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OZET:

Yaygin gelisimsel bozukluk ve mental retardasyonda
risperidonun egitim ortamindaki davraniglar Gzerine
etkileri

Amag: Yaygin gelisimsel bozukluk (YGB) ve mental retardasyon
(MR) tanisi alan ¢ocuklarin psikiyatrik tedavisinde asiri sinirlilik,
saldirganlik, siddet ve kurallara uymama gibi 6zgul olmayan be-
lirtilerin duzelmesi yaninda olgularin sosyal uyumunu dizeltme
ve Ozel egitim alabilir hale gelebilmeleri icin néroleptikleri kullan-
mak gerekebilir. Bu ¢alismada amag, DSM-IV tani 6l¢utlerine gore
YGB ve MR tanisi konan 8 ¢ocukta atipik noroleptiklerden risperi-
donun egitim ortamindaki olumsuz davranislar Gzerine olan etki-
lerini arastirmaktir.

Yontem: Yaslari 7-17 arasinda olan 8 olgunun degerlendirmesi ve
takibinde Ogretmen Bilgi Formu, Conner’s Dikkat Eksikligi Asir Ha-
reketlilik Ogretmen Degerlendirme Formu (Conner’s) ile Genel Kli-
nik izlenim Olcegi (GKi) kullanildi. Olgulardan ikisine birincil tani
olarak otistik bozukluk, diger ikisine Asperger bozuklugu, kalan
dordiine de mental retardasyon tanisi kondu. Risperidonun guiinliik
kullanim dozu 1-4 mg olarak belirlendi. Tedaviye basladiktan 8 haf-
ta sonra ¢alismanin basinda yapilan degerlendirmeleri tekrarlandi.
Bulgular: Tedavinin baslamasindan 8 hafta sonraki takipte Ogret-
men Bilgi Formu’nda sakinlesme, verilen komutlara uymada art-
ma, dinleyebilme ve sosyal iliskide goreceli duzelmelerin oldugu
goézlendi. Conner’s ve GKi 6lcek degerlerindeki istatistiksel acidan
anlamli degisiklikler bu gozlemleri destekler nitelikteydi. (Con-
ner's icin p=0.03; GKi icin p= 0.007)

Tartisma: Dikkati yogunlastirma sorunlari ve artmis hareketlilik
belirtilerindeki olumlu degisimlerle ile birlikte egitim becerileri-
nin artmasi ve daha az yan etki nedeniyle atipik néroleptiklerden
risperidon bu hasta grubundaki davranis sorunlarinda kullanilabi-
lecek farmakolojik se¢eneklerden biri olabilir.

Anahtar sozciikler: yaygin gelisimsel bozukluk, mental retardas-
yon, risperidon, cocuk, ergen, 6zel egitim
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ABSTRACT:

The effects of risperidone on behaviors seen in children
with pervasive developmental disorder and mental
retardation in an educational setting

Objective: The presence of nonspecific behavioral problems such
as agression, violence, and inability to attend to the rules seen in
pervasive developmental disorders (PDD) and mental retardation
(MR) make it necessary to use neuroleptics in these children and
adolescents to decrease the behavioral symptoms to achieve an
increased ability in the regulation of social competence and
better attending to special education. In this study we aimed to
find out the effects of an atypical neuroleptic, risperidone, on
behaviour modification in an educational setting. Eigth children
having the DSM-IV diagnosis of PDD and MR were studied.
Method: Teacher’s Report Form, Conner's Attention Deficit
Hyperactivity Disorder Teacher Scale (Conner’s), and Clinical
Global Impression (CGl) Scale were used in evaluation and follow
up of 8 children, between the age ranges of 7-17. Two of them
had autistic disorder, the other two had Asperger’s disorder, and
the rest had MR as a primary diagnosis according to DSM-IV
criteria. Risperidone was in doses of 1-4 mg/day and subjects were
re-evaluated after 8 weeks of treatment period.

