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OZET

Amag: 1950 yilindan beri cesitli psikiyatrik hastaliklarin tedavisi icin antipsikotikler kullaniimakta-
dir. Eriskinlerde psikiyatrik hastaliklarin tedavisinde etkinligi gosterilen antipsikotik ilaclar gtinu-
muzde ¢ocukluk cagi psikiyatrik hastaliklarinda da giderek artan oranda kullaniimaktadirlar. Bu ¢a-
lismanin amaci cocukluk caginda antipsikotik kullanimiyla ilgili yapilan ¢alismalarin gézden geci-
rilmesidir.

Yontem: Cocuk ve ergende antipsikotik kullanimiyla ilgili yapilan ¢alismalar PubMed veri tabanin-
dan taranarak gozden gecirilmistir.

Bulgular: Yaptigimiz gézden gecirme sonrasinda cocukluk caginda antipsikotiklerin yaygin geli-
simsel bozukluklar, tik bozukluklari, davranim bozukluklari, bipolar bozukluk, dikkat eksikligi hi-
peraktivite bozuklugunun tedavisinde etkin se¢enekler oldugu sonucuna vardik.

Tartisma ve Sonug: Bu konuda bir¢cok vak’a bildirimi olmasina ragmen cocukluk cagi psikiyatrik
hastaliklarinda plasebo kullaniminin getirdigi etik sorunlar nedeniyle plasebo kontrolli ¢alisma sa-
yist oldukca sinirlidir. Bununla birlikte bu konuda yapilacak ileriye donuk, cift-koér plasebo kontrol-
IG calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: antipsikotikler, cocuklar, 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

New/Yeni Symposium Journal ¢ www.yenisymposium.net 86 Nisan 2010 | Cilt 48 | Sayi 2



GIRIS

Antipsikotik ilaglar (klasik olarak noroleptik de
denir) temelde psikotik belirtilerle giden ruhsal ve or-
ganik hastaliklarin sagaltiminda kullanilan molekiil-
lerdir. 1950'li yillarin basinda tesadiifen etkisi fark
edilen klorpromazin smifinin ilk temsilcisidir. Klorp-
romazin’in icadi ile 6nemli sayida kronik psikiyatri
hastasinin hastaneler disinda veya evde tedavileri ola-
nak kazanmistir. Daha sonraki yaklasik 60 yil boyun-
ca bir¢ok antipsikotik ila¢ icat veya kesif edilerek imal
edilmis, bu ilaglarin farkl yas gruplar ve tanilar iize-
rindeki etkileri giin gegtikge merak konusu olmustur.

Yunanca “nerves” kelimesinden koken alan noro-
leptik s6zciigli “siniri tutan” anlamina gelir. Yunan-
ca’da noroleptik sozcligii, kisinin motor davranislarin
(hareketlerinin) yavasladig1 ve zorlastig1 anlaminda
kullanilir ki, bu terim antipsikotik ilaglarin etki dozu-
na ulasmak i¢in motor yan etkilerin gézlenmesi gerek-
tigi inancin1 dogurmustur. Bu inancin dogrulugu ce-
sitli bilimsel yayinlarla kanitlanmistir. Yillar iginde
noroleptiklerin daha ¢ok psikotik belirtilerle giden
ruhsal ve organik hastaliklarin sagaltiminda kullanil-
mas1 ile birlikte “antipsikotik” teriminin kullanimi
yayginlik kazanmustir. Antipsikotikler 6nce bulunan
klasik (tipik) ve yeni gelistirilen atipik antipsikotikler
olarak ikiye ayrilabilirler. Etki mekanizmas1 gorece
farkli olan dopamin parsiyel agonisti aripiprazol
tiglinci nesil antipsikotik olarak anilmaktadir.

Antipsikotik ilaclarin Etki Mekanizmalan

Antipsikotikler yagda ¢oziiniirler. Kan-beyin bariye-
rini hizla gegebilir ve beyin, karaciger ve diger dokular-
da (6zellikle obez bireylerde) birikebilirler. Proteinlere
yiiksek oranda baglanirlar ve viicuda dagilim orani go-
receli olarak ytiksektir. Bu lipofilik bilesiklerin beyin do-
kusundaki orani serumdaki oranindan 10 kat daha ytik-
sek olabilir. Biitiin antipsikotikler karacigerde sitokrom
P450 enzim sistemi tarafindan metabolize edilirler.

Beyinde dopamin (DA) reseptorlerini bloke ederek
etki ettikleri genel olarak kabtl edilmektedir. Tiim tipik
antipsikotiklerin ortak ve temel etki mekanizmasi dopa-
minerjik D2 reseptorlerine yiiksek ilgi (afinite) ve anta-
gonizma gostermeleridir (Yagcioglu 2007). Orta beyin,
limbik sistem ve temporo- frontal kortekste bulunan
DAZ2 tipi dopaminerjik reseptorleri bloke ederek antipsi-
kotik etkilerini gosterdikleri diistintilmektedir. Antipsi-
kotik ilaglar mesolimbik, mezokortikal, nigrostriatal ve
tubuloinfindiibiiler dopamin yolaklarinda etki gosterir-
ler. Antipsikotik etkileri mezolimbik ve mezokortikal
yolaklar ile iligkili iken, nigrostriatal yolaktaki etkileri
ekstrapiramidal sistem yan etkilerinden, tiiberoinfundii-
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biiler yolaktaki etkileri prolaktin salinmasimin artmasina
bagl yan etkilerden sorumludur. Hipotalamus tizerin-
deki etkilerine bagli olarak biiyiime hormonu salmmasi-
n1 da inhibe edebilirler.

Antipsikotiklerin pozitif semptomlar1 giderici et-
kisinin 6zellikle beynin limbik bolgelerindeki (nukle-
us akkumbens, hippokampus ve frontal lob) hiperdo-
paminerjik durumu engelleyerek meydana geldigi
diistiniilmektedir. Klasik antipsikotikler ayn1 zaman-
da striatum daki (kaudat nukleus ve putamen) DA2
reseptorlerini de bloke ederler ve ekstrapiramidal sis-
tem bulgularina yol acarlar.

Atipik antipsikotiklerin tipik antipsikotikler gibi et-
kilerini aciklayan tek bir mekanizmadan bahsetmek
giictiir, ancak AP etki icin belirli diizeyde DA2 reseptor
antagonizmasi belirgin olarak mevcuttur. Ekstrapirami-
dal sistem yan etki 6zellikleri de dahil olmak tizere diger
yan etkileri ve reseptor etkinlikleri belirgin farkliliklar
gosterir. Tipik antipsikotiklerle aralarindaki farmakolo-
jik farklilik soyle agiklanabilir: DA ve serotonin (5-hid-
roksi triptamin / 5HT) sistemlerinin her ikisi ile de etki-
lesim ve yiiksek 5SHT2A/DA2 reseptor antagonizmasi
mevcut olup, DA2 reseptorleri ile mezolimbik segicilik
veya daha zayif blokaj ile farkli bir etkilesim bi¢imi ser-
giledigi diistiniilmektedir. 5HT-DA antagonizmas1 an-
tipsikotik ilacin SHT2A reseptoriinde, DA2 reseptoriine
ilgisinden daha yiiksek bir orana sahip olmasmin “ati-
pikligi” belirledigini ve bu AP’lerin artmis etki ve azal-
mus EPS yan etkilerine yatkinligini agikladigimni 6ne siir-
mektedir (Meltzer ve ark. 1989)

Antipsikotik ilaclarin Cocuk ve

Ergende Kullanim Alanlari

Antipsikotikler cocuk ve ergen yas dénemlerinde en
sik asagidaki psikiyatrik tanilarin tedavisinde kullanilir-
lar: Psikoz, Yaygim Gelisimsel Bozukluklar, Tik Bozukluk-
lar1, Davranim Bozukluklari, Mental Retardasyon, Duy-
gudurum Bozukluklari, Dikkat Eksikligi Hiperaktivite
Bozuklugu, Anksiyete Bozukluklari, Deliryum, Yeme Bo-
zukluklari, Uyku Bozukluklari, Konusma Bozukluklari.

Yan Etkiler

Merkezr Sinir Sistemi

Ekstrapiramidal sistem sendromlar (EPS):
Tipik antipsikotiklerin major yan etkisidir; atipik an-
tipsikotiklerin bir kisminda da goriilebilmektedir. Ti-
pik antipsikotiklerin potansiyla EPS insidans: arasin-
da dogrusal bir orant1 vardir. EPS, 6 yasindan kiigtik
gocuklarda goreceli olarak seyrek goriiliir, fakat disto-
nik ve parkinsonyen belirtiler en sik 10-19 yas arali-
ginda goriilmektedir.
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Tablo 1. Cocuk ve Ergenlerde Antipsikotik iliskili Yan Etkiler (Findling ve ark. 2003b)

Organ Sistemi

Yan Etki

Sorumlu Merkezi Sinir
Sistemi Reseptori

Tavsiye Edilen izlem

Kardiyovaskuler

Sersemlik, hipotansiyon,
QTc araliginda uzama,
takikardi

Alfat-adrenerjik

-Dikkatli tibbi hikayenin

alinmasi ve fizik muayene,

-Tedavi Oncesinde ve terapotik
dozda elektrokardiografi cekilmesi,
-Kan basinci ve nabzin tedavi
oncesi ve doz artirimi sonrasinda
kontroli

Dermatolojik Allerjik reaksiyonlar, Bilinmiyor -GUnese maruziyetin azaltiimasi
alopesi, fotosensitivite,
deride renk degisimi

Endokrin Prolaktin ylUksekligi Dopamin 2 -Meme dokusunda buyime,

menstruel diizensizlik veya
jinekomasti olan hastalarin
prolaktin seviyesine bakilmasi

