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MENTAL RETARDASYONU OLAN ÇOCUK VE ERGENLERİN
TEDAVİSİNDE KULLANILAN FARMAKOLOJİK AJANLAR  

Mehmet KARADAĞ*, Cem GÖKÇEN**

ÖZET
Amaç: Mental retardasyonda (zeka geriliği) psikotrop ilaç kullanımı günümüzün önemli sorunlarından biridir. Mental 
retarde çocuk ve ergenlerin, ilaçların rutin etki ve yan etki profi llerini göstermemesi de klinikte kullanımlarını zorlaştır-
maktadır. Bu çalışmanın amacı, klinisyenlerin mental retardasyonda psikotrop ilaç kullanımları ile ilgili yayınlanmış 
kanıta dayalı tıbbi veriler hakkında kapsamlı bir bilgi vererek, tedavi yönetimlerine katkı sağlamaktır. Yöntem: Ça-
lışma kapsamında Türkçe ve İngilizce veri tabanlarında “mental retardasyon tedavisi”, “psikofarmakoloji”, “davranış 
problemleri”, “hiperaktivite” anahtar sözcükleri kullanılarak ulaşılabilen çalışmalar gözden geçirilmiştir. Sonuçlar: 
Mental retardasyonun tedavisinde varsa alta yatan durumların tedavisi ve özel eğitim temel olmasına rağmen, bu 
çocuklarda psikotrop ilaç kullanım sıklığı oldukça fazladır. Özellikle agresyon, kendine zarar verme, dikkat ve hi-
peraktivite problemleri, depresyon ve anksiyete gibi problemler mental retardasyon olan çocuklar ve ergenlerde çok 
sık bulunmaktadır. Psikotrop ilaçların, mental retardasyonu olan çocukların, normal gelişim gösteren çocuklara göre 
daha az etki gösterdiği, daha fazla yan etki ortaya çıkardığı görülmüştür. Mental retardasyon olan bireylerde en sık 
kullanılan ilaç grubu antipsikotiklerdir. Bu makalede, mental retardasyon olan çocuklarda sıklıkla kullanılan ilaç 
grupları olan antipsikotikler, stimulanlar ve diğer dikkat eksikliği hiperaktivite bozukluğu ilaçları, duygudurum dü-
zenleyiciler ve diğer antiepileptik ilaçlar, antidepresanlar, anksiyolitikler, endokrinolojik ajanlar, vitaminler ve diğer 
ajanlarla ilgili yayınları gözden geçirdik. Tartışma: Mental retardasyon olan çocuklarda ilaç seçimi konusunda ya-
pılmış klinik çalışma sayısı çok azdır. Yapılan öneriler daha çok ampirik verilere ve klinik deneyimlere dayalıdır. Bu 
sebeple daha büyük örneklem gruplarıyla yeni çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 
Anahtar Kelimeler: Mental retardasyon, psikofarmakoloji, çocuk, gözden geçirme
SUMMARY: PHARMACOLOGICAL AGENTS USED IN THE TREATMENT OF CHILDREN AND ADOLESCENTS 
WITH MENTAL RETARDATION
Objective: Psychotropic drug use in  intellectually disabled children is among the most challenging problems in cur-
rent treatment modalities. The fact that many psychotropic agents fail to exhibit their expected routine action mecha-
nisms, as well as present with unusual and rare side effects in this specifi c population, turns psychopharmacological 
intervention into a much more diffi cult process.   With this study, we have aimed to contribute to existing literature 
involving pharmacological interventions with psychotropic drug use in children and adolescents, diagnosed with intel-
lectual disability, through a thorough review of evidence-based research in relevant literature, that has been publis-
hed so far.   Method: By using following terms of' mental retardation treatment' , ' psychopharmacology' ' behavioral 
problem'  ‘hyperactivity’, as keywords to search for research both in Turkish and English databases, related studies 
were found.  Results: Although commonly suggested type of intervention of children and adolescents with intellectual 
disability is special education and to treat the cause of disability, if determined or specifi ed, psychotropic drug use 
among this specifi c population is not scarce. These agents are especially used much more commonly among children 
and adolescents that present with symptoms such as  aggression, self harm behaviour and self- mutilation, attention 
defi cit and hyperactivity problems, or symptoms that might be suggestive of depressionor anxiety. . We are now better 
aware of the fact that psychotropic drugs tend to be less effi cient and present with more side-effects in this specifi c po-
pulation, compared to those in children with normal development.  Antipsychotics are the most commonly used drugs 
in children with intellectual disabilities. In this article, we have aimed to review relevant research that involve  an-
tipsychotics, psychostimulants and other type of pharmacological agents used in the treatment of attention defi cit and 
hyperactivity disorder, mood stabilizers and other antiepileptic drugs, antidepressants, anxiolytics, endocrinologic 
agents, vitamins and other drugs. Discussion: Limited number of clinical studies regarding psychotropic drug options 
in children with intellectual disability exist in literature.  Recommendations so far have been  mostly based on empiri-
cal data and prior clinical experience. Thus,  further novel studies conducted with larger sample sizes are warranted. 
Key Words: Mental retardation, psychopharmacology, child, review

GİRİŞ

Zeka, insanın düşünme, akıl yürütme, nesnel 
gerçekleri algılama, kavrama, yargılama ve so-
nuç çıkarma yeteneklerinin tümüne verilen 
isimdir. Mental retardasyon (zeka geriliği) ise 
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günlük yaşama uyum sağlamada ve bilişsel iş-
levlerde 18 yaşından önce başlayan ve etkileri 
ömür boyu süren gerilik olarak tanımlanmakta-
dır (Erman ve Anlar 2008). Amerika Zihinsel En-
gelliler Derneği (AZED), mental retardasyonu, 
2002 yılında kavramsal, sosyal, adaptif beceriler-
le ifade edilen entelektüel fonksiyon ve adaptif 
davranışların belirgin bir şekilde kısıtlanması ile 
karakterize sakatlık olarak tanımlamıştır.

