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OZET:
Sizofrenili hastalarin tedavisinde amisulpridin etkililigi
ve emniyeti: Haloperidol ile bir karsilastirma

Amag: AmisUlprid dopaminerjik D, ve D5 reseptorlere yuksek afinite-
si olan atipik bir antipsikotiktir. Turkiye’de amisUlpridin sizofren hasta-
larla yapilmis klinik calismasi hemen hemen hig yoktur. Bu acik ¢alis-
manin amaci sizofrenili hastalarda amistlprid ve haloperidoltn etkili-
ligi ve emniyetinin karsilastirimasidir. Yontem: Calismaya, DSM-IV ta-
ni kriterlerine gore 40 sizofrenili hasta dahil edildi. AmisUlprid (n=20)
ve haloperidol (n=20) gruplar rastgele olusturuldu. Hastalara amisul-
prid 400-800 mg/gun ve haloperidol 15-30 mg/gun doz araliginda
kullanildi. Hastalar Pozitif ve Negatif Sendrom Olcegi (PANSS), Kisa
Psikiyatrik Derecelendirme Olgegi (BPRS) ve Klinik Global izlenim (CGI)
ile tedaviden 6nce ve tedavinin baslamasindan sonra 3, 7, 14, 28 ve
42. gunlerde degerlendirildi. Calisma suUresince yan etkiler UKU yan
etki formlarina kaydedildi. Tedavi 6ncesi ve 6.hafta sonunda serum
prolaktin dizeylerine bakildi. Bulgular: PANSS, BPRS ve CGI puanla-
rindaki azalmalara gére, calisma sonundaki butin analizler gruplar
arasinda énemli farkliliklarin olmadigini géstermistir. AmisUlprid alan
hastalar akut distoni gostermemislerdir. Ayrica amisulprid grubunda
parkinsonizm siddeti anlamli duzeyde daha az (p<0.05) iken; beden
agirhgr artisi (p=0.001) ve serum prolaktin duzeyi artislari (p=0.032)
anlamli dizeyde daha fazla olmustur. Sonuglar: Bu 6 haftalik ¢alis-
mada, amisUlprid sizofrenili hastalarin tedavisinde haloperidol kadar
efkili olmustur. Amisulprid tedavisinde haloperidole gore istatistiksel
olarak anlamli dizeyde daha az ekstrapiramidal semptom (EPS) goz-
lenmistir.

Anahtar sézcikler: amisulprid, haloperidol, efkililik, yan etki, emniyet
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ABSTRACT:
Efficacy and safety of amisulpride treatment in
schizophrenia: Comparison with haloperidol

Obijective: Amisulpride is a novel atypical antipsychotic with
preferential affinity for presynaptic dopaminergic D, and Dj
receptors. There have been no clinical studies conducted with
amisulpride in schizophrenia in Turkey. The aim of this open-label
study was to compare the efficacy and safety of amisulpride and
haloperidol in patients with schizophrenia.

Methods: Forty patients with schizophrenia according to DSM-IV
criteria were included in the study. Patients were randomized to either
amisulpride (n=20; 400-800 mg/d) or haloperidol (n=20; 15-30 mg/d)
treatment. Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS), Brief
Psychiatric Rating Scale (BPRS), and Clinical Global Impressions (CGI)
were used at days 0, 3, 7, 14, and 28 of treatment. Side effects were
recorded on UKU forms. Serum prolactin levels were measured at
baseline and at sixth week of treatment. Results: There were no
significant differences in terms of improvement of PANSS, BPRS and
CGl scores between the groups. While patients on amisulpride had
no acute dystonia (p=0.01), and had significantly milder parkinsonism
(p<0.05), they had higher weight gain (p=0.001) and serum prolactin
increase (p=0.032). Conclusions: In this 6-week frial, amisulpride was
as efficacious as haloperidol in treatment of patients with
schizophrenia. Extrapyramidal side effects were significantly less
common in the amisulpride group.
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yeni antipsikotiklere ihtiya¢ duyulmaya
baslanmistir (1). Ik antipsikotik ila¢ olan
klorpromazinin kesfedilmesinden yakla-
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irinci kusak (geleneksel/tipik) an-
tipsikotiklerin tamami 1952 ile
1975 yillan arasinda gelistirilmis-
tir. Sadece pozitif belirtiler Uzerine olan
sinirll etkinlikleri ve basta ekstrapirami-
dal sistem (EPS) ve gec¢ diskinezi gibi
ciddi yan etkileri yliziinden birinci kusak
antipsikotiklerin kullanima girmesinden
bir slire sonra, daha iyi ozelliklere sahip

