort. 12 mg/gün) 20–24 hafta sü-

reyle uygulanm›fl ve hastalar›n tümü tedaviye cevap

vermifltir. Hastalar›n hiçbirisinde EPS, kalb at›m› veya

kan bas›nc›nda art›fl saptanmam›flt›r. Befl hastadan iki-

sinde hafif uyuklama hâli bildirilmifltir. Hastalar›n ikisi

kilo kaybetmifl, bir tânesinin kilosu de¤iflmemifl, bir tâ-

nesi kilo alm›flt›r. Daha önceki çal›flmalarda beyindeki

DA ve 5HT sistemindeki bozukluklar›n YGB’de görü-

len davran›m bozuklu¤unda rol oynad›¤› bilgisinden

yola ç›karak, aripiprazol’ün DA2 ve 5-HT1A reseptörü

üzerinde k›smî agonist, 5HT2A reseptörü üzerindeki

antagonist etkisinin etkililik ve tolerabilite için önemli

olabilece¤i bildirilmifltir (Stigler ve ark. 2004).

Valicenti-McDermott ve Demb (2006) geliflimsel

gerili¤i olan ve aripiprazol tedavisi bafllanan 24’ü otis-
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tik, 32 geliflimsel gerili¤i olan çocu¤un dosyalar›n› ge-

riye dönük olarak incelemifllerdir. Yafllar› 5-19 aras›n-

da de¤iflen ve 18’inde zekâ gerili¤i olan hastalar›n

13’ünde DEHB/y›k›c› davran›m bozuklu¤u, 7’sinde

duygudurum bozukluklar›, ikisinde tepkisel ba¤lan-

ma bozuklu¤u ve ikisinde uyku bozuklu¤u oldu¤u

bildirilmifltir. Aripiprazol tedavisinin bafllang›ç dozu

ortalama 7.1±0.32 mg (0.17 mg/kg/gün) olup, idame

dozu 10.55±6.9 mg (0.27mg/kg/gün) olarak belirlen-

mifltir. Takip eden klinisyenlerin klinik global izlemle-

rine göre hastalar›n %54’ünde sald›rganl›kta, %48’in-

de hiperaktivitede düzelme ve 13 çocu¤un 5’inde itki-

sellikte azalma bildirilmifltir. Aripiprazol’ün en s›k bil-

dirilen yan etkisi uykuya meyil ve özellikle 12 yafl alt›

çocuk grubunda belirgin kilo art›fl› olmufltur. Bu çal›fl-

ma sonucunda yazarlar aripiprazol’ün geliflimsel geri-

li¤i olan çocuklarda etkili bir tedavi seçene¤i olabile-

ce¤ini fakat yapt›klar› çal›flman›n geriye dönük dosya

taramas› fleklinde olmas›n›n ve standartlaflt›r›lmam›fl

izlemlerle sonuçlar›n bildirilmesininden dolay› bu ko-

nuda yap›lacak kontrollü, ileriye dönük çal›flmalara

ihtiyaç duyuldu¤unu bildirmifllerdir.

Çocukluk ça¤› flizofrenisi
Erken bafllang›çl› flizofrenide aripiprazol kullan›-

m›yla ilgili yay›nlar vak’a bildirimleriyle s›n›rl›d›r ve

bu konuda yap›lm›fl tek randomize, plasebo kontrollü

çal›flma Robb ve arkadafllar› taraf›ndan yap›lan ve

Amerikan Psikiyatri Birli¤inin 160. y›ll›k toplant›s›nda

poster olarak sunulan çal›flmad›r. Bu çal›flmada 6 haf-

ta boyunca flizofreni tan›s› konulan ergenlere 2 sâbit

doz (10 ve 30 mg/gün) tedavisi verilmifltir. Çal›flmaya

kat›lan ergenlerin %5’i yan etkileri nedeniyle tedaviyi

b›rakm›flt›r. 6 hafta sonunda her iki doz tedavinin Po-

sitive and Negative Syndrome Scale (PANSS) skorla-

r›yla ölçülen etkinli¤inin plasebodan anlaml› olarak

üstün oldu¤u bulunmufltur (Sanford ve Keating 2008).

