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Özet
Amaç: Tipik antipsikotikler ve klozapin EEG anormalliklerine ve epileptik nöbetlere neden olabilir. 
Yeni kuşak antipsikotiklerin EEG üzerindeki etkileri çok fazla bilinmemektedir. Yapılan bu çalış-
mada klozapin, ketiapin, risperidon ve olanzapin gibi atipik antipsikotikler, amisülpirid, aripipra-
zol, paliperidon gibi yeni diğer atipik antipsikotikler ve klorpromazin, haloperidol, zuklopentiksol, 
pimozid gibi tipik antipsikotiklerin EEG anormallikleri üzerine etkileri araştırılmıştır. 
Gereç ve Yöntemler: Şizofreni veya şizoaffektif bozukluk tanılı 102 hasta prospektif olarak de-
ğerlendirilerek EEG’leri çekildi. Bunların 82’si atipik [klozapin (n:16), risperidon (n:20), ketiapin 
(n:10), olanzapin (n:14), diğer yeni atipik antipsikotikler (n:10)] ve tipik [haloperidol (n:5), klorp-
romazin (n:2), zuklopentiksol (n:3), pimozid (n:2)] antipsikotik kullanıyordu, 20’si ise ilaç kullan-
mıyordu. Bu üç alt grup; cinsiyet ve yaş uyumlu sağlıklı kontrol grubunun (n=29) EEG’leri ile 
karşılaştırıldı. 
Bulgular: Gruplar arasında demografik özellikler bakımından istatiksel olarak anlamlı fark sap-
tanmadı. Hem ilaç kullanmayan hastaların hem de sağlıklı kontrollerin EEG’leri normaldi. Kloza-
pin kullanan hastaların % 31,3’ünde (p<0,05), ketiapin kullananların da %10’unda (p>0,05) epilep-
tik aktivite gözlendi. Epileptik aktivite dışındaki EEG anormallikleri tipik antipsikotik kullananların 
%58,3’ünde (p<0,01), risperidon kullananlarında %35’inde (p<0,01) saptandı. EEG ketiapin ve yeni 
atipik antipsikotik kullananların %80’inde normalken, tipik antipsikotik kullananların %33,3’ünde 
normaldi (p=0,012).
Tartışma ve Sonuç: Burada klozapinin en epileptojen antipsikotik olduğunu ve tipik antipsiko-
tiklerin EEG’yi en fazla bozduğunu bulduk. Ancak klozapin tedavisi alan psikotik hastalarda EEG 
bir gerekliliktir. Epilepsinin eklendiği psikotik hastalara yeni atipik antipsikotikler verilebilir, çünkü 
EEG üzerine en az istenmeyen etkiler bu ilaçlarla gözlenmiştir. Buna ilaveten antipsikotik ilaçlar 
ve epilepsi eşiği arasındaki kompleks ilişkileri açığa çıkarmak için daha fazla bilimsel araştırma-
ya ihtiyaç olduğunu da vurgulanmamız lazımdır. 
Anahtar Kelimeler: elektroensefalografi; tipik antipsikotikler; atipik antipsikotikler; epileptik ak-
tivite

Abstract
Aim: Typical antipsychotics and clozapine could cause EEG abnormalities and risk of epileptic 
seizures. Little is known about the effects of newer antipsychotics on EEG. The present study 
therefore examined the risk of EEG abnormalities associated with the use of atypical antipsy-
chotics [clozapine, quetiapine, risperidone, olanzapine and new atypical antipsychotics (ami-
sulpride, aripiprazole, paliperidone)] and of the typical antipsychotics (chlorpromazine, halope-
ridol, zuclopenthixol, pimozide). 
Materials and Methods: EEG patterns were prospectively investigated in 102 patients with schi-
zophrenia or schizoaffective disorders. While 82 out of the 102 patients were under atypical 
[clozapine (n=16), risperidone (n=20), quetiapine (n=10), olanzapine (n=14), and new atypical 
antipsychotics (n=10)] and typical [haloperidol (n=5), chlorpromazine (n=2), zuclopenthixol 
(n=3), pimozide (n=2)] antipsychotic treatment, 20 of them were not under any treatment. These 
three groups were compared with a sex- and aged- matched control group of healthy volunte-
ers (n=29). 
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GİRİŞ
Farklı idiyopatik psikiyatrik hastalığı olan kişilerde 