Mental retardasyonun tanımlanmasında dikkate 
alınan iki kriter vardır. Bunlardan ilki zeka kat-
sayısı olarak adlandırılan, zeka bölümünün (in-
telligence quotient, IQ) 70 in altında olması ile 
ifade edilir. İkincisi uyuma yönelik işlevler olup, 
tanımı bireyin özbakım, sosyal ilişkiler, inisi-
yatif alabilme, iletişim, toplumsal imkanların 
kullanımı, eğitim-öğretim, iş-boş zamanlarını 
değerlendirebilme, güvenlik ve sağlık alanında-
ki becerilerden en az ikisinde eksiklik bulunma-
sıdır. Yapılan çalışmalarda mental retardasyon 
sıklığının %1 ile % 3 arasında değiştiği tahmin 
edilmektedir. Erkeklerde görülme olasılığı kız 
çocuklara göre daha fazladır. Düşük sosyoeko-
nomik düzeyde daha sık görülür. Fiziksel bir ne-
dene bağlı olan mental retardasyonlarda sınıfsal 
bir fark görülmemektedir (Häßler ve ark. 2011). 
Mental retardasyon çeşitleri arasındaki dağılım; 
hafi f %85, orta %10, ağır %4, çok ağır %2 şeklin-
dedir (King ve ark. 2009).

Mental retardasyon tanısı, anamnez, standar-
dize zeka testleriyle zeka bölümünün belirlen-
mesi ve uyum becerilerinin değerlendirilmesi 
ile konur. Mental retardasyonun tedavisinde 
varsa altta yatan durumların tedavisi ve özel 
eğitim temel olmasına rağmen, bu çocuklarda 
psikotrop ilaç kullanım sıklığı oldukça fazladır. 
Özellikle agresyon, kendine zarar verme, dikkat 
ve hiperaktivite problemleri, depresyon ve ank-
siyete gibi problemler mental retardasyon olan 
çocuklar ve ergenlerde çok sık bulunmaktadır. 
Eşlik eden bu problemler mental retardasyon 
olan bireyin sosyal uyumunu azaltmakta, inti-
har düşüncelerini ve girişimlerini arttırmakta-
dır. Ayrıca mental retardasyon olan bireyler ilaç 

yan etkileri açısından daha hassastırlar. Tüm bu 
durumlar göz önünde bulundurulduğunda kli-
nisyen farmakoterapi başlamayı düşündüğünde 
kanıta dayalı son tedavi modellerini bilmeli ve 
kar/zarar oranını dikkate almalıdır.
Mental retardasyon olan çocuklarda ilaç seçimi 
konusunda yapılmış klinik çalışma sayısı çok az-
dır. Yapılan öneriler daha çok ampirik verilere 
ve klinik deneyimlere dayalıdır (Sturmey 2012). 
Mental retardasyon olan çocuklarda kullanılan 
ilaç grupları sıklıkla; antipsikotikler, stimulanlar 
ve diğer dikkat eksikliği hiperaktivite bozuklu-
ğu ilaçları, duygudurum düzenleyiciler ve diğer 
antiepileptik ilaçlar, antidepresanlar, anksiyoli-
tikler, endokrinolojik ajanlar, vitaminler ve di-
ğer ajanlardır.

ANTİPSİKOTİKLER

Mental retardasyon olan bireylerde en sık kul-
lanılan ilaç grubu antipsikotiklerdir (Doan ve 
ark. 2014). Mental retardasyonda antipsikotik 
kullanımının sıklıkla temel hedefi  psikotik belir-
tileri sınırlamak değil, agresyon, kendine zarar 
verme, ciddi stereotipiler, hiperaktivite ve öfke 
krizleri gibi davranış problemlerini azaltmaktır 
(Matson ve ark. 2012). 

Dört yüz yetmiş iki çocuğun dahil edildiği bir 
çalışmada, çocukların %15.3’ünün antipsikotik 
kullandığı, antipsikotiklerden de en sık rispe-
ridon kullandığı bildirilmiştir (Scheifes ve ark. 
2013). Antipsikotik ilaçlar mental retarde çocuk-
larda davranış problemlerini azaltmakla birlikte 
metabolik ve ekstrapiramidal (EPS) yan etkilere 
sıklıkla sebep olabilmektedir. Bu nedenle dikkat-
li bir şekilde kullanılmalıdırlar. 2015 yılında ya-
pılan bir metaanalizde 912 katılımcılı 14 çalışma 
gözden geçirilmiş, antipsikotiklerin kısa dönem-
de davranış problemlerini azalttığı gözlenmiştir. 
En sık görülen yan etkiler ise prolaktin artışı ve 
kilo alımı olmuştur (McQuire ve ark. 2015).

Risperidon, antipsikotikler arasında en sık kul-
lanılan ajandır. Türkiye’de çocuk ve ergenlerde 
kullanımı Sağlık Bakanlığı tarafından onaylanan 
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ilk atipik antipsikotik olan risperidon, çalışma-
larda ülkemizde de en fazla reçete edilen atipik 
antipsikotik ajandır (Alan ve Kültür 2014).