sik 4 dekat sonra, dopaminerjik D, re-
septoru disinda basta serotonerjik 5-HT,
reseptorleri olmak tzere pek ¢ok resep-
tor sistemini etkilemeleri nedeniyle ati-
pik antipsikotik adini alan; klozapin, ris-
peridon, olanzapin, ketiapin, ziprasidon,
sertindol ve amisulprid gibi sizofreninin
tedavisinde yeni bir ¢igir agan ikinci ku-
sak antipsikotik ilacglar kullanima girmis-
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tir (2). Pozitif belirtilere tipik antipsikotikler kadar, nega-
tif belirtilere ise daha Ustin bir etkililik yaninda daha az
siklik ve siddette ekstrapiramidal yan etki gostermele-
ri, daha az kognitif yan etki yapmalari ve dolayisiyla da-
ha iyi sosyal uyum saglamalari ve hastalarin ila¢ uyunc-
larinin daha iyi olmasi atipik antipsikotik ilaclarin he-
men hemen ortak ozellikleridir (3).

Amisulprid ylksek dozlarda (400-800 mg/gun) akut
psikotik semptomlarda ve dusUk dozlarda (50-300
mg/gln) ise negatif semptomlarda klinik etkinlik gos-
terir. Bu etkisi ise yuksek dozlarda postsinaptik dopa-
min reseptor antagonisti iken, disuk dozlarda presi-
naptik dopaminerjik D, ve D3 otoreseptor alttiplerine
afinite gostermesiyle aciklanabilir (4). Keza amisulprid
striatal yapilardan ziyade, limbik ve hipokampal yapi-
lardaki dopamin reseptorlerine secici oldugu gosteril-
mistir (5). Boylece ekstrapiramidal yan etki acisindan
klasik antipsikotiklerden daha dusuk bir egilime sahip-
tir. AmisUlprid, diger atipik antipsikotiklere gore, sero-
tonerjik, muskarinik, alfa-1 adrenerjik ve histaminerjik
Hy reseptorlere minimal bir afinite gosterir ve bu ne-
denle de atipik antipsikotik ilaclarla ortaya ¢ikan yan
etkiler daha az gorulur (6). Akut sizofrenik alevienme
yasayan hastalarla yapilan calismalarda amisulpridin
haloperidolle karsilastinidiginda negatif semptomlar
Uzerine iyilestirici ilave etkisiyle birlikte (7), pozitif
semptomlari tedavi etmede haloperidol ve flupentik-
sol kadar etkili oldugu (7-9) gosterilmistir. Amisulprid,
tedaviye direncli ve negatif belirtiler gosteren kronik
sizofrenlerde (10-12) ve hi¢ tedavi gormemis negatif si-
zofreninin baslangi¢ tedavisinde (13) negatif belirtileri
belirgin olarak azaltmaktadir. Uzun sureli acik bir ¢alig-
mada amisulpridin haloperidole kiyasla etkinlik ve em-
niyet agisindan belirgin olarak avantajli oldugu ortaya
konmustur (14). Standart noroleptiklere olan bu avan-
tajin sosyal uyum ve yasam Kkalitesi agisindan da ge-
cerli oldugu tespit edilmistir (14,15). Bu ¢alismalarin tu-
munde kararl bir bicimde amisulpridin iyi bir emniyet
ve tolerabilite profiline sahip oldugu, tipik noroleptikle-
re kiyasla daha az EPS yan etkilerine yol actigl ve kilo
artisi ve endokrin yan etki sikliginin dusuk oldugu gos-
terilmistir (16).