EEG anormallikleri görülebilmektedir (1). Bu anormal-
liklerin öncelikle psikiyatrik hastalığa mı bağlı olduğu 
yoksa primer beyin disfonksiyonundan mı kaynak-
landığı, ya da kullanılan medikal tedavilerle mi ilişkili 
olduğu netlik kazanmamıştır. Tipik antipsikotik (TAP) 
ilaç kullananlarla yapılan çalışmalarda EEG’de zemin 
aktivitesinde yaygın yavaşlama, yavaş dalga aktivitesi, 
alfa ritminde artış, klinik bulgunun eşlik etmediği pa-
roksismal bozukluk ya da epileptiform anomaliler göz-
lemlenmektedir (2,3). Atipik antipsikotik (AAP) ilaç 
kullanan psikotik hastalarla yapılan çalışmalarda hasta-
ların %30’unda temporal lobda EEG anormalliği (4), % 
2,6’sında ise epileptiform aktivite bildirilmiştir (5). Bir 
AAP olan klozapinin EEG aktivitesi üzerine belirgin 
etkileri vardır ve doz bağımlı olarak çeşitli epileptik nö-
betlere neden olduğu bilinmektedir (6,7).  Her ne kadar 
AAP’lerde reseptör seçiciliğinin olması, epileptik akti-
vite ve EEG anormallikleri gibi yan etkilerin TAP’lere 
kıyasla az olabileceğini düşündürtse de AAP kullanan 
olgularda EEG bulguları netlik kazanmamıştır ve bu 
konuda yapılan çalışma sayısı azdır (8). Çalışmamızın 
amacı TAP ve AAP’lerin patolojik EEG bulgularını 
araştırmak ve epilepsi eşiği açısından daha güvenilir 
olan antipsikotik (AP) ilaçları saptamaktır.

GEREÇ VE YÖNTEM 
Araştırmamız Helsinki Deklarasyonu kararlarına, 

Hasta Hakları Yönetmeliği’ne ve etik kurallara uygun 
olarak, yerel etik kurul olan Zonguldak Karaelmas 
Üniversitesi (ZKÜ) Uygulama ve Araştırma Hastane-
si Etik Kurulu’nun 23.06.2009 tarih ve 2009/08 no’lu 

toplantı kararında alınan onay sonrası başlanmış ve bir 
yıl içinde tamamlanmıştır. Hasta ve kontrol grubunda-
ki hastaların yazılı onayları alınmıştır. Araştırmamız 
ZKÜ Nöroloji Anabilim Dalı Nörofizyoloji Elektroen-
sefalografi (EEG) Laboratuvarı’nda yapılmıştır.

Bu prospektif vaka kontrol çalışması; Mayıs 2009 
ile Mayıs 2010 tarihleri arasında 12 aylık dönem içinde 
Psikiyatri birimince DSM-IV TR tanı ölçütlerine göre 
şizofreni veya şizoaffektif bozukluk tanısı konan, en 
az 2 aydır AP tedavisi değişmeyen hastalara (n=82), 
şizofreni veya şizoaffektif bozukluğu olup ilaç kullan-
mayan (n=20) hastalara ve Nöroloji Polikliniği’ne baş 
dönmesi veya baş ağrısı şikayeti ile başvuran nörolo-
jik ve psikiyatrik muayenesi normal, sağlıklı gönüllü 
(n=29) kişilere Zonguldak Karaelmas Üniversitesi 
Uygulama ve Araştırma Hastanesi Nöroloji Anabilim 
Dalı Nörofizyoloji EEG Laboratuvarı’nda EEG çeki-
lerek yapılmıştır. Çalışmaya; 16 yaşından küçükler; 
öyküsünde epilepsi, serebral tümör, inme, tamamen 
iyileşmeyen travmatik beyin hasarı, Down sendro-
mu, migren baş ağrısı, multipl skleroz, HIV pozitiflik, 
5 dakikadan uzun süren bilinç kaybı, klinik ve beyin 
görüntülemesinde fokal beyin lezyonu, deliryum, ilaç 
yüksek doz kullanımı nedeniyle koma hali olanlar; 
WAIS IQ’su 70’ten düşük olanlar; ve EEG kaydından 
10 gün öncesine kadar ilaç suistimali olan veya ilaç ke-
silen, 4 ay içinde EKT uygulanmış veya antikonvülsan 
ilaç kullanımı olan hastalar dahil edilmedi (9).