Risperidon 5 yaş ve üstünde otizm ile ilişkili ag-
resyon tedavisinde Gıda ve İlaç Dairesi (Food 
and Drug Administration, FDA) onayı almış-
tır. Ayrıca DSM-IV kriterlerine göre mental re-
tardasyon tanısını karşılayan ve farmakolojik 
tedavi gerektirecek kadar ciddi agresyon veya 
diğer yıkıcı davranışları olan 5 yaş ve üstünde-
kilere Avrupa İlaç ajansı (European Medicines 
Agency, EMA) tarafından kullanım onayı veril-
miştir. İrritabilitede önerilen başlangıç dozu 20 
kilogramdan düşük çocuklarda 0,25 mg/gün 
olup, hedef doz 0,5 mg/gündür. Efektif doz ara-
lığı 0,5-3 mg/gün şeklindedir. Yirmi kilogram-
dan büyük çocuklarda ise başlangıç doz 0,5 mg/
gün olup, hedef doz 1 mg/gündür. Efektif doz 
aralığı 0,5-3 mg/gündür (Gerlach ve ark. 2014).
 
Üç yüz yirmi beş katılımcının olduğu 5 çalışma-
da risperidonun etkinliği plasebo ile karşılaştı-
rılmış, karşı gelme davranışlarını azaltmakla 
plaseboya üstün olduğu bulunmuştur (Aman 
ve ark. 2002, Busner ve Targum 2007, Mianel 
ve Singh 1985, Shea ve ark. 2004, Snyder ve ark. 
2002). Cohen ve arkadaşları (1988) risperidonun 
agresyonu ve kendine zarar vermeleri olan has-
talarda önemli düzeltmeler yaptığını bildirmiş-
lerdir. Aman ve arkadaşları (2002) tarafından 
yapılan çift kör randomize plasebo kontrollü 
çalışmada risperidonun tedavinin ilk haftasın-
dan başlamak üzere davranışsal sorunlarda dü-
zelmeler sağlandığı bildirilmiştir. Bu çalışmada 
risperidon, ortalama 1.16 mg/gün olarak kulla-
nılmıştır. Sıklıkla bildirilen yan etkiler uyku hali, 
baş ağrısı, iştah artışı, kilo alımı, prolaktin artı-
şı ve ekstrapiramidal yan etkileridir (Aman ve 
ark.  2002). Çocuk ve ergenlerde kilo alımına yol 
açması nedeniyle tedavi başlangıcında hemoglo-
bin A1C (HbA1c), glukoz ve lipid profi line bakıl-
ması, daha sonra da periyodik olarak izlenmesi 
önerilmektedir (Stahl 2014).

Bir atipik antipsikotik olan aripiprazol, D2 re-

septörlerinin parsiyel agonistidir. Bu özelliği 
nedeniyle 3. kuşak antipsikotik olarak da ad-
landırılır (Güler ve Yazgan 2008). Altı yaş ve üs-
tünde otizmle ilişkili agresyon tedavisinde FDA 
onayı almıştır (Vitiello 2012). Bu yüzden yapılan 
çalışmaların çoğunda daha çok otizm spektrum 
bozukluğu (OSB) ile birlikte olan mental retarde 
çocuklar dahil edilmiştir. Başlangıç doz 2 mg/
gün olup, önerilern doz 5-10 mg/gün, maksi-
mum doz 15 mg/gün şeklindedir (Gerlach ve 
ark. 2014).

Aripiprazolün etkinliğini değerlendirmek ama-
cıyla 2014’te yapılan bir gözden geçirmeye da-
hil edilen 20 çalışmada aripiprazolun mental 
retardasyon, gelişim geriliği ve/veya otizm 
spektrum bozukluğu olan hastalarda davranış 
problemlerini azalttığı gösterilmiştir; ancak bu 
çalışmaların etki gücü zayıf olduğundan daha 
çok randomize kontrollü çalışmaya ihtiyaç var-
dır (Deb ve ark. 2014). Aripiprazolun OSB olan 
çocuklarda irritabiliteyi azalttığı büyük bir ran-
domize plasebo kontrollü çalışma ile desteklen-
miştir (Findling ve ark. 2014).

Fragil-X Sendromu gelişim geriliğine sebep olan 
en yaygın genetik sendromlardan biridir. Erick-
son ve arkadaşları agresyon, kendine zarar ver-
me ve ciddi öfke nöbetleri olan 12 Fragil-X Send-
romlu hastayı aripipirazol (ortalama doz 9.8 
mg/gün) kullanarak prospektif olarak 12 hafta 
takip etmişlerdir. Takip sonucunda hastalardan 
10 tanesi (%87) tedaviye olumlu cevap vermiş. 
2 hasta da yan etkiler sebebiyle tedaviye devam 
edememiştir. Çalışmada aripipirazolün Fragil-X 
Sendromlu hastalardaki irritabilite davranışla-
rında güvenli olduğu ve iyi tolere edildiği sonu-
cuna varılmıştır (Erickson ve ark. 2011).

Otizm spektrum bozukluğundaki irritabilitede 
aripipirazol ve risperidonun kafa kafaya karşı-
laştırıldığı bir randomize çift kör çalışmada, her 
iki ilaç da iki ay sonra Otizm Davranış Kontrol 
Listesi (ABC) skorlarında düşme sağlamıştır. 
Yan etkiler ve etkinlik açısından aripipirazol (ort 
doz 5.5 mg/gün) ile risperidon (ort doz 1.1 mg/
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gün) arasında klinik olarak anlamlı bir fark bu-
lunmamıştır. Bu sebeple bu iki ilaçtan biri kul-
lanılacaksa hastanın ve kliniğin durumuna göre 
seçim yapılmalıdır (Ghanizadeh ve ark. 2014).

