T.C.
INONU UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
PSiKiYATRi ANABILIM DALI

BiR UNIVERSITE HASTANESI PSIKiYATRi SERVISINDE
BiPOLAR AFEKTIiF BOZUKLUK TANILI HASTALARIN
SOSYODEMOGRAFIK VE KLINIK OZELLIKLERININ GERIYE
DONUK INCELENMESI

UZMANLIK TEZI

HAZIRLAYAN

DR. BURCU YAVUZ

TEZ DANISMANI
PROF. DR. RIFAT KARLIDAG

MALATYA - 2016



ICINDEKILER

ICINDEKILER.....ccuuituiitiiieiirieeierteereeneerteesterseeserseesnesseessessneens i
g3 DR ) 00 (0] L U ii
L0 /20 iii
ABSTRAGCT ......cttueeeuneeerneertneeernneeesnneessnessssneesssneesssessssnessssnesssnnns v
KISALTMALAR ... .ccuuuiitteeetteereneeertneeernneeesnesessnessssneessnnsessnnsessnen vii
TABLOLAR DIZINI...c.uciiiiiiiiiiiiiiiieeeiiieeeeeeeeeeeeeteeeeneeeeneeeseneeeennes viii
1. GIRIS VE AMAGC .....iuuiiuiiiiiiieieeierieerierneeriesnerneeserseessesssessesson 1
2. GENEL BILGILER.........ccvvuiiiiiieieiieeeeeeeeeneeeeneeerneeennneesnnnesssnnn 2
2.1. TANIM VE TARIHCE. ..., 2
2.2. EPIDEMIYOLOJL. ....ouiiiiii e 4
2.3 ETYOLOJL. ..o, 5
2.4. TANI OLCUTLERI VE KLINIK OZELLIKLER...............ccocoeivnn. 7
2.5. AYIRICI VE YANLIS TANL. ......oouiiiiiiiiiiiiiiiee e 13
2.6. KLINIK GIDIS OZELLIKLERI. .......oouiiiii i, 15
2.7. 1ZLEM SURESI VE SONLANIM OLCUTLERI...........ccccooiiii 19
2.8. TEDAVI ..o e 21
3. MATERYAL VE METOT......ccccuuetitueerrneeerneeereneeessneesnneessnneeesnnns 35
%1831 0) 1] 0] 07N 2 ST 36
ST N 24 N 1531 1 W 52
6. SONUC VE ONERILER........cuuttuiiitiiiirniererterneenerneesernennessenns 63
7. KAYNAKLAR. .....ccvtuieetteeerneeernneeereneeesneeessneeessneesssnessssnssssnnsssnns 66



TESEKKUR

Inénii Universitesi T1p Fakiiltesi Pskiyatri Anabilim Dali’nda uzmanlik egitimim
boyunca bilgi ve deneyimlerinden yararlandigim, tezimin olusumunda ve
hazirlanmasinda tecriibelerini benimle paylasan, yardimlarini esirgemeyen degerli
hocam Prof. Dr. Rifat KARLIDAG a

Tezimin olusumunda degerli katkilar1 olan sevgili hocam Yrd. Dog. Dr. Lale
Gonenir ERBAY’a, birlikte calismaktan onur duydugum degerli hocalarim Prof. Dr.
Siiheyla UNAL, Prof. Dr. Birgiil CUMURCU, Dog. Dr. Siikrii KARTALCI ve Yrd.
Dog. Dr. Esra Porgali ZAYMAN’ a

Birlikte calistigim tiim asistan arkadaslarima;

Her seyimi bor¢lu oldugum canim aileme;

Sonsuz tesekkiirlerimi sunuyorum.



OZET

Bir Universite Hastanesi Psikiyatri Servisinde Bipolar Afektif Bozukluk Tanil
Hastalarin Sosyodemografik ve Klinik Ozelliklerinin Geriye Déniik incelenmesi

Amagc: Son 10 yilda Bipolar Afektif Bozukluk depresif atak tanisi ile yatarak
takip edilen hastalarin geriye doniik olarak sosyodemografik verilerinin ve ilk atak
klinik 6zellikleri, hastaligin seyri, son depresif atakta kullanilan tedavi yontemleri gibi
klinik 6zelliklerinin arastirilmasi amag¢lanmaistir.

Materyal ve Metot: Bu calismaya, 2004-2014 tarihleri arasinda Indnii
Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri kliniginde yatarak tedavi goren, DSM-IV-TR tam
kriterlerine gore BAB depresif atak tanili 18-65 yas araliginda 62 hasta dahil edildi.
Calisma verileri, hasta dosyalarinin geriye doniik olarak taranmasi ile toplandi.
Arastirma verilerinin istatistiksel degerlendirilmesi SPSS 17.0 yazilim programu ile
yapild1

Bulgular: Calismamiza katilan hastalarin %69.4’ti BAB 1, %30.6’s1 ise BAB 2
taniliydi. Hastaligim ortalama baslangic yas1 26.4+£9.8 yil olup, BAB 1 ve BAB 2
gruplar1 arasinda baslangic yas ortalamasi ve hastaneye basvuru yasi acisindan fark
bulunamadi. Ancak BAB 2 tanili hastalarin BAB 1’e gore daha ge¢ tani aldiklar1 ve
daha ge¢ Duygu Durumu Diizenleyici (DDD) baglandigi saptandi. Tiim hasta
gruplarinda hastalarin ortalama hastalik stiresi 13.1+18.3 yil, gecirdikleri ortalama atak
sayis1 8.5+6.0 olarak saptandi. BAB 2 tanili hastalarin gecirdikleri ortalama depresif ve
hipomanik donem sayilar1t BAB 1 tanili hastalardan anlamh diizeyde daha fazla oldugu
bulundu. Caligmamizda BAB 1 ve BAB 2 tanili hastalar psikotik 6zellikli depresif atak
sayisi acisindan degerlendirildiginde aralarinda anlamli fark bulunamadi. Yatis
oncesinde hastalarin  %359.7’sinde diizenli psikiyatrik ilag kullanimi vardi. Ancak
hastalarin %30.6’smn yeterli dozda ve etkin kan diizeyinde DDD kullandig1 goriildii.
Yatigta hastalarm %98.4’tiniin DDD kullandig1, hastalarn %41.9’unun ikili DDD
kulland1g1 saptandi. DDD olarak en sik valproik asid ve lityum kullanildig1 goriildii.
Hastalarda antipsikotik (AP) olarak en sik ketiyapin (%66.1) kullanildigi saptandi.
Hastalarin  %3.2°sinin  tedavisinde antidepresan kullanildi. Hastalarmm %8 inde
elektrokonvulsif tedavi (EKT) kullanimi saptandi ve ortalama EKT seans sayis1 8.1+1.7
idi. EKT uygulamasinin hastalarda yatis siiresini uzattig1 saptandi. Taburculukta yatis

sirasinda kullanilan DDD’lerin ayni oranda devam ettigi, AP kullanim oranlarinin



azaldig1, benzodiazepin/hipnotik kullanimin ise neredeyse tamammin kesildigi gortldii.
Ketiyapin kullanilan hastalarm ¢ogunlugunda taburculukta da kullanimmnin devam
edildigi goriildii. Tedavi siiresince iki hastada hipomanik kayma gelistigi saptandu.
Sonug¢: Calismamizin sonuglar1 incelendiginde BAB 2 tanili hastalarin BAB 1
tanili hastalara gore hastaneye daha gec¢ basvurduklari ve daha ge¢ tani aldiklar
goriilmektedir. Ilk ataklarin siklikla depresyon oldugu goz dniine alindiginda, depresif
belirtilerle bagvuran hastalarda Ozellikle hipomanik Ozelliklerin daha dikkatli

sorgulanmas1 gerektigi diisiiniilebilir.

Anahtar Kkelimeler: Bipolar depresyon, klinik o6zellikler, duygudurum

diizenleyiciler, tedavi



ABSTRACT

Retrospective Examination Of Sociodemographic And Clinical
Manifestations of Bipolar Affective Disorder Patients in an University Hospital
Psychiatry Clinic

Objective: To retrospectively investigate clinical manifestations like;
sociodemographic data, clinical manifestation of the first attack, progression of the
disease, treatment regimes used in the latest depressive attack in patients who were
diagnosed with bipolar affective disorder (BAD) in the last 10 years.

Material and method: This study includes 62 patients between 18 and 65 years
of age who were admitted to the Inonu University Medical Faculty Psychiatry clinic
between 2004-2014 with a diagnosis of BAD according to DSM-IV-TR diagnosis
criteria. Study data was collected via retrospective screening of patient files. Statistical
analysis was performed with SPSS 17.0 statistical software.

Results: Of all the patients included in our study; 69.4% was diagnosed with
BAD 1 and 30.6% was diagnosed with BAD 2. Mean starting age for the disease was
26.4+9.8 years and we found no significant difference in mean starting age and hospital
admission age between BAD 1 and BAD 2 groups. However, we found that BAD 2
patients were diagnosed later than BAD 1 patients and they were treated with mood
stabilizers later. In all patient groups; mean disease period was found as 13.1+18.3 years
and mean attack number was found as 8.5+6.0. The total number of depressive and
hypomanic episodes were significantly higher in BAD 2 patients compared to BAD 1.
There were no significant difference in the number of depressive episodes with
psychotic manifestations between BAD 1 and BAD 2 groups. 59.7% of patients were
regularly taking psychiatric medicine before admission but only 30.6% were found to
take adequate dosage and have effective levels of mood stabilizers in their blood. After
admission, 98.4% of the patients were taking mood stabilizers and 41.9% were taking
dual mood stabilizer therapy. Valproic acid and lithium was found to be the most used
mood stabilizers. Quetiapine was found to be the most used (66.1%) anti-psychotic
(AP). 3.2% of patients took anti-depression medication. 8% took electro-convulsive
therapy (ECT) and mean number of ECT sessions was 8.1+1.7. ECT was found to
prolong staying in hospital. After discharge, patients were found to take the same

amount of mood stabilizers, less anti-psychotic medication and almost no



benzodiazepine/hypnotic medication at all. Most patients continued taking quetiapine
after discharge. During treatment, 2 patients suffered from a hypomanic episode.

Conclusion: After examining the results of our study, it is seen that patients
diagnosed with BAD 2 were diagnosed and admitted to a hospital later compared to
BAD 1 patients. When we consider that first episodes are often depressive, it is
suggested that one should ask hypomanic manifestations carefully in patients with
depression symptoms. Hypomanic manifestations, which when not questioned can
easily be overlooked, may delay the treatment, diagnosis in BAD 2 patients and/or
misdirect.