Gastrointestinal

Kabizlik, sarilik, karaciger
yaglanmasi, kilo alimi

Histamin, muskarinik

-Her kontrolde kilo 6l¢iimu,
-Transaminazlarin tedavi 6ncesi ve
yilik kontrol (eger belirgin kilo
alimi varsa daha sik 6lctlmelidir)

Genel TermoregUlasyonda Dopamin 2 -Asiri egzersiz veya asiri uclarda
bozukluk Islya maruziyet engellenmesi
Hematolojik Agrantlositoz, l6kopeni, Bilinmiyor -Tedavi 6ncesinde tam kan sayimi,
nétropeni tedavinin baslanmasindan kisa bir
stre sonra enfeksiyon, vak’'alik
veya morluk gelisirse tekrari,
-Klozapin ile tedavi edildiginde ilk
6 ay haftada bir, daha sonra iki
haftada bir beyaz kire sayimi.
Norolojik Ekstrapiramidal yan etkiler,| Dopamin 2, Histamin -Her kontrolde parkinsonizm,
sedasyon ve ndbetler akatizi ve istemsiz hareketlerin
incelenmesi,
-Klozapin tedavisi 6ncesinde
elektroensefalografi cekilmesi
Okuler Akut a¢l kapanmasi, Muskarinik -Rutin g6z muayenesi,
bulanik gérme, katarakt, -Ketiapinle tedavide her 6
keratopati, pigment ya da katarakt agisindan
depozitleri g6z muayenesi
Oral Agiz kurulugu, curukler Muskarinik Rutin dis muayenesi
Cinsel Anorgazmi, ejakulasyon Dopamin 2 Eger tedaviye uyumsuzluk varsa
bozuklugu, empotans cinsel islev bozuklugu agisindan
priapizm, azalmis libido degerlendirilmelidir
Urolojik idrar retansiyonu Muskarinik Uriner hikayesi ayrintili alinmali
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Parkinsonizm Sendromu: Tremor, rijidite, aki-
nezi veya bradikinezi goriilebilir. Genellikle tedavinin
basinda ortaya c¢ikar. Doz azaltilmasi veya tedaviye
antikolinerjik eklenmesi semptomlar: geriletebilir.

Akut EPS

Akut distoni: Tipik olarak antipsikotik tedavinin
baslangicinda ortaya c¢ikan istemsiz, tonik kas kont-
raksiyonlardir. Bu kontraksiyonlar en sik ekstremite,
boyun, dil, cene ve goz kaslarinda goriilmektedir. Klo-
zapinin haricindeki yiiksek etki giicii olan antipsiko-
tiklerle daha sik gortiliir. Tedavide biperiden gibi anti-
kolinerjik ilaglar kullanilmaktadir.

Akatizi: Huzursuzluk, siirekli ytriime veya ekst-
remiteleri hareket ettirme seklinde motor aktivitiyle
karakterizedir. Dozun azaltilmasi, tedaviye beta blo-
ker, benzodiyazepin veya antikolinerjik eklenmesi
faydali olabilir.

Gec-baslangich (tardif) EPS: Istemsiz, amacsiz,
yineleyici hareketlerdir. flica maruz kaldiktan birkag ay
veya yillar sonra gelisir Emme, dudaklar sapirdatma,
dilin koreatetoz hareketleri gibi bukkolingomastikatuar
hareketler 6n plandadir. Ekstremitelerin ve/veya gov-
denin koreiform/atetoid hareketleri yahut bu semp-
tomlarmn herhangi bir kombinasyonu goriilebilmekte-
dir. Etiyolojisinde dopamin reseptorlerinde asir1 duyar-
lilasmanin rol oynadigindan soz edilmektedir. Tardif
diskinezi (TD) ortaya ¢iktig1 takdirde olabildigince kul-
lanilan antipsikotigin kesilmesine ¢alisiimalidir. Kloza-
pinin tardif diskinezi semptomlarini azaltabildigine da-
ir vak’a bildirimleri vardir. 12 haftadan daha uzun siire
devam eden TD genellikle geri doniistiimsiizdiir.

Sedasyon: Potens, ilacin miligramiyla ters oranti-
Iidir. Genellikle tedavinin baslangicindaki ilk birkag
glinde olusur. Daha az sedatize edici bir ajana gegile-
rek veya tiim dozu yatma saatinde vererek bu durum-
dan kaginilabilir.

Tardif Gilles la Tourette Sendromu: Uzun sii-
re noroleptik tedavisi alan kisilerde noroleptik tedavi-
nin ardindan gesitli motor ve vokal tikler ortaya ¢ika-
bilmektedir.

Noroleptik Malign Sendrom: Genellikle 40 dere-
cenin tstiine ¢ikan yiiksek ates, rijidite, biling bulanik-
Iig1 ve otonomik instabiliteyle karakterize oliime yol
acabilen bir komplikasyondur. Laboratuvar bulgulari
arasinda lokositoz, CPK ve bazen de SGOT, SGPT arti-
s1 yer almaktadir. Noroleptik malign sendrom tek doz-
dan sonra olabilecegi gibi 2 hafta sonra da gelisebilir.
Cocukta nedeni bilinmeyen bir ates tesbit edildiginde
doz azaltilmali, ates kontrol edilmeye calisiimali, kont-
rol edilemiyorsa ilag kesilmelidir. Erken tanimayi, ilacin
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hemen kesilmesini, destekleyici tedavileri (6rn. serinle-
tici battaniyeler, s1v1 ve elektrolit dengesinin diizenlen-
mesi) ve diger tedavileri (6rn. dantrolen, bromokriptin)
gerektirir (Croarkin ve ark. 2008).

Antikolinerjik Etkiler

Bulanik gorme, ag1z kurulugu, kabizlik, sicak basma-
s1, idrar retansiyonu ve bilissel bozulma goriilebilir.

Kardiyovaskiler Sistem

Alfa-adrenerijik blokaj: Ortostatik hipotansiyon,
refleks takikardi.

Kardiyak ritim bozukluklari: QT intervalinin
uzamasl, torsade de pointes (0zellikle tioridazin ve
ziprasidon ile).

Endokrin Etkiler

Hipofizde DA aktivitesinin azalmasi nedeniyle pro-
laktin seviyelerinde artma kadinlarda memede dolgun-
luk ve laktasyona, erkeklerde jinekomastiye, her iki cin-
siyette de seksiiel islev bozulmasina neden olabilir.

Oftalmolojik Etkiler

Antipsikotiklerin antikolinerjik etkileri nedeniyle
dar acili glokomda kullanilmamalidir. Yine antikoliner-
jik etkilere bagli akomodosyon problemleri olabilir. Bu-
nunla birlikte kornea ve lenste pigment birikimi olabi-
lir. Tioridazin’e bagh pigmenter retinopati bildirilmis-
tir. Klorpromazin ve flufenazin’e bagl keratopati ve
korneal édem olusabilir. Hayvan calismalarinda keti-
apin’e bagl katarakt gelisimi bildirilmesine ragmen
simdiye kadar ketiapinle insanlarda katarakt gelisimi
arasinda iligki belirten bir vak’a bildirimi olmamustir.

Kilo Alimi

En fazla kilo alimi olanzapin ve klozapin'le gorii-
liir. Ziprasidon'un viicut agirlig1 tizerine minimal etki-
si oldugu diisiiniilmektedir.

Nébetler

Epileptik bozuklugu olan ¢ocuklarda nobet esigini
diistirebilecekleri igin dikkatli kullanilmalidir. Atipik
antipsikotikler arasinda epileptik nébet gelistirme ris-
ki en yiiksek olan klozapin’dir.

Hematolojik Etkiler

Klozapin agraniilositoz yaparak 6liime yol agabi-
lir. Idiyosinkratik bir reaksiyondur, doza bagimli de-
gildir. Vak’alarin ¢ogunda hematolojik etkiler kloza-
pin tedavisinin ilk 2 ayinda ortaya ¢ikmaktadir. Agra-
niilositoz acil bir tibbi durumdur, olustugu takdirde
hemen ilacin kesilmesi ve bir hematoloji uzmanindan
konsiiltasyon istenmesi uygundur.

Gastrointestinal Etkiler

Gastrik irritasyon yaparak bulant1 ve kusmaya ne-
den olabilir.

Seksuel Etkiler
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Antipsikotik kullanimi sirasinda ejakiilasyon bo-
zuklugu, empotans, anorgazmi, priapizm ve libido
azalmasi gibi cinsel yan etkiler olusabilmektedir. Bu
yan etkilerin ¢ogu prolaktin artisina baglanmakla bir-
likte prolaktin artisinin olmadigr durumlarda da sek-
siiel yan etkiler olusabilir.

Dermatolojik Yan Etkiler

Antipsikotik kullanimina bagli nddiren makiilopa-
ptiler dokiintii, trtiker ve eritama multiforme goril-
mektedir. Klorpromazin ve tioridazin’e bagh deride
pigmentasyon bildirilmistir. Haloperidol, olanzapin
ve risperidon tedavileriyle iliskilendirilmis alopesi
vak’alar1 vardir (Mercke ve ark. 2000). Tablol’de an-
tipsikotiklerle iligkili yan etkiler, yan etkilerden so-
rumlu reseptorler ve yan etkilerin takibinde yapilma-
s1 gerekenler 0zetlenmistir.

Antipsikotik ilaclarin Siniflandiriimasi

D) 11k Nesil/Tipik Antipsikotikler: DA reseptor an-
tagonistleri:

A) Butirofenonlar: Haloperidol.

B) Fenotiyazinler: Klorpromazin, flufenazin, perfe-
nazin, proklorperazin, tioridazin, trifluperazin, mezo-
ridazin, promazin, triflupromazin, levomepromazin,
prometazin.