Aripipirazol, dopamin reseptörleri dışında di-
ğer tüm atipik antipsikotik ajanlar gibi 5-HT2A 
reseptörlerine de bağlanır ve bu özelliği saye-
sinde kullanımı sırasında EPS yan etkileri gö-
rülme riski düşüktür. Kullanımı sırasında diğer 
antipsikotiklerin yaptığı hiperprolaktinemiye de 
nadiren rastlanmaktadır. M1 muskarinik, koli-
nerjik ve H1-histaminik antagonistik özellikler-
den yoksun olduğu için genellikle sedatize edi-
ci değildir. Kilo aldırıcı etkisi çok az veya yok 
denilebilir; ancak çocuklarda kilo aldırıcı etkisi 
erişkinlere oranla daha çok görülmektedir (Stahl 
2014). Çocuk ve ergenlerde en sık bildirilen yan 
etkiler duygu durumda değişkenlik ve saldır-
ganlık (%35), mide bulantısı ve kusma, titreme, 
kilo alımı ve uykuya meyildir. Akatizi görülme 
oranı (%9) erişkinlerden daha düşük bulunmuş-
tur. Bu populasyonda plasebo kontrollü bir ça-
lışmada EPS yan etkileri görülme oranı aripipra-
zol ile %25, plasebo ile %7 olarak bulunmuştur 
(Dogangün ve ark. 2008).

Olanzapin pek çok nörotransmitter bağlanma 
bölgesine afi nitesi ile geniş bir reseptör profi li-
ne sahiptir (Stahl 2014). Klozapine benzer olarak 
serotonin ile ilişkili davranışsal aktivasyonu do-
pamin aracılı etkinliğinden fazladır. Klozapine 
göre D2 afi nitesi yüksektir ve nikotinik resep-
törlere bağlanmaz; bu fark daha düşük dozlar-
da antipsikotik etkinin görülmesi ve nikotinik 
reseptörlerle ilgili yan etkilerin ortaya çıkmama-
sını açıklayabilir. Olanzapin ayrıca antikolinerjik 
aktiviteye de sahiptir (Correll 2011). 2011 yılında 
yapılan bir çalışmada, 24 hafta birinci kuşak an-
tipsikotik kullanan 62 hastada, olanzapin ve ris-
peridona geçilmiştir. Yapılan izlemlerde olanza-
pin ve risperidonun agresyon davranışını birinci 
kuşak antipsikotiklere oranla daha iyi azalttığı 
gösterilmiştir (Amore ve ark. 2011). Olanzapin 
kulanılan vakaların tarandığı bir retrospektif ça-
lışmada 20 yetişkin hasta ile ilgili veriler toplan-

mıştır. Agresyon, kendine zarar verme ve yıkıcı 
davranışları olan hastalarda ortalama 9,1 mg/
gün (2,5-22,5 mg/gün) olanzapin kullanılmıştır. 
Hastalarda zamanla bu hedef semptomlarda ge-
rileme saptanmıştır (Janowsky ve ark. 2003).

Davranış problemlerinde etkinliği gösterilmiş 
olmasına rağmen olanzapin çocuk ve ergenlerde 
aşırı kilo alımına yol açması nedeniyle ilk seçe-
nek olarak tedavide önerilmemektedir. Tedavi 
başlangıcında HgA1C, glukoz ve lipid profi line 
bakılması, daha  da periyodik olarak izlenmesi 
önerilmektedir (Pringsheim ve ark. 2011). Yük-
sek dozlarında bile EPS’nin görülmediği bir an-
tipsikotiktir. Klozapin gibi aşırı sedasyon etkisi 
olmasa da H1, -1 adrenerjik, M1 antagonistik 
ozellikleri nedeniyle bir miktar sedasyon görü-
lebilir. Prolaktin düzeylerini pek yükseltmez 
(Güler ve Yazgan 2008, Stahl 2014, Vitiello 2012). 

Ketiyapinin klozapine benzer bir kimyasal yapı-
sı var olup, oral farklı formlarda ve farklı dozlar-
da farklı etkilere sahiptir (Stahl 2014). Connor ve 
McLaughlin (2008) ortalama altı zeka seviyesin-
deki davranış bozukluğu olan 19 çocukta ketiya-
pinin etkilerini araştırmıştır. 200 mg/gün ile 600 
mg/gün doz aralığında kullanılarak 7 hafta son-
ra yapılan değerlendirmede davranış problem-
lerinde azalma bildirilmiştir. En sık karşılaşılan 
yan etkileri; baş ağrısı, postural hipotansiyon, 
taşikardi, kabızlık, sedasyon, kilo ve geçici ALT 
yüksekliğidir. Çocuk ve ergenlerde hipertansi-
yona yol açması nedeniyle tedavi başlangıcında 
ve daha sonra kan basıncının periyodik olarak 
izlenmesi önerilmektedir. Plasebo kontrollü ça-
lışmalarda ketiyapin kullanan hastalarda akut 
EPS görülme oranı, plasebo kullanan hastalar-
dan farklı bulunmamıştır (Correll 2011, Güler ve 
Yazgan 2008, Stahl 2014).

