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Ö ZET
Tourette  S endrom u 'nun  (TS) sağaltım ında başta  haloperidol ve p im ozid  o lm ak üzere k la s ik  nörolep- 
tik ler ve  b ir a2 agonist olan k lon id in  kullan ılm aktadır. A tip ik  antipsiko tik lerin  gü n d em e  gelm esi ile 
risperidon da bu  bozuk luğun  sağaltım ında önem li b ir p siko farm akolo jik  ajan olarak yerin i alm ıştır. 
K etiapin de T ürk iye’de k ısa  b ir süre  önce ku llan ım a  su n u lm u ş , y e n i b ir a tip ik  an tipsiko tik tir . Keti- 
apinle ilgili çalışm alar gözden geçirildiğinde daha çok erişkin  hasta larda ku llan ım ına  ilişkin  bilgiler 
ed in ilm ekte  ve çocuk  ve ergen ya ş  g rubunda  çalışm aların o ldukça sınırlı o lduğu d ikka ti çekm ek te 
dir. B iz bu yazıda, klin iğ im izde TS  tanısıyla iz lenm ekte  olan ve daha önce en a z  b ir p siko trop  ilaca 
y a n ıt verm eyen ik i olguda ke tiap in  ku llan ım ına  a it deneyim im izi aktarm ayı am açladık. Ketiapin e tk i 
ve ya n  etkileri Yale G enel T ik  Ağırlığını D erecelendirm e Ölçeği, C houinard ve R oss-C houinard 'm  
E kstrapram idal Belirti D erecelendirm e Ölçeği, UKU Yan E tk i D eğerlendirm e Ölçeğine ek  olarak, vital 
ve diğer biyolojik ö lçüm ler ile değerlendirilm iştir. Böylece h em  ketiap in in  T S ’deki etkinliği, h em  de er
gen  ya ş  g ru b u n a  a it ku llan ım  özelliklerine yö n e lik  verilere ka tk ıd a  bu lu n u lm a sı hedeflenm iştir. B u  
ik i olguda ke tiap in in  etkili olmadığı görü lm üştür. Ayrıca olgulardan birinde, ya ln ızca  T ü rk  örnekle- 
m in d e  bildirilen bir y a n  e tk i olan eksitasyon  tab lo sunun  görü lm esi ve bu  ko n u d a  yap ılacak  çalışm a
lara zem in  o luşturm ası açısından da su n u m a  değer görü lm üştür.
A n a h ta r  sö zc ü k le r :  Tourette  sendrom u, ketiapin , çocuk  ve ergen 
SUM M ARY: QUETIAPINE TR EA TM E N T IN  TO U R E TTE ’S  SYNDRO M E
In th e  trea tm en t o f  p a tien ts  w ith  T ourette’s Syndrom e, conventional neuroleptics, p redom inan tly  h a 
loperidol an d  p im ozide  an d  a2 agonist clonide have been used. W ith th e  in troduction  o f  atypical n e 
uroleptics, dom inan tly  risperidone have  been additional agents to take p a r t in  the trea tm en t o f  this 
disorder. Q uetiapine is a n ew  an tipsycho tic  w hich have  been in  u se  in  T u rkey  recently. A  search o f  
literature reveals data on its  u se  in  th e  a d u lt popula tion  w ith lim ited  research in  the  child  a n d  ado
lescen t age group. In  th is p a p er we aim  to share our experience w ith two p a tien ts  w ith  T oure tte ’s 
Syndrom e, who h a d  p e rs is te n t sym p tom s desp ite  the u se  o f  a t lea s t one psychotropic  agent. The ef
fectiveness a n d  side effects o f  Q uetiapine were evaluated  w ith th e  Yale Tic Severity  Scale and, Cho
u inard  a n d  R oss-C hou inard’s Extrapyram idal Sym ptom  R a ting  Scale, The UKU Side E ffect R ating  
Scale in  addition to the vital an d  o ther biological param eters. We also aim  to provide data on th e  ef
ficacy o f  Q uetiapine in  T oure tte ’s Syndrom e in  addition to its  u se  in  adolescent age group. Q uetiapine  
was n o t effective in  these  two pa tien ts . Excitation; a side effect reported  on ly  for th e  T urk ish  p o p u 
lation, was in d u ced  in  one o f  the cases presen ted . The p re se n t p a p er was th o u g h t to be worth p resen 
ting  to contribu te  to basic data u se fu l for fu r th er investigation on th e  topic.
K e y  w ords: T oure tte ’s Syndrom e, quetiapin, child  a n d  adolescent