) Tiyoksantenler: Klorprotiksen, flupentiksol, ti-
otiksen, zuklopentiksol.

D)Difenilbutilpiperidinler: Pimozid.

E) Dibenzodiazepinler: Loksapin.

F) Dihidroindolonlar: Molindon.

1) Ikinci Nesil / Atipik Antipsikotikler: 5SHT DA an-
tagonistleri; Benzamidler: Klozapin, risperidon, olan-
zapin, ketiapin, ziprasidon, amistilprid.

1) Uciincii Nesil Antipsikotikler: Kismi DA ago-
nistleri (DA sistem dengeleyicileri): Aripiprazol.

ILK NESIL / TiPIK ANTIPSIKOTIKLER

HALOPERIDOL

Bir butrifenon tiirevidir. Yiiksek potensli antipsiko-
tiklerin prototipidir. Antikolinerjik etkileri diisiiktiir.
1960'lardan beri ¢ok sik kullanilmaktadir ve TD yapma
riski disinda yan etki profili iyi bilinen, beklenmeyen et-
ki goriilme olasilig1 diisiik olan emniyetli bir ilagtir. Dav-
ranis problemlerinin eslik ettigi otistik ve mental retarde,
psikozu, agresif davranislar, tikleri olan 3 yasindan bii-
yiik ¢ocuklarda kullanimi onaylanmustir. Diistik potens-
lilerle kargilastirildiginda daha fazla EPS gelistirme daha
az sedatize etme Ozellikleri vardir. Kullanilan doz hedef
alman semptomlara gore degisir. Okul cagindaki gocuk-
larin tik veya davranis problemli otizmde doz 0.05-0.075
mg/kg/gln arasinda degismekteyken akut psikotik

New/Yeni Symposium Journal ¢ www.yenisymposium.net

epizod semptomlariyla basa ¢ikmak igin doz 0.05-0.015
mg/kg/giin doz aralig1 gerekmektedir. Cocuklarda hiz-
I1 metabolize edilmesine bagl olarak erigkin ve ergenle-
re gore yarllanma omrii daha kisadir. Etki ve yan etki
agisindan erigkinlere gore daha duyarli olmalar1 nede-
niyle ytiksek doz kullanimina gerek yoktur (Green 2007).
Tablet (1, 2, 5, 10 mg), damla (10 mg/ml) ve intramuskii-
ler (2 mg/ml) formlar1 vardir.

Cocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullanimi

Akut ve kronik psikotik bozukluklar, tik bozukluk-
lar1 ve la Tourette sendromu, davranim bozukluklar:
ve davranim bozukluklariyla giden dikkat eksikligi
hiperaktivite bozuklugunda kullanim endikasyonlar:
vardir.

Cocukluk cadi sizofrenisi

Cocuk ve ergenlerde haloperidol'iin etkililigine
dair Vak’a bildirimleri ve gesitli ¢alismalar olmakla
birlikte, bu ¢alismalarin yontem bakimindan kisith ol-
dugu vurgulanmaktadir (Gillberg 2000). 75 ergeni
kapsayan sizofreniyle ilgili randomize c¢ift-kor calis-
mada haloperidol, loksapin ve plaseboyla karsilastiril-
mistir. Ortalama doz loksapin icin 87.5, haloperidol
i¢in 9.8 mg/glindii. Her iki ila¢ da psikotik semptom-
larin tedavisinde plasebodan iistiin etkinlikte bulun-
mus, haloperidol’iin sedatif etkisinin loksapin’den az
oldugu vurgulanmistir (Pool ve ark. 1976, Lewis
1998). 3-16 yas arast dort, 5-11 yas aras1 16 Vak’anun
sunuldugu yontemsel olarak basarili iki ¢alismada
0.5-3.5 mg/giin (0.02-0.12 mg/kg/glin) dozlarinda
Haloperidol tedavisiyle belirgin klinik iyilesme sag-
lanmistir (Naruse ve ark. 1982, Spencer ve Campell
1994). Klozapin'le haloperdol’iin karsilastirildig1 bir
calismada ¢ocukluk baslangich tedaviye direngli 21 si-
zofren ergende klozapin belirgin olarak daha etkili bu-
lunmustur (Kurma ve ark. 1996).

Gilles de la Tourette sendromu

ve tik bozuklukiar

8-65 yag arasimndaki ¢ocuk ve erigkinleri kapsayan ve
yas ortalamasi 21.1 olan tik bozuklugu ve Gilles la To-
urette sendromu vak’alarinda haloperidol, pimozid ve
plasebo karsilastirilmistir. Haloperidol ortalama dozu
0.08 mg/kg/gilin (maksimum 10 mg), pimozid dozu ise
0.14 mg/kg/giin (maksimum 20 mg) olarak kullanilmis-
tir. Tiklerin tedavisinde haloperidol plaseboya gore belir-
gin stiinliik gostermis, pimozidden daha fazla EPS bul-
gusu cikarmustir (Shapiro ve Shapiro 1989). 151 18 yas al-
tinda olan 19 vak’alik calismada nikotin igeren sakiz ¢ig-
nenme metoduna ek olarak haloperidol kullanilmustir.
Nikotin iceren sakizin ¢ignendigi 30 dakikalik periyod-
larda tiklerde gecici azalma gozlenmistir. Beraberinde
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haloperidol kullanan Vak’alarda tikler belirgin olarak
azalmigtir McConville ve ark. 1992).

Yaygin gelisimsel bozukluklar

Literatiire bakildiginda bu alanda en fazla ¢alisma ya-
pan Kkisilerin basinda Campbel ve arkadaslar: oldugu go-
riilmektedir. Campell ve arkadaslari 2-8 yas arasindaki
40 ile 125 arasinda degisen sayidaki otistik hastalar1 ige-
ren farkli yayinlarinda haloperidoliin hiperaktivite, ag-
resyon, Ofke nobetleri, stereotipik davranislar ve dikkat
problemlerini azalttigini vurgulamislardir (Gillberg
2000). 2.3 ila 6.9 yas arasindaki 40 otistik cocukla yapilan
bir galismada 0.5-3.0 mg/giin dozlarinda haloperidol te-
davisi kullanilmistir. Bu dozlarla otistik ¢ocuklarda genel
klinik iyilesme saglanmis, geri gekilme, stereotipik dav-
ranis, anormal nesne iligkisi, hiperaktivite, kipir kipir ol-
ma, negativizm ve ofkeli ve labil duygulanim gibi belirti-
lerde azalma gozlenmistir (Anderson ve ark. 1984). Halo-
peridoliin etkinligine ragmen yiiksek orandaki diskinezi
yan etkisi 6nemli bir problemdir. 0.5 ile 3.0 mg/giin teda-
vi goren 36 vak’alik bir prospektif ¢alismada, tedavinin
3.542.5.u aylar1 arasinda Vak’alarin % 22’sinde (8 vak’a)
TD gelismistir (Perry ve ark. 1985). Miral ve arkadaslari-
nin yaptig1 12 haftalik cift-kor prospektif ¢alismada 30
otistik hastaya haloperidol ve risperidon tedavileri
0.01-0.08 mg/kg/gilin dozlarinda uygulanmustir. Davra-
nigsal belirtiler, itkisellik (impulsivity), dil becerileri ve
sosyal iligkiler alaninda risperidon’un etkisi haloperi-
dol’den daha fazla bulunmustur. Risperidon ile otistik
¢ocuklarda belirgin prolaktin diizey artis1 gozlenirken
haloperidol kullananlarda ise alanin aminotransferazda
(ALT) belirgin artis olmustur (Miral ve ark. 2008).

Davranim bozuklugu

5.2ila 12.9 yaglar arasimndaki 61 davranim bozuklugu
olan ¢ocuklarda yapilan ¢ift-kor plasebo kontrolli galis-
mada lityum ve haloperidol plaseboya gore davranigsal
bozukluklar iyilestirme konusunda etkin bulunmustur.
Bu calismada haloperidol dozlar1 1-6 mg arasinda degis-
mektedir (Campbell ve ark. 1984). 0.025 mg/kg/giin do-
zunda haloperidol agresyon, negativizm ve hiperaktivi-
teyi orta diizeyde azaltmaktadir (Gillberg 2000).

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu

Haloperidol'iin dikkat eksikligi hiperaktivite bozuk-
lugunda kullanimina dair kisith sayida yayin mevcuttur.
Haloperidol'le metilfenidat'in karsilastirildigr bir ¢alis-
ma 4.1 ila 12.4 yaslar1 arasindaki 24 ¢ocukla yapilmistir.
Plasebo, metilfenidat (0.3 mg/kg), diisiik doz haloperi-
dol (0.025 mg/kg), yliksek doz haloperidol (0.05 mg/kg)
bu cift-kor calismada kullanilmis, her iki ila¢ da dikkat,
héfiza ve aktiviteye etki bakimindan plaseboya tstiin
bulunmus ancak yiiksek doz haloperidol’iin (2 mg/gtin
dozun tizerinde) bilissel islevlere olumsuz etki ettigi
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vurgulanmustir (Werry ve Aman 1975).

KLORPROMAZIN

Alifatik bir bilesiktir, siddetli davranissal bozuklu-
gu olan cocuklarda kullanilan ilk antipsikotiktir. Hala
ajitasyon ve agresyonun akut tedavisinde kullanilsa
da, artik, cocuklarda kullanimi ¢ok azalmistir. Nobet
esigini diistirdiigii i¢in anamnezinde epilepsi Oykiisii
olan hastalarda tercih edilmemelidir. Kolestaza neden
olarak sarilik yapabilir. Oral veya intramuskiiler (IM)
olarak kullanilabilir. IM olarak kullanildiginda vital
bulgular agisindan dikkatli olunmalidir, ¢linkii gok
diisiik dozlarda (<25mg) dahi hipotansiyon yapabilir
(Green 2007, Gillberg 2000).