Results: There was a considerable increase in ability to respond to
limit setting, to follow the instructions, and better social
competence in Teacher's Report Forms after 8 weeks of treatment
period. Statistically significant changes in Conner’s and CGI
supported this observation (for Conner's, p= 0.03; for CGI, p=
0.007).

Conclusions: Besides the positive effects on attention, concen
tration and hyperactivity, better utilization of learning skills and
well tolerated side effects could make atypical neuroleptic
risperidone a pharmacologic alternative for treating behavioral
symptoms in these particular patient groups.

Key words: pervasive developmental disorder, mental
retardation, risperidone, child, adolescent, special education
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rken donemde dogru tant ve
farmakoterapi ile gticlendiril-
mis Ozel bireysel egitim ve
davranis yOnetiminin, yaygin
gelisimsel bozukluk (YGB)larin tedavi-
sinde en etkin yaklasim oldugu belir-
tilmektedir (1,2). Olgularda sik goriilen
stereotipi, artmis hareketlilik ve saldir-

dir (3). Mental retardasyonu (MR) ve
YGB olan ¢ocuklarin psikiyatrik tedavi-
sinde klasik noroleptikler sik basvuru-
lan ilaglar olmakla birlikte, sedasyon,
dikkat ve yogunlasma islevlerindeki so-
runlarin yaninda akut distoni ve tardiv
diskinezi gibi yan etkiler egitsel yakla-
simlara uyumu zorlastirmaktadir (2).
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Risperidon gibi atipik noroleptikler, serotonin ve
dopamin reseptorlerinde ylksek antagonistik etkisi ve
ekstrapiramidal yan etkisinin minimal diizeylerde ol-
mast nedeniyle daha yararli olabilir (4,5). YGB ile
baglantilt olarak goriilen asirt sinirlilik, saldirganlik ve
patlayici sekilde 6zgiil olmayan davranis sorunlarina
goreceli hizli etkisinin yaninda (6), olgularin sosyal
uyumunda ve Ozel egitim alabilir hale gelmelerinde
artisin gdzlenmesi risperidonu cocuk ve ergenlerde
tercih nedeni yapmaktadir (1,7,8).

Cocuk ve ergenlerde yeni “atipik” noroleptikler
arasinda en ¢ok klinik calisma risperidonla (2) yapil-
mis olup durttselligi, obsesif ugrasilart ve saldirganlik
diizeyinin siddetini azalttigina iliskin gozlemler aktaril-
mistir. Cengel’in gdézden gecirme yazisinda da degindi-
&i gibi risperidonun ¢ocuk ve ergenlerdeki kullanimry-
la ilgili ilk veriler olgu sunumlari ve acik calismalar ve
klinik ortamlardaki etkilerin arastirilmasi uzerine odak-
lanmistir (9). Daha sonraki yillarda ise cift-kor plasebo
kontrolli ¢alismalarda risperidonun c¢ocuklarda etkin-
ligini ve glvenirligi arastirtlmistir (10,11,12).

Poliklinigimize 6zgll davranis sorunlari ile bagvu-
ran ve ayni zamanda Ozel egitim alan bir grup YGB
ve MR olgulariin risperidon tedavisi sirasinda, egi-
timcilerden alinan olumlu geri bildirimler dogrultu-
sunda, egitim ortamlarinda tedaviye yaniti arastirma
diistincesiyle bu calisma planlandi.

Bu calismada DSM-IV (13) tani Olgltlerine gore
YGB ve MR tanist konmus 8 cocukta (7 E (7-17 yas),
(1K, 15 yasg) risperidonun egitim ortaminda davranis so-
runlar tzerine etkilerinin arastirilmast amaclanmustir.

