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OZET

Amag: Otistik Spektrum Bozuklugu (OSB) etiyolojisine 6zgti ila¢ tedavisi bilinmemektedir. Bununla birlikte OSB tanist ile izlenen ¢cocuk
ve ergenlerde asurt hareketlilik, zarar verici ya da yineleyici davraruslar gibi yakinmalann eslik etmesi ya da komorbid psikiyatrik
hastaliklar variiginda ila¢ tedavisi kullanuldigt bilinmektedir. Bu ¢calismada, bir ¢cocuk ve ergen psikiyatrisi kliniginde OSB tarnust ile
izlenen cocuk ve ergenlerde psikotrop ila¢ kullarum sikligi, dagilimi ve iliskili degiskenlerin incelenmesi ve aynit merkezde ayni desenle
8 yu énce yapilms olan calisma sonuclart ile karsuastirlarak ila¢ kullamim ériinttistindeki zamansal degisimin irdelenmesi amaclan-
mustir. Yéntem: Giincel calisma kapsaminda Ocak 2012 - Nisan 2013 tarihleri arasinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Ruh Sagligt ve Hastaliklart Anabilim Dali'nda yaygin gelisimsel bozukluk (YGB) tanist ile takip edilen cocuklann (s=112) dosyalart ilag
kullarum bilgileri ve iliskili degiskenler acisindan geriye déniik olarak incelenmistir (HUTF-2). Ek olarak ila¢ kullarum ériintistindeki
zamansal degisimi belirlemek amacwyla aynt desenle 2004-2005 yularninda yapilan ¢alismarun verileri ile karslastirma yapumistir
(HUTF-1, s=97). Sonuclar: OSB tarnst ile izlenen, 112 cocuk ve ergenin %56,3’iine psikotrop ilac tedavisi 6nerildigi belirlenmistir. Ilac
kullarumina en stk neden olan psikiyatrik belirtinin %70 oranyla asurt hareketlilik oldugu gortilmiistiir. Kullarulan psikotrop ilaclar ara-
sinda en ¢ok atipik antipsikotiklerin (%44,6) tercih edildigi, atipik antipsikotikler arasinda ise en stk risperidon (%40,2) kullanildig: be-
lirlenmistir. Atipik antipsikotiklerden sonra siraswyla antidepresanlar (%11,6), psikostimulanlar (%7, 1) ve tipik antipsikotiklerin (%6,2)
tercih edildigi belirlenmistir. lla¢ kullanilan grubun yas ortancastun ilac kullanmayan gruba gére istatistiksel olarak anlaml diizeyde
daha yiiksek oldugu saptanmstir. HUTF-1 ve HUTF-2 calisma gruplart karsdastinldiginda ise 8 yullik stire icinde psikotrop ilag kulla-
minmunda anlaml bir artis oldugu, ila¢ gruplart incelendiginde ise anlamli artisin stimulan ve antidepresan kullanim oranlannda oldugu
anlasiumstir. Tartisma: Bu calismada, recete edilen ilaclann dagilimiun yazina paralel oldugu, zamansal diizlemde degerlendirildi-
ginde ila¢ kullarum oranlarinda basta stimulan ve antidepresanlar olmak tizere artis oldugu anlasimis ancak atipik antipsikotiklerin
ozellikle de risperidonun kullanilma ytizdesinin diger calismalara kiwyasla belirgin sekilde yiiksek olmast dikkat cekmistir. Ulkemizde
ruhsatl olan ilaclann ve kullarum formlarimin kisitl olmastun bu duruma neden olabilecegi diistiniilmustiir. Gelecekte OSB’de eslik
eden psikiyatrik belirtiler ve tedavi seceneklerine yénelik ¢calismalar yapimaswina ihtiyag vardur.

Anahtar Sézciikler: Otistik spektrum bozuklugu, ilag, tedavi

SUMMARY: THE FREQUENCY OF PSYCHOTROPIC MEDICATION USE, DISTRIBUTION AND ASSOCIATED VARIABLES IN CHILD-
REN DIAGNOSED WITH AUTISTIC SPECTRUM DISORDER

Objective: Currently, there is no established specific treatment that targets the aetiology of Autistic Spectrum Disorders (ASD). Howe-
ver, it is well known that medication is used in children with ASD for accompanying complaints such as hyperactivity, aggression or
stereotypies and for the presence of comorbid psychiatric conditions. The aim of this study was to determine the frequency of psychot-
ropic medication use, distribution and associated variables in children with ASD who were being followed in a child and adolescent
psychiatry unit and to compare current results with the findings from another study that was conducted with the same design in the
same unit eight years ago to collect data regarding time related differences in medication patterns in the same clinic over an eight
year period. Method: Within the context of the current study, psychiatric records of children and adolescents (n=112) that were being
followed with the diagnoses of pervasive developmental disorder (PDD) in Hacettepe University Department of Child and Adolescent
Psychiatry between dates 2011 January - 2012 April were retrospectively reviewed in terms of medication use data and associated
variables (HUTF-2). Additionally, to assess time related differences in medication patterns, a comparison was made by using data from
a study that was conducted with the same design in 2004-2005 (HUTF-1, n=97). Results: Psychotropic medication was recommended
to 56,3 % of the 112 children and adolescents with ASD. Hyperactivity was the most common (70%) psychiatric symptom among the
symptoms that would require the initiation of a psychotropic medication. Atypical antipsychotics (44.6%) were the most common drugs
of choice among psychotropic medications used and risperidone (40.2%) was the most preferred atypical antipsychotic. Following
atypical antipsychotics, antidepressants (11.6%), psychostimulants (7.1%) and typical antipsychotics (6.2%) were the other most com-
monly preferred medications, respectively. The median age value of patients taking psychotropic medication was significantly higher
than that of the children who were not taking psychotropic medication. When HUTF-1 and HUTF-2 study groups were compared, it was
seen that there was a significant rise in the use of psychotropic medication over 8 years, with the most significant increase observed
in the use of stimulants and antidepressants. Discussion: In this study, it was seen that the distribution of medication prescribed
was similar to what has been reported in the literature. However, when collected data were evaluated from a temporal perspective,
it was found that there was an incline in the rates of medication use, with mainly the increase in the use of stimulants and antidep-
ressants contributing to the rise, along with a striking finding that the rates of using atypical antipsychotics, especially risperidone,
were prominently higher than the rates reported in other studies. This might be due to the limited number of licensed drugs and their
available forms in our country. The results of this study highlight the need for further research on comorbid psychiatric symptoms in
ASD and treatment options.