GIRIŞ

Tourette Sendromu (TS) motor ve vokal tiklerle 
karakterize çocukluk çağı başlangıçlı bir nörop- 
sikiyatrik sendromdur. Tiklere ek olarak görüle
bilen ilişkili davranışsal ve duygusal sorunlar 
nedeniyle, çocuk ve ailesinin yaşam kalitesini 
ciddi düzeyde olumsuz olarak etkileyebilmekte
dir (Cohen ve Leckman 1995, Robertson ve ark. 
1988, Leckman ve ark. 1997). Etiyolojisi halen 
kesinlik kazanmamış olsa da, genetik etmenler, 
basal ganglionlar ve orta beyinle ilişkili yapılar
da nöroroanatomik bozukluklar, nöroendokrin,
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nörotransmitter ve nöromodulatör sistemlerdeki 
işlev sorunları, özellikle santral dopaminerjik 
mekanizmalar, D1 ve D2 dopamin sistemlerinin 
etkileşimi sendromun ortaya çıkışından sorumlu 
tutulmaktadır (Leckman ve ark. 1997). Sağaltı
mında davranışçı ve destekleyici yaklaşımların 
yanı sıra, D2 reseptör antagonistleri haloperidol 
ve pimozid kullanımı ile %70-80'lere varan oran
larda belirtilerde düzelme görülmektedir (Leck- 
man ve Cohen 1996). Ancak söz konusu klasik 
nöroleptikler, özelikle distoni, parkinsonizm, 
akatizi gibi ekstrapiramidal sistem yan etkileri 
ve olası tardiv diskinezi (Toren ve ark. 1999) 
riskleri nedeniyle çocuk ve ergen psikiyatristleri 
tarafından daha az tercih edilmeye başlanmıştır. 
Başlıca farmakolojik özellikleri serotonerjik 
5HT-2 ve dopaminerjik D2 antagonizması olan
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atipik antipsikotiklerin kullanımı yaygınlaşmış 
olup, bu ilaçların başta ekstrapiramidal sistem 
yan etkileri olmak üzere yan etki profilleri açı
sından klasik nöroleptiklere göre avantajlı oldu
ğu bildirilmiştir (Stahl 1999). Bu nedenlerle ön
celikle risperidon (Toren ve ark. 1999, Lombros- 
so ve ark. 1995), ardından da olanzapin (Stamen- 
kovic ve ark. 2000) TS'nin tedavisinde araştırılan 
ve kullanılan diğer ajanlar olmuşlardır.

Ketiapin, ülkemizde yakın zamanda kullanıma 
giren yeni bir atipik antipsikotiktir. Klozapin'e 
benzer şekilde, 5-HT2 reseptörüne, D2 reseptö
rüne göre ilgisi daha yüksektir (Goldstein 1999). 
Bu özellik ona düşük ekstrapiramidal yan etki 
ve düşük nöbet riski gibi yan etki profili açısın
dan avantajlar getirmiştir (Martin ve ark. 1999). 
En sık bildirilen yan etkileri içerisinde baş ağrısı, 
somnolans ve halsizlik ardından kabızlık, postu
ral hipotansiyon, taşikardi, ağız kuruluğu, dis- 
pepsi ve karaciğer enzimlerinde geçici yüksel
meler yer almaktadır (Gunesakara ve Spencer 
1998). Ketiapinin erişkin örnekleminde şizofreni, 
şizoaffektif bozukluk ve diğer psikotik bozuk
luklarda güvenilir ve etkili olduğu bildirilmekle 
birlikte (Goldstein 1999, Gunesakara ve Spencer 
1998, Kasper ve Müller-Spahn 2000, Hiirsh ve