Key words: Bipolar depression, clinical manifestations, mood stabilizers,

treatment
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KISALTMALAR DiZINi
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1.GIRIS VE AMAC

Bipolar afektif bozukluk (BAB), yasam boyu siirebilen, mani, depresyon,
hipomani ve karma donemlerle seyreden ve bu ataklarin degisken siddet, siklik ve sira
ile ortaya c¢ikabildigi, arada normal donemlerin oldugu, toplumsal, mesleki, ailevi ve
ozel yasamda islevselligi dnemli derecede bozan siiregen bir hastaliktir (1). Ozellikle
geng eriskin donemde tani aldigindan ekonomik olarak aktif popiilasyonu etkiler ve
yiiksek maliyetlere neden olur (2). Diinya Saglk Orgiitiiniin (DSO) yaptig1 bir
arastrmada, kisinin hastalifi nedeni ile calisamadigi veya giinliikk aktivitelerini
yapamadig1 giin sayis1 goz Oniine alindiginda, BAB islevselligi bozan hastaliklar
siralamasinda ikinci sirada yer almaktadir (3).

BAB hastalarinda, bilissel performansta bozulma ve isgiicli kayb1 nedenlerinin
arastirildig1 caligmalarda depresif belirtiler, kisilik patolojisi ve hastaneye yatis sayisi ile
isgiicii kayb1 arasinda pozitif bir korelasyon oldugu saptanmustir (4). Isgiicii kayb: ile
ilgili en 6nemli degiskenin ise depresif belirtiler oldugu belirtilmistir (5).

Depresif donemler ve depresif belirtiler, hastaligin biliylik bir boliimiini
olusturmasi, yiiksek oranda psikososyal ve yeti kaybina kayba yol agmasi ve artmis
0zkiyim riski sebebiyle 6zel olarak odaklanmay1 gerektirmektedir (6,7).

Bu c¢alismada; 2004-2014 yillar1 arasmda inonii Universitesi Tip Fakiiltesi
Psikiyatri Anabilim Dali kliniginde BAB depresyon tanisi ile yatarak takip edilen
hastalarin sosyodemografik ve klinik 6zellikleri, hastalik siireci ve gidis 6zellikleri,

depresif atakta kullanilan tedavi yontemlerinin arastirilmasi amag¢lanmastir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Tanim ve Tarihce

BAB belli bir diizen olmaksizin tekrarlayan depresif, manik ya da her ikisini de
kapsayan karma ataklarla giden ve ataklar arasmmda kiginin tamamen saglikli
duygudurum haline (6timi) donebildigi kronik seyirli duygulanim bozuklugunu tanimlar
(8).

Eski Yunan yapitlarinda melankoli, tagkinlik nobetleri ve birbirleriyle iliskileri
tanimlanmistir. Hipokrat (M.O. 460-357) tarafindan melankoli ‘istahsizlik, timitsizlik,
uykusuzluk, huzursuzluk, ¢abuk sinirlenme hali’ olarak tanimlanmistir (9). Donemsel
hastalik kavrami1 W. Griesinger tarafindan giindeme getirilmis (8), 1854’de Jules Falret
hastalarm mani ve depresyonu doniisiimlii yasadiklar1 tabloyu ‘folie circulaire’
(dongiisel ruh hastaligi) olarak tanimlamistir (10). Giiniimiizde kullanilan BAB tani
Olgiitlerine en yakin tanimlamayi ilk kullanan Kraepelin’dir. Kraepelin (1895), hastanin
daha onceki saglikli islevsellige geri donebilme ve yasami boyunca tekrarlayan bir¢ok
atak yasamasi o6zelliklerini 6ne siirmiistiir (8). Leonard ilk kez 1957 yilinda bipolar ve
unipolar hastalik kavramin1 kazandmran kisi olmustur (11). Dunner ve arkadaslar
1976’da manik donemler olmaksizin hipomanik ve depresif donemlerle giden BAB 2’yi
tanimlamislardir (12). Ruh Hastaliklar1 Tan1 ve Istatistik Kilavuzu (DSM) III’{in 1980
yilinda kullanima girmesiyle “afektif bozukluklar” tanimi kabul edilmis ve temel ayirim
unipolar depresyon ve BAB arasinda yapilmistir (8). DSM III-R (1987) ile birlikte
afektif bozukluklar tanimi yerine duygudurum bozukluklari tanimi tercih edilmistir
(13). BAB 1, BAB 2, siklotimi ve bagka tiirlii adlandirilamayan bipolar bozukluk olarak
smiflandirilmigtir. DSM-IV smiflamast 1994 yilinda kullanima girmis, DSM IV-TR



(2000) ile smiflandirmaya genel tibbi duruma ya da madde kullannmina bagh
duygudurum bozuklugu eklenmistir (8,14).

DSM IV-TR (2000) smiflandirmasinda “Duygudurum Bozuklugu” bashgi
altinda su tanimlar1 getirmistir;

1. Depresif Bozukluklar: Major Depresif Bozukluk, Distimitik Bozukluk, Baska
Tirlii Adlandirilamayan Depresif Bozukluk.

2. Bipolar Bozukluklar: Bipolar 1 Bozuklugu, Bipolar 2 Bozuklugu, Siklotimik
Bozukluk, Baska Tiirlii Adlandirilamayan Bipolar Bozukluk.

3. Diger Duygudurum Bozukluklari: Genel tibbi duruma bagli duygudurum
bozuklugu, Madde kullaniminin yol actigi duygudurum bozuklugu, Baska tiirlii
adlandirilamayan duygudurum bozuklugu (14).

DSM-V smiflandirmasinda (2013), daha 6nce duygudurum bozukluklar1 basligi
altinda toplanan hastaliklar1 ‘iki Uclu (Bipolar) ve Iliskili Bozukluklar’ ile ‘Cokkiinliik
Bozukluklarr’ olarak iki ayr1 tan1 gruba ayrilmistir. Bipolar Bozukluklar bashig: altinda
su tanimlar1 getirmistir;

1. Bipolar 1 Bozuklugu

2. Bipolar 2 Bozuklugu

3. Siklotimik Bozukluk

4. Maddenin/ilacin Yol A¢tig1 Bipolar ve liskili Bozukluklar

5. Genel T1ibbi Duruma Bagl Bipolar ve iliskili Bozukluklar

6. Tamimlanmis Diger Bipolar ve iliskili Bozukluklar

7. Tanimlanmanus Bipolar ve Iliskili Bozukluk (15).

DSM-V’de, DSM IV-TR’de tanimlanan mani/hipomani tanisinda ‘anormal ve
direngen bi¢imde coskulu ya da 6fkeli duygudurum’ belirtisine ‘anormal ve direngen
bicimde amaca yonelik aktivite ve enerji artisi’n1 eklenmistir. DSM-V’de karma donem
tanist kaldirilarak yerine mani ve ¢okkiinliik icin ayr1 ayr1 karma 6zellik belirleyicisi
konulmustur. DSM-V’de DSM IV-TR’den farkli olarak antidepresan (AD) tedavisi ve
elektrokonviilsif tedavi (EKT) sirasinda mani ve hipomani gelismesi durumunda eger
ortaya c¢ikan klinik tablo ilacin fizyolojik etkilerinin Otesindeyse BAB tanisi
konulabilmektedir (11, 15-16).



2.2. Epidemiyoloji

BAB 1 nufusun ortalama %0,6’sim1 etkiler. Bu oran %0-1 arasinda
degismektedir. BAB 2 %0-1,1 arasinda degisen oranlarda toplumun %0,4’iinde goriiliir.
Esik alt1t BAB icin bu oran %1,4 olarak, bipolar spektrum i¢in ise oran %2,4 olarak
bildirilmistir (17). Kiiltiirel ve etnik gruplar arasinda fark yoktur (18).

BAB baslangi¢c yas1 genellikle 15-24 yaslar1 arasidir. Bunu 45-54 yas arasi
gortilen ikinci bir pik donemi izler (19). 15 yas 6ncesi BAB tanisini belirlemenin, atipik
ozellikleri ve dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu (DEHB) ile birlikteligi
yiiziinden zor oldugu bildirilmistir (20, 21). BAB’1n 60 yasindan sonra ortaya ¢ikiginin
ise bliylik Olglide inme ve diger santral sinir sistemi hastaliklar1 gibi genel tibbi
durumlarla ilgili oldugu belirtilmistir (22).

BAB her iki cinsiyette de esit goziikmektedir (19). Hastaligi alt tipleri arasinda
cinsiyetler arasi dagilim acgisindan farkliliklar goriilmektedir. BAB 2, kadinlarda
belirgin sekilde fazla goriilmekle birlikte BAB 1°in goriilme siklig1 her iki cinste de
esittir. BAB tanili kadinlarin, erkeklere oranla depresif ve karma atak gelistirme
olasiliklar1 daha yiiksek bulunmaktadir. Kadinin erkege oranla depresif belirti gelistirme
riskinin daha yiiksek oldugu ve bu farkin, hastaligin etiyolojisindeki biyolojik
faktorlerle iliskisi izerinde durulmustur (23).

BAB 1 ve BAB 2 baslangi¢ yas1 benzerdir (17). Yapilan bir ¢alismada BAB 1°de
ilk atak psikotik 6zellikliyse daha erken basladigi, BAB 1 erkeklerle ilk atak mani,
karma veya psikotik ozellikliyse kadinlardan daha erken baslangi¢ yasi oldugu, ilk atak
depresyon ise kadmn erkek arasinda baslangic yasinin benzer oldugu belirtilmistir. BAB
2’de ise kadin erkek baslangic yas1 arasinda fark olmadigi belirtilmistir (24).

Yiiksek sosyoekonomik diizeyde daha sik goriildiigiinii bildirilmistir (10, 11).
Hastaligin baslangici kirsal ve kentsel alanlarda benzer oranlarda goriilmektedir (19).

BAB evli olmayan ve bosanmis kisilerde daha sik goriilmektedir. Bu durum
hastaligin erken yasta baslamasi ve aile i¢ci sorunlara yol agmasi 6zelligini yansitiyor
olabilir (10). Kisinin evlenme, birden fazla sayida evlilik yapma ve bosanma

kararlarinin duygudurum ataklarindan etkilendigi gosterilmistir (25, 26).