TIORIDAZIN

Bir bagka diisiik potensli antipsikotik olan tiorida-
zin kardiyak iletimde QTc intervalini uzatabilmesi ne-
deniyle kullanimdan kaldirilmistir (Green 2007).

FLUFENAZIN

Bir piperazin derivesidir. Yiiksek potenslidir. 12
yasin altindaki ¢ocuklarda onay almamuistir ve pediat-
rik popiilasyonda yeterli sayida kontrollii ¢alismalar
yoktur. Diisiik dozlarda yaygin gelisimsel bozuklugu
olan 12 ¢ocukta agresyonu, hiperaktiviteyi ve stereoti-
pileri azalttigini belirten bir ¢calisma vardir. Ortalama 7
mg/giin boliinmiis dozlarda 21 eriskin ve ¢ocuk la To-
urette’li hastada tikleri azaltma da haloperidol’e tistiin
bulunmustur (Joshi 1988).

TRIFLUPERAZIN
Yiiksek potenslidir. Psikotik bozuklugu olan 6 ya-
sindan biiyiik ¢ocuklarda onay almistir (Green 2007a).

PiMoziD

Difenilbutilpiperidin derivesidir. Postsinaptik
DA2 reseptorlerinin potent blokériidiir. Gilles de la
Tourette sendromunda tikleri azaltmada kullanilir.
Haloperidol'le yapilan karsilastirmali ¢calismalarda et-
ki olarak haloperidol’e esit oldugu ama yan etkiler yo-
niinden daha iyi tolere edildigine dair kanitlar vardir
(Gillberg 2000). Tablo 2’de gocuk ve ergenlerde en sik
kullanilan ilk nesil/tipik antipsikotikler ve kloza-
pin’in Ozellikleri, yan etkileri, FDA yas simirlamalar1
ve Onerilen kullanim dozlar1 6zetlenmistir.

IKINCI NESIL / ATIPIK ANTIPSIKOTIKLER

Klozapin’in icadiyla ortaya ¢ikan atipik molekiiller
farkli reseptor afiniteleriyle farkli bir kusag: temsil et-
mektedir. Bu gruptaki ilaglar DA2 kadar 5HT resep-
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torlerinde de blokaj yaparak etkili olur. Bu gruptaki
ilaglarda daha az EPS (5HT2A reseptor antagonizma-
sma bagl oldugu diistiniilmektedir), daha az endok-
rin yan etki ve negatif belirtiler tizerine daha ytiksek
etki sayilabilir. Tablo 3’de atipik antipsikotiklerin ha-
loperidol ile karsilastirmali olarak reseptor baglanma
profilleri 6zetlenmistir.

Calismalar TD olanlarda bu ilaglarin iyi gelebildi-
gini gostermistir. Eriskin sizofrenlerin %20’si tipik an-
tipsikotiklere yanitsizdir. Erken baslangich sizofrenide
noroleptige direnclilik oran1 daha fazladir.

Klozapin ilk bulunan atipik antipsikotiktir, 6lim-
ciil olabilen agraniilositoz riski nedeniyle 1990'lara ka-
dar kullanimi yasaklanmistir. Hematolojik takip ge-
rekli ve sadece tedaviye direngli sizofrenide endikas-
yon almustir.

KLOZAPIN

Dibenzodiyazepin derivesidir. 1960’larda kullanil-
maya baslanmis, etkisinin gortilmesine ragmen 6liimctil
agrantilositoz vak’alarinin goriilmesi nedeniyle kulla-
nimdan kalkmistir. Daha sonra hematolojik parametrele-
rin sik araliklarla takip edilmesi sartiyla direngli sizofre-
nide tekrar endikasyon almistir. Cocuklarda ¢ok az gals-
ma vardir. Genel kani olarak direngli sizofrenide en etkin
tedavi oldugudur fakat agraniilositoz yapma (hastalarmn

%1-2'sinde), nobet esigini diisiirme ve asir1 kilo aldirma
yan etkileri nedeniyle kullanirken ¢ok dikkatli olunmali
ve aileden bilgilendirilmis onay formu alinmahdir. EPS
yapmadig1 kabtl edilmektedir. DA2 reseptorlerine gore-
ce daha diistik, 5HT2 reseptorlerine daha ytiksek afinite-
si vardir. Ekstrapiramidal yan etkilerinin olmayis1 bu
durumla agiklanir.

Klozapin'in yalnizca oral preparati bulunmaktadir.
En yiiksek plazma konsantrasyonuna yaklasik 2 saat
icinde ulasir. Yarilanma omrti yaklasik 12 saattir. Giin-
de 2 doz verilmesi 1 haftadan kisa bir zamanda karar-
I1 plazma konsantrasyonuna ulasilmasini saglar. Kara-
ciger ve bagirsakta metabolize edilir. Tipik antipsiko-
tiklerle tedaviden fayda gormeyen, tedaviye direncli
sizofreni hastalarinda, antipsikotiklerle tedavi sirasin-
da siddetli EPSve TD gelisen hastalar i¢in 1990 yilinda
FDA onay1 almustir.

Klozapin'in yan etkileri arasinda agraniilositoz ve
doza bagl nébet riski en énemli olanlardir. Klozapin,
yogun ve uzun slreli sedasyona, hipersalivasyona,
eniirezise (gece ve glindiiz) ve antikolinerjik yan etki-
lere (ag1z kurulugu, bulanik gérme, idrar retansiyonu
ve kabizlik) neden olabilir. Ortostatik hipotansiyon ve
takikardi de klozapin tedavisi sirasinda sikca gortilen
yan etkilerdir. Klozapin karaciger islevlerini de etkile-
yebilir ama genellikle hafif ve gecicidir.

Tablo 2.Cocuk ve Ergenlerde Kullanilan Tipik Antipsikotiklerin Baslica Ozellikleri (Green 2007).

Antipsikotik Kimyasal Tedavi Edici Sedasyon Otonomik | EPR** | Onaylanmis

Sinif Esdeger Doz Etkiler* Yas
(mg)

Haloperidol Butirifenon 5 + + +++ 3yas

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

Tioridazin Fenotiazin: 100 +++ +++ + 2 yas
Piperidin
bilesik

Flufenazin Fenotiazin: 2 + + +++ 16 yas
Piperazin bilesik

Trifluperazin Fenotiazin: 5 ++ + +++ 6 yas
Piperazin bilesik

Pimozid Difenilbutilpiperidin | 10 + + +++ 3 yas

Klozapin Dibenzodiyazepin 75 +++ +++ 0? 16 yas

*o-antiadrenerjik ve antikolinerjik etkiler. **EPR: Ekstrapiramidal etkiler: TD harig; TD klozapin haric tablodaki tiim

ilaclarla, esit oranda gérulebilmektedir.
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Tablo 3. Atipik Antipsikotiklerin ve Haloperidol'lin Reseptér Baglanma Profilleri (Remschmidt ve ark. 2000)

D1 D2 D3 D4 5HT1A | 5HT2A | 5HT2C | a1 a2 M H1
Klozapin ++ +(+) +(+) ++ + ++(+) ++(+) | ++(+) ++(4) | () | ()
Risperidon  ++ +++ +++ +++ + +++ ++ +++ +++ + ++(+)
Olanzapin ++ ++ ++ ++ + +++ ++ ++ + +++ +++
Ketiapin + +(+) + + +(+) ++(+) | +(#) + F++
Sertindol ++ +++ +++ ++ + +++ +++ + + +
Haloperidol  ++ +++ +++ +++ + ++ + ++(+) + + +

+ reseptor afinitesinin hi¢ olmamasi veya dustuk derecede olmasi (KD> 100 nM)

++ orta derecede reseptér affinitesi (KD < 100 nM)
+++ yUksek derecede reseptér afinitesi (KD < 10 nM)

Cocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullanimi

Cocukluk cadi sizofrenisi

Bir ¢alismada klozapin, sizofreni tanisi ile izlenen
tedaviye direngli 21 ergende (ortalama yas 14) ¢ift-kor
sekilde haloperidol ile karsilastirilmistir. Klozapin
hem pozitif hem negatif belirtilerde iyilesme saglaya-
rak haloperidol’den iistiin bulunmustur (Kumra ve
ark. 1996). Sizofreni tanili 36 ergen ve geng eriskinde
uzun donem klozapin tedavisinin etkinlik ve giivenli-
&i retrospektif bir gdzden gecirmede degerlendirilmis-
tir. %75 hastada belirgin iyilesme ve %11 hastada re-
misyon bildirilmistir. Lokopeni (3 hasta), EEG degisik-
likleri (16 hasta), akatizi (4 hasta), kaba tremor (1 has-
ta) gibi yan etkiler goriilmtiis ve 36 hastanin 6’sinda
yan etkiler nedeniyle ila¢ kesilmistir (Remschmidt ve
ark. 1994). Bir baska calismada Kranzler ve arkadasla-
11 20 tedaviye direncli sizofren ergende klozapinin ag-
resyona etkisini arastirmiglardir. 8.5-18 yas araligin-
daki (ort. yas: 14.9) ergenlerde 476 +119 mg/giin orta-
lama klozapin dozu ile agresyonda klozapin tedavi-
sinden 6nceki déneme gore belirgin azalma saptamis-
lardir. Bu ¢alismada bulunan diger bir bulgu ise kloza-
pin tedavisi ile ergenlerin hastanede yatma siirelerinin
belirgin azaldigidir (Kranzler ve ark. 2005).