Haloperidol, birinci kuşak antipsikotiktir. Yük-
sek potentli bir D2 agonisti olan haloperidol 
mental retardasyonu olan bireylerde, davranış 
problemlerinde sık kullanılan bir ajandır. Son 
dönemlerde EPS yan etkileri sebebiyle kullanım 
sıklığında azalma mevcuttur. Çocuklardaki baş-
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langıç dozu 0.5 mg/gün şeklindedir. Lüzumu 
halinde 5-7 günde bir 0.5 mg/gün şeklinde doz 
artırımı yapılabilir (Correll 2011). Haloperidolle 
yapılan iki randomize plasebo kontrollü çalış-
mada (RPKÇ) mental retardasyonu olanlarda 
davranış problemlerini azalttığı bildirilmiştir. 
Ama bu çalışmalarda da EPS yan etkisi sıklıkla 
görülen yan etkilerdir (Aman ve ark. 1989, Burk 
ve Menolascino 1968).

2008 yılında Lancet’te yayımlanan bir makalede, 
86 psikotik olmayan hastaya haloperidol, rispe-
ridon ve plasebo verilmiştir. Yapılan ilk sonuç 
değerlendirmesinde diğer çalışmaların aksine 
plasebo verilen hastalarda agresif davranışlar-
da belirgin düzelme gözlenmiştir: plasebo %79, 
risperidon %58, haloperidol %65. Bu çalışma so-
nucunda mental retardasyonu olan hastalarda 
antipsikotik tedavinin rutin tedavi olmaması ge-
rektiği vurgulanmıştır (Tyrer ve ark. 2008).

Son yıllarda yapılan RPKÇ’lerde, zuklopentikso-
lün mental retarde çocuk ve ergenlerde davranış 
problemlerini azalttığı yönünde sonuçlar ortaya 
çıkmıştır (Häßler ve ark. 2011).  2014 yılında ya-
pılan bir çalışmada 39 hasta incelenmiş, 4 ile 20 
mg/gün arasında verilen zuklopentiksol hedef 
semptom olan agresyonu azaltmakta plaseboya 
üstün bulunmuştur. En sık görülen yan etki-
ler, uyku hali, yorgunluk ve EPS yan etkisidir 
(Hässler ve ark. 2014).

STİMULANLAR VE DİKKAT EKSİKLİĞİ Hİ-
PERAKTİVİTE SEMPTOMLARI İÇİN KUL-
LANILAN DİĞER İLAÇLAR

Mental retardasyonu olan çocuk ve ergenler-
de dikkat eksikliği ve hiperaktivite bozukluğu 
(DEHB) sıklığının arttığı bilinmektedir. Dikkat 
eksikliği hiperaktivite bozukluğu tedavisi ile il-
gili yapılan çalışmaların çoğunda mental retar-
dasyon dışlanma kriteri olduğundan dolayı, bu 
grupta ilaç kullanımı ile ilgili bilgiler sınırlıdır 
(Aman ve ark. 2003).

Metilfenidat ile yapılan RPKÇ’lerin çoğunda, 

metilfenidatın mental retardasyon olan bireyler-
de hiperaktiviteyi azalttığı bildirilmiştir. Fakat 
mental retardasyonu olan bireylerdeki cevap 
oranı (%40-60) tipik gelişim gösteren bireylere 
(%70-80) göre daha düşük orandadır (Greenhill 
ve ark. 2001, Jensen 1999). Mental retardasyonu 
olan çocuk ve ergenler uyku bozukluğu ve iştah 
azalması gibi yan etkilere daha duyarlıdır. Daha 
önceki çalışmaların aksine son zamanlarda yapı-
lan büyük bir RPKÇ’de IQ’nun mental retardas-
yonu olanlarda tedavi etkinliğini etkilemediği 
bulunmuştur. Metilfenidatla plasebonun kar-
şılaştırıldığı bu çalışmada, başlangıçta 0,5 mg/
kg/gün şeklinde titre edilen ilaç, doz artırımı 
en az bir hafta aralıklı olmak üzere 1,5 mg/kg/
güne kadar çıkılmıştır. 16 hafta sonra değerlen-
dirilen sonuçlarda, metilfenidatın DEHB belirti-
lerini ebeveyn ve öğretmen bildirim ölçeklerinde 
azalttığı gösterilmiştir (Etki Boyutu: 0,39–0,52) 
(Simonoff ve ark. 2013).

Fetal alkol sendromu olan dört çocukta yapılan 
bir çalışmada, metilfenidatın DEHB semptom-
larını azaltmada etkili olduğu gösterilmiştir 
(Oesterheld ve ark. 1998). Velokardiyofasiyal 
sendromlu çocuklarda yapılan bir çalışmada 
metilfenidatın DEHB semptomlarını düzeltebi-
leceği söylenmiştir (Green ve ark. 2011). Frajil X 
sendromu olan erkek çocuklarda yapılan bir ça-
lışmada, metilfenidat, dekstroamfetamin ve pla-
sebo karşılaştırılmış, metilfenidatın dekstroam-
fetaminden daha etkili olabileceği bildirilmiştir 
(Hagerman ve Murphy 1988). Bunun yanında 
bir başka çalışmada hafi f düzeyde mental retar-
dasyonu olan çocuklardaki DEHB semptomla-
rını azaltmada dekstroamfetaminin palseboya 
göre üstün olduğu bildirilmiştir (Payton ve ark. 
1989). Metilfenidat kullanımı ile ilgili sık bildiri-
len yan etkiler; karın ağrısı, mide bulantısı, baş 
ağrısı, uykusuzluk, iştah azalması ve sinirliliktir 
(Brown ve ark. 2005).