Bu calismada dopaminerjik reseptorlere yuksek afi-
nite gosteren biri atipik, digeri tipik iki antipsikotik ilacin,
sizofrenili hastalardaki etkinliklerinin karsilastiriimasi ve
yan etki profilinin degerlendiriimesi amaclanmustir.

Yontem

Calisma deseni: Bu calisma, akut alevlenme
gosteren sizofrenili hastalarda haloperidol ve amisulpri-
din terapotik etkililik ve emniyetlerinin karsilastinldigr 6
haftalik, kontrolli agik bir calismadir. Calisma GATA
H.Pasa Egitim Hastanesi Psikiyatri servisinde Kasim 2002
- Subat 2003 arasinda yatan hastalarla yapildi. Yerel
etik komiteden alinan izin geregince, tim hastalardan
¢alismaya baslamadan once yazili onam alindu.

Calisma popiilasyonu: Serviste yatan, erkek, 18-65
yas araliginda olan, DSM-IV'e (17) gore sizofreni tani Kri-
terlerini karsilayan ve Kisa Psikiyatrik Derecelendirme
Olcegi'nden (18) 12 ve daha (izerinde puan alan hastalar
¢alismaya alindi. Madde kotiye kullanimi ve c¢ekilme
belirtisi olan; ciddi kardiyovaskdler, solunumsal, hema-
tolojik veya endokrinolojik bir hastaligl olan; Parkinson
hastalig), feokromastoma hastaligl ve onemli anormal
laboratuvar testleri olan, haloperidol ve amisulpride al-
lerji veya asin duyarlik éykisu olan hastalar ¢alismaya
alinmadi. Haloperidol ve amisulprid kullanan her iki grup
icin de hasta sayisl, 6 haftalik ¢alisma suresini tamamla-
yan 20’ser hasta olarak sinirlandirildi. Tim hastalarin yas
ortalamasl (+Standart sapma) 24,35 (+3,87) yas, araligi ise
12 (minumum 20, maksimum 32 yas) yil idi. Hastalik su-
resi ortalamasl (xStandart sapmay) haloperidol grubu icin
2,21 (+1,34), amisulprid grubu icin 2,67 (£2,01) idi.

Tedavi: Her iki ila¢ grubunda da calismaya alindik-
tan sonra 1 hafta sureli ilactan arindirma dénemi uy-
gulandi. Bu donemde hastalara yogun sikinti gibi sade-
ce gerekli durumlarda diazepam (10-40 mg/gun) veril-
di. Daha sonra hastalara, rastgele, 6 haftalik bir tedavi
periyodu boyunca devam edilecek olan amisulprid
(400-800 mg/gln) veya haloperidol (15-30 mg/gin) ve-
rildi. Ortalama (£Standart sapma) dozlar, amisulprid icin
567 (£263) mg/gun, haloperidol i¢in18,66 (+7.24)
mg/gln idi. Ekstrapiramidal yan etkiler icin biperiden
(2-6 mg/gun) kullanimina izin verildi. Calisma suresince
baska psikotropik ilacin kullaniimasina izin verilmedi.
Haloperidol grubundan 3’4 agir akatizi gelisimi, 2'si ek
antipsikotik ila¢ kullaniima zorunlulugu ve 2'si de calis-
madan ayrilma istegi nedeniyle olmak uzere toplam 7
hasta calismadan ¢ikarildi. Amisilprid grubundan ise
3'U ek antipsikotik ila¢ kullanma zorunlulugu, 1'i de ¢a-
lismadan ayriima istegi nedeniyle olmak Uzere toplam
4 hasta calisma digl birakildi.
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Klinik Degerlendirme: Klinik etkililik Pozitif ve Ne-
gatif Sendrom Olcegi (PANSS) (19), Kisa Psikiyatrik Dere-
celendirme Olgegi (BPRS) (18), Klinik Global izlenim (CGI)
(20) Olceginin hastaligin siddeti alt olcegi ile degerlen-
dirildi. PANSS, BPRS ve CGl dl¢umleri baslangicta (0. glin)
ve 3,7, 14, 28 ve 42. glinlerde yapild. lla¢ emniyeti ise,
tedavinin basinda ve 3, 7, 14, 28 ve 42. gunlerinde UKU
yan etki formuna gore bildirilen yan etkiler ve tedavi-
nin basinda ve 6. hafta sonunda yapilan vicut agirligi
ve serum prolaktin olcimleriyle degerlendirildi.