Key Words: Autistic spectrum disorder, medication, pharmacotherapy

GIRIS bir bozukluk grubudur. Bu grup bozuklukta, sos-
yal iletisimde ve etkilesimde yetersizlik ile kisitla-
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lerindeki gelismelere ragmen OSB ¢ekirdek belir-
tilerini tamamen diizelten bir tedavi halen bulun-
mamaktadir. OSB'nin giincel tedavisinde bireyin
islevselligini, bagimsizligin1 ve yasam kalitesini
arttirmak hedeflenir. Cekirdek OSB belirtilerini
azaltarak ve eslik eden diger ruhsal bozuklukla-
r1 tedavi ederek bu hedeflere ulagsmak amaclanir
(Cadman ve ark. 2012). OSB tedavisinde psikoegi-
tim, davranisci yaklasimlar, konusma terapisi, fizik
tedavi, ugras1 tedavisi ve farmakolojik tedaviler
kullanilmaktadir. Psikoegitim ve davranisqi yak-
lagimlar en oncelikli tedavi yontemi olarak kabul
edilmekte ve etkinligi bilinmektedir (Autism Spe-
aks, 2012). Farmakolojik tedavi ise psikoegitim ve
davranis¢i miidahalelere yaniti arttirmaya yardim-
c1 olmak igin ve eslik eden diger psikiyatrik belir-
tileri azaltarak hastanin islevselligini arttirmak igin
bu tedavilere eklenebilmektedir.

OSB tanis1 konan hastalarin %30 ile 70'nin en az bir
ilag tedavisi aldig1 tahmin edilmektedir (Frazier ve
ark. 2011). Yakin zamanda Ingiltere’de OSB tanist
konan 0-24 yas arasi hastalar tizerinde yapilan bir
boylamsal calismada hastalarin %29’una ilag regete
edildigi saptanmis, en sik regete edilen ilaclar ise
hipnotikler (%9,7), stimulanlar (%7,9) ve antipsiko-
tikler (%7,3) olarak bulunmustur (Murray ve ark.
2013). Amerika Birlesik Devletleri'nde (ABD) ise
2006-2007 yillar1 arasinda OSB tanisiyla takipli 263
hastanin %40"1na psikotrop ilag regete edildigi sap-
tanmis, baska bir calismada da OSB tanist konan
hastalara psikotrop ilag regete edilme orani %68
olarak belirlenmistir (Logan ve ark. 2012, Williams
ve ark. 2012).

Gelismis tilkelerde, OSB tanisi ile izlenen ¢ocuk ve
ergenlerde ilag regete edilme oranlarina yonelik ya-
pilan calismalarin sayisindaki artisa ragmen gelis-
mekte olan iilkelerde, bu alanda yapilmis az sayida
calisma bulunmaktadir. fran’da 2010-2011 yillart
arasinda 7-14 yas araliginda OSB tarus: ile takipli
354 ¢ocuktan %80’ine psikotrop ilag regete edildigi
saptanmistir (Memari ve ark. 2012). Bu ¢calismadaki
yiiksek ilag kullanim orani, gelismis tilkeler ve ge-
lismekte olan tilkeler arasindaki kiiltiirel farklilik-
lar ve ilag dis1 tedavi yontemlerine erisimdeki zor-
luklarla iligkilendirilmistir. Ulkemizde ise, yaygin
gelisimsel bozukluk (OSB) tanus1 konan hastalarda
ilag kullanim oranlarinin arastirildig: ¢alismalarda
farkli kliniklerde %38, %39 ve %41 gibi birbirine
benzer oranlarin saptandigr anlasilmaktadir (Giir-

kan ve ark. 2005, Aras ve ark. 2005, Ulay ve Kiiltiir
2006).

Etkinlik ¢alismalar1 az olmasina karsin, OSB tanisi
altinda ¢ok cesitli ilaglar siklikla recete edilmekte-
dir. Bunlardan da en sik regete edilen ila¢ grupla-
r1 adrenerjik ajanlar, beta blokorler, duygudurum
diizenleyicileri, antiepileptikler ve tipik ve atipik
antipsikotikler, yeni ve eski antidepresanlar ve
anksiyolitiklerdir (Myers ve Johnson 2007, Ro-
senberg ve ark. 2010). Ilag tedavilerinin OSB'nin
ana belirtileri tizerindeki etkisi ya dolayli bir etki
ya da smurl etki giiciinde olarak goriinmektedir
(Benvenuto ve ark. 2013). Ancak ila¢ tedavileri-
nin OSB’ye eslik edebilen saldirgan davranslar,
hiperaktivite, diirtiisellik, huzursuzluk, anksiyete,
stereotipik davranislar, 6fke nobetleri gibi cesitli
belirtilerde etkin oldugu ve genel olarak islevsel-
likte artis sagladiklar: diistintilmektedir (Benvenu-
to ve ark. 2013). OSB’de ilag tedavisi planlanirken
temel alan ilke ilag tedavisini hastanin ihtiyacina
gore planlamak ve tedavide belli belirtilerin he-
deflenmesi olarak kabul edilmektedir (McPheeters
ve ark. 2011) OSB’de ilag¢ tedavisinde potansiyel
hedefler irritabilite, motor hareketlilik, dikkat ek-
sikligi, tekrarlayici davranislar, saldirganlik, ken-
dine ve gevreye zarar verme olarak gruplanabilir.
Irritabilite ve kendine ve baskalarina zarar verme
davranist OSB tanis: konan hastalarda oldukga sik
goriilen (yaklasik %68) ve hastalarmn bakiminda
onemli etkiye sahip belirtilerdir (Kanne ve Mazu-
re 2011). Atipik antipsikotikler, OSB ile iligkili y1-
kic1 davranis problemlerinde diger ila¢ gruplarina
kiyasla daha etkili gortinmektedir (Benvenuto ve
ark. 2013). Su anda ikinci nesil antipsikotik ilaclar-
dan sadece risperidon ve aripiprazol ile yapilmis
genis 6lgekli, randomize kontrollii ¢ift kor ¢alisma-
lar bulunmaktadir ve bu ilaglar OSB’ye eslik eden
irritabilite belirtisinin tedavisinde onaylanmuistir.
Hiperaktivite, diirtiisellik ve dikkat eksikligi be-
lirtilerinin tedavisinde ise psikostimulanlar ve
alfa—adrenerjik ajanlar kullanilmaktadir (Jahromi
ve ark. 2009, McCracken ve ark. 2010). Sterotipik
davraruslar ve anksiyete i¢in ise serotonin geri alim
inhibitorleri (SSGI) 6nerilmektedir (Hollander ve
ark. 2012).