Atomoksetin, DEHB tedavisinde kullanılan 
diğer ajandır. Son RPKÇ’lerde atomoksetinin 
OSB’lilerde mental retardasyon olsa da olma-
sa da DEHB semptomlarını azalttığı bildiril-
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mektedir  (Harfterkamp ve Loo-Neus 2012). 
Bir RPKÇ’de 1,2 mg/kg/gün olarak kullanılan 
atomoksetinin sonuçları 8 hafta sonra plasebo 
ile karşılaştırılmış, DEHB semptomlarını orta 
derecede düzelttiği ve hastalar tarafından iyi to-
lere edildiği gösterilmiştir (Harfterkamp ve Loo-
Neus 2012).  Uyku hali, yorgunluk, anoreksiya, 
bulantı ve irritabilite sık görülen yan etkilerdir.

Küçük bir çalışmada çocuklara klonidin iki haf-
tada bir doz arttırılarak 4 mcg/kg/gün, 6 mcg/
kg/gün, 8 mcg/kg/gün şeklinde verilmiş; 6 haf-
ta sonra sonuçlar plasebo ile karşılaştırılmıştır. 
Bu çalışmada klonidinin mental retardasyonu 
olan DEHB’lilerde hem dikkatsizliği hem de hi-
peraktiviteyi azalttığı gösterilmiştir. Uyku hali, 
ağız kuruluğu ve iştahsızlık sık görülen yan 
etkilerdir. Bu yan etkilerin çoğu 2-4. haftalarda 
kaybolduğu için, hastalarda klonidin iyi tolere 
edilmiştir (Agarwal ve ark. 2001).

Gelişimsel geriliği olan çocuklarda yapılan kü-
çük bir RPKÇ’de guanfazinin hiperaktiviteyi ve 
global işlevselliği düzelttiği gösterilmiştir (Han-
den ve ark. 2008).  OSB’li çocuklarda yapılan 
büyük bir RPKÇ’de (olguların %63’ünde IQ<70) 
uzun salınımlı guanfazin, ortalama 3 mg/kg/
gün kullanılarak 8 hafta sonunda plasebo ile 
karşılaştırılmıştır. Guanfazinin hiperaktivite/
impulsivite ve dikkatsizliği azaltmada etkili ol-
duğu gösterilmiştir (Etki Boyutu 1,67). Uyku 
hali, yorgunluk, duygusal kırılganlık ve irritabi-
lite sık görülen yan etkilerdir. Bu yan etkiler za-
manla azalmış, hastalar tarafından ilaç iyi tolere 
edilmiştir (Scahill ve ark.  2015).

DUYGUDURUM DÜZENLEYİCİLER VE Dİ-
ĞER ANTİEPİLEPTİK İLAÇLAR

Mental retardasyonu olan hastalarda duygu-
durum düzenleyiciler çok sık kullanılmasına 
rağmen, lityum dışında diğer ilaçlarla ilgili ka-
nıta dayalı veriler çok kısıtlıdır. Bazı RPCT’lerde 
lityumun davranış problemlerini özellikle de 
agresyonu azalttığı gösterilmiştir. Craft ve ar-
kadaşları (1987) tarafından yapılan bir RPKÇ’de 

plazma lityum seviyesi 0,7 ile 1,2 mmol/l ola-
cak şekilde 4 ay kullanılmıştır. Agresyonun he-
def semptom olarak belirlendiği bu çalışmada 
lityum semptomların azalmasında %73 etkili 
iken, plasebo %30 kadar etkili bulunmuştur. Bu-
lantı, diyare, baş ağrısı, poliüri, susama hissi ve 
tremor sık görülen yan etkilerdir (Craft ve ark. 
1987). Başka bir lityum çalışmasında plazma 
lityum seviyesi 0,5 ile 0,8 mmol/l olarak tutul-
muştur. Dört ay izlenen hastaların %56’sında 
agresyonda azalma gözlenmiş, %44’ünde ise bir 
değişiklik gözlenmemiştir (Tyrer ve ark. 1993).

Sodyum valproat ile yapılan çalışmaların da so-
nuçları karışıktır. Bazı çalışmalarda etkili oldu-
ğu gösterilirken, bazılarında plasebodan farksız 
olduğu gösterilmiştir (Hellings ve ark. 2005, 
Hollander ve ark. 2006). Yapılan bir çalışma-
da mental retardasyonu olan OSB’li hastalarda 
sodyum valproat irritabiliteyi azaltmada etkili 
bulunmuştur. Bu çalışmada semptomların dü-
zelme oranı sodyum valproatın kan düzeyi ile 
ilişkili bulunmuştur. Kan düzeyi 87-110 mcg/ml 
olan grupta cevap oranı %100 olarak bulunmuş-
tur (Hollander ve ark. 2010).

Karbamazepinle yapılan küçük bir çalışmada, 
karbamazepinin mental retardasyonu olan has-
talarda davranış problemlerini azaltabileceği 
gösterilmiştir (Reid ve ark. 1981).

Janowsky ve arkadaşları tarafından topiramat 
(ortalama 202 mg/gün, 150-350 mg/gün aralı-
ğında) kullanılarak yapılan bir çalışmada, agres-
yon, kendine zarar verme ve davranış problem-
leri olan mental retarde hastalarda 3 ve 6 aylarda 
yapılan değerlendirmelerde istatistiki olarak 
anlamlı düzelmeler görülmüştür. Çalışmada 22 
hastadan sadece 4’ü yan etkiler sebebiyle devam 
edememiştir. Bu yüzden topiramat bu tür davra-
nış problemlerinde tedavi seçeneği olarak düşü-
nülebilir (Janowsky ve ark. 2003).