Istatistiksel analiz: Istatistiksel degerlendirmeler
icin “SPSS for Windows version 10.0” paket programi
kullanildi. Surekli degiskenler olan BPRS toplam, PANSS
toplam, PANSS negatif ve pozitif puanlari, CGl puanlari,
vicut agirligl ve prolaktin diizeyi olgim degerleri igin
Mann-Whitney U testi ile; kategorik degiskenler olan
yan etkiler ise Pearson ki-kare testi veya Fisher Kesin
ki-kare testi kullanildi. Istatistiksel anlamlilik siniri %95
(<.05) olarak alind1.

Sonuclar

Etkililik

Amistlpridin PANSS toplam puanina gore haloperi-
dole benzer etkililikte oldugu gosterilmistir. Bu degerler
amisulprid grubunda baslangictaki 85,7 (+21,9)den 6
haftalik tedavi sonunda 43,2 (+16,1)’e; haloperidol gru-
bunda ise baslangi¢taki 82,1 (+22,3)'den 6 haftalik teda-
vi sonunda 39,7 (+16,3)'e dusmustur (Sekil 1, Tablo 1).

Tedaviler arasinda anlamli farkliliklar olmamakla be-
raber; hem amisllprid hem de haloperidol grubundaki
hastalar 6 haftalik tedavi sonunda tedavi oncesi deger-
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Sekil 1. Amisilprid (AMi) ve haloperidol (HAL) ile tedavi periyodun-
da PANSS Toplam puanlan

lere gore BPRS toplam puaninda [sirasiyla 24.3 (%40,5)
ve 29.8 (%55,7)], CGl hastaligin siddeti puaninda [sirasly-
la 2.5 (%42,1) ve 2.1 (%37,9)], PANSS pozitif alt dlcek pu-
aninda [siraslyla 27,2 (54,7) ve 31,8 (%62,8)] ve PANSS ne-
gatif alt olcek puaninda [sirasiyla 15,3 (%42,5) ve 10,5
(%33,8)] belirgin dismeler gostermistir. Degerlendirme
oOlceklerinden tedavinin basinda alinan puanlara gore,
tedavinin sonunda gozlenen bu diusme (degisim) deger-
leri; gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark-
llik gostermiyordu (Tablo 1, Sekil 2-5).

Emniyet ve tolerabilite

Amisulprid grubunda 15 hasta (%75) ve haloperidol
grubunda 14 (%70) hasta en azindan bir yan etki bildir-
misti. Hastalarin en azindan %10’u tarafindan bildirilen
yan etkiler Tablo 2'de gosterilmistir. Akut distoni ve par-
kinsonizm hari¢, tim yan etkilerin sikliginda iki grup ara-
sinda anlamli bir farklilik yoktu. insomnia, bas agrisi, bas
donmesi, carpinti, terleme gibi yan etkiler amisulprid
grubunda; hipersalivasyon, gorme bulanikligl, ¢okkunluk,

Tablo 1. Baslangic ve 6.hafta sonu PANSS ve BPRS toplam, CGI hastahigin siddeti, PANSS pozitif ve negatif alt Slcekler puanlannin

degisimlerinin degerlendirilmesi*

AmisUlprid (n=20) Haloperidol (n=20) Degisim degerleri Degisimin analizi**
Olcek puanlan Baslangi¢ 6.hafta Baslangic 6.hafta Amisilprid Haloperidol z p

PANSS Toplam 85,7 (21,9 43,2 (16,1) 82,1(22,3) 39,7(16,3) 42,502,2) 42,4M,2) 0,009 0,927
%49,6*** %51,6

BPRS Toplam 40,7 (19,7) 16,4 (6,7) 53,5(24,7) 23,7 (1,6) 24,3 (14,9) 29,8 (17,1) -1,083 0,286
%40,5 %55,7