 Çalışmaya alınan tüm hastalara ve kontrol gru-
buna Nöroloji Anabilim Dalı Nörofizyoloji EEG 
Laboratuvarı’nda onam formu alındıktan sonra EEG 
tetkiki yapıldı. EEG kayıtları, Medelec firması tarafın-
dan geliştirilen profile mode digital EEG cihazı kulla-
nılarak gerçekleştirildi. EEG çekimleri yarı karanlık 

Antipsikotik İlaç Kullanımında EEG BulgularıEkem ve ark.

Results: No statistically significant difference regarding demographic characteristics was found between the groups. Both 
the patients who were not on any medication and the healthy volunteers had normal EEG’s. Epileptic activity was observed in 
31.3% of the patients under clozapine treatment (p<0.05) and in 10% of the patients under quetiapine treatment (p>0.05). EEG 
abnormalities other than epileptic activity were observed in 58.3% of the patients under typical antipsychotics (p<0.01) and 
35% of the patients under risperidone treatment (p<0.01). EEG was normal in 78–80% of the patients using quetiapine and 
new atypical antipsychotics, compared to 33.3% of the patients under typical antipsychotic treatment (p=0.012).
Discussion and Conclusion: Herein, we found that clozapine was the most epileptogenic antipsychotic and that typical an-
tipsychotics were making the worse EEG changes. Nevertheless, in the psychotic patients under clozapine treatment EEG is 
a must. Psychotic patients with consequential epilepsy could be given new atypical antipsychotics because it has the least 
unwanted effects on EEG. Moreover, it should also be emphasized that there is a need for further scientific research to clarify 
all aspects characterizing the complex link between seizure threshold and psychotropic drugs. 
Key Words: electroencephalography; typical antipsychotics; atypical antipsychotics; epileptic activity

98Anatolian Clinic May 2016; Volume 21, Issue 2



bir odada, dinlenme pozisyonunda ve gözler kapalı 
olarak yapıldı.

EEG tetkiki; uluslararası EEG ve klinik nörofiz-
yoloji dernekleri tarafından önerilen bir sistem olan 
Uluslararası 10/20 sistemine göre yerleştirilen 21 yü-
zeyel gümüş elektrot (Fz, Cz, Pz, A1, A2, Fp1, Fp2, F3, 
F4, F7, F8, C3, C4, P3, P4, T3, T4, T5, T6, O1, O2) ile 
referans ve toprak elektrot kullanılarak, 24 kanallı di-
jital EEG kayıt cihazında (Medelec) uygulandı. Çekim; 
bipolar ve referans montajlarla ve EKG elektrotları 
kullanılarak elde edildi (10). Yirmi dakika süren kayıt-
lar sırasında aktivasyon yöntemleri olan hiperventilas-
yon (HPV) ve 5, 10, 15 ve 20 Hz (hertz) frekanslarında 
intermitan fotik stimülasyon (IFS) uygulandı. (11,12). 
Tüm EEG’ler ilaç kullanımı bilinmeden kör olarak 
(Dr. N.F.T)  değerlendirildi. 