ark. 1996,Reznik ve ark. 1996, Fabre ve ark. 
1998), çocuk ve ergenlerde kullanımına yönelik 
veriler, az sayıda olguya ait deneyimlerle sınırlı
dır. Bu yaş grubunda otistik bozukluk (Martin 
ve ark. 1999), psikotik ve bipolar bozukluğun 
(Mc Conville ve ark. 2000, Delbello ve ark. 2002) 
yanısıra, TS'da da (Parraga ve Parraga 2001) kul
lanımına ait olgu sunumları yazında yer almak
tadır.

Biz bu sunumda, kliniğimizde TS tanısıyla izle
mekte olduğumuz ve daha önce en az bir psikot- 
rop ilaca yanıt vermeyen veya yan etkiler nede
niyle ilacı kesmek zorunda kaldığımız iki olguda 
ketiapin kullanımına ait deneyimimizi aktarma
yı amaçlıyoruz.

OLGU SUNUMLARI

Kliniğimizde 5 yıldır izlenmekte olan her iki ol
gunun da ketiapin öncesi, TS tedavisinde kulla
nımı kabul görmüş en az bir psikotrop ilaç dene
yimi olmuştur. Olgularda ketiapinin dozu, kul
lanım süresi, etkinliğinin ve yan etkilerinin de
ğerlendirilme yöntemleri açısından sistematik 
olarak izlenen aynı ortak yol tablo 1'de özetlen
miştir.

Tablo 1: Olguların izlem sıklığı, kullanılan ilaç dozları, uygulanan ölçekler ve yapılan tetkikler

0. Hafta (ilk 
hafta)

1. Visit 
(4. hafta)

2. Visit 
(6. hafta)

3. Visit 
(8. hafta)

4. Visit 
(12. hafta)

İlaç dozu 0 m g/gün) 100 m g/gün 150 m g/gün 200 m g/gün 200 m g/gün

İlaç dozu 
Uygulanan 
Ölçekler ve 
Yapılan 
Tetkikler

YGTADÖa
UKU-YETÖb
EBDÖc
TAd/N abız/K ilo
EEG
EKG
Hemogram
TFTe
KCFTf
Prolaktin

YGTADÖ
UKU-YETÖ
EBDÖ

YGTADÖ
UKU-YETÖ
EBDÖ

YGTADÖ
UKU-YETÖ
EBDÖ

YGTADÖ
UKU-YETÖ
EBDÖ
TA/Nabız/K ilo
EEG
EKG
Hemogram
TFT
KCFT
Prolaktin

a: Yale Genel Tik Ağırlığını Derecelendirme Ölçeği
b: UKU-Yan Etki Tarama Ölçeği
c: Ekstrapiramidal Belirti Derecelendirme Ölçeği
d: Kan Basıncı
e: Tiroid Fonksiyon Testleri
f: Karaciğer Fonksiyon Testleri
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Olgularda ketiapin 25 m g/gün  tek doz (akşam) 
olarak başlanmış ve haftalık 25 m g/gün  artışlar
la 4. haftanın sonunda 100mg/gün (sabah 50mg 
ve akşam 50mg), 6. haftanın sonunda 150 
m g/gün  (sabah 75 mg ve akşam 75 mg) ve 8. 
haftanın sonunda 200 m g/gün  (sabah 100 mg ve 
akşam 100 mg) dozuna çıkılmıştır. Her iki olgu
0. haftada, Leckman ve arkadaşları (1988) tara
fından geliştirilen ve Türkçe uyarlaması Za- 
imoğlu ve arkadaşlarınca (1995) yapılan Yale 
Genel Tik Ağırlığını Derecelendirme Ölçeği 
(YGTADÖ) ile değerlendirilmiştir. Aynı zaman
da olgulara, UKU-Yan Etki Tarama Ölçeği 
(UKU-YETÖ) (Lingjaerda ve ark. 1987) ve Ekst- 
rapiramidal Belirti Derecelendirme Ölçeği (EB- 
DÖ) (Chouinard ve ark. 1980) de uygulanmıştır. 
Her iki olgunun da ketiapin başlanmadan önce 
(0. haftada) vital bulguları ve kiloları saptanmış, 
Elektroensefalografileri (EEG) çekilmiş, karaci
ğer (KCFT) ve tiroid (TFT) fonksiyon testleri, 
prolaktin düzeyleri ve hemogram tetkikleri ya
pılmıştır. Olgular ilaç kullanmaya başladıktan 
sonraki 4., 6. ve 8. haftaların sonunda tekrar 
YGTADÖ, UKU-YETÖ, EBDÖ ile değerlendiril
miş, vital bulguları ve kiloları saptanmıştır. Ay
rıca her iki olguda son değerlendirmenin 12. haf
tada yapılarak, 0. haftada gerçekleştirilen tüm 
tetkik ve değerlendirmelerin yinelenmesi plan
lanmıştır (tablo 1). Tüm bu girişimler (hem tet
kikler hem de ilaç dozundaki artışlar) ailenin ve 
gencin onayı alınarak yapılmıştır.