CGl Hastalgin Siddeti 4,7(0,9) 2,2(0,7) 4,910,8) 2,11(0,6) 2,5(1,2) 2,8(1,7) -,780 0,440
%42,1 %37,9

PANSS Pozitif 49,7 (19,4) 22,509, 50,8(20,0) 18,9 (10,5) 27,2013,7) 31,8 (12,3) -1130 0,265
%54,7 %62,8

PANSS Negatif 36,0(17,9) 20,7 (12,0) 31,3 (15,6 20,719,7) 15,3 (7,7) 10,5 (8,7) 1,820 0,077
%42,5 %33,8

*Ort (S.S.): Ortalama (Standart sapmal, **Mann-Whitney U test.,***ilk 6lcum degerine gére son degerde gérilen degisim (disme) degerleri
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Sekil 2. Amisiilprid (AMi) ve haloperidol (HAL)ile tedavi periyodun-
da BPRS toplam puanlan
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Sekil 3. Amisiilprid (AMi) ve haloperidol (HAL)ile tedavi periyodun-
da CGI- hastaligin siddeti alt dicegi puanlan

somnalans gibi yan etkiler ise haloperidol grubunda da-
ha fazla siklikta idi. Calisma sirasinda antiparkinsoniyen
ilag; amisulprid grubunda 4 (%20), haloperidol grubunda
ise 14 (%70) hastaya en azindan bir defa uygulanmisti.
Aradaki fark istatistiksel olarak anlamhdir (Fisher kesin
ki-kare testi, p=0.004). Vucut agirligindaki degismelere
bakildiginda ise, amisulprid alan hastalarda haloperidol
alanlara gore ortalama kilo aliminda anlamli diizeyde bir

Tablo 2. Gruplarda bildirilen yan etkiler ve gorilme sikliklan
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Sekil 4. Amisilprid (AMi) ve haloperidol (HAL)ile tedavi periyodun-
da PANSS Pozitif semptom alt dlcek puanian
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Sekil 5. Amisiilprid (AMi) ve haloperidol (HAL) ile tedavi periyodun-
da PANSS Negatif semptom alt 6lcek puanlan

artis gozlenmisti [artan Kilo ortalamasi (tstandart sapma)
ve artis yuzdesi amisulprid grubunda 3.8 (£1,1) kg ve
905,5; haloperidol grubunda 2 (+1,5) kg. ve %2,7, z= 4.280,
p<0.001) ]. Serum prolaktin dizeyi artislari da amisulprid
grubunda haloperidol grubuna gore anlaml diizeyde da-
ha yuksekti [prolaktin dizeyindeki artma ortalama-
si(tstandart sapma) ve artis ylzdesi amisUlprid grubun-
da 13,5 (£12) ng/ml ve %56,5; haloperidol grubunda 7
(*5,1) ng/ml ve %429, 7=2,224, p<0,05) ] (Tablo 3).

Amisilprid grubu (n=20)

Haloperidol grubu (n=20)

n % n % [¢]
Cokkunlok 2 10 5 25 ad.
Akut distoni 4 20 13 65 0,010*
Parkinsonizm 4 20 n 55 0,048*
Hipersalivasyon 4 20 8 40 ad.
Bas dénmesi 4 20 2 10 ad.
Somnolans 3 15 4 20 ad.
Insomnia 6 30 4 20 ad.
Bas agrisi 5 25 2 10 ad.
Carpinti 6 30 4 20 ad.
Ortostatik hipotansiyon 4 20 3 15 ad.
Gorme bulanikhigi 3 15 5 25 ad.
Terleme 4 20 3 15 ad.