YONTEM

Bu calisma acik etiketli pilot ¢alisma niteliginde
olup, olgular ¢ocuk psikiyatrisi poliklinigine basvuru
strasina gore degerlendirilmiso bireysel klinik tedavi-
ler calismanin temelini olusturmustur. Davranis sorun-
lar1 saldirganlik, engellenemeyen davranislar, durti-
sellik, kontrol edilemeyen artmus hareketlilik, 6fke no-
betleri ve sosyal iletisimde kopukluk olarak tanimlan-
di. Tum olgular DSM-IV (13) tani Ol¢ttleri icinde iki
uzman doktor tarafindan degerlendirilerek otistik bo-
zukluk, Asperger bozuklugu ve mental retardasyon
tanilarini aldi (bakiniz tablo 1). Calismadan ayirict 6l-
citleri; psikotik bozukluk, sizofreni ile herhangi bir
sistemik hastaliga (genetik, metabolik, nérolojik) bag-
I1 otistik bozukluk olarak belirlendi. Olgularin aileleri
arastirma oncesinde ila¢ tedavisi ve calisma sureci
hakkinda bilgilendirildi ve yazili onamlari alindi. Asa-
gidaki degerlendirme araclari olgularin ila¢ tedavisine
yanitint izlemek amaciyla kullanildi.

Ogretmen Bilgi Formu: Ogrencinin egitim prog-

ramina uyumu, yasitlan ile iligskileri ve olast davranis
sorunlarint degerlendirmek amaciyla anabilim dali-
mizca hazirlanmus, sinif 6gretmeni tarafindan dolduru-
lan acik uclu bir bilgi formudur.

Conner’s Dikkat Eksikligi Asir1 Hareketlilik
Ogretmen Degerlendirme Olgegi: Ogretmenlerin
siif ici gdzlemleri temelinde 6grencilerini davranigsal
yonden degerlendirmeleri amaciyla hazirlanmis olup
Turkiye orneklemi icin gecerlik gtvenirlik ¢alismast
Sener ve arkadaslart (14) tarafindan yapilmistir.

Genel Klinik izlenim Olcegi (GKI): Genel klinik
goriinimun bir degerlendirmesi olup olgularin yikici,
engellenemeyen davranislart ve stereotipik hareketle-
rinin agirlig esas alinmaktadir. Goriisme sirasinda kli-
nik izlenime ek olarak ailenin gozlemleri dogrultusun-
da klinisyen tarafindan degerlendirilir (7,15). Goris-
meyi yapan klinisyen tarafindan verilen degerler; 1
(en hafif)- 7 (en agir) arasinda degisir.

Olgularin timi poliklinige basvurdugu sirada 6zel
egitim almaktayd: ve davranis sorunlart nedeniyle ti-
pik noroleptik kullanimi sikti. Epileptik olgularin hep-
sinde antiepileptikler kullanilmaktaydi. Olgularin he-
men hepsinde davranis modifikasyon teknikleri kulla-
nilmakla birlikte, kismi yarar saglandigi egitimcileri ta-
rafindan dile getirilmekteydi. Risperidon tedavisi 6n-
cesi en az bir hafta ila¢siz kalmalar saglandi. Tam kan
sayimt, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri, elekt-
rokardiyogram ve epileptik olgularda elektroensefa-
logram kontrolii sonrasinda risperidon giinde iki defa
0,5 mg dozuyla baslandi. Haftalik takiplerle klinik ya-
rarlanim ve yan etki profili yakindan gozlenerek, 0,5-
1 mg artislarla etkin doza cikildi. Ginlik doz 1-4 mg
arasinda ayarlandi (1,6,16). Tedavi 6ncesi verilen 6l-
cekler ilac takibine basladiktan 8 hafta sonra tekrar-
land1. Birincil tanilari mental retardasyon ve Asperger
bozuklugu olan iki olguda ila¢ tedavisi dncesi Con-
ner’s Ol¢ceklerininin zamaninda alinamamasi nedeniy-
le, bu dlcege ait tedavi sonrast degerlendirme calisma
dist brrakild:.

Conner’s ve GKI 6lceklerindeki degisimlerin ista-
tistiksel degerlendirmelerinde SPSS 10.0 (17) paket
programi, normal dagilm gostermeyen iki bagimli
grubun karsilastirlmasinda parametrik olmayan test-
lerden ordinal verilerde Wilcoxon Isaret Testi , nomi-
nal verilerde ise McNemar Testi kullanilds.