OLGU-1

B.Y. 12 yaşında erkek hasta; 5 yıldır kliniğimizde 
Tourette Sendromu tanısı ile izlenmektedir. 
TS'ye bozukluk düzeyinde olmamakla birlikte 
obsesif kompulsif belirtiler de eşlik etmektedir. 
Ketiapin sağaltımına geçilmeden önce değişik 
sürelerde ve dozlarda haloperidol, fluoksetin ve 
risperidon kullanılmıştır. Haloperidol ve fluok- 
setinden yarar görmemesi üzerine; risperidona 
geçilmiş, hemen hiç yararlanım olmamasının ya
nı sıra kilo alımı yan etkisi nedeniyle bu ajana da 
devam edilememiştir. Risperidon kesildikten 
yaklaşık 3 ay sonra, ketiapin 25 m g / gün olarak 
başlanması planlanan hasta 47 kilo idi. 0. hafta

YGTADÖ'de hareket tikleri toplam  puanı 
(HTTP):16; ses tikleri toplam puanı (STTP):9; ge
nel bozulma puanı (GBP): 30 ve toplam puan 
(TP): 55 olarak belirlendi. EEG'si, KCFT, TFT; 
kan prolaktin düzeyi, hemogramı ve vital bulgu
ları -  kan basıncı (TA): 90/60 m m /H g, nabız 
(Nb): 84/dak.- normal olarak değerlendirildi.

1. vizit 4. haftanın sonunda, ketiapini 100 
m g/gün  dozunda kullanırken yapıldı. YGTA
DÖ'de HTTP: 15, STTP:9, GBP:35 ve TP:59'du. 
UKU-YETÖ'de halsizlik, kolay yorulma, uyku 
hali ve sedasyon hafif düzeyde; baş dönmesi or
ta düzeyde belirlendi. Ekstrapiramidal sistem 
(EPS) yan etkisi saptanmadı. TA: 90/50 m m /H g, 
Nb:104/dak., kilo:47kg olarak belirlendi.

2. vizit 6. haftanın sonunda, ilaç dozu 150 
m g/gün'deyken yapıldı. YGTADÖ'de HTTP:12, 
STTP:10, GBP:30 ve TP:52 idi. UKU-YETÖ'de 
halsizlik, kolay yorulma, uyku süresinde uzama 
ve konsantrasyonda bozulma hafif düzeyde; uy
ku hali, sedasyon ve baş dönmesi orta düzeyde 
olarak belirlendi. EPS yan etkisi saptanmadı. TA: 
90/60 m m /H g, Nb:100/dak., kilo:46.2 olarak be
lirlendi.