Yazinda, son yillarda OSB’de ila¢ kullanim 6riin-
tiilerini inceleyen calismalar yayinlanmis ancak
bu calismalarin biiyiik ¢ogunlugu ABD ve diger
gelismis tilkelerle sirurh kalmistir. Gelismekte olan
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iilkeler ve tilkemizde yakin zamanda konuya ilis-
kin yaymlanmis calisma sayist ise oldukga azdir.
Buna karsin OSB’de psikofarmakoterapi alaninda
yapilan ¢alismalar son 10 yilda giderek artmustir.
Bu artisin psikotrop ilaglarin kullanim oriintiilerini
etkilemesi beklenmektedir. Bu nedenle, OSB tanisi
konan hastalarda psikotrop ila¢ kullanim 6riintiile-
ri ve iliskili degiskenlerin giincellenmesi bu alanda
gerceklestirilecek tedavi miidahalelerinin planlan-
masinda yardimci olacak ve giincel iilke yazimnina
katkilar sunacaktir. Bu calismada bir {iniversite
hastanesi ¢ocuk ergen ruh saghgi polikliniginde
OSB tanisi ile izlenen ¢ocuk ve ergenlerde psikot-
rop ilag kullamim o6zellikleri ve oriintiisiiniin in-
celenmesi amaglanmustir. Ek olarak psikotrop ilag
kullanimu ile iliskili demografik ve klinik degisken-
ler degerlendirilmis ve ayn1 klinikte ayn1 yontem
kullanilarak 8 y1l 6nce yapilmis olan ¢alismanin ve-
rileri ile karsilastirilarak ila¢ kullanim oriintiistin-
deki zamansal degisim incelenmistir.

YONTEM
Orneklem

Calisma kapsaminda giincel verilerin toplanmasi
amaciyla Ocak 2012- Nisan 2013 tarihleri arasinda
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi (HUTF) Cocuk
ve Ergen Ruh Saglig1 ve Hastaliklar: polikliniginde
DSM-IV-TR tam olgiitlerine gore, iki psikiyatrist
tarafindan ayri ayri degerlendirilerek; otistik bo-
zukluk, yaygin gelisimsel bozukluk (YGB) - baska
tlirltt adlandirilamayan (atipik otizm), Asperger
bozuklugu, dezintegratif psikoz tanilarimdan her
hangi birini almis ve takibi siiren 112 ¢ocuk ve er-
gene ait kayith veriler geriye doniik olarak incelen-
mistir. S6z konusu tarihler arasinda DSM-V hentiz
yaymlanmamis ve kullanima girmemis oldugun-
dan tanilama DSM-IV-TR tan 6lgiitlerine gére YGB
bashig1 altinda toplanan hastaliklar {izerinden ya-
pilmistir. Degerlendirmede sosyodemografik veri-
lerin yani sira ¢ocuklarin gelisim 6ykiisii ve OSB ile
iligkili klinik veriler goz 6ntine alinmistir. OSB’de
ila¢ kullanim Oriintiistiniin zamansal degisimi-
nin incelenmesi amaciyla, ayni klinikte 2004-2005
yillar1 arasinda yapilmis olan ¢alismanin (Ulay ve
Kiltiir 2006) verisi (ilk kez bagvuran ve klinikte ca-
lisan tiim psikolog ve psikiyatristlerin katildig: or-
tak degerlendirme konseyinde incelenerek YGB ta-
nis1 konan 97 ¢ocuk ve ergene ait sosyodemografik
ve gelisimsel 6zellikleri ile ila¢ kullanim 6riintiisii)
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kullanilmigtir. Bu yazida son donem verilerini ige-
ren bu ¢alismadan HUTF-2 calismasi karsilagtirma
verisini igeren ¢alismadan HUTF-1 caligmasi (Ulay
ve Kiiltlir 2006) olarak so6z edilmistir.