Bipolar bozukluk

Vak’a sunumlar: ve geriye doniik gozden gegirme
calismalari sinrli sayidadir. Masi ve arkadaslarinin ca-
lismasinda (2000), daha 6nce duygudurum dengeleyi-
cilere veya tipik antipsikotiklere cevap alinamamus,
akut veya karma tip mani tanisi olan 10 ergene 15-28
giin siireyle klozapin (ort. 142.5 mg) verilmistir. Tki
hasta klozapin monoterapisi goriirken, sekiz hastada
klozapin, lityum ve valproik asid tedavisine eklen-
mistir. Tlaca klinik olarak anlamli cevap ortalama 15.6
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+ 3.6 glinde gerceklesmis ve biitlin hastalar klozapin
tedavisine olumlu cevap vermislerdir.

RISPERIDON

Benzisoksol tiirevidir. FDA onayin1 1993 yilinda al-
mustir ve bu izni alan 2. antipsikotiktir. Agraniilositoz-
la iligskilendirilmemistir. Eriskinlerde yapilan ¢ok mer-
kezli genis ¢calismalarda diisiik EPS yatkinligi olan et-
kili bir antipsikotik oldugu gosterilmistir ancak yiik-
sek dozlarda tipik antipsikotikler gibi ekstrapiramidal
yan etkiye sebep olabilir. Klozapin’den farkli olarak
daha potent DA2 blokaji sebebiyle prolaktin artisina
neden olmaktadir. EPS riski dozla iligkilidir, bu 5HT2
reseptorlerinin doygunluga ulasmasinin ardindan
DA2 reseptorlerine baglanmasinin artmasiyla iligki-
lendirilmektedir (Kapur 1995).

Karacigerde, kendisiyle ayni farmakolojik profile sa-
hip 9-hidroksirisperidon’a CYP-2D6 enzim sistemi tara-
findan metabolize edilir. A§i1zdan alim takiben risperi-
don en yiiksek plazma diizeyine 1 saat iginde ulasir. Hiz-
I1 metabolize edenlerde risperidonun yarilanma 6mrii 3
saat iken, yavas metabolize edenlerde 20 saattir. Risperi-
don, kararli hal konsantrasyonuna, hizli metabolize
edenlerde 1 giinde, yavas metabolize edenlerde 5 giinde
ulasir. Metaboliti ile birlikte ortalama eliminasyon yar1
omrii 20 saattir. Yaklasik %90 oraninda plazma protein-
lerine baglanir. Risperidon’un serotonin (6zellikle
5HT2A) ve DA2 reseptor antagonizmasina ek olarak, ol
ve a2 reseptorlerine yiiksek afinitesi, 81 reseptorlerine
veya muskarinik reseptorlere diistik afinitesi vardir (Gii-
ler ve Yazgan 2008). Tablet, oral soliisyon ve enjektabl
depo formlar1 bulunmaktadir.

Giinde 5 mg’dan yiiksek dozlarda EPS’ye neden ola-
bilir. Cocuk ve ergenler ekstrapiramidal yan etkilere eris-
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Tablo 4. Risperidon’un yikici davranim bozuklugunda kullanimi (Jensen ve ark. 2007)

Calisma Sure |Ortalama|Hasta | Dahil Etkililik Glivenlik
(hafta)| Ginlik |Sayisi | Edilme ve Tolerabilite
Doz Kriteri
(mg/kg) (ort. yas)
Findling ve
ark. 2000 10 0.03 10 En az orta RAAPP puani: EPR yok.
siddette risperidon=-1. 7 Sedasyon: 3 risperidon
DB (9.2 yas) plasebo= -0.2 hastasina karsilik
(P< 0.05); 2 plasebo.
EB=-1.0. Kilo alim:
KGI: risperidon=-2.6 | risperidon=4.2 kg,
plasebo = -0.1 plasebo=0.7kg (P< 0.01).
(P< 0.01)
Buitelaar 6 2.9 19 Hastaneye yatisi 2 haftadan sonra Risperidon: EPR hig
ve ark. 2001 gerektirecek kadar | Risperidon > plasebo |yok veya az.
ciddi kronik (KGI puant: Hastalarin %58’inde
agresyonu olan risperidon=-1.6 gecici yorgunluk.
YDB veya DEHB plasebo= +0.2 Kilo alimi:
1Q 60-90 (14 yas) (P< 0.001); EB = -1.5. |risperidon= 2.3 kg
ABC'de risperidon’la | plasebo= 0.6 kg (P< 0.05).
anlamli duzelme
(P< 0.05)
van 4 1.2 6 Suregen davranigsal| ABC puanlarinda EPR risperidon ve
Bellinghen bozukluklar duzelme: Risperidon= | plaseboda benzer
& de Troch IQ 45-85 %65 plasebo= %7 Kilo alimi: risperidon=
2001 (6-14 yas) 1.8 kg plasebo= 0.6 kg
(=0.319)
Snyder ve 6 0.03 53 N-CBRF 1 haftadan sonra Hypertoni: risperidonla
ark. 2002 davranim skalasi Risperidon> plasebo | %8, plaseboyla %2.
puanlari =24 olan | N-CBRF davranim Somnolans: risperidonla
YDB 1Q 36-84 skalasi puanlari: %42, plaseboyla %14.
(8.7 yas) risperidon=-15.8 Istah artisi: risperidonla
plasebo= -6.8 %15, plaseboyla %8.
(P< 0.001) Kilo alimi: risperidonla
EB =-0.6. 2.2 kg plaseboyla 0.2 kg.
KGl'de belirgin
iyilesme: risperidon
alanlarda %38
plaseboda %16
(P< 0.001)
Aman ve ark.|6 0.04 55 N-CBRF N-CBRF davranim EPR: risperidon ve
2002 davranim skalasi skalasi puanlart: plaseboyla dustk
puanlari =24 olan | risperidon= - 15.2 derecede.
YDB IQ 36-84 plasebo= -6.2 Hafif/gecici somnolans:
(5-12 yas) (P< 0.001) risperidonla %51,
EB=-0.8. plaseboyla %10.
KGl'de iyilesme: Kilo alimi: risperidonla %18
risperidonla %77 plaseboyla %2.
plaseboyla %33
(P< 0.001)
Reyes ve ark.|24 0.02 172 N-CBRF Semptom tekrarlama |ilk 12 haftada

2006

davranim skalasi
puanlari =24 olan
YDB 1Q?55

(11 yas)

orani: Plaseboyla
%42.3 risperidonla
%27.3 HO 2.24 (%95
GA = 1.54-3.28)

risperidon’la kilo artis
(kilo skoru degisimi: 0.3),
daha sonra sabitlenme.
Somnolans: %11.6, nadir
EPR ve prolaktin iliskili yan
etkiler.

EB: Etki BayUklugu. EPR: Ekstrapiramidal Reaksiyon. GA: Guvenlik Araligi. HO: Hazard Orani. KGi: Klinik Global iz-
lenim. N-CBRF: Nisonger-Child Behaviour Rating Form. RAAPP: Rating of Aggression Against People and/or

Property scale

YDB: Yikici Davranim Bozuklugu
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kinlerden daha duyarhdirlar. Bu durum DA2 reseptor
yogunlugunun ilerleyen yasla birlikte azalmas ile iliski-
lidir. Risperidon tedavisine bagh sik goriilen diger yan
etkiler, sedasyon, sersemlik, kabizlik, takikardi ve kilo
alimidir. Kilo alimi, uzun siireli tedavide uyumu engel-
leyen bir problem olabilir. Ayda ortalama 1.2 kg kilo ali-
mu s0z konusudur. Risperidon tedavisi ile cocuk ve er-
genlerdeki prolaktin diizeylerinde gegici ve asemptoma-
tik artiglar bildirmektedir (Giiler ve Yazgan 2008).

Cocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullanimi

Akut ve kronik psikozda, psikotik depresyonda ve
otistik bozukluktaki davranis problemlerinde kulla-
nilmaktadir. Bipolar bozuklukta tek basina ve diger
ajanlarla birlikte antimanik etkinligi gosterilmisgtir.

Cocukluk cadi sizofrenisi

Cocuk ve ergenlerde sizofreni ve diger psikotik bo-
zukluklarin tedavisinde risperidon’un kullanimu ile il-
gili plasebo ve diger antipsikotiklerle karlilagtirmali
calismalarin sayis1 giderek artmaktadir.

11 sizofren ergende ortalama 3,1 mg/giin risperi-
don verilen bir ¢calismada 6 hafta sonunda, risperido-
nun pozitif belirtilerde ve hastaligin siddetinde an-
laml1 azalmaya yol actig1 bildirilmistir. Alt1 hafta bo-
yunca daha yiiksek dozda (4-10 mg/glin; ort: 6.6
mg/giin) risperidon verilen 10 ergenle yapilan bir di-
ger calismada, hem pozitif hem de negatif belirtilerde
iyilesme oldugu belirtilmistir (Giiler ve Yazgan 2008).

Bir ¢alismada risperidon, olanzapin ve haloperi-
dol'le cift-kor olarak karsilastirilmaktadir. Yaslar: 8-19
arasinda olan 50 ergen 8 hafta siiresince izlenmistir.
Risperidon grubundaki hastalarin %74'{iniin, olanza-
pin grubundakilerin %88’inin ve haloperidol grubu-
nun %>53’tintin belirtilerinde azalma gortilmiisttir. Te-
davi gruplarinin tigiinde de somnolans, EPS ve kilo
alim1 olmustur (Sikich ve ark. 2004).

Ergenlerdeki sizofreni tedavisinde kullanimu ile il-
gili bilgi sinirl olsa da, risperidon bu yas grubunda et-
kili bir tedavi segenegi olarak durmaktadir. Ancak
uzun siireli tedavide EPS yan etkiler ve kilo alim
problem olusturabilir.