3. vizit 8. haftanın sonunda, ketiapin 200 
m g/gün  dozunda kullanılırken yapıldı.. YGTA
DÖ'de HTTP:13, STTP:11, GBP:30 ve TP:54 idi. 
UKU-YETÖ'de baş dönmesi hafif düzeyde; uy
ku hali, sedasyon ve uyku süresinde uzama orta 
düzeyde olarak belirlendi. EPS yan etkisi saptan
madı. TA: 100/70 m m /H g, Nb:92/dak.,kilo:47.5 
olarak belirlendi. 3. vizit, 4 hafta sonraya 4. vizit 
randevusu verilerek sonlandırıldı. Ancak hasta 
ve yakınları bu süreyi yan etkiler nedeniyle bek- 
leyemeyerek 9. hafta sonunda telefonla aradılar. 
Söz konusu yan etki özellikle ilacın sabah dozu 
alındıktan sonra ortaya çıkan aşırı uyku hali ve 
buna bağlı dersi dinleyememe ve konsantrasyon 
güçlüğü olarak tanımlanmaktaydı. Bunun üzeri
ne 200 m g/gün 'lük  doz iki yerine üçe bölünerek 
(sabah:50 mg, ikindi:50 mg ve akşam 100 mg) ve
rilecek şekilde ayarlandı. Bir hafta içinde tekrar 
telefonla aradılar ve aşırı uyku halinin ve kon
santrasyon güçlüğünün devam ettiğini bildirdi
ler. Ailenin isteği ilacın kesilmesi ya da ilaç do
zunun azaltılmasıydı. Bu istek mevcut yan etki
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nedeniyle uygun görülerek doz 200 m g/gün '- 
den 150 m g/gün 'e  (sabah:50 mg, akşam 100 mg) 
indirildi.

4. vizit 12.haftada hasta ketiapini 150 m g/gün  
kullanm aktayken yapıldı. YGTADÖ'de 
HTTP: 12, STTP:11, GBP:30 ve TP:53 idi. UKU- 
YETÖ'de baş dönmesi hafif düzeyde; uyku hali, 
sedasyon ve uyku süresinde uzama şiddetli dü
zeyde olarak belirlendi. EPS yan etkisi saptan
madı. TA: 90/70 m m /H g, Nb:88/dak.,kilo:48.5 
olarak saptandı. Olgu 12. haftanın sonunda top
lam 1.5 kg almıştı. Hem çocuk hem de annebaba 
aşırı uyku hali nedeniyle ilacın kesilmesini isti
yorlardı. YGTADÖ' de belirgin bir etkinliğin gö
rülmemesi ve aşırı uyku hali ve sedasyon nede
niyle bu vizitte ilaç kesildi. Hastaya 0. haftada 
yapılan labaratuvar incelenmeler yinelendi. 
EEG, KCFT, TFT, hemogram ve prolaktin düzey
leri normal olarak saptandı.

OL G U - 2

M.F.E, 15 yaşında erkek hasta; 5 yıldır kliniği
mizde TS tanısı ve bozukluk düzeyinde olma
makla birlikte obsesif kompulsif belirtiler nede
niyle izlenmekteydi. Ketiapin sağaltımına geçil
meden önce değişik doz ve sürelerde haloperi
dol ve fluoksetin kullanımı olmuştu. Haloperi
dol ile tikler kontrol altına alınabilmiş, ancak 
ciddi EPS yan etkileri nedeniyle kullanıma de
vam edilememişti. Fluoksetinle ise herhangi bir 
yararlanım gözlenmemişti. Fluoksetin sağaltımı
nın kesilmesinden iki ay sonra, ketiapin 25 m g / 
gün olarak başlanması planlanan hasta 33.7kg 
ağırlığında idi. 0. hafta YGTADÖ'de HTTP:17; 
STTP:18; GBP: 35 ve TP: 70 olarak belirlendi. 0. 
haftada KCFT'si, TFT'si; prolaktin düzeyi, he- 
mogramı ve vital bulguları -  kan basıncı (TA): 
90/40 m m /H g, nabız (Nb): 72/dak.- normal ola
rak değerlendirildi. EEG'de sentrotemporal böl
gelerden kaynaklanan bioelektrik dezorganizas- 
yon bulgusu olduğu belirtildi. Çocuk nörolojisi 
ile görüşüldü ve bu bulgunun özgün bir bulgu 
olmadığı ve ilaç kullanımını engellemeyeceği 
öğrenildi.