*Fisher kesin ki-kare testi, a.d.: anlamli degil., p<0.05
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Tablo 3. Gruplarnn viicut agirhk ve serum prolaktin dizeylerinin karsilashriimasi*

Amisilprid (n=20) Haloperidol (n=20) Degisim degerleri Degisimin analizi**
Olgek puanlan Baslangi¢ 6.hafta Baslangi¢ 6.hafta Amisulprid Haloperidol z ]
Vicut agirhgr (kg) 68,4(1,3) 72,2(10,9) 70,7(8,3) 72,7(8,1) 3,8(1,1) 2,001,5) 4,280 0,001
%5,55%+* %2,75
Prolaktin duzeyi (ng/mL) 10,4(2,8) 23,9012,2) 9.3(3,7) 16,3(5,2) 13,5(12,0) 7,0(5,1) 2,224 0,032
%56.5 %42,9

*Ort (5.5.): Ortalama (Standart sapmal, **Mann-Whitney U test. ,**ilk dlcum degerine gére son degerde gérilen degisim (disme) degerleri

Tartisma

Bu calisma, akut alevlenme donemindeki sizofrenli
hastalarda dopaminerjik reseptorlere yiksek afinite
gosteren biri atipik, digeri tipik iki antipsikotik ilacin et-
kililigi ve emniyetinin karsilastirmall olarak degerlendi-
rilmesi amaciyla yapilmistir. Olgularn klinik degerlen-
dirme oOlceklerinden aldiklar puanlara bakildiginda da
anlasilacagl gibi, her iki ila¢ grubundaki hastalar pozitif
semptom yogunlugunun gorece daha fazla, negatif
semptom yogunlugunun ise gorece daha dusuk oldu-
gu Klinik tabloya sahiptiler. Daha onceden akut olgu-
larla yapilan 4-6 haftalik kisa sureli calismalarda BPRS
puanlarindan en az 12 ve Ustl puan almanin; kronik ve
negatif semptomlu sizofrenlerle 6 ay ve daha uzun su-
reli calismalarda ise Negatif Semptom Olceginde en az
55 ve Ustl puan almanin, ¢alismaya alinma kriterleri
olarak kabul edildigi dikkati cekmektedir. Biz de calis-
mamizda BPRS’den en az 12 ve Ustl puan almayl, ca-
lismaya alinma kriteri olarak kullandik.

Calismamizda amisulprid ile haloperidol gruplarinin
PANSS toplam puanlarinda, tedavi sonunda baslangic
degerlerine gore birbirine ¢ok yakin oranda disme sap-
tanmistr. Keza, anlamli dizeyde olmasa da haloperidol
grubunda daha fazla olmak uzere, her iki grupta da BPRS
ve PANSS pozitif alt 0l¢ek puanlarinda baslangi¢ degerle-
rine gore %40 ile %60 oranindaki digmeler ile belirli kli-
nik duzelme gozlenmistir. Amistlpridle PANSS negatif
alt dl¢ek puanlarinda haloperidole gorece anlamh du-
zeyde olmasa da daha buyuk oranda disme saptanmis-
tir. Bu sonuglar, onceki yillarda akut alevienmeli sizofre-
nili hastalarda amisulpridin Kisa ve uzun sureli tedavi pe-
riyodlarinda haloperidolle karsilastinidigl, klinik etki ve
yan etki profillerinin degerlendirildigi daha buytk ornek-
lemli calisma verileri ile uyumludur (15,21-25).

Moller ve arkadaslar (1997) (7) 199 akut alevlenme-
li sizofrenili hastada 6 hafta suireyle; Puech ve arkadas-

lari (1998) (26) ise 319 akut alevlenmeli sizofrenili has-
tada 4 hafta sureli yaptiklar ¢alismalarda haloperidol-
le karsllastirmall olarak amisulpridin etkinligini deger-
lendirmislerdir. Her iki ¢calismada da hastalik suresi or-
talamalari yaklasik 9 yil idi. Calisma grubumuzun has-
talik slresi ortalamasi ise yaklasik 2,5 yil idi. Bu farkli-
g1, calisma ornekleminin hizmet verdigimiz populas-
yon olan geng eriskin askerlerden olusmasina baglaya-
biliriz.