2.3. Etiyoloji

Aile Oykiisii ve Genetik Yonii

BAB tanili hastalarin birinci derece akrabalarinda BAB gelisme riski 7 kat
artmistir. BAB hastalarin birinci derece akrabalar1 sizofreni ve major depresif bozukluk
gelisimi icin de yiiksek risk icerir. Ayrica BAB hastalarinda diger psikiyatrik
hastaliklarla es olusum riski %9.7-22.9, BAB hastalarin kardeslerinde ise bu risk %1.7-
2.8 olarak belirtilmistir (27-29).

Bir calismada, BAB hastalariin ¢ocuklarinda BAB gelisme riski %13, tek uclu
depresyon gelisme risk %15 ve sizoafektif bozukluk icin %1 olarak bulunmustur.
Normal popiilasyonda ise bu oran ¢ok daha diistiktiir (% 0.4-1.6) (30). Danimarka’da
kayita dayali toplum tabanli kohort ¢alismasina gore bir ebeveynin sizofreni digerinin
BAB tanis1 olmas1 ¢ocuklarinda sizofreni ve BAB riskinin sirasiyla %15.5 ve %11.7
oldugu, ancak her ikiside sizofreni (risk%67.5) ya da her ikiside BAB (risk %44.2) olan
ebeveynlerin ¢ocuklarinin herhangi bir psikiyatrik hastalik i¢in yiiksek riskli oldugu
belirtilmistir (31).

BAB tanili hastalarin ¢ocuklarinda BAB, unipolar depresif bozukluk, anksiyete,
uyku ve madde kullaninm bozukluklar1 acisindan artmis risk oldugu belirtilmistir.
Ayrica lityum cevap vermeyen ebeveynlerin ¢ocuklarinda psikotik bozukluklar gelistigi
saptanmistir (32).

Ailede ilk belirlenen BAB tanili kisinin (probant) aile iiyeleri arasinda en son
dogmus olanlarin BAB riski daha yiiksek ve hastaligin erken baslangicli oldugu
belirtilmistir (9).

Duygudurum bozuklugu aile Oykiisi olan BAB hastalarinin daha erken
baslangich oldugu, daha fazla donem, hizli dongii ve 6zkiyim girisimi gosterdikleri
saptanmistir. Aile Oykiisii olmayan hastalara kiyasla diisiik yasam kalitesi, yliksek
norotizm ve yiiksek kisilik bozuklugu skorlar1 oldugu belirtilmistir (33).

Molekiiler biyoloji ¢alismalarinda; 5. 11. 13. 18. 22 ve X kromozomu ile BAB
arasinda bazi iliskiler bildirilmisse de belli bir gen ile BAB iligkisi ortaya konamamustir.
Arastirmalarda bozuklugun polimorfik, poligenik ve cok etkenli bir kalitim ile genetik

gecis gosterdigi ileri siirtilmiistiir (9, 34).



Biyolojik Etmenler

Norokimyasal c¢alismalarda, patofizyolojide noradrenalin (NA), serotonin ve
dopamin (DA) iizerinde durulmaktadir. Manik atak sirasinda NA aktivitesinde artis
vardir. Manik hastalarin beyin omurilik sivisinda (BOS) NA metaboliti olan 3-metoksi-
4-hidroksifenilglikol’'un yiiksek bulundugu belirlenmistir. Mani olusumunda NA-
kolinerjik sistemler arasindaki denge bozuklugunun (kolinerjik yetersizlik) etkili
olabilecegi diisiiniilmektedir. Serotonerjik sistemin BAB’daki rolii, lityumun beyin
serotonin iglevini arttirmasi etkisi nedeniyle giindemde kalmaktadir (35). Serotonin 5-
HT2C reseptor agonistleri mezokortikolimbik DA islevini azaltirken, Serotonin 5-HT2C
reseptOr antagonistleri bu islevi arttirir. Serotonin mezokortikolimbik DA islevi lizerine
hem fazik hem de tonik kontrol sergilerken, nigrostriatal DA islevinin diizenlenmesinde
onemli bir rol oynamaktadir (36). DA aktivitesinin genel olarak depresyonda diistiigii,
manide yiikseldigi belirtilmektedir (9). BAB’da gamma-aminobiitirik asit (GABA)
/gulutamat sisteminde dengesizlik oldugu ileri siiriilmektedir. Lityum GABA diizeyini
arttirmaktadir (35). Melatonin gece salgisinin diisiikligii, folikiil stimiilan hormon bazal
salinimi, triptofana yetersiz prolaktin yaniti, sirkadiyan ritminde bozulma bildirilen
noroendokrin diizensizliklerdir. Hizli dongiilii hastalarda tiroperoksidaz oto antikorlari
yiiksek saptanmistir (36).

BAB da hipotalamo-pitiiiter-adrenal (HPA) ekseninde bozulmalar oldugu
bildirilmistir. Hastalarda kortikotropin diizenleyici hormon (KDH)’na adrenokor
tikotropik hormon (ACTH) ve kortizol yanitlarinda diizensizlik oldugu, manik
hastalarda KDH’ye ACTH yanit1 normal kontrollere gore artmis oldugu
belirtilmektedir. BAB karma, mani ve depresyon donemlerinde deksametazon
siipresyon test anormallikleri gosterilmistir. Deksametazon ile kortizol baskilanmasinin
olmamasindaki  sorunun  glukokortikoid  reseptorleri  kaynakli  olabilecegi
belirtilmektedir. Glukokortikoid reseptorlerinin azalmasi ya da islevinin degismesine
bagli olarak geribildirim diizeneklerindeki bozulma nedeniyle, KDH asir1
salgilanmasina bagli kortizol diizeyi yiiksekliginin gelisebilecegi belirtilmektedir.
Hiperkortizolemi ve deksametazon siipresyon test sonuclari atak sonrast normale
donmektedir. Gulukokortikoidler hipokampiiste atrofi ve frontal lobla ilgili bilissel
bozulmalarla iliskilidir. BAB’da HPA aks bozukluklarinin hastalardaki noropsikolojik
performans bozukluklariyla iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir (11, 37).



Norogoriintiileme Calismalan

BAB beyin goriintiileme incelemelerinde periventrikiiler beyaz cevherde ve
subkortikal gri cevherde hiperintens lezyonlar bulundugu bu lezyonlar hastaliga 6zgii
olmadig1 ancak hastalik siddeti ve yas ile iliskili olabilecegi belirtilmektedir. On
singulat, duygularm islem siirecinde rolii olan amigdala, talamus, insula, periaduktal gri
cevher ve orbitofrontal korteks ile yogun baglantilar icermektedir. Subgenual prefrontal
korteks duygudurum diizenlenmesi, karar verme ve planlama isleminde de rol
almaktadir. Dorsalateral prefrontal korteks ise temporal ve pariatel loblarin asosiasyon
merkezlerinden aldig1 baglantilarla igslem bellegi ve yliriitiicii islevlerde 6nemlidir (4).
BAB’da yapilan noro goriintilleme caligmalarinda genel olarak tekrarlayan ataklarla
lateral vetrikiillerde genisleme, derin beyaz cevher ve subkortikal gri cevherde
hiperintensite artisi, duygudurum diizenleyici (DDD) ilaglar ile kismen diizelme
gosteren ventropariatel frontal korteks hiicre yogunlugu azalmasi, korpus kallozum
voliimlerinde azalma, hipokampal voliimde azalma ya da degisiklik olmamasi, amigdala
volumunda artis veya azalma, bazal ganglionlarda glia hiicre azalmasi, astrosit ve
oligodendrosit anormallikleri gibi yapilsal degisiklikler bildirilmektedir (35). Yapilan
bir caligmada parahipokampal hiperaktivasyonun hem 6timik hem de depresif ve manik

atakda gozlendigi belirtilmistir (38).

2.4. Tam Olciitleri ve Klinik Ozellikler

Ik hastalik déneminde tami konulamayabilir; ¢iinkii BAB ilk kez depresif

donemle baslayabilmektedir. Mani BAB tanis1 koyma konusunda en giivenilir 6zelliktir

(8).

BAB 1 Tam Olgiitleri ve Klinik Ozellikleri

DSM - IV -TR BAB I tani dlgiitleri:

A. E n az bir manik ya da karma bir ddnem vardir.

B. Depresif donem geg¢irilmistir ya da ilerde ortaya ¢ikacagi varsayilmaktadir.

C. Duygudurum donemleri sizoafektif bozukluga uymamaktadir.

D. Belirtiler sosyal, is ya da diger 6nemli alanlarda klinik olarak anlamli

bozulmaya neden olur.



E. Belirtiler bir maddenin ya da genel tibbi bir hastaligin dogrudan fizyolojik
etkilerine bagl degildir.

Manik Dénem Tam Olgiitleri ve Klinik Ozellikleri

Manik atakta; diislince siireci, cagrisimlar hizlanmistir, bir diisiinceden
digerlerine siiratle gecildigi fikir ugugmalari olabilir, benlik duygusu ve kendine giiven
abartili artmistir. Konusma yiiksek seslidir, artmistir ve araya girmek giictiir. Coskuluk,
engellenme esiginde diisme, riskli ve zevk veren davraniglarda artis belirgindir.
Tagkinlik, 6tke, saldirganlik goriilebilir. Spontan dikkati artmistir, dikkatin belli bir
noktaya odaklanmasi giiclesir, dikkati yogunlastirma ve siirdiirme bozulmustur.
Psikomotor hizlanma, uyku gereksiniminde azalma, cinsel istekte artis vardir. Manik
hastalarin yarisinda psikotik belirtiler goziikiir. Bu hastalarin %67 sinde psikotik
belirtiler duygudurumla uyumlu iken, kalan {i¢te birinde duygudurumla uyumlu
olmayan sanrilar ve Schneideryen belirtiler goziikebilir (11).

DSM IV- TR’ye gore manik donem tan1 dlgiitlert:

A. En az 1 hafta siireyle (hastaneye yatis gerekiyorsa silireye bakilmaksizin)
anormal ve siirekli sekilde yilikselmis, oforik ya da iwrritabl ayr1 bir duygudurum
déneminin varhig.

B. Duygudurum bozuklugu donemi swrasinda asagidaki belirtilerden en az
3’liniin (duygudurum yalnizca irritabl ise 4’{iniin) 6nemli derecede ve siirekli varligi.

1. Abartili ylikselmis benlik deger duygusu ya da grandiyozite.

2. Uyku gereksinimde azalma.

3. Her zamankinden daha konuskan olma ya da basin¢li konusma.

4. Fikir ucusmasi ya da diisiincelerin sanki yarigiyor gibi pesi sira gelmesi.

5. Distraktibilite, yani dikkatin 6nemsiz ya da konu dis1 uyaranlara kolayca
cekilerek dagilabilmesi.

6. Amaca yonelik etkinlik artis1 (sosyal, is, okul, ya da cinsel aktivitede) ya da
psikomotor ajitasyon.

7. Koti sonuglar dogurma olasilig1 yiiksek, zevk verici etkinliklere asir1 girme
(6rnegin asir1 harcama, diisiincesizce cinsel iliskiler ve is yatirimlari.)