ANTİDEPRESANLAR

Mental retardasyonu olan kişilerde antidepre-
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sanların kullanımına yönelik kanıtlar, yanıt ora-
nının düşük olmasına ve yan etkilerin sık görül-
mesine bağlı olarak ümit verici değildir. İlaçların 
etkili olduğu gösterilen alanlar, kendine zarar 
verme davranışları ve tekrarlayıcı/kompulsif 
davranışlardır. Eğer arka planda depresyon ya 
da anksiyete bozukluğu varsa antidepresanlar 
söz konusu davranışları beklendiği gibi daha iyi 
düzeltmektedir. 

Fluoksetin ile yapılan bir çalışmada günlük 20-
80 mg arasında dozlar kullanılmıştır. Yanıt oranı 
%11-60 arasındadır. Bu çalışmada uykusuzluk, 
hiperaktivite, ajitasyon gibi yan etkiler sebebiy-
le tedaviyi bırakma oranı yüksek bulunmuştur 
(Cook ve ark. 1992). Bodfi sh ve Madison (1993) 
kompulsif davranışları, kendine zarar verme ve 
agresyonu hedefl eyerek yaptıkları çalışmada 
fl uoksetin kullanmışlardır. Dört aylık izlem so-
nucunda hastaların sadece %44 ü tedaviye yanıt 
vermiştir (Bodfi sh ve Madison 1993).

Sertralin ile yapılan bir çalışmada, kendine zarar 
vermesi ve ajitasyonu olan mental retarde ço-
cuklar değerlendirilmiştir. 25 mg/gün-150 mg/
gün aralığında kullanılan dozları, 1 hasta dışın-
da diğer 8 hasta iyi tolere etmiştir. Dört hafta 
sonra yapılan değerlendirmede semptomlarda 
iyileşme gözlenmiştir (Hellings ve ark. 1996).

Paroksetin, kendine zarar verme ve agresyonu 
olan mental retardelerde yapılan bir çalışma ile 
test edilmiştir. İlk ay agresyon şiddetinde istatis-
tiksel olarak anlamlı farklılık saptanırken, sonra 
yapılan değerlendirmede bu fark kalmamıştır. 
Açık uçlu bir çalışma olduğu için, sınırlılıkları 
bulunan bu çalışmada paroksetinin etkinliği tam 
olarak değerlendirilememiş olup, daha geniş 
çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır (Davanzo ve 
ark. 1997). Depresyonu olan mental retarde er-
genlerde paroksetin (20-40 mg/gün) kullanılarak 
yapılan bir çalışmada, Montgomery-Asberg Dep-
resyon Ölçeği (MADRS) total skorlarında önemli 
azalma görülmüştür (%41) (Masi ve ark. 1997).

Duygulanım, motivasyon, motor aktivite ve vital 

bulgularda değişiklikle karakterize depresif bo-
zukluk tanılı mental retarde 20 hasta ile yapılan 
birçalışmada sitalopram kullanılmıştır. 20 mg/
günle tedaviye başlanmış, maksimum 60 mg/
güne kadar çıkılmıştır. İyi tolere edilen ilaçla 
bir yıl sonra yapılan değerlendirmede, depresif 
semptomlarda azalma saptanmıştır (Verhoeven 
ve ark. 2001)

Bir vaka bildiriminde essitalopram kullanılan 
hastada agresif, kendine zarar verici davranış-
lar azalmış, yan etki görülmemiştir (Kalapatapu 
2009).

ANKSİYOLİTİKLER

Anksiyolitikler de diğer ilaçlar gibi mental re-
tardasyonu olan çocuk ve ergenlerde davranış 
problemlerini azaltmada sık kullanılan ilaçlar ol-
malarına rağmen, kanıta dayalı veriler sınırlıdır. 
Benzodiyazepinler davranış problemleri olan 
mental retardelerde durumu bazen kötüleştire-
bildiği gibi uzun dönem kullanımları tolerans 
ve çekilme semptomlarında artışa sebep olabilir 
(Puustinen ve ark. 2012). Bir gözden geçirmede 
benzodiyazepin (klonazepam, lorazepam, diya-
zepam) kullanan 446 hastada davranışsal yan 
etkiler %13 olarak saptanmıştır. (Kalachnik ve 
ark. 2002).

Buspironun davranış problemleri üzerine etki-
leri konusunda da tam bir görüş birliği yoktur. 
King ve Davanzo (1996) tarafından yapılan bir 
çalışmada buspiron 25-60 mg/gün (ortalama 
52 mg/gün) olarak kullanılmış, kendine zarar 
verme ve davranış problemlerinde herhangi bir 
iyileşme gözlenmemiştir. Bu sonuçların tersini 
belirten başka bir çalışmada mental retardasyo-
nu olan hastalara davranış problemleri sebebiy-
le buspiron verilmiş; 20-50 mg/gün aralığında 
kullanılan buspironla, davranış problemlerinde 
azalma, sosyalleşmede iyileşme görülmüştür 
(Verhoeven ve Tuinier 1996).

Açık uçlu çalışmalar beta blokerlerin mental re-
tardasyonu olan hastalarda kendine zarar verme 
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davranışlarını ve agresyonu azaltabileceğini be-
lirtmektedir (Kuperman ve Stewart 1987). IQ’su 
50’den düşük olan 19 hastada agresyon sebe-
biyle başlanan propranolol hastaların 12’sinde 
belirgin şekilde düzelme, 4’ünde orta derecede 
düzelme gerçekleştirmiş, 3’ünde herhangi bir 
değişiklik yapmamıştır. Bu çalışmada diğer ça-
lışmaların aksine çok yüksek dozlar (ortalama 
520 mg/gün) kullanılmamış, ortalama 120 mg/
gün kullanılmıştır (Ratey ve ark. 1986).