Veri Toplama Araglar1

Gerek HUTF-1 gerek HUTF-2 calismasinda veri
toplama araci olarak sosyodemografik, tibbi ve
psikiyatrik bilgilerini iceren boliim ve hastane
dosyalar1 kullanilmistir. Dosyalardan hastalarin
sosyodemografik bilgileri, ailenin ve hastanin ya-
kinmalari, sorunlarin ilk fark edildigi zaman, ilag
baslanmasi icin potansiyel hedef olan motor hare-
ketlilik, huzursuzluk, aglama krizleri, ige kapan-
ma, tekrarlayici davraniglar, saldirganlik, kendine
ve cevreye zarar verme gibi eslik eden psikiyatrik
belirtiler, ila¢ kullanim Oykiisii, hastalarin tibbi
ozgegmisleri, ailede kronik fiziksel hastalik 6y-
kiisti, ailede psikiyatrik hastalik oykiisii gibi de-
giskenler kaydedilmistir. Ailenin sosyoekonomik
diizeyini (SED) belirlemek amaciyla Andreasen’in
1987'de yaymladigi Comprehensive Assessment
of Symptoms and History’den alinan Hollingshe-
ad-Redich Olgegi'nin Tiirkge gevirisi kullanilmistir
(Cengel Kiiltiir 2002). Ailenin SED’i belirlenirken
anne ya da babadan en yiiksek diizeyde olanin du-
rumu esas alinmustir. flag kullanim ykiisii alinir-
ken antiepileptik ilaglar psikotrop olarak kullanim
durumunda duygudurum diizenleyicisi olarak,
epilepsi tedavisinde kullanimlarinda ise antiepi-
leptik olarak gruplandirilmistir. Antihistaminikler
ve benzodiazepinler anksiyolitikler olarak grup-
landirilmistir.

islem

Giincel verilerin toplanmasi amactyla HUTF-2 ¢a-
lismasinda Ocak 2012-Nisan 2013 tarihleri arasinda
HUTF Cocuk ve Ergen Ruh Saghg: ve Hastalikla-
1 Béliimiinde OSB tanisi ile takip edilen ¢ocuk ve
ergenlerin dosyalar1 taranmustir. Bu taramada 137
adet dosyaya ulasilmis ancak 25 dosyada veriler
eksik oldugundan calismadan ¢ikarilmis, ¢calisma-
ya verileri tam olan 112 ¢ocuk ve ergen hastanin
dosyast dahil edilmistir. HUTF-1 (Ulay ve Kiiltiir
2006) calisma verileri (s=97) ila¢ kullanim 6riintii-
siindeki zamansal degisimin incelenmesi amaciyla
ayrica incelenmistir.



DOGAN VE ARK.

Verilerin Degerlendirilmesi

Giincel verilerin istatistiksel analizi bilgisayarda
SPSS paket programi (Statistical Package for Soci-
al Sciences, For Windows Release 18.0.0, SPSS Inc.)
kullanilarak yapilmustir. Islemlerde, sayimla be-
lirtilen verilerin degerlendirilmesinde ki-kare (x2)
testi ve gerektiginde Fisher’in kesin ki-kare testi
yapimistir. Olgiimle belirtilen verilerin degerlen-
dirmesinde parametrik test varsayimlar1 karsilas-
tirldiginda t-testi uygulanmistir. Iki calismadaki
(HUTEF-1 ve HUTEF-2) ila¢ kullanim &riintiisii farkli-
liklarinin anlamliliginin degerlendirilmesi amaciy-
la iki farkli 6rneklemde oranlarin karsilastirilmasi
i¢in olan Z testi kullanilmustir. Biitiin istatistiksel
testlerde en diisiik anlamlilik diizeyi 0.05 olarak
alinmistir.

BULGULAR
Sosyodemografik Ozellikler

Giincel verileri iceren HUTF-2 calismasi kapsa-
minda Ocak 2012- Nisan 2013 arasinda OSB tani-
styla izlenen 112 ¢ocuk ve ergenin yas ortancasi 92
ay (27-240 ay) ve cinsiyet dagilimi %8,9 kiz (s=10)
ve %91,1 erkek (s=102) olarak bulunmustur. Tan
konulma yas ortancasi 36,5 ay (17-144 ay) olarak
saptanmustir. Cinsiyetler agisindan veri toplanma
anindaki yas ortancasi i¢in anlamli bir farklilik sap-
tanmamuis (Z:-0,071 p:0,943) ancak tami konulma
yas ortancasinin kizlarda anlamli olarak yiiksek
oldugu belirlenmistir (Z:-2,119 p:0,034). Olgularin
¢ogunun Ankara’dan bagvurduklar1 (s=85 %75,9)
ve orta sosyoekonomik diizeyde cekirdek aileler-
den geldikleri belirlenmistir. Ailelerin ¢ogunlugu-
nun (s=46 %41,0) “kiiciik is adami, memur ya da
vasifli is¢i, lise mezunu” ve (s=23 %20,5) “yar1 va-
sifli isci, lise diizeyinin altinda egitimli” olustugu
goriilmiistiir. HUTF-2 calisma grubuna ait sosyo-
demografik 6zellikler Tablo 1’de HUTF-1 galisma
verileri ile karsilastirilarak 6zetlenmistir. HUTF-2
galisma grubunda anne babalarda en fazla (s=3
%2,6) tiroid hastaliklar1 olmak tizere, %11,6 (s=13)
oraninda tibbi hastaliklarin oldugu [diyabetes mel-
litus (s=2 %1,8), epilepsi (s=2 %1,8), gbrme kayb,
isitme kaybi, hipertansiyon, kronik akciger has-
talig1, ankilozan spondilit, pemphigus vulgaris,
mental retardasyon her biri s=1 %0,8)] saptanmis-
tir. Anne babalarda ruhsal hastalik 6ykiisii %10,7

(s=12) oraninda mevcut olup en sik depresyon (s=9
%8), anksiyete bozuklugu (s=2 %1,8) ve bir ebe-
veynde alkol kétiiye kullanimi dykiisti almmuigtir.
Ailelerde OSB &ykiisti ise %1,8 (s=2) oraninda bil-
dirilmistir. Calisma grubundaki hastalarin %90,1"i
(s=101) 6zel egitime devam etmektedir. Ozel egi-
tim almaya baslama yas1 ortancasi1 36 ay (yas araligt
18-72 ay) olarak bulunmustur.