C. Belirtilerin karma (mikst) tip doneme uymamasi.

D. Duygudurum bozuklugunun is yasami, sosyal etkinlik ve iliskilerde onemli
bozulmaya yol acacak ya da bireyin kendine ya da bagkalarma zarar vermesini 6nlemek

icin hastaneye yatirilmayi gerektirecek agirlikta ya da psikotik 6zellikte olmast.
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E. Bu belirtiler, madde kullaniminin ya da genel tibbi bir durumun dogrudan
fizyolojik etkilerine bagl degildir (Somatik, AD sagaltimin a¢ik¢a neden oldugu manik

benzeri donemler BAB 1 olarak sayilmamalidir ).

Depresif Donem Tam Olgiitleri ve Klinik Ozellikleri

BAB’da ¢okkiinliik belirtileri mani belirtilerinden daha sik ve uzun siirelidir
(11).

DSM-IV-TR depresif donem tan olciitleri:

A. Iki haftalik bir donem swrasinda, daha onceki islevsellik diizeyinde bir
degisiklik olmas1 ile birlikte asagidaki belirtilerden besinin (ya da daha fazlasinin)
bulunmus olmasi; belirtilerden en az birinin ya (1) depresif duygudurum ya da (2) ilgi
kaybi1 ya da artik zevk alamama olmasi gerekir.

1. Hastanin ya kendisinin bildirmesi (6rnegin kendisini lizglin ya da boslukta
hisseder) ya da baskalarmin gozlemesi ile belirli, hemen her giin, yaklasik giin boyu
siiren depresif duygudurum.

2. Hemen her giin, yaklasik giin boyu siiren, tiim etkinliklere karsi ya da bu
etkinliklerin coguna karsi ilgide belirgin azalma ya da artik bunlardan eskisi gibi zevk
alamiyor olma (ya hastanin kendisinin bildirmesi ya da bagkalarinca gézleniyor olmasi
ile belirlendigi tizere).

3. Perhizde degilken 6nemli derecede kilo kaybr ya da kilo alimmin olmasi
(6rnegin bir ayda, viicut kilosunun % 5’inden fazlas1 olmak tizere) ya da hemen her giin
istahinin azalmis ya da artmis olmasa.

4. Hemen her giin, uykusuzluk ya da asir1 uyku olmasi.

5. Hemen her giin, psikomotor ajitasyon ya da retardasyonun olmas.

6. Hemen her giin, yorgunluk-bitkinlik ya da enerji kaybimin olmasi.

7. Hemen her giin, degersizlik, asir1 ya da uygun olmayan sugluluk duygularinin
olmasi.

8. Hemen her giin, diisinme ya da diislincelerini belirli bir konu {izerinde
yogunlastirma yetisinde azalma ya da kararsizlik.

9. Yineleyen oliim diisiinceleri, 6zgil bir tasar1 kurmaksizin yineleyen intihar
diisiinceleri, intihar girisimi ya da intihar i¢in 6zgiil bir tasarinin olmasi.

B. Bu belirtiler, karma donemin tani dl¢iitlerini karsilamamaktadir.

C. Bu belirtiler klinik agidan belirgin bir sikintiya ya da toplumsal, mesleki

alanlarda ya da 6nemli diger islevsellik alanlarinda bozulmaya neden olur.
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D. Bu belirtiler bir madde kullaniminin ya da genel tibbi bir durumun dogrudan
fizyolojik etkilerine bagli degildir.

E. Bu belirtiler yasla daha 1yi a¢iklanamaz.

Karma DénemTam Olgiitleri ve Klinik Ozellikleri

Major depresyon ve mani tanilarmin birlikte konuldugu durumlar1 karma donem
olarak tariflenen DSM-IV-TR tanimina gore, siklig1 %6,7-28 arasinda bildirilmistir.
Manik atak nedeniyle hastanede yatan hastalarda en az bir ¢okkiinliik belirtisi bulunma
orant %49, en az iki ¢okkiinliik belirtisi bulunma orani1 %30 olarak belirtilmistir (11).
Manik atakta goriilebilecek depresif duygudurum, irritabilite, umutsuzluk, sugluluk
diistincesi, 6zkiymm diisiincesi, 6zkiyim girisimi gibi belirtilerden iki-dort belirti karma
atak tanis1 koymaya yeterli oldugu diistiniilmektedir (9).

BAB hastalarinin % 40’min hastaligin gidisi sirasinda en az bir kez karma
donem gegirdikleri, biitiin duygudurum donemleri i¢inde karma donemlerin oraninin
daha diisiik oldugu bildirilmektedir. Kadinlarda siktir. Karma dénemlerin siiresi, manik
donemlerden ve depresyon doneminden daha uzundur. Alkol ve madde kotiiye
kullanimi, panik ndbetler sosyal anksiyete bozuklugu ve katatonik belirtiler sik goriiliir.
Ozkiyim davranisi ciddi bir risk olusturur (11).

DSM -IV-TR Karma dénem tan1 6lgiitleri:

A. En az 1 hafta siireyle, hemen her giin, hem manik hem de major depresif
donem olg¢iitlerine uyuyor olmak.

B. Duygudurum bozuklugunun is ya da sosyal yasamda 6nemli bozulmaya yol
actyor ya da bireyin baskalarma zarar vermesini Onlemek amaciyla hastaneye
yatirilmasini gerektiriyor ya da psikotik 6zellikli olmasi.

C. Belirtilerin bir maddenin ya da genel tibbi bir hastaligin dogrudan fizyolojik

etkilerine bagli olmamasi.

BAB 2 Tam Olgiitleri ve Klinik Ozellikleri

DSM IV-TR BAB 2 Tani 6lg¢iitleri:

A. En az bir major depresif donemin ya da gecirilmis major depresif donem
Oykiisiinlin varligi.

B. En az bir hipomanik donemin ya da geg¢irilmis hipomanik dénem 6ykiisiiniin
varlig1.

C. Manik ya da karma bir donemin gegirilmemis olmasi.
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D. A ve B odl¢iitlerindeki duygudurum belirtileri sizoafektif bozukluga uymaz.
E. Belirtiler sosyal, is ya da diger onemli alanlarda klinik olarak anlamli

bozulmaya neden olur.

Hipomanik Dénem Olgiitleri ve Klinik Ozellikleri

Hipomani; Hastaneye yatirilacak derecede agir ve asir1 taskinligm olmadigi ve
uyumunun bozulmadigi, psikotik belirtilerin olmadigi donem olarak tariflenebilir (11).

DSM-IV-TR ye gore hipomanik donem tan1 dlgiitleri:

A. Olagan, depresif olmayan duygudurumdan acgikca farkli, en az dort giin, giin
boyu stiren, siirekli, kabarmis, taskin ya da irritabl ayr1 bir duygudurum doneminin
olmasi.

B. Duygudurum bozuklugu donemi swrasinda asagidaki belirtilerden en az
3’liniin (duygudurum yalnizca irritabl ise 4’{iniin) 6nemli derecede ve stirekli varligi.

1. Abartili ylikselmis benlik deger duygusu ya da grandiyozite.

2. Uyku gereksiniminde azalma.

3. Her zamankinden daha konuskan olma ya da basin¢li konusma.

4. Fikir ucusmasi ya da diislincelerin sanki yarisiyor gibi pesi sira gelmesi.

5. Distraktibilite, yani dikkatin 6nemsiz ya da konu dis1 uyaranlara kolayca
cekilerek dagilabilmesi.

6. Amaca yonelik etkinlik artis1 (sosyal, is, okul, ya da cinsel aktivitede) ya da
psikomotor ajitasyon.

7. Koti sonuglar dogurma olasilig1 yiiksek, zevk verici etkinliklere asir1 girme
(asir1 harcama, diisiincesizce cinsel iligkiler ve is yatirimlart).

C. Bu donem sirasinda, kisinin hastalik belirtilerinin olmadig1 zamanlardakinden
cok farkl olarak islevsellikte belirgin bir degisiklik olur.

D. Duygudurum bozuklugu ve islevsellikteki degisiklik baskalarinca da
gozlenebilir diizeydedir.

E. Bu donem, toplumsal ya da mesleki islevsellikte belirgin bozulmaya yol
acacak ya da hastaneye yatirilmay1 gerektirecek denli agir degildir ve psikotik 6zellikler
gOstermez.

F. Bu belirtiler, madde kullannominin ya da genel tibbi bir durumun dogrudan

fizyolojik etkilerine bagl degildir.
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Baska Tiirlii Adlandirilamayan BAB Tam Olgiitleri

Baska tiirlii adlandirilamayan BAB kategorisi herhangi bir 6zgiil BAB 6lgiitlerini
karsilamayan, bipolar 6zelliklere sahip bozukluklar1 icermektedir. DSM IV-TR’ye gore
baska tiirlii adlandirilamayan BAB olgiitleri:

1. Manik, hipomanik veya depresif donem i¢in asgari siire Olgiitiini
karsilamayan ancak belirti esigi Olciitiinii karsilayan, manik ve depresif belirtiler
arasinda hizli degisimler (giinlerce).

2. Arada tekrarlayan depresif belirtiler olmaksizin yineleyici hipomanik
donemler.

3. Sanrisal bozukluk, rezidiiel sizofreni veya bagka tiirli adlandirilamayan
psikotik bozukluk tlizerine binmis manik veya hipomanik donem.

4. Kronik depresif belirtilerle birlikte giden, siklotimik bozukluk tanisi i¢in fazla
sik gozlenen hipomanik donemler.

5. Hekimin BAB olduguna karar verdigi, ancak birincil mani veya genel tibbi

duruma bagli m1 veya madde kullaniminin mu yol agtigini belirleyemedigi durumlar.

Hizh Déngii Tam Olgiitleri ve Klinik Ozellikleri

Hizli dongiilii kavrami ilk kez Dunner ve Feive tarafindan lityuma yanit1 diisiik
bir grup hastay1 tanimlamak i¢in ortaya atilmistir (39). Hizl1 dongiilii BAB yilda en az
dort duygudurum donemi gecirilmesi olarak adlandirilir (11). Ataklar en az 2 aylk
kismi veya tam iyilesme ile veya bir ataktan diger bir ataga kayma ile birbirinden
ayrilirlar (9).