BULGULAR

Olgularin 7’si erkek (yas araligi:7-17); 1'i kizdi
(yas: 15). DSM- IV birincil tanist olarak 4 mental retar-
dasyon, 2 Asperger bozuklugu, birisi MR ek tanist ko-
nan 2 otistik bozukluk arastirmanin olgularini olustur-
du. 4 olguda epilepsi, 2 olguda dikkat eksikligi asir1
hareketlilik bozuklugu ek tanilart vardi.
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Tablo 1. Risperidon tedavisi géren 8 olgunun klinik 6zellikleri

Olguno  Yas, cinsiyet DSM-IV tanisi  Hedef belirti ZE diizeyi* Ek tani Risperidon
(mg/giin)
1 7, E Otizm Tukirme, 1sirma, kafasini vurma Hafif ZE 2
2 12, E ZE Saldirganlik, asirn hareketlilik Orta Epilepsi, DEAH 4
3 16, E Otizm Disinhibisyon, asiri hareketlilik, inatcilik Orta Epilepsi, ZE 3
4 15, K ZE Saldirgan davranislar, ¢iglik atma, Agir Epilepsi 4
ofke nobetleri
5 13, E ZE Stereotipik hareketler, disinhibisyon, Hafif Epilepsi 3
ders sirasinda yerinde duramama
6 13, E ZE Saldirgan davranislar, 6fke patlamalar, Orta - 1
kisilerarasi iliskide zorlanma
7 10, E Asperger Asiri hareketlilik, kurallara uymakta zorluk - - 3
bozuklugu ¢cekme, ciglik atma
8 17, E Asperger Sinirlilik, saldirganlik, biriktirme sosyal sinir - 3
bozuklugu iliskilerde sinirli davranislar

K: Kiz; E: Erkek; ZE :Zihinsel engellilik; YGB: Yaygin gelisimsel bozukluk; DEAH:Dikkat eksikligi ve asiri hareketlilik bozuklugu

* Zihinsel engellilik dtizeyi DSM-IV'e gore siniflandirildi.

Tablo 2. YGB ve ZE tanisi alan cocuklarda Risperidon tedavisi 6ncesi ve sonrasi Conners ve GKi puanlarinin karsilastirnimasi

Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi p degeri
0.03**
Conners (n=6) 45.6+19.2 35.3+16.5
puan ort.. N: 6 (22-77)° N: 6 (17-63)°
0.007**
GKi puan ort. 6.1£0.6 4.5+1.1
N: 8 (5-7)° N: 8 (3-6)°

CONNERS: Conner’s Dikkat Eksikligi Asiri Hareketlilik Ogretmen Degerlendirme Olcegi

GKi: Genel Klinik izlenim Olcegi, N: Olgu sayisi, a Olceklerin puan araligi, ** istatistiksel agidan fark anlamlidir.

Basvuru sikayetleri, saldirganlik, yikict davranislar,
engellenme guicltigli, asirt hareketlilik, durtisellik, ko-
mutlara uymakta zorlanma, iletisimde kopukluk ve
yogun stereotipik hareketlerdi. Tedavinin baslamasin-
dan iki ay sonraki takipte sakinlesme, verilen komut-
lara uymada artma, dinleyebilme ve sosyal iletisimde
goreceli diizelmelerin oldugu Ggretmenler tarafindan
tanimlandi. Cocuklarin, 6zel egitim sirasinda s6zli ko-
mutlara daha duyarli hale gelmeleri ve durtiisel dav-
ranglarinin - azalmasi sonucu davranis yonetimine
uyumlarindaki artis, Ogretmen Bilgi Formu’'nda ifade
edilmekteydi.

Conner’s ve GKIi 6lcegi puanlarindaki degisimin is-
tatistiksel degerlendirmesi Tablo 2’de gorulmektedir.

Risperidon kullanimt sirasinda en sik gortilen yan
etkiler sedasyon, kilo alma ve asir1 salya artist olup,
tedavinin sonlanmasini gerektirecek dizeyde bulun-
madi.