Antipsikotik kullanan olguların EEG kayıtları nor-
mal ve patolojik olarak ayrıldı. Hasta alt gruplarının ve 
kontrollerin EEG değişiklikleri aşağıdaki şekilde grup-
landırılarak skorlandı (1,13,14) (bkz. Tablo 1). EEG sko-
runa normalin bir varyantı olan diffüz hızlı aktiviteden 
oluşan zemin ritmi düzensizliği de eklendi (15,16). Ze-
min ritmi, HPV ve IFS’ ye duyarlılık ayrıca not edildi.

İstatistiksel Analiz 
İstatistiksel değerlendirme SPSS (Versiyon 13.0) 

programı kullanılarak yapıldı. Sayısal değişkenlerin 

normal dağılıma uygunlukları Kolmogorov-Smirnov 
testi ile incelendi. Sayısal veriler için tanımlayıcı ista-
tistikler ortalama±standart sapma, kategorik yapıdaki 
veriler için sayı ve yüzde olarak ifade edildi. Katego-
rik yapıdaki değişkenler için gruplar arası farklılıklar 
ve değişkenler arası ilişkiler ki-kare testi ile incelendi. 
Sayısal değişkenler için grupların karşılaştırılması tek 
yönlü varyans analizi (ANOVA) ile yapıldı. EEG skoru 
ile ilaç dozuna göre ilişkisi için Spearman sıra kore-
lasyon analizi yapıldı. Sonuçlar %95 güven aralığında 
değerlendirildi ve p<0,05 değeri anlamlı kabul edildi. 

BULGULAR
Çalışmaya; DSM-IV TR’ye göre şizofreni ve şi-

zoaffektif bozukluk tanısıyla izlenen, yaş ortalaması 
34,2±10,0 olan, 43 (%42,1) kadın ve 59 (%57,8) er-
kekten oluşan hastalar grubu [Grup H (n=102)] ile, 
yaş ortalaması 31,3±12,9 olan, 17 (%58,6) kadın ve 
12 (%41,4) erkek sağlıklı gönüllüden oluşan kontrol 
grubu [Grup KS (n=29)] olmak üzere, toplam 131 kişi 
dahil edildi ve hepsine EEG çekildi. 

Grup H; AAP [klozapin (n:16), ketiapin (n:10), 
olanzapin (n:14), risperidon (n:20), paliperidon ve ari-
piprazol gibi diğer AAP (DAAP) (n:10)] kullananlar 
[Grup H1 (n=70)], TAP (haloperidol ve diğer klasik 
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Tablo 1. EEG skorlaması.

EEG skorlaması

0 Normal

1 Diffüz hızlı aktiviteden oluşan zemin ritmi düzensizliği

2 Hafif düzeyde anormallik (yaygın veya frontal simetrik teta dalgalar)

3 Orta düzeyde anormallik (teta ve delta dalgaları, asimetrik fokal teta veya delta dalgaları,  yaygın simetrik teta ve 
delta aktiviteli keskin dalga veya faz karşılaştırmalı dalgalar)

4 Ciddi düzeyde anormal (orta düzeydeki anormalliklerle birlikte veya yalnız, diken ve /veya çoklu diken dalga 
boşalımları olan aktiviteler, epileptik aktivite olması)

Tablo 2. Çalışmaya katılan sağlıklı kontrol grubu ile hasta alt gruplarının tanımlayıcı özellikleri 

Kontrol Hasta

Tanımlayıcı özellik Grup KS
n=29

Grup KH
n=20

Grup H1
n=70

Grup H2
n=12 p

Yaş (yıl)
ort±ss (minimum–maksimum)

31,3±12,9
(16–60)

31,4±10,0
(17–52)

36,2±11,7
(17–77)

35,0±8,3
(23–48) 0,157

Hastalık süresi (ay)
ort±ss (minimum–maksimum) - 77,6±101,8

(0–360)
107,0±90,2

(2–360)
129,1±102

(2–360) 0,289

Cinsiyet
Erkek n (%) 12 (%41,4) 14 (% 70,0) 40 (% 57,1) 5 (% 41,7)

0,177Kadın n (%) 17 (% 58,6) 6 (% 30,0) 30 (% 42,9) 7 (% 58,3)
KS: Sağlıklı kontrol, KH: Hasta kontrol, H1: Atipik antipsikotik, H2: Tipik antipsikotik, SS: standart sapma



AP) kullananlar [Grup H2 (n=12)] ve yeni tanı almış 
antipsikotik kullanmayan hastalar [Grup KH (n=20)] 
olmak üzere üçe ayrıldı.