Hizli dongiili BAB’1n 12 aylik yaygmligi %0,3’diir (40). 14 yil takip ve tedavi
edilen BAB hastalarinda hizli dongii gelisimiyle iliskili klinik faktorleri arastiran bir
calismada hastalarin %16,6’sinda hizli dongii gelistigi belirtilmistir. Yapilan bir
calismada hizli dongii gelisiminin AD kullanimi ile birlikteligi oldugu ancak nedensel
bir iligki gdsterilemedigi belirtilmistir. Calismada cox regresyon analizi sonrasinda hizli
dongii ile baslangic yasi, atipik depresif 6zellik ve 6zkiyim girisimi ile iligkili oldugu
belirtilmistir (41).

Hizli dongii, AD kullananlarda, kadinlarda, siklotimik 6zelligi olanlarda,
anksiyete bozuklugu, madde veya alkol kotiiye kullanimi, smirda kisilik bozuklugu,
hipotiroidizm ek tanilar1 olanlarda sik goziikmektedir (11, 42-43). BAB 2 tanili
hastalarda daha sik goriiliir (44). Hizli dongii kotii prognoz, kroniklesme egilimiyle
iliskilidir (41, 45).

12



Mevsimsellik Tam Olgiitleri ve Klinik Ozellikleri

Duygudurum bozukluklarinda biyoritm diizensizligi nedenli ilkbaharda agik bir
hipomani olmasa da enerji ve aktivasyon artis1 yasar. Sonbahar ve kisin ise yorgunluk,
asir1 tath yeme istegi, cok yemek yeme ve asiwr1 uyumadan yakinirlar. Depresif
bozukluktaki sirkadiyen ritim diizenleme bozukluguna dikkat ¢ekilmis ve hastalardaki
asir1 uyumanin REM latansindaki kisalmadan c¢ok gecikmeyle baglantili oldugu
belirtilmistir (9). BAB remisyon doneminde hastalar, artmis yogunluk ve yilizdeye sahip
REM uyku yapis1 sergilemektedirler (37).

DSM IV-TR Mevsimsel Yap1 Belirleyicisi:

A. BAB 1, BAB 2 ya da major depresif bozukluk; yineleyen tipte major depresif
donemlerin baslangici ile yilin belirli bir zamani arasinda diizenli iligki vardir.

B. Yilin belirli zamaninda da tam diizelme olmaktadir.

C. Son iki yil igcinde A ve B maddelerinde tanimlanan mevsimlik iligkiyi
gosteren 1ki major depresif donem ortaya ¢ikmistir ve ayn1 donemde mevsimsel iligki
gostermeyen bir donem olmamustir.

D. Mevsimsel major depresif donemler kisinin yasami boyunca goriilen

mevsimsel olmayan major depresif donemlerden fazladir.

2.5. Ayirici ve Yanhs Tam

BAB hastalarin en sik unipolar depresyon, anksiyete bozuklugu, sizofreni,
sinirda  veya antisosyal kisilik bozuklugu, alkol ya da madde Kkotiiye
kullannmi/bagimmliligi ve sizoafektif bozukluk yanlis tanis1 aldiklar1 bildirilmistir (46).
BAB tanil1 hastalarin depresif donemle baslamasi ve hastaligin gidisi boyunca depresif
belirtilerin manik ve hipomanik doneme oranla daha yaygin olmasi nedeniyle
hipomanik donemlerin kolaylikla gdzden kagabildigi belirtilmistir (11). Duygudurum
bozuklugu tanismnin dogru olarak konamamasi yetersiz tedavi, is kaybi, egitimin
siirdiirilememesi, bosanma ve 6zkiyim gibi sonuglara yol agar (9). BAB hastalarin
unipolar yanlis tan1 ve tedavi alan hastalarin yatarak ve ayaktan psikiyatri birimlerini
kullanmalar1 daha ytliksek ve buna bagli daha yiiksek maliyetli oldugu belirtilmistir (47).
Birinci basamak unipolar depresyon tanili hastalarda tan1 konmamig BAB prevelansinin
%9.6 oldugu belirtilmektedir (48). Cin’de 1487 unipolar depresyon tanis1 alan hasta
iizerinde yapilan ¢aligmada ise bu oran %?20.8 olarak bildirilmektedir. Bu hastalarin

%7.9’nun BAB 1, %12.8’inin BAB 2 tanist oldugu belirtilmektedir. BAB 1 tanili
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hastalarin unipolar tanili hastalardan daha fazla atipik depresyon, psikotik belirti, yasam
boyu daha fazla depresif atak ve erken baslangic 6zelligi gosterdigi belirtilmektedir.
BAB 2 tanili hastalarin ise unipolar tanili hastalara gore daha fazla psikotik 6zellik ve
erken baslangi¢ yas1 oldugu belirtilmektedir (49). Ug kitada 5635 Kkisi iizerinde yapilan
bir aragtirmada unipolar bozukluk tanili hastalarin %16.1’in DSM-IV kriterlerine gore
BAB oldugu, %47’sinin BAB belirti kriterlerini karsiladigi, %31’inin esik alt1 manik
veya hipomanik belirtilerinin oldugu belirtimistir (50).

Depresyon ataginin erken baslangi¢cli olmasi BAB riskini arttiran bir 6zelliktir
(49, 51). Ozellikle 17 yas dncesi baslayan depresyon BAB tanismi diisiindiiriir (52).
Depresyon déoneminin ani baslayip ani sonlanmasi, kisa siirmesi, 25 yas oncesi psikotik
ozellikli depresyon, postpartum depresyon, psikomotor yavaslama, hipertimik mizag,
baslangigtaki yanittan sonra AD ilaglarin etkinliginin azaldiginin godzlenmesi,
mevsimsel 6zellik BAB riskini arttiran diger 6zelliklerdir (9).

16-40 yas hastalarda depresyon ve anksiyete tanilartyla AD kullanilan hastalarda
gozlemsel bir ¢alismaya gore taninmayan BAB hastalarmmnin yasam boyu depresyon
ataklarmin daha fazla oldugu belirtilmistir (53). BAB hastalarinda unipolara kiyasla
madde kullanimi, yasam boyu anksiyete bozuklugu es tanis1 ve 6zkiyim girisimi daha
siktir (51).

BAB aile oykiisiit BAB depresyonun oncii bir belirtecidir, bu hastalarin unipolar
depresyondan ¢cok BAB depresyon olabilecegini diisiindiiriir (54, 55).

Ajite depresyon, dongilisel depresyon, direngli depresyon, donemsel uyku
diizensizligi, uygunsuz cinsel davraniglar, donemsel diirtiisellik, 6zkiyim davranislari
BAB gostergesi olabilir (9).

Atipik depresyon belirtileri BAB hastalarinda unipolar depresif bozukluk ve
distimiyle karsilastirildiginda daha sik goriilmektedir (56). Yapilan bir ¢alismada atipik
depresyonun BAB 2’de daha yiiksek oranlarda oldugu da belirtilmistir (57).

Psikotik 6zellikli depresyon tanisi alan hastalar lizerinde yapilan bir aragtirmada,
baslangicta unipolar depresyon tanisi alan hastalarin 10 y1l sonra %13.8’inin BAB tanis1
aldig1 saptanmustir (58).

Siklotimik hastalarin yaklasik 1/3’inin, daha sonra BAB tanis1 aldigi
belirtilmistir. BAB’dan ayrim, siklotimide duygudurumundaki dalgalanmanin, kisa
siireli, major depresif ve/veya manik donemlerin karsilanmamasi ile yapilabilir.
Siklotimi tanistyla izlenen hastalar manik donem ya da major depresif donem gozlenirse

siklotimik bozukluk tanisina ek olarak BAB tanis1 alir (8, 9).
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Psikotik bozukluklardan kesin ayrim ancak uzun donemdeki gidis, izlem ile
yapilabilir. Duygudurumla uyumlu olmayan psikotik belirtiler, Schneideryan belirtiler
BAB manide ¢ok daha nadirdir olmakla birlikte 6zellikle ilk psikoz doneminde tani i¢in
acele edilmemelidir. Duygudurum bozuklugu i¢in aile Oykiisii, ani baslangig, ara
donemde goreceli olarak islevselligin 1yi olmasi sizofreniden ayrim i¢in 6nemlidir (11).
Sizoafektif bozukluk tanisiyla ayrim ara donemde psikotik belirtilerin siirmesi ile
yapilabilir (9).

Mani ve hipomani tablosuna yol acan organik nedenlerin arastirilmasi ve ayirt
edilmesi 6nemlidir. izoniyazid, prokarbazin, L-dopa, bromid, dekonjestanlar,
bronkodilatorler, prosiklidin, kalsiyum replesmani, fensiklidin, metoklopromid,
kortikosteroidler, simetidin, sempatomimetik aminler, distilfram, barbitiiratlar,
halusinojenler, kokain bu tabloya neden olan ilaglardandir. Multiple skleroz (MS), sag
temporal lob nobetleri, epilepsi, Huntington hastaligi gibi norolojik hastaliklar, beyin
tiimorleri, enfeksiyonlar (norosifiliz, herpes simpleks ensefaliti, HIV vb.), metabolik
bozukluklar (vitamin B12 eksikligi, hipertiroidi, Addison hastalig1) mani ve hipomani
tablolarma neden olabilir. Demans ve deliryumda mani ile karisabilecek taskinlik
durumlar1 izlenebilir (37).

Cocukta BAB tanis1 asir1 hareketlilik, dikkatin kolay dagilmasi ve impulsivite
acisindan DEHB ile karigabilir. Ayirict tanida manik donemde baskin olan uyku
gereksiniminde azalma, kendine giivende artma ve biytikliik diisiinceleri yardime1 olur

(8, 11).

2.6. Klinik Gidis Ozellikleri

BAB baslangicinin  hastalarin  %6’sinda  ¢ocukluk, %32’sinde ergenlik,
%43’iinde geng yetiskinlik, %19’unda ise yetiskin doneminde goriildiigii bildirilmistir.
Hastane yatis1 olan hastalarda, hastaligin baslangici ile ilk tedavi baglamaya kadar gecen
gecen siirenin daha kisa oldugu belirtilmistir (59).