TARTISMA

Bu calisma grubundaki sekiz olgunun risperidon

176

tedavisine yanitinin davranis degerlendirme ve klinik
izlenim ol¢ekleriyle izlenmis olmasi, tedavinin etkinli-
gi acisindan 6nemlidir. Conner’s 6lgegi; gozlem yolu
ile elde edilebilen hareketlilik ve durtiisellik gibi dav-
ranis parametrelerini degerlendirme araci olup, YGB
ve MR’u olan olgularin egitim sirasindaki takipleri aci-
sindan faydahdir. Bu 6l¢ek, temelde yukarida tanim-
lanan olgu grubunu degerlendirmek icin kullanilan
bir ara¢ degildir. Bununla birlikte, sinif ici gdzleme
dayali olusu ve dikkat eksikligi, durtisellik, sosyal
olamama gibi hedef belirtileri kapsayan alt gruplari-
nin olmasi, 6lcegin bu olgu grubunda kullanidmasint
tercih etmemize neden oldu. Kendisine ve baskalari-
na zarar verici davranislar, engellenme glicligi ve
stereotipik hareketler gibi hedef belirtilerin agirlik di-
zeyini GKI o¢lgegi ile degerlendirmis olmak, sozel ifa-
desi kusitlt olan olgularda klinik takibi kolaylastirdi.
Cocuk olgularda risperidonla yapilmis olan acik eti-
ketli, pilot niteligindeki ila¢ ¢calismalart gbzden geciril-
diginde (1,6,7), GKI 6lceginin klinisyenin temel de-
gerlendirme Olctitlerinden biri oldugu gortilebilir. Adt
gecen calismalarda oldugu gibi bu calisma grubunda
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da ila¢ tedavisinin temel nedeni antipsikotik etkilerin-
den cok, hedeflenen davranis sorunlari tizerine etkili
olmastydi.

Bu olceklerle yapilan takipte, tedavi 6ncesi ve son-
rast degerlerde istatistiksel olarak anlamlt farklilik bu-
lundu. Risperidonun yuksek serotonerjik ve dopami-
nerjik antagonistik etkileri sonucu sosyal iletisimde go-
receli diizelmelerin oldugu gorildi ve durtisel saldir-
ganlik smirlanabildi. Davranis yonetimi acisindan en
onemli Olctitlerden biri olan uyarana duyarliligin artist
da gozlendi. Perry ve arkadaslar’nin c¢alismalarinda
belirttigi gibi risperidonun YGB olgularinda tercih
edilmesinin nedeni, bozuklugun etiyopatolojisinde so-
zU edilen serotoninerjik dizensizlige olast etkisidir (7).
Risperidonun YGB olgularinda goriilen sosyal iletisim-
deki zorlanma tzerine olumlu etkisi, ila¢c tedavisinin
sizofrenideki negatif belirtilere olan etkisine benzetil-
mektedir (6,8,18). Sizofreni olgularindaki negatif belir-
tiler izerindeki etkinin, risperidonun 5 HT2A reseptor
antagonizmasinin D2 reseptorlerininkine oranla yuik-
sek olmastyla acgiklanabilecegi ileri stirilmektedir. Mc
Dougle ve arkadaslart (1) ayni mekanizmanin YGB ta-
nist alan ¢ocuk ve ergenlerde sosyal islevlerdeki gore-
celi iyilesmede de rol oynayabilecegi varsayimini ile-
ri stirmektedirler. Oztiirk ve arkadaglar’nin Asperger
bozuklugu olan cocuklarda risperidon kullanimi ile il-
gili olgu sunumlarinda, ¢ocuklarin cogunun 6zel egi-
tim destegi ile risperidon kombinasyonundan fayda
gordigu, ozellikle sosyal uyumlarinda artisin oldugu
ve okul ortaminda daha rahat kalabildikleri bildirilmis-
tir (19). Asperger bozuklugu, yaygin gelisimsel bozuk-
luklar icinde goreceli olarak daha iyi seyirlidir ve calis-
mamizdaki iki Asperger olgusunda da ila¢ tedavisine
yanitin daha iyi dizeyde oldugu gozlenmistir. Diistik
dozlarda risperidon kullaniminin geng otistik olgular-
da, ozellikle yikict davranis bozukluklart ve artmis ha-
reketliligin yant sira duygudurum diizensizliklerinde,
olumlu etkiler yaptigi bildirilmektedir (20). Snyder ve
arkadaslar’nin c¢ift kor, plasebo kontrollti ila¢ ¢alisma-
sinda da (12), sinir zeka diizeyindeki olgularda yogun
yikict davranslar ve patlayict sekilde gozlenen davra-
nis sorunlarinda, yan etkileri daha az olan etkili bir te-
davi olarak tanimlanmaktadir.