TAP’ler bir atipik antipsikotik ile kombine edilmişse 
hasta Grup H2’ye dahil edilmiştir. İlaç grupları tek tek 
incelenirken de klozapin ile kombine atipik antipsikotik 
ilaç kullanan hastalar klozapin grubuna dahil edildi.

Kontrol ve hasta gruplarının tanımlayıcı özellikleri 
Tablo 2’de gösterilmiştir. 

Grup H1’de 56 hasta monoterapi (%80), 14 hasta 
politerapi (%20); Grup H2’de 7 hasta monoterapi (% 
58,3), 5 hasta (%41,7) politerapi alıyordu. 

Kullanılan antipsikotik ilaç cinsine göre hastaların 
dağılımı ve bu dağılıma göre gözlemlenen EEG anor-
mallikleri Tablo 3’de gösterilmiştir. Gruplar arasında 
istatistiksel anlamlı farklılık bulunmaktadır (p<0,001). 
Şöyle ki: 
1. 	 EEG’de hafif anormallik sıklığı Grup H1’de Grup 

H2’ye göre istatistiksel anlamlı düşük (p=0,008), 
Grup KS ve Grup KH’ye göre farklı değildir (sırasıy-
la p=0,061 ve p=0,125); Grup H2’de ise hem Grup 
KS hem de KH’ye göre anlamlı yüksekti (sırasıyla 
p=0,0006 ve p=0,003).

2. 	 EEG’de orta derecede anormallik sıklığı Grup 
H1’de Grup KS, KH ve H2’den istatistiksel anlam-
lı farklı değildir (p değerleri sırasıyla 0,081, 0,114 
ve 0,494), Grup H2’de ise Grup KS’den istatistiksel 
anlamlı yüksek (p=0,029), ancak Grup KH’den ista-
tistiksel farklı değildi (p=0,068).

3. 	 EEG’de ciddi anormallik yani epileptik aktivite sık-
lığı hiçbir grup arasında istatistiksel anlamlı farklı 
değildi. 

4. 	 EEG’de zemin ritminin diffüz hızlı olma sıklığı hiç-
bir grup arasında istatistiksel anlamlı farklı değildi.

5. 	 EEG’nin normal olma sıklığı Grup H1’de, Grup KS 
ve KH’ye göre istatistiksel anlamlı düşük (sırasıyla 
p=0,0001 ve p=0,003), Grup H2’ye göre istatistik-
sel anlamlı yüksekti (p=0,05). Grup H2’de de Grup 
KS ve Grup KH’ye göre istatistiksel anlamlı düşüktü 
(sırasıyla p=0,0001 ve p=0,0006). 

6. 	 Grup KS ve Grup KH arasında EEG skorlarının ta-
mamı açısından istatistiksel açıdan anlamlı bir fark 
bulunmamaktaydı.
EEG skorlarına göre atipik antipsikotik ilaçların 