BAB hastalarinda yapilan bir c¢alismada erken baglangicli grubun aile
oykiisiiniin, 6zkiyim egiliminin, hizli dongli, mani ve depresyon atak sayisinin daha
fazla oldugu bulunmustur (60). Psikotik belirti, anksiyete bozuklugu es tanis1 ve kronik
seyir erken baslangic yasi ile iliskili oldugu bildirilmistir (61). 363 kisi iizerinde yapilan
bir calismada, ¢cok erken baslangigli (15 yas alt1) grubun, erken baslangi¢ (15-18 yas) ve
referans (18 yas iizeri) gruba gore depresif atak gelisimi, hizli dongli, DEHB
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komorbiditesi, birinci derece akrabalarda duygudurum bozuklugunun yiiksek oranda
goziiktiigii, global islevsellik skalasi puanlarinin daha diisiik oldugu bildirilmistir. Bu
calismada erken baslangiglhi ve referans grubun 6zkiyim davranisi disinda benzer
ozellikler gosterdigi bildirilmektedir (62).

Hastalik biiyiik oranda depresyonla (%67.3) baslar. BAB 1 manik atak, BAB 2
depresif atakla baslar (63). Erken baslangi¢li depresif ataklar yiiksek oranda 6zkiyim
davranis1 ve anksiyete bozuklugu ile erken baslangi¢li manik ataklar ise psikotik belirti
ve hizli dongii ile iliskilidir (61).

Kadinlarda depresif ataklar, depresyon nedeniyle hastaneye yatis, anksiyete
bozuklugu komorbiditesi ve hizli dongii daha fazla bulunmustur (64). Kadin hastalarin
hastalik seyrinde hizli dongii, eslik eden anksiyete bozukluklari, depresif atak ve
depresyon nedeniyle hastaneye yatis Oykiisii fazlayken, erkek hastalarda hayat boyu
madde kullanim siklig1 daha fazladir (65).

Tetik ¢eken olaylarin ilk hastalik doneminde etkili olduklari, ancak sonraki
donemlerde bu etkinin olmadig1 diistiniilmektedir. Yapilan bir ¢calismada unipolar tanili
hastalarin %53°l, BAB tanili hastalarin %47’s1 hastalik donemlerinin baslangicinda
stresli bir yasam olayr yasamislardir. Uzun vadeli tiim donemlerin (25 yil) %13’
baslangictan Once stresli bir yasam olay1 gecirmistir. Yinelemenin son bir ay iginde
yasanan yasam olaymdan sonra daha sik goriildiigii belirtilir (66). Kindling (tutusma)
modeline gore; ilk manik ya da depresif atak stresli yasam olaylar1 ile tetiklenir ve
sonraki ataklar da beyninde gelisen biyokimyasal degisiklikler nedeniyle duyarliligin
artmasi1 sonucunda stresor etkenlere yatkin hale gelinmektedir. Bu duyarlilagsma siireci,
bir dis stresor olmadan da hastalik donemlerinin kendiliginden olusmasina kadar devam
eder. Iste bu durum hastaligin ilerlemesine paralel olarak ataklardaki sikligm da
artmasini aciklayabilir (8).

25 wyillik bir izlem ¢aligmasinda BAB 1°de her bir donemin ortalama siiresinin
yaklagik 13 hafta oldugu belirtilmektedir (67). 25 yillik izlem c¢alismasinda BAB
depresif ataklarin ortalama siiresinin 14 hafta oldugu ve hastalarin %70’den fazlasiin
12 ay icinde 1yilestigi, mindr depresif atagin ortalama siiresinin ise 8 hafta oldugu ve
hastalarin yaklasik %90’mnin 6 ay icinde iyilestigi gosterilmistir. Ancak kiimelenmis
veriler, ilk 3 major depresif atak siirelerinin benzer oldugu ve birbirini izleyen her
depresif atagin iyilesme olasiligmin diistiiglini gostermistir (68).

BAB hastalar1 yasamlarmin yaklasik yarisin1 semptomatik gecirmektedirler (69).
BAB 1 hastalarinda yapilan calismada (%352.7°s1 unipolar mani) hastaligin seyri
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sirasinda dongiilerin siiresinin giderek kisaldigi bildirilmistir. Hastaligin 5 ve daha fazla
atak sonras1 dongii siiresinin kisaldig1 belirtilmektedir (70). 210 hasta {izerinde yapilan
bir ¢alismada dongiiniin hizlanmasi atak siddeti, BAB 2 tanisi, AD veya alkol ile

indiiklenen hipomani/mani ve kadin cinsiyet ile iliskili bulunmustur (71).

Ozkiyim

BAB hastalarinda 6zkiyim nedenli 6liim siktir ve genel popiilasyondan 20-30 kat
daha sik goriilir (72). Hastalarin tigte ikisi 6zkiyim girisiminde bulunur, 6zkiyim
girisimlerinin kabaca %15-20 si tamamlanir (73). Tamamlanan 6zkiyim orant 100
kisi/yil i¢in 0.014 olarak bildirilmistir (74). Tamamlanmis 6zkiyim BAB erkeklerde ve
birinci derece yakininda 6zkiyim oykiisii olanlarda daha siktir (73). Ilag tedavisinin
0zktyim nedenli 6liim oranlarmi diistirdiigii belirtilmistir (11).

BAB’da 6zkiyim girisimlerini inceleyen 15 arastirmanin meta-analizinde BAB 1
ve BAB 2 de 6zkiyim girisimi yayginlig1 benzer ve yiiksek oranda oldugu belirtilmistir
(% 36.3, %32.4). Calismaya gore BAB 2 de BAB 1’e gore daha siddetli ve 6liimciil
metotlar kullanmaktadir (75). BAB 1 ve BAB 2’de 6zkiymm girisimi sayis1 benzer
olarak belirtilen diger bir calismaya gore, kadmlarda risk daha fazladir (76). BAB ile
unipolar depresyonu karsilastiran bir calismada 18 ay icinde 6zkiyim girigsim oran1t BAB
hastalarda %19.9, unipolarda ise %9.5 olarak gosterilmis, riskin karma donemde arttig1
bildirilmistir (77). Ozkiyim girisimleri daha ¢ok depresif ve karma ddnemlerde
goriilmektedir. Hastalarda 6zkiyim girisimi diger ataklara gore karma atakta 37 kat,
depresyonda 17 kat sik goziikiir (78). Prospektif, cok uluslu ve natiiralist 1035 kisi de
yapilan bir ¢alismada DSM-V karma atak tanisi alanlarin, manik atak tanisi alanlara
gore 6zkiyim girisiminin yasam boyu (%54, %26) ve atak sirasinda (%38, %9) yiiksek
oldugu belirtilmistir (79). Ozkiyim girisimiyle ilgili degiskenler kadin cinsiyet, erken
baslangichi olmasi, ilk atagin depresyon, mevcut veya son atagin depresyon olmasi,
eslik eden anksiyete bozuklugu, madde kullanim bozuklugu, alkol kullanim bozuklugu,
herhangi bir yasadist madde kullanimi, B kiimesi (borderline kisilik bozuklugu)
sayilabilir (73). Ayrica yasam boyu daha fazla depresif donem gecirme hizli dongii
Oykiisii, tiitlin kotiiye kullanimi, sosyal fobi es tanis1 6zkiyim girisimiyle iligkilendirilen
diger klinik 6zelliklerdir (80). BAB 1°de 6zkiyim girisimi depresif atak sayisi, cocukluk
cag1 travmasi olan duygusal ihmal ve travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB) tanisiyla

iliskili bulunmustur (81). Ozkiymm riski agisindan erkeklerde 6zellikle madde kullanim
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bozuklugu, kadinlarda karma atak sayisinin fazla olmasi, erken baslangicli ruhsal

hastalik, kisilik bozuklugu ve sosyal problemler belirleyicidir (82).

Es Tam

11 iilkeden 61.392 kisi iizerinde yapilan bir arastrmada bipolar spektrum
bozuklugunda %62.9 oraninda anksiyete bozuklugu ve %36.6 oraninda madde
bagimhiligr es tamist bulundugu belirtilmistir. Panik atak hastalarin  %49.8’inde
goriilmektedir. Caligmaya gore hastalarda yaygin anksiyete bozuklugu (YAB) 9%20.5,
TSSB 9%18.9, obsesif kompulsif bozukluk (OKB) %12.5, panik bozukluk %11.1
oraninda tespit edilmistir (17). 508 BAB tanili hasta ilizerinde yapilan bir ¢aligmada
%41.5’inin en az bir, %6,9’unun iki ve daha fazla eksen 1 es tanisi tanisi oldugu
gosterilmistir (83). 52 caligmay1 igeren bir meta-analize gére BAB’da yasam boyu her
hangi bir anksiyete bozuklugu prevelanst %42.7°dir. Hastalarda panik bozukluk %16.8,
YAB %14.4, sosyal anksiyete bozuklugu %13.3, TSSB %10.8, 6zgiil fobi %10.8,
OKB %10.7 ve agorafobi %7.8 oraninda komorbidite gostermektedir (84).

Anksiyete bozuklugu es tanisi olan hastalarda daha fazla depresif,
manik/hipomanik atak, 6zkiyim diistincesi, 6zkiyim girisimi ve tedavi arayisi oldugu, bu
hastalarda daha sik madde kullanim bozuklugu ve diisiik psikososyal islevselligin
goziiktiigii bildirilmektedir (85). Yapilan bir calismalarda BAB’da OKB belirtilerinin
mevsimsel seyir izledigi belirtilmektedir (86).

BAB ile DEHB birlikteliginin sik oldugunu belirtilmektedir. Yapilan bir
calismada BAB hastalarinda %21,7 oraninda DEHB es tanis1 oldugu ve bu hastalarin
toplam atak ve manik atak sayismin daha fazla oldugu bildirilmistir (87).

BAB ile birlikte, alkol ve madde bagimlilig1 da sik goriilmekte ve ek tani varligi
BAB tan1 ve tedavisini giiclestirmektedir. Ozellikle bat1 iilkelerinde alkol madde
bagimlilig1 ek tanis1 sik goriilmektedir. Erkeklerde %44, kadinlarda %22 oraninda alkol
kullanim bozuklugu ek tanis1 bildirilmektedir (11).

Tiirkiye’de yapilan bir ¢calismada, BAB hastalarinda yasam boyu alkol kullanim
bozuklugu oraninin %5.4 oldugu, erkeklerde ve ilk atagi manik olanlarda sik goziiktigi
gosterilmistir. Yasam boyu alkol kullanim bozuklugu oranmin bat1 toplumlarinda
yasayan BAB olan hastalara gore daha diisilk oldugu belirtilmistir (88). Baska bir
calismada BAB tanili hastalar arasinda, yasam boyu en az bir madde kullanim
bozuklugu es tanisiin %36 oraninda oldugu belirtilmistir. Madde kullanim bozuklugu

ek tanili olgularda siklotimik miza¢ ve Ozkiyim girisimi daha sik, duygudurum
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bozuklugunun baslangic yas1t daha erken, toplam atak sayis1 daha fazla ve manik atak
siiresi daha uzun oldugu belirtilmistir (89).