1.vizit 4. haftanın sonunda, ketiapini 100 
m g/gün  dozunda kullanırken yapıldı. YGTA

DÖ'de HTTP:15, STTP:19, GBP:35 ve TP:69'du. 
UKU-YETÖ'de ağız kuruluğu, terlemede artış, 
iştah artışı hafif düzeyde;baş dönmesi, uyku sü
resinde artış orta düzeyde olarak belirlendi. EB- 
DÖ'deye göre EPS yan etkisi belirlenmedi. Bun
lara ek olarak ilaç alımından yaklaşık 1 saat son
ra başlayan ve UKU-YETÖ ve EBDÖ de sorgu
lanmayan, orta düzeyde ajitasyon tablosu da ai
le tarafından bildirildi. TA: 80/60 m m /H g, 
Nb:88/dak.,kilo:35.1kg olarak saptandı.

2. vizit 6. haftanın sonunda, ilaç dozu 150 
m g/gün'deyken yapıldı. YGTADÖ'de HTTP:17, 
STTP:16, GBP:40 ve TP:73 idi. UKU-YETÖ'de; 
uyku hali, sedasyon, baş dönmesi orta düzeyde 
olarak belirlendi. EBDÖ'ye göre EPS yan etkisi 
belirlenmedi Hastanın ajitasyon tablosunda 
ılımlı bir artış tanımlanmaktaydı. TA: 
70/40m m /H g, Nb:80/dak., kilo:35.6kg olarak 
saptandı.

3. vizit 8 haftanın sonunda, ketiapin 200 m g/gün  
dozunda kullanılırken yapıldı. YGTADÖ'de 
HTTP:20, STTP:17, GBP:45 ve TP:72 idi. UKU- 
YETÖ'de uyku hali, ve baş dönmesi şiddetli dü
zeyde belirlendi. EBDÖ'ye göre EPS yan etkisi 
belirlenmedi. TA:60/40mm/Hg, Nb:72/dak., ki- 
lo:36.6kg olarak saptandı. 3.vizitin yapılmasın
dan bir gün önce oluşan, ailenin tanık olduğu, 
kendine ve çevreye zarar verme davranışı şek
linde eksitasyon tablosu tanımladı. Alınan öykü
de ailenin yatıştırıcı tutumuyla tablonun gerile
diği, bilinç kaybı olmadığı öğrenildi. Bu tablo
nun ortaya çıkışı, tiklerin sayı ve şiddetinde ge
rileme olmayışı üzerine, ketiapin, yavaş doz 
azaltımı ile kesildi. Bu nedenle planlanan 4. vizit 
yapılamadı. Hastaya 0. haftada yapılan labaratu
var incelenmeleri yinelendi. KCFT, TFT, hemog
ram ve prolaktin düzeyleri normal olarak sap
tandı. Olgunun vizitten 1 hafta sonra çekilen 
EEG'sinde ise santral bölgeden ve sağ hemisfer- 
den kaynaklanan bir anormalliğin varlığı sap
tandı. Ancak nöbet öyküsü tanımlanmamaktay- 
dı. Çocuk nörolojisi tarafından ileri inceleme 
yöntemleri ile değerlendirilmesi uygun görüldü. 
Halen çocuk nörolojisi tarafından izlemi sür
mektedir.
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TARTIŞMA

Her iki olguda da en az bir nöroleptik ilaca yanıt 
alamamamız ya da yan etkiler nedeniyle kısıtlılı
ğımız bizi yeni bir seçenek araştırmaya yöneltti.

Ketiapin ülkemizde son yıllarda kullanıma su
nulmuş, yeni bir atipik antipsikotiktir. Çocuk ve 
ergen yaş grubunda kullanımı oldukça sınırlıdır. 
TS'de kullanımına ait ise iki olguluk tek bir ya
yın olduğu göze çarpmaktadır (Parraga ve Par- 
raga 2001). Söz konusu yazıda ketiapinin iki ol
guda sırasıyla 100 ve 150 m g/gün  dozunda kul
lanıldığında, 3. haftada YGTADÖ'de yaklaşık 
yarı yarıya bir düşme gözlendiği ve belirgin bir 
yan etkiye rastlanmadığı bildirilmektedir. An
cak bizim deneyimimiz farklı sonuçlar verdi. Ke
tiapinin 200mg/gün dozunda kullanımı ile he
men hiçbir etkinlik olmadığı gibi, bir hastada do
zu düşürmemize rağmen, her iki hastada da şid
detli yan etkiler nedeniyle ilacı kesmek zorunda 
kaldık.