Bipolar bozukluk

8 haftalik acik etiketli prospektif bir calismada or-
talama yaslar1 10.1+2.5 olan 30 bipolar ¢ocuk risperi-
donla tedavi edilmis, ¢alismay1 tamamlayan 22 ¢ocu-
gun tiimiinde belirgin iyilesme gozlenmistir (Bieder-
man ve ark. 2005a).

Fraizer ve arkadaslarinin yaptig retrospektif goz-
den gecirme calismasinda bipolar bozukluk tanisi
olan 28 ¢ocuk ve ergende tedavi cevabinin degerlendi-
rilmigtir. Ortalama risperidon dozu 1.7 mg ve ortala-
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ma tedavi siiresi 6.1 ay olan ¢alismada 4 ila 17 yas ara-
sindaki (ort. yas: 10.4 +3.8) hastalarin %82’sinde iyiles-
me goriilmistiir (1999).

Davranim bozuklugu ve DEHB

Davranim bozuklugu olan ortalama zekaya sahip,
5-15 yaslan arasimndaki 20 ¢ocuk ve ergen ile yapilan,
randomize, ¢ift-kor, plasebo kontrollii bir ¢calismada, ris-
peridon’un plaseboyla karsilastirildiginda anlaml 6lgii-
de iyilesme sagladig1 goriilmektedir. Konu ile ilgili calis-
malarin 6nemli bir kismi ortalamanin altinda zekaya sa-
hip c¢ocuklar1 igermektedir. Bu galismalarda risperi-
don’un agresyon ve yikic1 davranislar1 azaltmada plase-
boya tistiin oldugu goriilmektedir. Yikic1 davranis bo-
zuklugu olan ¢ocuklarda risperidon tedavisi (ort. dozu
1.6 mg/gtin) ile ilgili bir yillik takip calismasinda, teda-
viye cevabin 1. haftada goriildiigii ve ¢alisma sonuna ka-
dar ayni sekilde kaldig1 bildirilmektedir (Giiler ve Yaz-
gan 2008). Davranim bozuklugu olan ¢ocuklarda gesitli
dozlarda agresyonu azalttigi gosterilmistir (Aman ve
ark. 2002, Buitelaar ve ark. 2001). Davranim bozuluklari-
nin eslik ettigi DEHB vak’alarinda risperidonun tedavi-
ye eklenmesi ile klinik tabloda diizelme oldugu cesitli
yayinlarda belirtilmektedir (Turgay 2005).

Tik bozukluklari

Plasebo kontrollii ¢alismalarda risperidonun tik sid-
detini azaltmadaki etkinligi gosterilmistir (Scahill ve ark.
2003, Dion ve ark. 2002) Hanna ve arkadaslarinin la To-
urette’lilerde risperidon kullanimini arastirdig ¢alisma-
da la Tourette'li iki ¢ocukta sosyal fobi olusumu gozlen-
mis, doz azaltimiyla kontrol altina almmustir. Klonidin
ile karsilastirildigs ift-kor bir calismada, iki ajan arasin-
da etkililik agisindan fark bildirilmemektedir. Tik bozuk-
lugu olan bir grup cocukta pimozid ile risperidon karsi-
lastirilmis, benzer etkinlik gortilmiis, risperidon’la daha
fazla kilo alimi goriiliirken pimozid'le daha fazla EPS
goriilmistiir (Bruggeman 2001).

OLANZAPIN

1996 yilinda Amerika ve Avrupa’da piyasaya ¢ik-
mustir. Sizofreninin pozitif ve negatif belirtilerinin te-
davisinde, olumlu yan etki profili ile giivenli ve etkili
bir ila¢ olma 6zelligi tasimaktadir. Biyokimyasal yapi-
s1 klozapin’e benzer ama klozapin'le ortaya ¢ikan yan
etkilere yol agmaz. Cocukluk ¢ag1 direngli sizofrenide
ve juvenil bipolar bozuklukta gliclendirme tedavisi
olarak kullanimiyla ilgili acik ¢alismalarda olanzapin
kullanim tartisilmistir. Asir1 kilo alma potansiyeli ila-
cn kullaniminda kaygr olusturmaktadar.

Yarilanma Omrii 31 saat olan olanzapin, en yiiksek
plazma konsantrasyonuna 5 saat icinde ulagir. Giinde
tek doz kullanilabilir, oral ve enjektabl formlar1 mevcut-
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tur. Diger ilaclarla etkilesimi ok azdir. Ozellikle 5SHT2A
ve DA2 reseptorlerini, ek olarak muskarinik M1, hista-
minerjik HI, serotonerjik 5SHT2C, 5HT3, 5HT6, alfa adre-
nerjik al, dopaminerjik DA1 ve DA4 reseptorleri de blo-
ke eder (Gren 2007, Giiler ve Yazgan 2008).

Olanzapin tedavisi sirasinda en sik gortilen yan et-
kiler gegici sedasyon, ortostatik hipotansiyon, kilo ali-
mudir. EPS riski diistiktiir ancak akut distonik reaksi-
yonlar ve akatizi, nadir de olsa bildirilmektedir. Pro-
laktin diizeyinde gegici artislar doza bagli olabilir. He-
matolojik herhangi bir degisiklie neden olmazken,
kan gliikoz ve lipid diizeyleri uzun dénem diyabet ve
kardiyovaskiiler hastalik riski agisindan takip edilme-
lidir (Green 2007, Giler ve Yazgan 2008).

Cocuk ve Ergen Psikiyatrisinde Kullanimi

Cocukluk cagi sizofrenisi

Klozapinden olanzapin tedavisine gegirilen 8 cocuk ve
ergenin degerlendirildigi bir calismada (Mandoki 1997),
olanzapinin klozapin kadar etkili bulundugu ve kloza-
pin’den daha iyi tolere edildigi belirtilmekle birlikte, olan-
zapin’in tedaviye direngli 8 cocuk ve ergende 17.5 mg or-
talama doz ile klozapin'le karsilastirildigy diger bir galis-
mada, olanzapin’in belirtilerde iyilesme sagladig1 ancak
klozapin’den daha az etkili oldugu bildirilmistir (Kurma
ve ark. 1998). Tedaviye direncli olmayan 16 ergenle yapi-
lan bir calismada olanzapin’in belirtilerde belirgin iyiles-
me sagladigi, hastalarn 8 haftalik tedaviyi tamamladig;,
kilo alimi ve sedasyonun en sik karsilagilan yan etkiler ol-
dugu bildirilmektedir (Findling ve ark. 2003a). Cocukluk
bagslangich sizofreni tanil1 6-15 yaslar1 arasmdaki 20 hasta-
nin 1 yillik takibinde, %74tiniin tedaviye cevap verdigi,
ozellikle pozitif belirtilerin azaldig1, tedaviyi birakan 5
hastadan 4'iiniin kilo alimi nedeniyle tedaviye devam ede-
medigi belirtilmektedir (Remschmidt ve ark. 1994).

Yaygin Gelisimsel Bozukluklar

Otizm ve diger yaygin gelisimsel bozukluklardaki
davrans problemlerinde iyilesme sagladigi sdylenebi-
lir ancak kilo alimina bagli yan etkiler kullanimin ki-
sitlamaktadar.

Bipolar bozukluk

Pediatrik bipolar bozukluk tedavisinde kullanim
ile ilgili yaymlanmis ¢alisma sayist oldukga azdir. Bi-
polar bozuklugu olan 23 ¢ocuk ve ergene olanzapin
monoterapisinin (2.5-20 mg) verildigi 8 haftalik bir ¢a-
lismada, ¢alismay1 tamamlayan 22 hastanin %61’inin
tedaviye cevap verdigi bildirilmektedir (Frazier 2001).

KETIYAPIN
Reseptor afinitesi olarak klozapin’e benzer. Agiz-
dan alimi takiben 2 saat i¢inde maksimum plazma
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konsantrasyonuna ulasir. Yar1 émrii 3-5 saattir. Karar-
It durum konsantrasyonuna 48 saatte ulasir. 5SHT2, HI,
5HT6, al ve a2 reseptorlerine yiiksek, DA2 ve sigma
reseptorlerine orta derecede ve DAI reseptorlerine
diisiik afinitesi vardir. M1 ve DA4 reseptorlerine ¢ok
diisiik afinitesi vardir. Risperidon’un SHT2 reseptorle-
rindeki esik etkisi ketiyapin’de goriilmez ve yiiksek
dozlarda dahi EPS’ye ¢ok diisiik yatkinlik gosterir ve
nadir olarak prolaktin seviyelerinde gegici yiikselme
yapabilir. En sik gozlenen yan etkiler uyku hali, pos-
tiiral hipotansiyon ve bag donmesidir. Bu yan etkilere
hizla tolerans gelisir. Hematolojik tabloda degisiklige
neden olmaz (Green 2007, Giiler ve Yazgan 2008).

Cocuk ve ergenlerde ketiyapin kullanimu ile ilgili
siurh bilgi vardir. Psikoz, yaygin gelisimsel bozukluk
ve davranim bozukluklarinda yarar1 oldugunu dii-
siindiiren ¢alismalar vardir (Findling 2002).

Cocukluk cadi sizofrenisi

15 ergenle yapilan 8 haftalik bir izlem ¢alismasinda kul-
lanilan ortalama ketiapin dozu 467 mg/giindtr (300-800
mg/glin). McConville ve arkadaslarmin 2003 yilinda 10 er-
genle yaptig1 88 haftalik izlem g¢alismasinda ise ketiapin
300-800 mg/giin dozlar arasinda kullanilmistir. Her iki ca-
lismada da pozitif ve negatif belirtilerde iyilesme bildiril-
mektedir. Findling'in bildirdigine gére Greevich ve arka-
daslarmin 2001'de yaptig retrospektif gozden gegirme ¢a-
lismasinda da 14 ergende benzer etkiler gozlenmistir
(McConville ve ark. 2003, Findling 2002, Shaw ve ark. 2001).