Genel toplumdaki kisilik bozuklugu yaygmligt %10 ile %20 arasindadir (90).
BAB hastalarinda eksen 2 es tanilar1 toplumdakinden daha yiliksek oldugu
belirtilmektedir (91, 92). BAB hastalariyla yapilan baska ¢caligmalarda kisilik bozuklugu
es tanm oranlar1 %9-89 arasinda bulunmustur (93, 94). Sinrr kisilik bozuklugu en sik
goriilen eksen 2 es tanisidir (95). Yapilan bir meta-analiz sonucunda BAB’da sinir
kisilik bozuklugu goriilme sikligi %18.5 olarak belirtilmistir (96). Ayrica hastalarda
obsesif-kompulsif, paranoid, histriyonik kisilik bozuklugunun da sik oldugu
belirtilmistir (92).

Otimik hastalarda kisilik bozuklugu es tamsi (%30) aktif belirtileri olan
hastalardan (%60.5) daha diisiik olarak bildirilmistir (97). Yapilan ¢aligsmalarda, kisilik
bozuklugu es tanis1 olan hastalarin yatarak tedavi gérme siiresinin daha uzun, tedaviye
yanitin daha kotii, hastalik belirtilerinin daha siddetli, 6zkiyim riskinin daha fazla

oldugu bildirilmistir (98, 99).

2.7. izlem Siiresi Ve Sonlanim Olciitleri

Yeni BAB tanis1 alan 173 hasta {izerinde yapilan bir ¢alismada ilk duygudurum
donemi baslangici ile ilk tani yas1 arasindaki siirenin 18.0+11.7 y1l oldugu bildirilmistir
(100). Hastalarin hastalik belirtilerinin baglamasi ile ilk doktora bagvuru veya hastaneye
yatis arasinda 5 yil gibi bir siire gegmektedir (11).

BAB yineleme riski yiiksek bir hastaliktir. Yapilan bir caligmada ilk manik atak
sonras1 hastalarin yaridan fazlasinin ortalama 7.9 ay olmak tizere 1 y1l i¢inde tekrar atak
gecirdikleri belirtilmistir (101). Tedavi gorseler bile BAB hastalarinin %37’sinin bir,
%60’ iki yil iginde yeni bir mani ve depresyon donemi gegirdikleri bildirilmistir
(11).

Yapilan bir ¢alismada semptomatik olan 1469 hastanin takiplerinde %358’inde
remisyon elde edildigi ve hastalarin 2 yil takip sonunda yaklasik %350'sinde niiks
gelistigi belirtilmistir (102).

BPB 1 hastalarinin % 7’°s1 tam iyilesir, % 45’1 birden fazla donem gegirir ve
%401 siiregenlesir (9). Hastalarm ¢ogunun yasam boyu ortalama 8 atak gecirdikleri
belirtilmistir (103). Yapilan baska bir ¢alismada hastalarin %69’unun 7’den fazla,
%42’sinin ise 11°den fazla atak gegirdikleri belirtilmektedir (104).
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Gegirilen  duygudurum donem sayisinin  artmasi  yineleme  riskini
yiikseltmektedir. Ozellikle ara donemlerdeki kalint1 belirtilerinin varligi, eslik eden
baska bir ruhsal hastaligin (anksiyete bozukluklari, yeme bozukluklar1 ve madde kétiiye
kullanimi) bulunmas1 yinelemenin yordayicilarindandir. Hastalarm 13 yila yakin bir
izlem siiresinin %47.3’iinde duygudurum belirtileri oldugu ve depresyon belirtilerinin
bu siirenin %67’sinde gozlendigi belirtilmektedir (11). 2166 hasta {izerinde
uzunlamasima kohort ¢alismasinda hastalarin %21,3’0i manik/hipomanik veya karma
doneme gecis gostermistir (105). Karma mani diger tiim manik nobetlerin %16-37’sini
olusturmaktadir (106). BAB tanili hastalarin %15-20’sinde yineleyen mani donemleri
goriilmesine karsin hi¢ ¢okkiinlik donemi olmayabilir. Yapilan bir ¢aligmaya gore,
hastalarin klasik BAB’a gore daha erken baslangic gosterdigi, ayrica biytklik
diistinceleri, psikotik belirtiler ve hipertimik miza¢ 6zelliklerinin daha sik, hizli dongii,
O0zkiyim belirtileri ve anksiyete bozuklugu ek tanmilarmin daha az gorildigi
belirtilmigtir. Unipolar mani hastalarmin lityum koruyucu tedavisine daha az yanit
verdigi bildirilmistir (11, 107).

BAB 1 tanmili hastalar gecirdikleri ataklarin 6zellikleri ve sikligma gore mani
baskin ve depresyon baskin grup olarak incelendiginde, depresyon baskin grupta kadin
cinsiyet, ilk atagin depresyon veya karma atak olmasi, daha ge¢ BAB tanisi, 6zkiyim
girisimi, eksen 2 es tanis1 ve EKT tedavisinin daha sik oldugu belirtilmistir. Mani
baskin olan hastalarin ise ilk atagin psikotik 6zellikli veya mani olmasmin, madde
kotliye kullanimmin, egitimli olmasinin ve aile dykiisiiniin daha sik oldugu belirtilmistir
(108).

BAB’da manilerin baskin olmasi, tedavi uyumunun iyi olmasi, uzun iyilik
donemleri, olumlu aile is ve ugras1 kosullari, ailede diisiik duygu disa vurumu olmasi
olumlu gidis gostergelerindendir. Erken baslangig, ileri yas, ara donemde kalinti
belirtiler, ruhsal bozukluk ek tanisi, ge¢irilmis donem sayisinin fazla olmasi, hastaneye
yatig sayismin fazla olmasi, uzun depresyon dénemleri ve hizli dongii olumsuz gidis
gostergelerindendir (11, 109). Esik alt1 depresif belirtiler niiksiin 6nemli bir nedeni ve

yasam kalitesi olumsuz etkileyen ve 6zkiyim i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir (110, 111).
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2.8. Tedavi

BAB’da tedavinin amac1 akut donemleri yatistirmak, yinelemeleri 6nlemek ve
islevselligi arttirmaktir. Tedavinin 6nemli sorunlarindan birisi ilag uyumsuzlugu olup,
hastalarda %64’e varan oranlarda oldugu belirtilmektedir (11).

Tekli tedavi alanlarin, tedaviden yiiksek memnuniyet duyanlarin, iiniversite
mezunu olanlarin, hastaligin tekrarlamasindan korku duyanlarn uzun siireli koruma
tedavisine daha ¢ok uyum sagladigi belirtilmektedir. Tedavi uyumunu bozan faktorler
madde kullanimi, kisilik bozuklugu, daha 6nceki hastane yatislari, psikotik belirtiler,
hastaliga kars1 diisiik i¢cgorii, tedavi ile ilgili yan etkiler, tedavi rutinlerine uyumda
zorluk, tibbi tedavilerin gereksiz ya da yararsiz oldugu diistlincesi, tedavinin yasaminda
ulagmak istedigi amacglara engel oldugu diisiinceleri sayilabilir (112). Hastanin ve
ailesinin tedaviye etkin katilimini saglamak, esik alti1 belirtilerin takibi, hastalik
donemlerini tetikleyebilecek etken ve yasam kosullarinin diizenlenmesi ve
bilgilendirilmesi 6nemlidir (11).

Tirkiye Psikiyatri Dernegi (TPD) BAB Sagaltim Kilavuzu’nda belirtilen tedavi
ile ilgili kavramlar:

Akut tedavi: Bir hastalik doneminin baslangicindan tam diizelmesine (remisyon)
kadar stiren donemdir. Genellikle 6-12 hafta kadar siirer.

Tedaviye yanit: Klinik izlem 6l¢eklerinde %50’den fazla diisiis olmas1 olarak
tariflenir.

Remisyon: Hastaligin belirtisiz, Onceki islevsellik donemine tam olarak
donmesidir. Klinik Global izlem puanmin 1, Young Mani Derecelendirme Olgeginin
4’{in altinda, Montgomery-Asberg Depresyon Olgegi skorunun 5’in altinda olmasi
olarak da tarif edilmektedir.

Koruma tedavisi: Gelecek hastalik donemlerini 6nleme amaci tasiyan tedavidir.

Idame tedavisi: Kisa siireli koruma tedavisi de denebilir.Remisyondan sonraki
ilk 6 ayda ayn1 donemin ortaya ¢ikmasi depresme (relaps) olarak adlandirilir ve bu siire
boyunca uygulanan tedavi idame tedavi olarak adlandirilir.

Uzun siireli koruma tedavisi: Yineleme (niiks) donemlerini dnleme amaciyla
uygulanan, idame tedaviden sonra baslayan ve yillar boyu siirebilen tedavidir.

Siirdiiriim tedavisi: Hem kisa, hem uzun siireli koruma tedavisini icermektedir

(113).
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Akut BAB Depresyon Tedavisi

TPD BAB Sagaltim Kilavuzu Depresif Atak Tedavisi:

Kilavuzda hafif-orta siddette depresyon, agir depresyon ve psikotik o6zellikli
depresyon olmak iizere ii¢ ayr1 tedavi rehberi diizenlenmistir.

Hafif-orta agirlikta depresyonda;

1. Sira Tedavi: Ilag kullanmayan hastalarda ilk yapilmasi gereken DDD olarak
lityum baslamak ve lityumun yanina ek ilag baslama konusunda karar vermektir.
Lityum kullanimi yoksa lityum baslanabilir. Oncelikle kisinin DDD kullanip
kullanmadig1 dikkate alinmali, eger kullaniyorsa ilk hedef olarak etkili serum diizeyine
ulagmas1 saglanmaya calisilmasi Onerilmektedir (Lityum 08. Mmol/It’nin {istiinde
tutulmali, lamotrijin 200 mg/giin dozuna ¢ikilmaldir). Trisiklik antidepresan (TSA)
olmayan, NA sistem iizerinden etki gostermeyen bir AD, DDD (lityum, valproik asid,
karbamazepin) ila¢ tedavisine eklenebilir. Ketiyapin mevcut DDD (lityum, valproik
asid, karbamazepin) tedavisine eklenebilir. Kilavuzda lityum basland1 ya da etkin doza
cikildiysa 2-3 hafta sonra tedavi yanit1 degerlendirilir. Lityuma AD ya da ketiyapin
eklendiyse 3-4 hafta beklemek gerekir. Lityuma ketiyapin eklenmesi ile kismi yanit
olusmussa 1-2 hafta daha beklenmesi 6nerilmektedir.