OSB Tanilari, Eslik Eden Tibbi Hastaliklar ve
Gelisimsel Ozellikler

HUTF-2 cahsma grubunda degerlendirilen has-
talarin DSM-IV-TR tani oOlgiitlerine gore tani da-
gilimlar1 degerlendirildiginde %63,4'tine (s=71)
otistik bozukluk, %33,0"tine (s=37) YGB bagka tiir-
lii adlandirilamayan (atipik otizm), %1,8’ine (s=2)
Dezintegratif Psikoz, %1,8'ine (s=2) Asperger Bo-
zuklugu tanilarmin kondugu goriilmiistiir. Hasta-
larm %25,9'una (s=29) HUTF Cocuk Ruh Saglig1 ve
Hastaliklar1 Boliimiine bagvurular: 6ncesinde tani
kondugu ve psikiyatrik tedavi verildigi anlasil-
mustir. [k bagvuru yakinmalari incelendiginde ise
en sik konusma gecikmesi (s=70; %62,5) nedeni ile
basvurduklar1 goriilmiistiir. Takiben hiperaktivite
%11,6 (s=13), iletisim kurmama %9 (s=10), huzur-
suzluk, saldirgan davranislar ve kendine zarar ver-
me %5,5 (s=5), stereotipik davramislar % 2,6 (s=3),
6grenme gilicliigli gibi yakinmalarla aileler hekime
basvurmustur.

HUTF-2 calisma grubunda hastalarin %24,1’inde
(s=27) OSB’ye eslik eden tibbi bir sorun belirlen-
mistir. En sik eslik eden tibbi sorunlar epilepsi
(s=11 %9,8) basta olmak {izere, febril konvulziyon
(s=3 %2,6), Frajil X sendromu (s=2 %]1,8), nefroli-
tiyazis (s=2 %1,8), ganlionéroblastom, hidrosefali,
diyabetes mellitus tip 1, hipotiroidi, inmemis testis,
inguinal herni, gastrotzofagial refliidiir. Gelisim
oykiilerinde yiiriimeye baslama yas ortancasimin
14 ay (yas aralig1 10-24 ay), ilk kelime sdyleme yas
ortancasinin 24 ay (yas araligi 10-108 ay) oldugu,
grubun %78,5'inin (s=88) tuvalet egitimini aldi-
g1 goriilmiistiir. Calismanin yapildigr donemdeki
degerlendirmelerinde ise ¢ocuklarin %8’inin halen
konusmasinin olmadig1 (s=9), %69,6’smin en az 2
kelimelik ctimle (s=78) kurabildigi anlagilmistir.
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Tablo 1: Sosyodemografik Ozellikler

HUTF-1 HUTF-2
Ulay ve Kiiltiir 2006 Giincel Calisma
s=97 s=112
Yas arahg (ay) 19-156 27-240
Ortanca yas (ay) 50 92
Tam anindaki ortanca yas (ay) 40 36
Cinsiyet
erkek 84 (%87) 102 (%91)
kadin 13 (%13) 10 (%9)
Aile yapis1
cekirdek 83 (%86) 92 (%82)
genis 13 (%13) 13 (%12)
parcalanmis 1 (%1) 6 (%6)
Dogum sirasi
ilk ¢cocuk 60 (%62) 63 (%56)
ikinci 28 (%29) 36 (%32)
tliciincii ve sonrasi 9 (9%9) 12 (%12)
Kardes
yok 43 (%44) 31 (%28)
bir veya daha fazla 54 (%56) 81 (%72)
Baba yas1 (yil) 37 (26-59) 39 (28-62)
Baba egitim siiresi (yil) 11 (5-15) 11 (5-15)
Anne yas1 (yil) 32 (20-54) 35 (21-56)
Anne egitim siiresi (y1l) 9 (0-15) 9 (0-15)
Anne meslek
Ev hanim 65 (%67) 92 (%82)
Calistyor 32 (%)33 20 (%18)
Sosyoekonomik diizey
Simif 1 7 (%7) 3 (%3)
Sinif 11 42 (%43) 17 (%15)
Sinif 111 23 (%25) 46 (%40)
Sinif IV 13 (%13) 23 (%21)
Smf V 12 (%12) 21 (%19)
Bilinmiyor - 2 (%2)
DSM-1V tanisi
Otistik bozukluk 54 (%56) 71 (%63)
YGB baska tiirli 40 (%41) 37 (%33)
adlandirilamayan 1(%1) 2 (%1.8)
Asperger Bozuklugu 1 (%1) -
Rett Sendromu 1 (%1) 2 (%1.8)
Dezintegratif Psikoz
Epilepsi 11 (%11) 14 (%13)
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ila¢ Kullanim Oriintiisii

HUTF-2 galisma grubunda psikotrop ilag kullan-
ma orani %56,3 (s=63) olarak belirlenmistir. Ilac
baslanmas1 ile sosyoekonomik durum (p:0,58),
cinsiyet (p:0,27), ikizlik durumu (p:0,47), kardesin
olmasi (p:0,29), kelime kullanmas: (p:0,63), tuvalet
egitimi (p:0,70), ailede tibbi (p:0,76) ya da ruhsal
hastalik (p:0,21) olmas1 arasinda anlaml bir iligki
olmadig1 bununla birlikte ila¢ kullanilan grubun
yas ortancasinin (105 ay; 36-240 ay) ila¢ kullanma-
yan gruba (82 ay; 27-184 ay) gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu saptanmustir
(Z:-3,197 p:0,001). ilaca baslanma yas ortancasi 60
ay (24-132 ay) olarak bulunmustur. Analizler okul
oncesi yas grubunu ayirarak yapildiginda, okul d6-
neminde (%77,7) okul éncesi doneme (%22,2) gore
anlaml diizeyde daha fazla ilag tedavisine baslan-
dig1 bulunmustur (x2:7,611 p<0,01). Bunun yanin-
da eslik eden tibbi bir rahatsizligin bulunmas: du-
rumunda daha fazla psikotrop ilag recete edildigi
saptanmistir (x2:5,328 p:0,021).