EEG’ye etkileri Tablo 4’te gösterilmiştir. Tablo 4’te 
gösterilen EEG skorlama gruplarının bazı kategorileri 
birleştirilerek normal (EEG skoru 0 ve 1 olanlar), epi-
leptik aktivite dışı anormallik (EEG skoru 2 ve 3 olan-
lar) ve epileptik aktivite (EEG skoru 4 olanlar) olarak 
tekrar oluşturuldu (Tablo 5). Buna göre kullanılan 
antipsikotik ilaçların EEG’ye etkileri incelendiğinde 
(Tablo 5) epileptik aktivite toplam yedi hastada [klo-
zapin (n=5), ketiapin (n=1) ve Grup H2’de (n=1)] sap-
tandı. Grup KS ve Grup KH’deki hastaların tamamının 
EEG skoru normal bulundu. Klozapin kullanan grup-
ta epileptik aktivite oluşturma riski Grup KS ve KH’ye 
göre istatistiksel anlamlı yüksek bulundu (p değerleri 
sırasıyla 0,002 ve 0,011). Ketiapin kullanan hastaların 
%10’unda, TAP kullananların da %8,3’ünde epileptik 
aktivite gözlendi (Grup KS ve KH’ye göre p değerleri sı-
rasıyla ketiapin için 0,092 ve 0,161, TAP için 0,124 ve 
0,199), ayrıca istatistiksel anlamlı olmasa da epileptik 
aktivite oluşturma riskleri klozapine göre düşük bu-
lundu. Epileptik aktivite dışı EEG anormallikleri Grup 
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Tablo 3. Klasik ve atipik antipsikotik ilaç kullanımına bağlı EEG bulguları 

Kontrol Hasta

EEG Bulgusu Grup KS
n=29       

Grup KH
n=20        

Grup H1
n=70  

Grup H2
n=12 p

n % n % n % n %

Zemin 
ritmi

Düzenli 27 93,1 17 85,0 50 71,4 10 83,3
0,064Düzensiz 2 6,9 3 15,0 20 28,6 2 16,7

EEG
skoru

0 27 93,1 17 85,0 33 47,1 2 16,7

<0,001

1 2 6,9 3 15,0 16 22,8 2 16,7

2 0 0 0 0 8 11,4 5 41,7

3 0 0 0 0 7 10,0 2 16,7

4 0 0 0 0 6 8,6 1 83
KS: Sağlıklı kontrol, KH: Hasta kontrol, H1: Atipik antipsikotik, H2: Tipik antipsikotik



KS ve Grup KH’ye göre sırasıyla Grup H2’de (sırasıyla 
p=0,0001 ve p=0,0006), risperidon kullananlarda (sı-
rasıyla p=0,001 ve p=0,006), olanzapin kullananlarda 
(sırasıyla p=0,013 ve p=0,039) ve DAAP kullananlar-
da (sırasıyla p=0,018 ve p=0,047) istatistiksel anlamlı 
yüksekti; klozapin kullananlarda Grup KS’ye göre an-
lamlı yüksek (p=0,05), ancak grup KH’den farklı değil-
di (p=0,113); ketiapin kullananlarda ise gruplar ara-
sında anlamlı fark yoktu. Normal EEG bulgularıyla en 
fazla ketiapin ve DAAP kullanımı sırasında, en az da 
tipik antipsikotiklerin kullanımı sırasında karşılaşıldı 
(p=0,012) Ketiapin veya DAAP kullananlarda EEG’nin 
normal saptanması kontrol gruplarından farklı değildi 
(p=0,114) (Tablo 5)

EEG skorları ile ilaç dozları arasında ise istatistik-
sel anlamlı bir ilişki gözlenmedi.

	
TARTIŞMA
Bu çalışmamızda epileptik aktivitenin istatistiksel 

anlamlı olacak şekilde klozapin kullanımıyla ortaya 
çıktığı, bunu istatistiksel olarak anlamsız olmakla bir-
likte ketiapin ve TAP’lerin izlediği, epileptik aktivite 
dışı EEG anormalliklerinin ise en fazla TAP kullanı-
mında olduğu bunu risperidon, olanzapin, DAAP ve 
klozapinin izlediği bulundu. EEG’nin en fazla DAAP 
kullanımında normal kaldığı saptandı.