Nörokimyasal çalışmalar ve nörofarmakolojik 
veriler ışığında TS'nin etyopatogenezinde sant
ral dopaminerjik mekanizmaların ve özellikle de 
dopaminerjik D2 reseptörlerinin rol oynadığı 
varsayılmaktadır (Leckman ve Cohen 1996, Ro
bertson ve Stern 1997). Ketiapinin, klozapine 
benzer bir şekilde D2 reseptörlerine yönelik afi- 
nitesinin göreceli olarak daha düşük olması (Pe
acock ve Gerlach 1996, Kasper ve Spahn 2000), 
ketiapinin TS'de sağaltıcı etkisinin olmamasını 
açıklayabilecek bir durum  gibi görünmektedir. 
Ancak olgu-1'de daha önce, hem bir klasik nöro- 
leptik olan haloperidole hem de atipik bir antip- 
sikotik olan risperidona yanıt alamamamız, ol
gunun sağaltıma dirençli bir TS olduğunu ve ke- 
tiapine de bu nedenle yanıt alınamamış olabile
ceğini akla getirmektedir.

Ciddi yan etkiler nedeniyle ketiapini kesmek zo
runda kalışımız, çocuk ve ergen yaş grubunda 
bu ilacın yan etki profili hakkında sınırlı da olsa 
bilgi vermektedir. Olgu-1'de ilaç kullanımına 
bağlı yan etkiler halsizlik, kolay yorulma, uyku 
süresinde uzama, konsantrasyon sorunları, baş 
dönmesi ve kilo alımı (1.5 kg) ve en belirgin ola
rak da uyku hali ve sedasyon idi. Antipsikotik 
ilaç kullanımı sırasında ortaya çıkan sedasyona

karşı bir süre sonra tolerans gelişebildiği bilin
mektedir (Janicak ve ark. 1993). Ayrıca sedasyon 
sorun olmaya devam ettiğinde gün içinde doz 
ayarlaması önerilmektedir (Janicak ve ark. 1993). 
Bu nedenle olgu-1'de sedasyona rağmen ilaç ke
silmemiş, uyku hali ve sedasyonun en belirgin 
olduğu sabah saatlerindeki doz azaltılarak gün 
içine -özellikle ikindi ve akşam saatlerine- yayıl
mıştır. Ergen yaş grubunda (12.3-15.9 yaş) 
400m g/gün dozunda güvenli kullanılabildiği
nin bildirilmesi (Mc Conville ve ark. 2000) ve ol
guda ilaç etkinliğinin görülmemesi üzerine, se- 
dasyon yan etkisine tolerans gelişebileceği de 
düşünülerek, ilaç dozu 200m g/gün dozuna çı
kılmıştır. Olgu-2'de ise hafif düzeyde ağız kuru
luğu, terlemede artış, iştah artışı gözlenirken; or
ta düzeyde uyku hali ve sedasyon, uyku süresin
de artış ve baş dönmesi saptandı. 2.9 kilo almış
tı. Bunun yanı sıra ketiapin kullanımı sırasında 
100 ve 150 m g/gün  dozlarında ajitasyon tablo
sunun, ve 200 m g/gün  ile eksitasyon tablosunun 
ortaya çıkması oldukça çarpıcı ve önemli bir yan 
etki olarak değerlendirilmiştir. Ayrıca başlangıç
ta da var olan bir EEG bozukluğunun ketiapin 
kullanımı sonrası -nöbet olmamakla birlikte- art
ması ve ileri incelemeye gerek duyulması da bir 
başka bulgudur. Her iki olguda da EPS yan etki
si görülmemiştir.