Yafllar› 10–17 aras›nda de¤iflen, %57’si bipolar bozuk-

luk, %24’ü tik bozuklu¤u ve %5’i flizofren, yayg›n ge-

liflimsel bozukluk veya davran›m bozuklu¤u vak’ala-

r›ndan oluflan 21 çocuk ve ergenin dâhil edildi¤i 26

günlük, aç›k etiketli bir di¤er çal›flmada aripipra-

zol’ün etkilili¤i araflt›r›lm›flt›r. Bafllang›çta 2 mg/gün

olarak bafllan›lan tedavi 20, 25 ve 30mg/gün maksi-

mum dozlar›nda kullan›lm›fl ve hastalar›n KG‹-D öl-

çe¤inde düzelme veya çok fazla düzelme bulundu¤u

bildirilmifltir (Auby ve ark. 2007).

Davran›m bozuklu¤u
Çocuk ve ergende y›k›c› davran›m bozuklu¤unda

aripiprazolun etkinli¤ini araflt›ran tek çal›flma Find-

ling ve arkadafllar› taraf›ndan (2008) yap›lm›flt›r. Bu

çal›flmada davran›m bozuklu¤u olan hastalar›n

%52’sinde iki haftal›k aripiprazol tedavisi sonras›nda

KG‹ puanlar›nda düzelme oldu¤u bildirilmifltir. Ari-

piprazol’ün bafllang›ç dozu 0.1-0.2 mg/kg/gün flek-

linde verilmifltir, kusma ve sersemlik gibi yan etkilerin

görülmesi üzerine doz yar›s›na düflürülmüfltür.
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Tablo 5. Atipik antipsikotiklerin haloperidol ile karfl›laflt›rmal› olarak etki profilleri 
(Remschmidt ve ark. 2000, Green 2007b).

Sedasyon Antikolinerjik EPR Pozitif Negatif Oral Doz
Semptomlar Semptomlar (mg/gün)

Klozapin +++ +++ 0?/+ +++ +++ 25–600

Risperidon + + + +++ +++ 1–12

Olanzapin ++ ++ + +++ +++ 5–20

Ketiapin + +(+) +(+) +++ +++ 150–750

Sertindol + + + +++ +++ 16–24

Haloperidol + + +++ +++ ++ 2–20
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Tablo 6. Aripiprazol’ün Çocuk ve Ergenlerde Kullan›m›yla ‹lgili Yap›lan Çal›flmalar 
(Do¤angün ve ark. 2008).

Çal›flma Çal›flma Türü Süre Vak’a Etkinlik Yan Etki
(hafta) say›s›

B‹POLAR BOZUKLUK
Durkin Vak’a Serisi 12 24
2004

Barzman ve ark. Retrospektif 63 30
2004 dosya taramas›

Biederman ve Retrospektif 1-84 41
ark. 2005 dosya taramas›

Mech 2005 Retrospektif 6 haftadan 15
dosya taramas› uzun

Biederman Aç›k etiketli, 8 15
ve ark. 2007 prospektif

Tramontina Aç›k 6 8
ve ark. 2007 prospektif
6
8

Nyilas Plasebo- 30 296
ve ark. 2008 kontrollü, 

çift-kör

T‹K BOZUKLUKLARI
Murphy ve Vak’a Serisi 12 6
ark. 2005

Davies ve ark. Vak’a Serisi 70 3
2006

Duane, 2006 Araflt›rmac›n›n 8 15
Bafllatt›¤› çal›flma

Hastalar›n kendi 
bildirimleri:
%42 kötü
%42 iyi
%16 mükemmel

KG‹-D ile ölçülen 
%67 oran›nda düzelme

KG‹-D ile ölçülen %71
oran›nda düzelme

BDI-Y ve RCDS ile ölçülen
13 MDB hastas›n›n 
11’inde, BB YMÖ 2 
hastan›n 1’inde düzelme

Hastalar›n %95’inde 
KG‹-D ölçe¤inde belirgin
veya çok belirgin 
düzelme,
YMÖ puanlar›nda 
%30 oran›nda düflüfl

Hastalar›n %70’inde mani
semptomlar›nda 
%30 azalma, 
%20’sinde remisyon, 
%20’sinde SNAP 
skorlar›nda normalizas-
yon. KG‹-fi puanlar›nda
anlaml› düflüfl