Yukarida belirtilen ¢ahismalarin ilkinde BPRS, PANSS
pozitif ve CGI puanlarinda gosterdikleri disme oranla-
rl yoninden amisulprid ve haloperidol gruplar arasin-
da anlaml bir farkliligin olmadigi, buna karsilik; PANSS
negatif semptom puanlarinda amisulprid grubunda
saptanan dugme oraninin, haloperidol grubuna gore
anlamli dizeyde oldugu bildirilmistir (7). Sadece BPRS
ve PANSS pozitif puanlarinin degerlendirildigi ikinci ¢a-
lismada ise belirtilen dlgek puanlarinda her iki ilacin da
benzer etkinlige sahip oldugu bildirilmistir (26). Calis-
mamizda elde edilen BPRS ve PANSS pozitif alt dlcek
puanlarindaki disme oranlarinin gruplar arasinda an-
laml farklilik gostermemesi yukarida belirtilen her iki
¢alismanin sonugclariyla uyumlu; PANSS negatif alt ol-
¢ek puanlarindaki disme oranlarinin gruplar arasinda
anlamli farklilik gostermemesi ise ilk calismanin verile-
riyle uyumsuz bulunmustur. Ancak haloperidolin
PANSS pozitif semptom, amisulpridin ise PANSS negatif
semptom alt dl¢cek puanlarinda anlamh dizeyde olma-
sa da daha blyuk oranlarda disme gosterdigi dikkati
¢cekmektedir. Ayrica, calisma orneklemimizin de kiguk
oldugu goz onune alindiginda; bu elde edilen verilerin
daha buyuk orneklemlerde anlamli duzeylere varabi-
lecegini ongorebiliriz.

Hem amisulprid hem de haloperidol grubundaki has-
talar, global olarak iyi bir ilag emniyet profili gostermis-
lerdir. Bununla beraber ekstrapiramidal semptom sikligl
(akut distoni, parkinsonizm) haloperidol grubunda ami-
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sulprid grubundan anlamli dizeyde daha yuksekti (sira-
siyla %65 ve %20; p<0.05). Anlamli diizeyde olmasa da
hipersalivasyon haloperidol grubunda daha fazla siklik-
ta ortaya ¢ikmistl. Bu bulgular, atipik antipsikotik ilagla-
rn tipik antipsikotiklere gore daha diisik ekstrapirami-
dal semptom sikligl gosterdigini bildiren, onceki yillarda
yapilmis calisma sonugclariyla uyumlu bulunmustur (27-
30). Diger yan etkilerin ortaya ¢ikis sikliklarl yonunden,
her iki ila¢ grubu arasinda anlamili bir farklilik yoktu ve
bu belirtiler tedaviyi sonlandiracak dizeyde olmayip
hafif siddetteydiler. Bu bulgular, her iki ilacin da dopami-
nerjik reseptorlere daha secici etki etmelerinden kay-
naklanabilir.

Calismamizda amisilprid grubunda tedavinin bas-
langicina gore tedavi sonundaki serum prolaktin di-
zeylerindeki artis orani, haloperidol grubuna gore gore
anlamli diizeyde daha fazla idi. Hiperprolaktinemi, tipik
hem de atipik antipsikotik ilaclarin bilinen yan etkilerin-
dendir (31,32). Amisulpridle tedavi edilen sizofrenili has-
talarla yapilan 12 ay sureli bir takip ¢alismasinda, ilag
dozunun 1000 mg/gln gibi yuksek oldugu tedavinin
akut doneminde prolaktin dizeylerinin anlamli artis
gosterdigi; bu artisin yaklasik 1 yil sireyle baz degerle-
rin Uzerinde kaldig ve ila¢ dozunun 200-600 mg/glin'e
disuruldigu devam ettirme tedavisi doneminde tedri-
cen azaldig! bildirilmistir (33)). Ancak amisulprid kulla-
nan 1247 olguyu iceren 11 calismanin degerlendirildigi
bir gozden gecirmede, endokrin sistemle ilgili yan etki
sikliginin amisulprid, haloperidol, risperidon ve plasebo
icin benzer oldugu sonucuna varimistir (16).

Alt1 haftalik bir tedavi periyodu sonunda haloperidol
alan hastalar amisulprid alan hastalarla karsilastinldik-
larinda, tedavi baslangicina gore anlamli diizeyde daha
az kilo artisi gostermislerdi. Her iki gruptaki hastalar 6
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