Söz konusu yan etkiler, çocuk ve ergen yaş gru
bunda ketiapin kullanımına ilişkin çalışmalarda 
saptanan yan etkilerle belirli bir ölçüye kadar 
benzerlik göstermektedir. Bunlardan ilkinde Mc 
Conville ve arkadaşları (2000), 12-17 yaş aralı
ğında 3 şizoaffektif ve 7 bipolar ergenle yaptıkla
rı bir çalışmada, en yaygın yan etkiyi postural ta- 
şikardi ve insomni olarak belirlerken; bir hasta
da bizim de olgularımızda gördüğümüz ortosta- 
tik baş dönmesi nedeniyle, doz artımını yavaş 
yapmak zorunda kaldıklarını bildirmektedirler 
(Mc Conville ve ark. 2000). Diğer çalışma ise 6
15 yaş arası otistik bozukluğu olan 6 çocukta ke
tiapin kullanımına yönelik veriler içermektedir 
(Martin ve ark. 1999). Bu çalışmada 6 çocuktan 
yalnızca 2'sinin planlanan ilaç kullanım süresini 
tamamladıkları; diğerlerinin ise ya etkinlik ol
maması ya da yan etkiler nedeniyle sağaltımı 
sonlandırdıkları belirtilmektedir. Sağaltımı son-
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landırmaya neden olan yan etkiler sedasyon, 
davranışsal aktivasyon, belirgin akatizi ve olası 
nöbet olarak tanımlanmaktadır (Martin ve ark. 
1999). Bizim 1. olgumuzda önce doz azaltmaya, 
ardından ilacı kesmemize neden olan yan etki
nin, Martin ve ark.'nın (1999) çalışmasındaki, ça
lışmayı bırakma nedenlerinden biri olan sedas
yon yan etkisi ile aynı olması; her iki yazının da 
birbirini destekler nitelikte bulgular sunması açı
sından önemli olduğu düşünülmektedir. Bu bul
gu, ketiapinin sedasyon ve uyku hali yapması 
nedeniyle bu yaş grubunda kullanımına ait sı
nırlılıklar yaratabileceğini akla getirmektedir. 
Ancak böyle bir sınırlılıktan söz edebilmek için 
deneyimlerin çok az olduğu da göz önünde bu
lundurulmalıdır.

Ketiapinin tüm yaş gruplarında kullanımına yö
nelik çalışmalar gözden geçirildiğinde, olgu- 
2'de saptadığımız ajitasyon ve doz artımı ile olu
şan eksitasyon tablolarının yurt dışı yazılarda 
yer almadığı görülmektedir. Ancak aynı yan et
kinin, Danacı ve ark.(2001)'nın 5 yetişkin şizof
ren hastada ketiapin kullanma deneyimlerini ak
tardıkları olgu sunumunda belirtilmesi dikkat 
çekicidir. Bu yazıda, ketiapinin farmakokinetik 
özelliklerinin ülkemize özgü farklılıklar gösterip 
göstermediği tartışılan önemli noktalardan biri
dir. Bu anlamda ilk kez Danacı ve ark. (2001)'nın 
dikkat çektiği bir veri tekrar saptanmış olmakta
dır. Bu nedenle de ketiapinin farmakokinetik 
özelliklerinin Türk toplumunda araştırılmasının 
uygun olacağı görüşü desteklenmektedir.

Sonuç olarak biz TS'li iki ergende ketiapin kul
lanmayı denedik. Hem etkinlik hem de yan etki
ler açısından elde ettiğimiz veriler çok da yüz 
güldürücü olmamakla beraber; iki olguya daya
narak ketiapinin TS'de etkin olmadığını ve bu
nun yanı sıra bu yaş grubunda ciddi yan etkilere 
yol açtığını ileri sürmek de uygun değildir. Keti- 
apinin TS'deki etkinliğini ve beraberinde çocuk 
ve ergen yaş grubundaki yan etki profilini belir
lemeye yönelik daha geniş olgu serilerinden olu
şan, kapsamlı ve yöntemsel olarak iyi düzenlen
miş çalışmalara gereksinim vardır.
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