HUTEF-2 galisma grubunda hastalarin %44,6’sinda
(s=50) atipik antipsikotiklerin kullanildig, atipik
antipsikotikler arasinda ise en fazla risperidonun
(s=45 %40,2), ikinci sirada aripiprazoliin tercih
edildigi (s=5 %4,4) belirlenmistir. Atipik antip-
sikotikleri takiben antidepresanlar (s=13 %11,6),
psikostimulanlar (s=8 %7,1) ve klasik antipsiko-
tiklerin (s=7 %6,2) kullanildig1 saptanmustir (Tablo
2). fla¢ kullanimi olan 63 hastanin 17’sinde (%26,9)
ayn1 anda birden ¢ok psikotrop kullanimi oldugu
belirlenmistir. En sik kullanilan ila¢ kombinasyonu
risperidon - sertralin (s=4 %21) ve risperidon - me-
tilfenidat kombinasyonu (s=3 %15,7) olarak saptan-
mustir. flag baglanma nedenleri incelendiginde ilk
sirada asir1 hareketlilik (s=44 %69), takiben irritabi-
lite (s=14 %22), sterotipiler ve takintilar (s=13%20
,6) ve dikkat eksikligi (s=3 %4,7) saptanmigtir. Aym
hastanin farkli ila¢ kullanimlarina bakildiginda ise,
ila¢ kullanan grubun %44’tinde (s=28) gecmiste en
az 2 farkl ila¢ kullaniminin oldugu anlagilmistir.
Daha once kullanilmis ilaglar (s=71) arasinda ilk
siray1 risperidonun almis (s=16 %22,5), bunu metil-
fenidat (s=10 %14) ve olanzapin (s=8 %11,2) takip
etmistir. Hastalara daha once regete edilen ilaglar
arasinda 2 kisiye lityum (%2,8), 1 kisiye de kloni-
din (%1,4) recete edildigi saptanmigtir. Hastalarin
%11,1'inde (s=7) antiepileptik ila¢ kullaniminin
oldugu belirlenmis ve bu hastalarin hepsinde an-

tiepileptik kullaniminin psikotrop ila¢ kullanimina
eslik ettigi anlagilmistir.

fla¢ Kullanim Oriintiisiinde Zamansal Degisim

HUTF-1 ve HUTF-2 calismalarindaki ilag kullanim
dagilimlar1 Tablo 2’de karsilastirilarak verilmistir.
Sekiz yillik siireg i¢inde ayni klinikte OSB tanisiy-
la psikotrop ilag kullanim oranin %41’den %56'ya
¢iktig ve ila¢ kullanim oraninda istatistiksel olarak
anlaml bir artis oldugu gozlenmistir (p:0,03). Kul-
lanilan ilag gruplar1 ayr1 ayr1 degerlendirildiginde
ise her iki ¢alisma grubunda da en sik ikinci nesil
antipsikotiklerin kullanildig1 ancak birinci ya da
ikinci nesil antipsikotik kullaniminda zamansal
diizlemde herhangi bir farklilik olmadig: anlasil-
mistir. Antidepresan ve psikostimiilan kullani-
minin ise %]1’den sirasiyla %7 ve %12 oranlarina
¢iktig1 ve zamansal diizlemde antidepresan ve psi-
kostimiilan kullaniminda anlamli bir artis oldugu
saptanmagtir (p:0,002, p:0,02).

TARTISMA

Bu ¢alismada bir {iniversite kliniginde 2012-2013
yillarinda OSB tanust ile takipli gocuk ve ergenlerde
herhangi bir psikotrop ila¢ kullanim siklig1 %56,3
olarak belirlenmistir. Yazinda bu alanda yapilan
glincel ¢alismalara bakildiginda iilkeler arasinda
degismekle birlikte bulunan oranlar bizim sonugla-
rimizla uyumludur. Esbensen ve arkadaglari (2009)
tarafindan yapilan 4,5 yillik bir izlem ¢alismasinda
psikotrop ilag¢ kullanim siklig1 %57; Mandell ve ar-
kadasglar1 (2008) tarafindan 60 641 OSB tanili hasta
tizerinden yapilan bir arastirmada ise %56 olarak
saptanmugtir. Ulkemizde yapilan caligmalarda ise
yaklasik 10 yil 6nce OSB tanisi ile izlenen hasta-
larda ila¢ kullanma oranlar1 %40 civarinda belir-
lenirken (Giirkan ve ark. 2005, Aras ve ark. 2005,
Ulay ve Kiiltiir 2006), bu ¢alismada saptanan %57
orani ila¢ kullanim sikliginin artmis olabilecegini
diistindiirmektedir. ila¢ kullanimindaki zamansal
degisimin karsilagtirilmas: amaciyla ayni desende
8 yil ara ile yapilan HUTF-1 ve HUTF-2 calismalar1
karsilastinnldiginda OSB’li hastalarda 2004 ve 2012
yillar1 arasinda ila¢ kullanim sikliginin anlamli ola-
rak arttigi anlasilmistir. Benzer sekilde yazinda da,
son donemde OSB'li bireylere daha fazla psikotrop
ve psikotrop disi ilag recete edildigi bildirilmekte-
dir (Aman ve ark. 2005, Esbensen ve ark. 2009).
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Tablo 2: Psikotrop Ilag Kullanim Oranlar1

OSB “de Ila¢ Kullanim Ozellikleri

HUTF-1 HUTF-2 Z skorlar
Ulay ve Kiiltiir Giincel (zaman boyunca)