AP ilaçların bünyesindeki farmakodinamik farklı-
lıklar, beynin elektriksel aktiviteleri üzerinde değişik 
etkilere yol açmaktadır (13,17,18). Bunların altında 
yatan mekanizma, AAP ilaçların dopaminerjik sistem 
dışındaki diğer sistemler üzerindeki etkileri olabilir. 
Şöyle ki; D2 reseptör blokajı ve 5 HT2A reseptör blo-
kajı yapan AAP ilaçlar bu sistemler üzerinden diğer 
sistemleri de (19,20) etkilemektedir:
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Tablo 4.  Tipik ve atipik antipsikotik ilaç kullananların EEG skoruna göre dağılımı

EEG SKORU

Normal
n  (%)

Hafif-anormal
n (%)

Orta-anormal
n(%)

Ciddi-anormal
n(%)

Diffüz hızlı
n (%)

Grup KS  (n:29) 27 (93,1) 0 0 0  2   (6,9)

Grup KH (n:20) 17 (85) 0 0 0  3   (15)

Klozapin (n:16) 4 (25) 1 (6,3) 1 (6,3) 5  (31,3) 5  (31,3)

Risperidon (n:20) 11 (55) 4 (20) 3 (15) 0  2   (10)

Ketiapin (n:10) 5 (50) 0 1 (10)  1 (10)  3   (30)

Olanzapin (n:14) 9 (64,3) 1 (7,1) 2 (14,3) 0  2  (14,3)

DAAP (n:10) 4 (40) 2 (20) 0 0  4   (40)

Tipik AP (n:12) 2 (16,7) 5 (41,7) 2 (16,7)  1 (8,33)  2  (16,7)
KS: Sağlıklı kontrol, KH: Hasta kontrol, DAAP: Diğer Atipik antipsikotik, AP: Antipsikotik

Tablo 5.  Tipik ve atipik antipsikotik ilaç kullananların EEG bulguları

EEG BULGULARI

Normal n (%) EA dışı anormallik n (%) EA n (%)

Grup KS 29 (%100) 0 0

Grup KH 20 (%100) 0 0

Klozapin 9 (%36,3) 2 (%12,5) 5 (%31,3)

Risperidon 13 (%65) 7 (%35) 0

Ketiapin 8 (%80) 1 (%10) 1 (%10)

Olanzapin 11 (%78,6) 3 (%21,4) 0

DAAP 8 (%80) 2 (%20) 0

Tipik AP 4 (%33,3) 7 (%58,3) 1 (%8,33)
KS: Sağlıklı kontrol, KH: Hasta kontrol, DAAP: Diğer atipik antipsikotik, AP: Antipsikotik, EA: Epileptik aktivite



1.	 D2 reseptörlerinin aşırı uyarımı glutamaterjik 
NMDA reseptörü üzerinde inhibisyon yapabilir-
ken, bunun tersine NMDA reseptör inhibisyonu 
da, D2 reseptörlerinin aşırı uyarımı ile ilgili ola-
bilmektedir (21,22). Nitekim AP’lerin akut ve kro-
nik tatbikinin psikozda azalmış NMDA reseptör 
etkinliğini hücresel ve davranışsal düzeyde, seçici 
ve deneysel olarak artırdığı da gösterilmiştir (1,23). 

2.	 AAP’ler 5HT2A reseptörleri üzerinden seroto-
nerjik seviyede artma yapan ajanlardır (21, 22). 
5HT2A reseptörleri beyinde yaygındır ve en yük-
sek konsantrasyonda kortekste bulunmaktadır. 
Kortikal ve hipokampal piramidal glutamaterjik 
nöronlarda ve GABAerjik ara nöronlarda da bu-
lunurlar. GABAerjik ara nöronlardaki etkileriyle 
GABA salınımını arttırabildikleri gibi, piramidal 
nöronlardaki etkileriyle GABAA akımının etkisini 
de azaltabilirler (23,24). 
Deneysel ortamda klozapin, NMDA reseptör anta-