YMÖ, CGAS, GBI,
CGI-BP, ADHD-RS-IV 
ölçeklerinin hepsinde 
anlaml› düzelmeler

YGTSS skorlar›nda 
%56 düflüfl

MOVES skorlar›nda 
16>7,
18>11,
9>7 oran›nda düflüfl

14 hastada mükemmel tik
kontrolu

Sedasyon, insomni, tremor
bay›lma, ajitasyon 
agresyon
artm›fl anksiyete

Sedasyon, akatizi ve 
gastrointestinal rahats›zl›k

Mide bulant›s›, uykusuzluk,
kusma, ajitasyon

‹fltah art›fl›, duygudurumda
dalgalanma ve kas 
se¤irmeleri

2 hastada EPS

Kilo art›fl›, sialore, 
yorgunluk, sedasyon,
konfuzyon,
depresif semptomlar,
ifltahta art›fl veya azalma,
tremor,
sinirlilik,
anksiyete

En s›k: uyku hâli, EPS, 
yorgunluk

Difl g›c›rdatma
Yorgunluk, kilo al›m›, 
a¤›z kurulu¤u

‹fltahs›zl›k ve bulant›
Daha az s›kl›kla:
çarp›nt›, sedasyon ve 
organik sebep 
bulunamayan gö¤üs a¤r›s›

4 hastada mide bulant›s›, 
4 hastada kilo al›m›,
4 hastada akatizi, 1 hastada
kilo kayb›
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Tablo 6. Aripiprazol’ün Çocuk ve Ergenlerde Kullan›m›yla ‹lgili Yap›lan Çal›flmalar 
(Do¤angün ve ark. 2008).

Çal›flma Çal›flma Türü Süre Vak’a Etkinlik Yan Etki
(hafta) say›s›

Yoo, Kim&Kim, Pilot Çal›flma 8 14
2006

Yoo ve ark., Aç›k Etiketli 8 24
2007

Seo ve ark. Aç›k etiketli 12 15
2008

YAYGIN GEL‹fi‹MSEL BOZUKLUKLAR
Stigler ve ark., Aç›k etiketli 22 5
2004

Valicenti- Retrospektif 105 32
McDermott Dosya taramas› (24 
Ve Demb, 2006 otistik,

18 MR)

ADHD-RS-IV: Attention Deficit Hyperactivity Disorders Rating Scale. BB: Bipolar Bozukluk. BDI-Y (Beck Depression
Inventory-Youth). CGAS: Children’s Global Assessment Scale. CGI-BP: Klinik Global ‹zlenim-Bipolar Bozukluk ver-
siyonu fliddet ölçe¤i. EPS: Ekstrapiramidal Semptom. GAS: Klinik Global De¤erlendirme Ölçe¤i (Clinical Global As-
sessment Scale). GBI: General Behaviour Inventory. KG‹-D:  Klinik Global ‹zlem-Düzelme Ölçe¤i (Clinical Global Imp-
ression of Improvement: CGI-I). KG‹-fi: Klinik Global ‹zlem fiiddet Ölçe¤i (Clinical Global Impression of Severity: CGI-
S). KMTB: Kronik Motor Tik bozuklu¤u. KMVTB: Kronik Motor ve Vokal Tik bozuklu¤u. KVTB: Kronik Vokal Tik
bozuklu¤u. MDB: Major Depresif Bozukluk. RCDS: (Reynolds Child Depression Screen). SNAP: Swanson, Nolan ve
Pelham Ölçe¤i. YGB: Yayg›n Geliflimsel Bozukluk. YMÖ: Young Mani Derecelendirme Ölçe¤i (Young Mania Rating
Scale: Y-MRS). GTB: Geçici Tik Bozuklu¤u. YGTSS: Yale Global Tic Severity Scale.

YGTSS skorlar›n›n %41
oran›nda düflüfl

YGTSS skorlar›n›n %53
oran›nda düflüfl

Motor tiklerde %10–100,
Vokal tiklerde
%-8–100
düzelme

KG‹-D :“çok düzelme”
veya “çok fazla düzelme”

Agresyonda %54 düzelme
(YGB olan çocuklar›n 9’u,
(%37’si),
Hiperaktivitede %48, 
13 çocuktan 5’inde 
dürtüsellikte azalma

14 hastan›n 4’ünde kusma,
hipersomni, kilo al›m› gibi
yan etkiler 

hipersomni (%37.5),
mide bulant›s› (%20.8), 
bafl a¤r›s› (%16.6), 
EPS (%8.3) ve
akatizi (%8.3)

Bulant› ve sedasyon

2 hastada kilo kayb›,
1 hastan›n kilosu 
korunmufl, 
1 hastada kilo art›fl› 
2 hastada hafif somnolans

En s›k: uykuya meyil, 
özellikle 12 yafl alt› 
çocuk grubunda 
belirgin kilo al›m›
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