2006 Calisma

s=97 s=112
Herhangi bir psikotrop ilac 40 (%41) 63 (%56) 2.2 (p=0.03)
>1 psikotrop ilag 9 (%9) 17 (%15) 1.3 (p=0.19)
Birinci nesil 5 (%5) 7 (%6) 0.4 (p=0.71)
antipsikotikler
ikinci nesil antipsikotikler 33 (%34) 50 (%45) 1.6 (p=0.12)
Antidepresanlar 1 (%]1) 8 (%7) 3.1 (p=0.002)
Psikositumulanlar 1 (%]1) 13 (%12) 1.6 (p=0.02)
Antikonviilsanlar 10 (%10) 7 (%6) 1.0 (p=0.31)

Bircok c¢alismada ila¢ kullanimii belirleyen yazinda sozii gecen ¢alismalara kiyasla daha kiigtik

en Onemli degisken yas olarak saptanmaktadir
(Langworthy-Lam ve ark. 2002, Aman ve ark. 2003,
Witwer ve Lecavalier2005, Rosenberg ve ark. 2010).
Giincel verileri iceren HUTF-2 calisma grubunda
da ila¢ kullanan grubun yas ortancas: kullanmayan
gruba gore anlamli olarak daha ytiiksektir. Aman ve
arkadaslar1 (2005) ila¢ kullanimi ve yas arasindaki
iliskiyi antipsikotikler, antidepresanlar ve duygu-
durum diizenleyiciler i¢in yasla dogru orantili ola-
rak tanimlamuglardir. Ilag kullanim sikhiginin yasla
dogru orantili olarak artmasi, ilag ihtiyacina sebep
olan belirtilerin yasla birlikte klinik goériintimde
daha 6n plana ¢ikmasina baglanabilir.

Yasla beraber ilag kullanim ihtiyacini arttiran belir-
tiler icinde en sik goriileni motor hareketlilik ola-
rak belirlenmektedir (Aman ve ark. 2005). HUTF-2
calisma grubunda da en sik eslik eden belirti asir1
hareketlilik olarak saptanmistir. Asir1 hareketlilik
i¢in 6ncelikle stimulanlar 6nerilmektedir (Mahajan
ve ark. 2012). HUTF-2 ¢alisma grubunda stimulan
kullanim orani %?7,1(liglincii sirada) saptanmustir.
Hsia ve arkadaglar (2013) tarafindan yayinlanan
cok uluslu bir ¢alismada Ingiltere’de %34 ile OSB
tedavisinde en ¢ok tercih edilen psikotrop ilag
grubunun stimulanlar oldugu gosterilmistir. Aym
calismada Almanya (%19,8), Ispanya (%12,3) ve
Kanada’da (%13,7) en ¢ok tercih edilen ila¢ grubu
olmasa da stimulan kullanim oranlarinin bizim
arastirma sonuglarindan daha yiiksek oldugu go-
riilmektedir. Bu durum HUTF-2 galisma grubunun
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yasta olmasina baglanilabilir. OSB’de stimulan kul-
lanimimin yasla iliskisi konusunda; okul éncesi do-
nemde diisiik kullanim, okul ¢aginda kullanimda
artis ve yetiskinlikte tekrar azalis gosteren bir ¢an
egrisi seklinde tamimlama yapilmaktadir (Aman
ve ark. 2005). Diger yandan HUTF-1 ve HUTF-2
calisma gruplar1 karsilagtirildiginda OSB’li hasta-
larda 2004 ve 2012 yillar1 arasinda stimulan kulla-
nim sikliginin yazina paralel olarak anlamli arttig:
belirlenmistir. Ancak bu durumda OSB’de stimu-
lan kullanima egiliminde artis oldugu gibi kesin
bir ¢ikarimda bulunmak da dogru olmaz ¢linkii
HUTF-2 calisma grubu yas ortancast da, HUTF-1
grubuna kiyasla daha ytiksektir. Yazinda stimulan-
larin OSB’de stereotipi, disfori, huzursuzluk, sos-
yal cekilme, aglama, uyku sorunlari, istah kayb,
saldirganlik, tik ve ajitasyon gibi istenmeyen etki-
lere neden olabildigi bildirilmistir (Stigler ve ark.
2004). Stimulanlara iliskin veriler ve yaygin inamns
olumsuzdur. Tiim bu nedenler poliklinik uygula-
malarinda stimulanlarin asir1 hareketlilik belirtisi
i¢in 6zellikle kiiglik yas grubunda ilk tercih haline
gelmesini engellemektedir. Bununla birlikte metil-
fenidat RUPP"un (2005) randomize kontrolli ¢alis-
masinda OSB’de eglik eden agir1 hareketlilik belirti-
sinin tedavisinde etkin olarak bildirilmistir.

HUTF-2 galisma grubunda en cok tercih edilen
psikotrop ila¢ grubu %44,6 oraniyla atipik antip-
sikotikler olarak saptanmustir. Risperidonun ise
atipik antipsikotikler arasinda ilk sirada yer aldig:
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goriilmiistiir. Hsia ve arkadaslar1 tarafindan 2013
yilinda yayimnlanan ¢ok uluslu ¢alismada, bizim
sonuglarimiza benzer sekilde, risperidonun bir¢ok
iilkede (Amerika, Fransa, Almanya, 1spanya, Kana-
da, Meksika, Italya, Brezilya) en sik tercih edilen
psikotrop ilag oldugu saptanmigtir. HUTF-1 cahs-
ma grubunda da antipsikotikler en sik recete edi-
len ila¢ grubu olarak saptanmis ancak antipsikotik
recete edilme oraninin yillar iginde anlamli olarak
degismedigi goriilmiistiir. OSB hastalarinda irrita-
bilite ve saldirganlik tedavisinde onaylanmis olan
iki ilagtan biri olan risperidonun aripiprazole ki-
yasla hem HUTF-2 galisma grubunda hem yurtdist
calismalarda daha fazla tercih edilmesi bizim agi-
mizdan dikkat cekicidir. Ulkemizde, risperidonun
daha uzun zamandir mevcut olmasi, aripiprazole
gore daha ucuz olmasi ve sosyal giivenlik kurumu
geri 6deme sisteminin risperidonun solusyon for-
munu 6demesi popiilaritesinin nedenlerinden ola-
bilir. Ancak giincel kanitlar, gocuk ve eriskinlerde
risperidonun metabolik yan etkilerinin aripiprazo-
le kiyasla daha fazla oldugunu gostermektedir (Al-
mandil ve ark. 2013). Bu nedenle bu ilaglarin uzun
donem etkilerinin (terapédtik ve yan etki bakimin-
dan) incelenmesi oldukc¢a 6nemlidir.