gonistleri ile oluşturulan etkileri en güçlü bloke eden 
AAP’dir. Bu açıdan bakıldığında klozapinin, NMDA 
reseptör etkinliğini artırarak EEG’de anormallik yap-
tığı ve epileptik aktivite oluşturduğu da söylenebilir 
(25). Klozapin tedavisi sonucunda gelişen nöbetlerin, 
özellikle klozapinin asetilkolin-M reseptörlerine olan 
afinitesine bağlı olduğu da düşünülmektedir (6,7). 
Üç yüz yirmi üç psikiyatrik hastayla yapılan bir EEG 
çalışmasında, AAP ajanlar içerisinde klozapinin EEG 
anormalliği riski en yüksek bulunmuştur (1). Başka 
çalışmalarda da klozapin tedavisi almakta olan has-
taların en azından üçte birinde veya daha fazlasında 
EEG anormalliği saptanmıştır (6,7,26–30). Bu çalış-
mamızda da antipsikotikler arasında en fazla klozapi-
nin EEG’de epileptik aktivite oluşturduğu gözlenmiştir. 

Ayrıca epileptik nöbetlerin varlığı ve daha nadir 
olarak status epileptikus neredeyse bütün TAP ilaçlar 
için tanımlanmıştır (1,14,17). TAP ve AAP ile yapılan 
farklı çalışmalarda epileptiform anomalilerin yanı sıra, 
EEG’de zemin aktivitesinde yaygın yavaşlama, yavaş 
dalga aktivitesi, alfa ritminde artış bildirilmiştir (2,3). 
Wetzel ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada AAP ilaç 
kullanımı sonrasında delta ve/veya teta frekans bant-
larının amplitütlerindeki artışa ilişkin anlamlı bir fark-
lılık ortaya çıktığı görülmüştür (31). Bu çalışmada da 
sırasıyla en fazladan aza doğru TAP, risperidon, olan-
zapin ve DAAP kullananlarda EEG’de istatistiksel an-

lamlı epileptik aktivite dışı anormallikler gözlenmiştir. 
EEG’yi en az DAAP kullanımının bozduğu, istatistik-
sel anlamlı veya anlamsız hiçbir epileptik aktivite yap-
madığı bulunmuştur. 

Olanzapinin EEG’de yavaşlamayı klozapine göre 
daha düşük oranda indüklediğini gösteren farklı çalış-
malar bulunmaktadır. (23,32). Ayrıca 1997’de Beasley 
ve arkadaşları, 1999’da ise Wyderski ve arkadaşlarının 
yaptığı araştırmalarda D1-4, 5HT2, H1, Ach-M resep-
törlerini bloke eden “olanzapin” ile bildirilen EEG’ler-
deki nöbet oranları rutin çekilen EEG’lerden yüksek 
bulunmuştur (33,34). Çalışmaların bir kısmında da 
AAP’lerin klasik antipsikotikler ile karşılaştırıldığında 
yan etkilerinin daha düşük olduğu ve hastalarda yaşam 
kalitesinin daha yüksek olduğu gösterilmiştir (35). Bu 
çalışmada da epileptik aktivite dışı EEG anormalliği-
nin en az olduğu ilaç grubu ketiapin, DAAP ve olan-
zapindir. Olanzapinin klozapine göre epileptik aktivite 
yapmamış olmasının nedeni etkiledikleri reseptörlerin 
benzer olmasına rağmen 5HT-1A ile 5HT-7’ye etkisiz 
olmalarından kaynaklanıyor olabilir (31,35–38).

Sonuçta bu çalışmada elde edilen bulgular ışığın-
da TAP veya AAP kullanan kişilerde EEG anormalliği 
ortaya çıkabilmektedir. Özellikle AAP’lerden klozapin 
kullanımı ile ek olarak epileptik aktivite gözlendi-
ği bilindiğinden, bu ilaçları kullanan hastaların EEG 
ile takip edilmesi, epilepsisi olan psikotik hastalarda 
antipsikotik ilaç tedavisine başlanırken EEG’yi en az 
bozan ve epileptik aktivite yapmayan DAAP’ler tercih 
edilmesi önerilebilir.
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