ENDOKRİNOLOJİK AJANLAR

Prader-Willi sendromu, başta mental retardas-
yon, duygulanım bozukluğu (duygusal den-
gesizlik), kaslarda güç kaybı ve hipotonus (kas 
gevşekliği), kısa boyla beraber iştah bozukluğu-
na bağlı morbid obezitenin gözlendiği nadir bir 
genetik hastalıktır. Bu hastalarda yapılan bazı 
RPKÇ’lerde büyüme hormonu uygulamasının 
bilişsel ve davranışsal sorunları düzeltebileceği 
gösterilmiştir (Myers ve ark. 2007, Whitman ve 
ark. 2002). Yapılan bir randomize kontrollü ça-
lışmada, büyüme hormonunun kısa vadede bazı 
bilişsel bozulmaları engellediği, 4 yıllık tedavi 
sonunda da soyut mantık yürütme ve görsel 
uzamsal becerilerde gelişmeler sağladığı göste-
rilmiştir (Siemensma 2012).

Mental retardasyonu olan kişilerde yapılan 
RPKÇ’lerde melatoninin uyku problemlerini 
azalttığı ve ilaç yan etkilerine oldukça açık olan 
bu kişilerde iyi tolere edildiği bildirilmiştir (Wi-
rojanan ve ark. 2009).

VİTAMİNLER VE DİĞER AJANLAR

Folik asit ve betain ile yapılan iki RPKÇ’de Rett 
ve Angelman Sendromlu hastalar 12 ay boyunca 
izlenmiştir. İzlem sonunda davranışsal ve geli-
şimsel ölçümlerde plasebodan istatistiksel ola-
rak anlamlı farklı sonuçlar çıkmamıştır (Glaze 
ve ark. 2009, Peters ve ark.2010)

Bird ve arkadaşları (2011) tarafından yapılan bir 
RPKÇ’de Angelman Sendromlu mental retarde 

hastalara vitamin B12, betain, kreatin ve meta-
folin verilmiştir. Bu çalışmada da benzer şekilde 
plasebodan farklı bir sonuç elde edilememiştir 
(Bird ve ark. 2011). Günümüzde çok sık kulla-
nılan antioksidanlar (A, E, C vitamini, selenyum 
ve çinko) ve folik asitle yapılan bir çalışmada 
Down sendromlu hastalar 18 ay boyunca izlen-
miştir. Psikomotor ve dil gelişimlerinde plasebo-
dan anlamlı farklılık gösterilememiştir (Ellis ve 
ark. 2008).

SONUÇ VE ÖNERİLER      

Mental retardasyonu olan bireylerde psikotrop 
ilaçlar sık kullanılmasına rağmen kanıta dayalı 
bilgiler oldukça sınırlıdır. Özellikle risperidon 
olmak üzere, antipsikotiklerin mental retarde 
çocuk ve ergenlerde davranış problemlerini 
azalttığı gösterilmiştir. Ekstrapiramidal sistem 
yan etkileri ve uzun dönem antipsikotik kullanı-
mına bağlı metabolik sorunlar endişe vericidir. 
Bu yüzden işlevselliği ciddi derecede bozan du-
rumlarda kullanılmalıdır.

Metilfenidatın mental retardasyonu olanlarda 
DEHB semptomlarını azalttığı gösterilmiştir. 
Etki düzeyi normal gelişen bireylere göre daha 
azdır. İrritabilite, iştah azalması ve uyku bozuk-
lukları en sık görülen yan etkileridir. Atomokse-
tinin de etkin olduğu çalışmalarla gösterilmiştir. 
Özellikle uzun salınımlı guanfazin olmak üzere 
-agonistler, mental retardasyonu olan bireyler-
de ümit verici olmakla birlikte daha fazla çalış-
maya ihtiyaç vardır. Lityum ve diğer duygudu-
rum düzenleyiciler, mental retardasyonu olan 
bireylerde davranış problemlerini azaltmakta 
etkili olabilir ama yapılan çalışmaların çoğu eski 
ve metodolojik olarak sorunlu olduğu için yeni 
çalışmalar gereklidir. Antidepresanlar mental 
retardasyonu olan bireylerde az tolere edildiği 
için kullanımları oldukça sınırlıdır. Tekrarla-
yıcı/stereotipik davranışlar veya diğer davra-
nış problemlerinde kullanımlarını destekleyici 
kanıtlar da zayıftır. Anksiyolitiklerin davranış 
problemleri, anksiyete ve duygudurum semp-
tomlarında kullanımlarını destekleyici kanıtlar 
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sınırlıdır. Beta blokerlerin kendine zarar verme 
ve agresyon davranışlarını azaltabileceği bildi-
rilmektedir. Büyüme hormonunun bilişsel ve 
davranışsal sorunları azaltabileceği birkaç RPCT 
ile desteklenmiştir. Melatonin uyku problemle-
rini azaltarak, davranış problemlerinin azalma-
sına dolaylı olarak katkı sağlayabilir. Diyet ve 
vitamin destekleyicileri bilişsel fonksiyonlara 
ek katkı sağlamamaktadır. Son olarak mental 
retardasyonu olan bireylerde daha geniş ve me-
todolojik olarak daha iyi çalışmalar yapılarak 
klinisyenler kanıta dayalı veriler ışığında yön-
lendirilmelidir.
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