HUTE-2 galisma grubunda ikinci siklikta tercih edi-
len psikotrop ilag grubu antidepresanlar (%11,6)
olarak bulunmustur. Bu grubun iginde de en sik
SSGl'ler bulunmaktadir. HUTF-1 ve HUTF-2 calis-
ma gruplar karsilastirildiginda OSB’li hastalarda
2004 ve 2012 yillar1 arasinda antidepresan kulla-
nim sikliginin anlamli olarak arttig1 belirlenmistir.
SSGIlerin anksiyete belirtileri, tekrarlayic1 davra-
nislar ya da OSB'nin ¢ekirdek belirtileri iizerine
faydalar1 oldugu diisiintilmektedir. (Hollander ve
ark. 2012). Ancak giintimiizde OSB hastalarinda
antidepresanlarin etkinligi ile ilgili siurli sayida
veri bulunmaktadir. SSGl'ler ile ilgili bilgiler de
cesitli ve celigkilidir. Ornegin, 5-17 yas arast cocuk-
larda tekrarlayici ve kompiilsif davranislar tizerine
yapilmus sitalopram ¢alismasinda herhangi bir etki
bulunamamais ancak zorlayicit davraniglar {izerine
bir miktar etkisi oldugu belirlenmistir (King ve
ark. 2009). Benzer sekilde ¢ocuk ve ergenlerde flu-
oksetinin yineleyici davranislarda azalmada etkisi-
nin olmadig1 gosterilmistir (Autism Speaks 2009).
2010 yilinda yaymnlanan Cochrane gozden gecir-
mesinde SSGI'lerin cocuklarda OSB tedavisinde
etkili oldugunu gosteren bir kanit bulunamamistir

(Williams ve ark. 2010).

HUTEF-2 galisma grubunda ila¢ kullanan grubun
%26,9"unun ayni anda birden fazla psikotrop ilag
kullandig1 saptanmistir. Bu oran yazindaki diger
calismalar (=3 ilag kullanimi %20, Mandell ve ark.
2007) ile uyumludur. Ayni anda birden fazla ilag
kullanimina eslik eden psikiyatrik hastaliklar veya
farkli belirtilerin yatistirilmasi nedeniyle ihtiyag
duyulmaktadir. Ancak hasta giivenligi ve yan et-
kilerin degerlendirilmesi, belirtilerin hayat boyu
siirdligii ve bazi bireylerin kendilerini ifade etme-
de giicliik yasadig1 bu hastalik grubunda daha da
onemli hale gelmektedir.

Calisma deseninin geriye doniik olmasi ve 6rnek-
lemin kiigtikliigii nedeniyle OSB alt tan1 grupla-
rinin ayri ayri ele alinamamasi, ilag kullanimi ile
iliskili daha fazla klinik degiskenin (ayn1 zamanda
psikososyal-egitsel-davranisq tedavilerin) kontrol
edilememesi, ek olarak ya da tek basmna alternatif
tedavilerin uygulanip uygulanmadigimin ele ali-
namamis olmast ¢alismanin temel smirliliklarin-
dandir. OSB alt gruplarmin ayrilarak hedeflenen
her bir belirti i¢in tedavinin ayr1 degerlendirildigi
¢alismalarla daha 6zgiin sonuglara ulasilabilir. Ay-
rica ¢alismanin bir tiniversite hastanesi kliniginde
yapilmasi nedeniyle sonuclar1 OSB grubuna ve ge-
nel olarak psikiyatri kliniklerinin uygulamalarma
genellenemez. Tartismada kullamilan ¢alisma so-
nuglarint karsilastirmak yontem farkliliklarindan
dolay1 smirhiliklar icermektedir. Var olan ¢alisma-
larda antipsikotik kullanimimin zihinsel engellilik
diizeyi ile dogru orantili olarak artti$1 gozlenmis-
tir. Bu arastirmada zeka diizeylerine iliskin bilgi-
nin her hasta igin edinilmemis olmas: antipsikotik
kullanimi ve zihinsel engellilik diizeyi arasindaki
iliskinin yorumlanmasimi giiclestirmektedir.

Son yillarda OSB’de ilag kullanimu ile ilgili etkinlik
¢alismalarin giderek artmis olmasimin, tiim diinya-
da OSB’de psikotrop ilaclarin kullanim ériintiilerini
etkilemesi beklenmektedir. Bu kapsamda smnurlilik-
larina karsin calismamiz tilkemizde OSB tedavisin-
de ilag¢ kullanimina dair verilerin giincellenmesine
katki saglamakla birlikte, ek olarak OSB’de yasla
birlikte ilag kullaniminin arttig1 sonucunu destek-
lemistir. OSB’de ila¢ kullanim oriintiilerinin bol-
gesel olarak ortaya konmasi OSB’ye yonelik saglik
uygulamalarmi planlarken énem kazanabilir. Ge-
lecekte, hastanin belirtilerinin dagilimi ve siddeti,
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psikoegitim veya davranisgit miidahale alip alma-
dig, dlceklerde alinan puanlar gibi daha biittinliik-
¢li ve karmasik degiskenler kullanilarak yapilacak
¢alismalara ihtiyac vardir. Bu sayede, hangi tedavi
biciminin daha 6n plana ¢ikacag bireysel dzellikle-
re gore daha dogru degerlendirilebilecektir.
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