Bipolar bozukluk

Delbello ve arkadaslarinin (2001) bipolar bozuklugu
olan 30 ergenle yaptig1 calismada divalproat tedavisine
(20 mg/kg) ketiyapin (ort. 432 mg/giin) eklenmesinin
bipolar belirtilerde belirgin diizelme sagladig1 gosteril-
mistir. Reimherr ve arkadaslar1 (2001) da bipolar bozuk-
lugu olan 10 ergenlerde 6zellikle psikotik semptomlarda
iyi sonuglar almislardir. Her iki calismada da belirgin
yan etki gozlenmemistir (Findling 2002).

Yaygin Gelisimsel Bozukluklar

Mental retardasyonun eglik etti§i yas ortalamasi
10.9 olan 6 otizm vak’asiyla yapilan 16 haftalik agik
etiketli ¢alismada 100-350 mg/giin dozlarinda keti-
apin tedavisi uygulanmistir. Bu vak’alarin sadece
2’sinde olumlu etki alinmisken diger 4 vak’ada yan et-
ki (en sik sedasyon) ve etki alinamamasi nedeniyle te-
davi sonlandirilmak zorunda kalinmistir (Martin ve
ark. 1999). Bugtinkii bilgiler 1s1¢1nda yaygin gelisimsel
bozukluklardaki davranis problemlerinde ketiya-
pin’in etkililigi gosterilememistir.

ZiPRASIDON
Risperidon’a benzer olarak DA2 ve 5HT2'nin po-
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tent blokoriidiir. Diger antipsikotiklere gore onemli
bir avantaji kilo alimi {izerine etkisinin olmadigimin
gosterilmis olmasidir. QTc uzamasi yapmasi nedeniy-
le dikkatli kullanilmali mutlaka EKG takibi yapilmali-
dir. Oral ve enjektabl formlar1 bulunmaktadir. Ag1z-
dan alimi takiben kanda en yiiksek diizeye 2-6 saat
icinde ulagir. Biyoyararlanim ilacin yemekle alinma-
styla artar. CYP-3A4 tarafindan metabolize edildigi
icin bu enzimi indiikleyen (karbamezepin) veya inhi-
be eden ketokonazol gibi ilaglarla kullaniminda doz
ayarlamas: gerekebilir (Giiler ve Yazgan, Green 2007).

Tik bozukluklarinda, ¢ocukluk ¢ag: sizofrenisi, pedi-
atrik bipolar ve davranim bozukluklarinda kullanimla-
riyla ilgili sinirh sayida ¢alisma ve vak’a bildirimi vardir.

8-20 yaslar1 arasimndaki 12 YGB tanust alan 9 ¢ocuk ve
3 eriskin 6-30 haftalik izleme calismasima alinmistir. 20-
120 mg (ort.: 59.23 + 34.76 mg/giin) aras1 ziprasidon
dozlar ile vak’alarin %50’sinde belirgin klinik iyilesme
goriiliirken, bu vak’alarin higbirinde kardiyolojik yan et-
ki saptanmamustir. Vak’alarmn 5'i kilo vermis, sadece 1'i
kilo almistir (McDougle ve ark. 2002).

SERTINDOL

Cocuk ve ergenlerde kullanimu ile ilgili yayimlan-
mis ¢alisma bulunmamaktadir. Tablo 4’de atipik an-
tipsikotiklerin haloperidol’le karsilastirmali olarak et-
kileri ve yan etkileri 6zetlenmistir.

UCQUNCU NESIL ANTIPSIKOTIKLER /

DOPAMIN SISTEM DENGELEYICiLERi

ARIPIPRAZOL

DA2 reseptorii ve 5-HT1A reseptorii tizerine kismi
agonistik etkisi olan yeni bir atipik antipsikotik sinifi-
nin ilk molekiiltidiir. Ayrica 5-HT2A reseptorii tizerine
antagonist etkisi vardir. Aripiprazol’iin DA2 reseptor-
leri tizerine kismi agonist olmas1 DA diizeyinin yiik-
sek oldugu durumlarda DA2 reseptorlerine antago-
nist etki gostermesine ve DA diizeyinin diisiik oldugu
durumlarda agonist etki gostermesine yol acar, bu
ozelliginden dolay1 aripiprazoliin nigrostriatal sis-
temde dopaminerjik aktiviteyi azaltarak ekstrapirami-
dal belirtiler olusturmaktansa dopaminerjik néronlari
dengeledigi bildirilmistir (Kastrup ve ark. 2005).

Ayrica aripiprazol H1 reseptorii ve 1 adrenerjik re-
septorler lizerinde diisiik etkiye sahiptir, muskarinik
reseptorler iizerinde etkisi yoktur. Bu farkli reseptor
etki 0zelliginden dolay1 eriskin 6rneklemlerle yapilan
calismalarda aripiprazol’iin diger atipik antipsikotik-
lere karsilastirildiginda kilo alimi, gliitkoz ve lipid se-
viyelerinde artis, diyabet baglangici, QTc uzamas: ve
kan prolaktin diizeyinde artis gibi yan etkilerinin da-
ha az oldugu gosterilmistir (Taylor 2003).
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Cocuk hastalarda aripiprazoliin etkililigi ve glive-
nilirligi bipolar bozukluk, manik atak ve ¢ocukluk ¢a-
&1 sizofrenisinde gosterilmis olup, ¢ocuk ve ergende
bu iki hastalik i¢in kullaniminda FDA onay1 alinmistr.
Ulkemizde aripiprazol 10 ila 17 yas arast gocuk ve er-
genlerde bipolar bozukluk manik ve karma ataklarin
akut tedavisinde onay almustir. Yurt disinda gocuk ve
ergende aripiprazol kullanimiyla ilgili ¢ok sayida ¢a-
lisma yapilmis olmasina ragmen, iilkemizde bu ko-
nuyla ilgili bir gozden gecirme ¢alismasi bulunma-
maktadir (Dogangiin ve ark. 2008).

Bipolar bozukluk

Cocuk ve ergen bipolar bozuklugunda aripiprazol
kullanimini inceleyen 7 tane ¢alisma yapilmistir (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 ¢calismalar so-
nucunda bipolar bozuklugu olan ¢ocuk ve ergenlerde
aripiprazol’iin etkili ve giivenli bir tedavi segenegi
olabilecegi sonucuna varilmistir. Calismalarla ilgili ve-
riler Tablo 5'te 6zetlenmistir.

Tik bozukluklari

Cocukluk ¢ag tik bozukluklarinda aripiprazol’iin
etkililigi 6 calismada incelenmistir (Dogangtin ve ark.
2008) ve aripiprazol’iin la Tourette bozuklugunda tik-
lerin azaltilmasinda etkili oldugu sonucuna varilmis-
tir (Tablo 5).

Yaygin Gelisimsel Bozukluklar

Bu konuda yapilan iki calismadan ilki Stigler ve ar-
kadaslar tarafindan 2004 yilinda yapilan ¢alismadir. Bu
calismaya yaslar1 5-18 arasinda degisen (ort. 12.2) bes
tane YGB tanili cocuk alinmuistir. Bu ¢ocuklarin iki tane-
sinde eglik eden zeka geriliginin oldugu belirtilmistir.
Aripiprazol’iin baslangi¢c dozu 5-10 mg/giin arasinda
olup, hedef belirtileri tedavi etmek amaciyla tolere edi-
lebildigi ol¢lide doz arttirilarak, 10-15 mg/giin arasin-
da degisen dozlarda (ort. 12 mg/giin) 20-24 hafta sii-
reyle uygulanmis ve hastalarin tiimii tedaviye cevap
vermistir. Hastalarin hicbirisinde EPS, kalb atim1 veya
kan basmcinda artis saptanmamuistir. Bes hastadan iki-
sinde hafif uyuklama hali bildirilmistir. Hastalarin ikisi
kilo kaybetmis, bir tanesinin kilosu degismemis, bir ta-
nesi kilo almistir. Daha 6nceki ¢alismalarda beyindeki
DA ve 5HT sistemindeki bozukluklarin YGB’de gorii-
len davranim bozuklugunda rol oynadig: bilgisinden
yola gikarak, aripiprazol’iin DA2 ve 5-HT1A reseptorii
tizerinde kismi agonist, 5SHT2A reseptorii tizerindeki
antagonist etkisinin etkililik ve tolerabilite i¢in 6nemli
olabilecegi bildirilmistir (Stigler ve ark. 2004).

Valicenti-McDermott ve Demb (2006) gelisimsel
geriligi olan ve aripiprazol tedavisi baglanan 24’1 otis-
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Tablo 5. Atipik antipsikotiklerin haloperidol ile karsilastirmali olarak etki profilleri

(Remschmidt ve ark. 2000, Green 2007b).