Bu tant gruplarindaki olgularin coguna epilepsi ek
tanusinin kondugu ve yan etkileri azimsanmayacak
olan antiepileptik ilaclar kullandiklart bilinmektedir.

Kaynaklar:
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FR, Price LH, Cohen CJ Risperidone treatment of children and
adolescents with pervasive developmental disorders: a
prospective, open-label study. J Am Acad Child Adolesc
Psychiatry 1997;36:685-693

Konuyla ilgili bazt ¢calismalarda epilepsi varliginin dis-
layict 6l¢iit olarak alindigi goriilmektedir (1,6). Bu ca-
lisma grubundaki 4 olgu epilepsi tedavisinin yani sira
davranis sorunlart nedeniyle klasik néroleptik kullan-
mak zorundaydi ve bu ilaclarin yan etkileri nedeniy-
le 6zel egitime devamlari zor olmaktaydi. Konuyla il-
gili yazinda epilepsi ek tanist konmus ve kontrolleri
diizenli yapilan mental retardasyonlu cocuklarda ris-
peridonun glivenli olduguna ve yan etkilerinin az go-
raldigiine iliskin veriler bulunmaktadir (21,22).

Bu calismanin kisithiliklart arasinda, bu gruba 6z-
gl olceklerin kullanilamamis olmasi, kontrol grubu-
nun eksikligi ve az sayida olgudan olusan calisma
grubunda erkeklerin cogunlugu olusturmasi sayilabi-
lir. Ayrica, cocuklarin davranis orinttlerindeki gore-
celi olumlu degisim yaygin gelisimsel bozuklugun do-
gal seyrindeki dalgalanmalara da denk dusebilir. Kli-
nik gozlemlerimize gore ergenlerde kullanildiginda
risperidonun daha yogun yan etkiler gostermesi, kii-
ciik cocuklarda ilaca cevabin farkli olabilecegini di-
stindiirmektedir. fla¢ tedavisi almayan ve 6zel egitime
devam eden mental retardasyonlu cocuklardan olusan
bir kontrol grubunun eksikligi de calisma deseninin
zayif noktalarindan biridir. Ancak bu 6zellikteki ¢o-
cuklarin poliklinik basvurularnin smirlt oldugu goz
online alindiginda, egitim aldiklart kurum ortaminda
kontrol ¢alisma grubu olusturma hedeflerimiz arasin-
dadir.

Dikkat, konsantrasyon ve hareketlilik tzerindeki
olumlu etkileri yaninda sosyal uyum ve egitim beceri-
lerini kullanilabilir hale getirme ve tolere edilebilir
yan etkileri nedeniyle (21,23), risperidon tedavisi bu
hasta grubunda ilk akla gelebilecek yaklasimlardan
biri olmaya adaydir. Ancak Tanguay'in (2) gozden ge-
cirme yazisinda da belirttigi gibi Yaygin Gelisimsel
Bozukluk olgularinda sosyal ve iletisimsel sorunlarin
tedavisinde farmakolojik yaklasimlarin yararlart sinir-
lidir. Bu nedenle hedef belirtilerin iyi saptanmast ve
tedavi beklentisinin gercekei diizeylerde tutulmasi
Onerilmektedir.

Calismanin devaminda hedefimiz, olgu sayisinin
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