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

Klozapin +++ +++ 0?/+ +++ +++ 25-600
Risperidon + + + +++ +++ 1-12
Olanzapin ++ ++ + +++ +++ 5-20
Ketiapin + +(+) +(+) +++ +++ 150-750
Sertindol + + + +4++ +++ 16-24
Haloperidol + + +++ +++ ++ 2-20

tik, 32 gelisimsel geriligi olan ¢ocugun dosyalarin ge-
riye dontik olarak incelemislerdir. Yaslar1 5-19 arasin-
da degisen ve 18inde zeka geriligi olan hastalarin
13’inde DEHB/yikic1 davranim bozuklugu, 7’sinde
duygudurum bozukluklari, ikisinde tepkisel baglan-
ma bozuklugu ve ikisinde uyku bozuklugu oldugu
bildirilmistir. Aripiprazol tedavisinin baglangi¢c dozu
ortalama 7.1+0.32 mg (0.17 mg/kg/giin) olup, idame
dozu 10.55+6.9 mg (0.27mg/kg/glin) olarak belirlen-
mistir. Takip eden klinisyenlerin klinik global izlemle-
rine gore hastalarin %54’tinde saldirganlikta, %48’in-
de hiperaktivitede diizelme ve 13 ¢ocugun 5'inde itki-
sellikte azalma bildirilmistir. Aripiprazol’iin en sik bil-
dirilen yan etkisi uykuya meyil ve 6zellikle 12 yas alt1
¢ocuk grubunda belirgin kilo artis1 olmustur. Bu calis-
ma sonucunda yazarlar aripiprazol’iin gelisimsel geri-
ligi olan ¢ocuklarda etkili bir tedavi secenegi olabile-
cegini fakat yaptiklar1 ¢calismanin geriye doniik dosya
taramasi seklinde olmasiin ve standartlastirilmamis
izlemlerle sonuglarin bildirilmesininden dolay1 bu ko-
nuda yapilacak kontrollii, ileriye doniik calismalara
ihtiya¢ duyuldugunu bildirmislerdir.

Cocukluk cagi sizofrenisi

Erken baslangichi sizofrenide aripiprazol kullani-
miyla ilgili yayinlar vak’a bildirimleriyle sirhidir ve
bu konuda yapilmis tek randomize, plasebo kontrollii
calisma Robb ve arkadaslar tarafindan yapilan ve
Amerikan Psikiyatri Birliginin 160. yillik toplantisinda
poster olarak sunulan ¢alismadir. Bu ¢calismada 6 haf-
ta boyunca sizofreni tanis1 konulan ergenlere 2 sabit
doz (10 ve 30 mg/giin) tedavisi verilmistir. Calismaya
katilan ergenlerin %5’i yan etkileri nedeniyle tedaviyi
birakmustir. 6 hafta sonunda her iki doz tedavinin Po-
sitive and Negative Syndrome Scale (PANSS) skorla-
riyla oOlgiilen etkinliginin plasebodan anlamli olarak
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iistlin oldugu bulunmustur (Sanford ve Keating 2008).
Yaslar1 10-17 arasinda degisen, %57’si bipolar bozuk-
luk, %24’ tik bozuklugu ve %5'i sizofren, yaygin ge-
lisimsel bozukluk veya davranum bozuklugu vak’ala-
rindan olusan 21 ¢ocuk ve ergenin dahil edildigi 26
glnliik, agik etiketli bir diger calismada aripipra-
zol'lin etkililigi arastirilmistir. Baslangigta 2 mg/giin
olarak baslanilan tedavi 20, 25 ve 30mg/giin maksi-
mum dozlarinda kullanilmis ve hastalarin KGI-D 6l-
¢eginde diizelme veya ¢ok fazla diizelme bulundugu
bildirilmistir (Auby ve ark. 2007).

Davranim bozuklugu

Cocuk ve ergende yikicr davranim bozuklugunda
aripiprazolun etkinligini arastiran tek calisma Find-
ling ve arkadaslar1 tarafindan (2008) yapilmustir. Bu
calismada davranim bozuklugu olan hastalarin
%52’sinde iki haftalik aripiprazol tedavisi sonrasinda
KGI puanlarinda diizelme oldugu bildirilmistir. Ari-
piprazol’iin baslangi¢ dozu 0.1-0.2 mg/kg/giin sek-
linde verilmistir, kusma ve sersemlik gibi yan etkilerin
goriilmesi tizerine doz yarisina distrilmiistiir.
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Tablo 6. Aripiprazol’iin Cocuk ve Ergenlerde Kullanimiyla ilgili Yapilan Calismalar
(Dogangiin ve ark. 2008).

Calisma Calisma Tiirli  Siire Vak’a Etkinlik Yan Etki
(hafta) sayisi

BiPOLAR BOZUKLUK

Durkin Vak’a Serisi 12 24 Hastalarin kendi Sedasyon, insomni, tremor

2004 bildirimleri: bayilma, ajitasyon
%42 kotu agresyon
%42 iyi artmis anksiyete
%16 mukemmel

Barzman ve ark. Retrospektif 63 30 KGIi-D ile &lcllen Sedasyon, akatizi ve

2004 dosya taramasi %67 oraninda duzelme gastrointestinal rahatsizlik

Biederman ve Retrospektif 1-84 41 KGi-D ile élcilen %71 Mide bulantisi, uykusuzluk,

ark. 2005 dosya taramasi oraninda dizelme kusma, ajitasyon

Mech 2005 Retrospektif 6 haftadan 15 BDI-Y ve RCDS ile &lciilen Istah artisi, duygudurumda

dosya taramasi  uzun 13 MDB hastasinin dalgalanma ve kas
11"inde, BB YMO 2 segirmeleri
hastanin 1'inde diizelme

Biederman Acik etiketli, 8 15 Hastalarin %95'inde 2 hastada EPS

ve ark. 2007 prospektif KGi-D &lceginde belirgin
veya ¢ok belirgin
duzelme,

YMO puanlarinda
%30 oraninda dUsUs

Tramontina Acik 6 8 Hastalarin %70'inde mani  Kilo artisi, sialore,

ve ark. 2007 prospektif semptomlarinda yorgunluk, sedasyon,

6 %30 azalma, konfuzyon,

8 %20'sinde remisyon, depresif semptomlar,
%20'sinde SNAP istahta artis veya azalma,
skorlarinda normalizas- tremor,
yon. KGI-S puanlarinda sinirlilik,
anlamli dUsus anksiyete

Nyilas Plasebo- 30 296 YMO, CGAS, GBI, En sik: uyku hali, EPS,

ve ark. 2008 kontroll(, CGI-BP, ADHD-RS-IV yorgunluk

cift-kor o6lceklerinin hepsinde
anlamli duzelmeler

TiK BOZUKLUKLARI Dis gicirdatma

Murphy ve Vak'a Serisi 12 6 YGTSS skorlarinda Yorgunluk, kilo alimi,

ark. 2005 %56 dusus agiz kurulugu

Davies ve ark.  Vak'a Serisi 70 3 MOVES skorlarinda istahsizlik ve bulanti

2006 16>7, Daha az siklikla:
18>11, carpinti, sedasyon ve
9>7 oraninda dusUs organik sebep

bulunamayan gogus agrisi

Duane, 2006 Arastirmacinin =~ 8 15 14 hastada mukemmel tik 4 hastada mide bulantisi,

Baslattigi calisma

kontrolu

4 hastada kilo alimi,
4 hastada akatizi, 1 hastada
kilo kaybi
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Tablo 6. Aripiprazol’iin Cocuk ve Ergenlerde Kullanimiyla ilgili Yapilan Calismalar

(Dogangiin ve ark. 2008).

Calisma Calisma Tiiri  Siire Vak’a Etkinlik Yan Etki
(hafta) sayisi
Yoo, Kim&Kim, Pilot Calisma ] 14 YGTSS skorlarinin %41 14 hastanin 4'Unde kusma,
2006 oraninda dusUs hipersomni, kilo alimi gibi
yan etkiler
Yoo ve ark., Acik Etiketli 8 24 YGTSS skorlarinin %53 hipersomni (%37.5),
2007 oraninda dusUs mide bulantisi (%20.8),
bas agrisi (%16.6),
EPS (%8.3) ve
akatizi (%8.3)
Seo ve ark. Acik etiketli 12 15 Motor tiklerde %10-100,  Bulanti ve sedasyon
2008 Vokal tiklerde
%-8-100
duzelme
YAYGIN GELiSIMSEL BOZUKLUKLAR
Stigler ve ark.,  Acik etiketli 22 5 KGi-D :“cok dizelme” 2 hastada kilo kayb,
2004 veya “cok fazla dizelme” 1 hastanin kilosu
korunmus,
1 hastada kilo artis
2 hastada hafif somnolans
Valicenti- Retrospektif 105 32 Agresyonda %54 diizelme  En sik: uykuya meyil,
McDermott Dosya taramasi (24 (YGB olan cocuklarin 9'u, ozellikle 12 yas alti
Ve Demb, 2006 otistik, (%37'si), cocuk grubunda
18 MR) Hiperaktivitede %48, belirgin kilo alimi

13 ¢ocuktan 5'inde
dartsellikte azalma

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 izlenim-Bipolar Bozukluk ver-
siyonu siddet 6lcegi. EPS: Ekstrapiramidal Semptom. GAS: Klinik Global Degerlendirme Olcegi (Clinical Global As-
sessment Scale). GBI: General Behaviour Inventory. KGi-D: Klinik Global izlem-Dizelme Olcegi (Clinical Global Imp-
ression of Improvement: CGl-1). KGI-S: Klinik Global izlem Siddet Olcegi (Clinical Global Impression of Severity: CGI-
S). KMTB: Kronik Motor Tik bozuklugu. KMVTB: Kronik Motor ve Vokal Tik bozuklugu. KVTB: Kronik Vokal Tik
bozuklugu. MDB: Major Depresif Bozukluk. RCDS: (Reynolds Child Depression Screen). SNAP: Swanson, Nolan ve
Pelham Olcegi. YGB: Yaygin Gelisimsel Bozukluk. YMO: Young Mani Derecelendirme Olcegi (Young Mania Rating
Scale: Y-MRS). GTB: Gegici Tik Bozuklugu. YGTSS: Yale Global Tic Severity Scale.
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