2. Sira Tedavi: Bu basamaga kadar lityum dis1 DDD ile gelinmisse lityum
eklenebilir. AD ila¢ bagka bir AD degistirilebilir ve TSA ya da secici noradrenalin geri
alim inhibitorii (SNRI) gibi AD’ler kullanilabilir. AD ilag ketiyapinle degistirilebilir.

3. Sira Tedavi: DDD, ketiyapin ve AD ilag birlikte kullanilir.

4. Srra Tedavi: Bu asamada hastanin tan1 karmasasma yol agacak ve tedavisini
giiclestirecek tibbi durumlar ve psikososyal stresorler agisindan yeniden ayrmntili olarak
degerlendirilmesi Onem tasir ve Onceki basamaklarda denenmemis segenekler
kullanilabilir.

5. Sira Tedavi: Direngli depresyon hastalaridir. Tedaviye hala yanit alinmiyorsa
son agamada EKT ya da tiroksin, fototerapi, riluzol, pramipeksol gibi dopaminerjik
ajanlar, omega-3 yag asitleri ve psikostimulanlar gibi daha deneysel tedavi segenekleri

tercih edilebilir.
Psikotik 6zellikli olmayan agir depresyonda,;

Ozkiymm riskinin yiiksekligi nedeniyle siddetli depresyonda her asamada EKT

kullanilabilir, tedaviye yanitsizlik durumunda her asamada EKT akla gelebilir.
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1. Sira Tedavi DDD tedavisine noradrenerjik 6zellik tasimayan AD ilaglar ve
ketiyapin eklenebilir. EKT diger bir secenektir.

2. Sira Tedavi: AD degistirilebilir. TSA ya da NA sistem lizerinden etkili SNRI
gibi AD’ler dahi kullanilabilir. DDD+atipik antipskotik (AAP) kullanilabilir. EKT diger
bir segenektir.

3. Swra Tedavi: Hala yanitsizlik s6z konusuysa 3. asamada EKT yine gdz oniinde
tutulabilir. AD degistirilebilir, TSA ya da NA sistem iizerinden etkili SNRI gibi AD’ler
kullanilabilir. DDD+AD+AAP ila¢ kombinasyonu kullanilabilir. Lamotrijin eklenebilir.

4. Swra Tedavi: Bu agamada ise yine daha deneysel olan riluzol, pramipeksol gibi

dopaminerjik ajanlar kullanilabilir.

Psikotik 6zellikli BAB Depresyonda:

Mutlaka tedavinin her asamasinda AP kullanimi planlanmalidir. Bu grup
hastalarin en yliksek 6zkiyim riskine sahip olan hastalar oldugu unutulmamalidir. O
nedenle EKT ilk se¢enek olarak tercih edilebilir.

1. Sira Tedavi: Ilk asamada yine SNGI disinda AD ilaglar, ikinci kusak AP
ilaclar ve DDD kombinasyon halinde kullanilabilir. EKT kullanilabilir.

2. Swra Tedavi: EKT kullanilabilir. AD degistirilebilir TSA ya da SNRI gibi
AD’ler kullanilabilir. DDD+AD+AAP ila¢ kombinasyonlar: kullanilabilir. AAP ilag
degistirilir. Herhangi bir AD+DDD+AAP kullanilabilir. Lamotrijin eklenebilir.

3. Swra Tedavi: Bu asamada yine ilag degisiklikleri ve EKT onerilmektedir.

4. Sira Tedavi: Ek olarak psikostimulan ilaglarin ve pramipeksol, riluzol gibi
ilaglar kullanim1 denenebilir.

Kilavuza gore DDD secerken lityum oncelik kazanmaktadir. Kilavuza gore
lityum AD etkiye hafif/orta diizeyde katki saglayabilecek bir DDD olarak goriilebilir.
Hizl1 dongii 6ykiisii olan hastalarda diger DDD sec¢eneklerini onermektedir.

Lamotrijin basamakli doz artis1 ile etkili dozaja uzun siirede ulasilabilmesi
nedeniyle akut depresyondaki kullanimin1 kisitlamaktadir.

BAB depresyon tedavisinde anksiyolitik ve hipnotiklerin kullaniminda
arastirmaya karsi kanitlar olmadigi halde, temel ilaglarin etkilerinin ortaya c¢ikisini
bekleme siiresinde sikhikla kullanilmaktadir. Ozellikle yogun anksiyete ve
uykusuzlugun bulundugu hastalarda 1-2 hafta anksiyolitik ve hipnotik kullanimi

Onerilmektedir.

23



Stirdiiriim tedavisinde AD kullanimi ile manik kayma riski ve AD kesilmesi ile
depresme riski vurgulanmistir. AD kullanimi 2-6 ay arasinda degisen siirede kullanimini
onermektedir (114).

AD se¢iminde ise en 6nemli ipucu hastanin daha 6nceki depresyon donemlerinin
nasil diizeldigidir. Onceki dénemlerde etkili olan bir AD’nin yeniden etkili olma
olasilig1 daha yiiksektir. Belirtilerin niteligi (durgunluk-yavaslama, uykusuzluk-asiri
uyku, sikint1 vb.), hastanin bedensel durumu (yaslilik, ek bedensel hastalik ve ilaclar),
hastanin beklentileri ve kabulii ile ilaglarmm yan etki profili, hem hastanin, hem de
ilaclarin manik/hipomanik kayma ydniinden tasidigi risk ilag se¢ciminde 6nemli olan

diger 6zelliklerdir (114).

Kanada Duygudurum ve Anksiyete Sagaltim Kilavuzu (Canadian Network
for Mood and Anxiety Treatments), BAB 1 Depresif Atak Tedavisi:

1. Sira Tedavi: Monoterapi olarak lityum, lamotrijin, ketiyapin, ketiyapin XR
onermektedir. Kombinasyon tedavisi olarak lityum ve ya divalproeks+selektif serotonin
geri alim inhibitéri (SSRI) (paroksetin hari¢) veya bupropion, lityum+divalproeks,
olanzapin+SSRI (paroksetin hari¢) Onerilmektedir. Tedavi degisiminin 2-3 hafta
sonrasinda degerlendirilmesini belirtmistir.

2. Swa Tedavi: Monoterapi olarak divalproeks, lurasidone Onerilmistir.
Kombinasyon tedavisi olarak ketiyapin+SSRI (paroksetin harig), ek olarak modafinil,
lityum ya da divalproekstlamotrijin, lityum ya da divalproeks+lurasidone
onerilmektedir.

3. Sira tedavi: Monoterapi olarak karbamazepin, olanzapin, EKT 6nerilmektedir.
Kombinasyon tedavisi olarak ise lityum+karbamazepin, lityum+pramipeksol, lityum ya
da divalproekst+venlafaksin, lityum+monoamin oksidaz inhibitorii, lityum ya da
divalproeks ya da AAP+TSA, lityum ya da divalproeks ya da karbamazepin+SSRI
(paroksetin hari¢) +lamotrijin, ketiyapin+lamotrijin 6nerilmektedir.

Kilavuzda monoterapi olarak gabapentin, aripiprazol, ziprasidon, kombinasyon

tedavisi olarak ise ziprasidon, levatiracetam Onerilmeyen tedavilerdir (112).

Kanada Duygudurum ve Anksiyete Bozukluklarni Sagaltim Kilavuzu
(Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments) BAB 2 Depresif Atak
Tedavisi:

1. Sira Tedavi: Ketiyapin, ketiyapin XR onerilmektedir.
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2. Swra Tedavi: Lityum, lamotrijin, divalproeks, lityum veya divalproeks+AD,
lityum-+divalproeks, AAP+AD Onerilmektedir.

3. SwaTedavi: AD monoterapisi (Oncelikle seyrek hipomanisi olanlarda),
alternatif AD degisimi, ketiyapin+lamotrijin, adjuvan EKT, adjuvan N-asetilsistein,
adjuvan T3 onerilmektedir (112).

Kilavuz BAB depresyonda DDD ile birlikte paroksetin diginda bir SSRI veya
bupropion kullanimimin birinci sira tedavi olabilecegini belirtmektedir. AD kullanimin
tam remisyon sonrasi 6-8 haftada stoplanmasi onerilmektedir. Ayrica manik kayma riski
yiiksek olan venlefaksin ve TSA’larin kullanilmamasi, karma atak ve hizli dongii
Oykiisii olan hastalarda ve monoterapi olarak kullanilmamasi gerektigi belirtilmistir

(112).

Ingiliz Psikofarmakoloji Birligi (British Association Psychopharmacology)
BAB Sagaltim Kilavuzu, Akut BAB Depresyon Tedavisi:

Akut BAB depresyonda ilk segenek ketiyapin veya lamotrijin olarak
belirtilmistir. Bunun haricinde antimanik (DDD veya AP) ajanla birlikte AD
baslanabilecegi, depresyon belirtileri siddetli degilse lityum veya valproik asidin
baslanabilecegi, siddetli depresyonda EKT se¢enek olarak bildirilmistir.

Kisi uzun donem tedavi altindayken depresyon gelismisse, oncelikle lityumun
terapotik aralikta serum diizeyi i¢in doz ayarlamasi yapilmasi, uzun dénem tedavi igin
secilen tedavinin baslanmasi Onerilmektedir. Sonrasinda BAB depresyonda onerilen
tedavilerin baslanabilecegi veya tedavi degisikligi yapilabilecegi ya da giiglendirme
tedavisini onermektedir.

AD olarak TSA olmayan tercihen SSRI grubu AD kullanilmasi 6nerilmektedir.
AD tedavinin 12 haftada kesilebilecegi belirtilmistir (115).

ingiliz Ulusal Saghk ve Klinik Uygulama Enstitiisii (National Institute for
Health and Clinical Excellence), BAB Depresyon Tedavisi:

1. Sira Tedavi: SSRI+antimanik ajan, SSRI+ketiyapin, SSRI+lamotrijin, psikotik
ozellik varsa AAP (olanzapin, ketiyapin veya risperidon) 6nermektedir.

2. Sira Tedavi: SSRI doz artirim1 ya da mirtazapin veya venlefaksinle degistirme,
oncesinde kullanmiyorsa ketiyapin/olanzapin/lityum eklenmesi Onerilmektedir. EKT
sadece hizli yanit alinmak istenen ciddi belirtilerde, katatoni ve tedavi direncinde

onerilmektedir. Kilavuzda karbamazepin, gabapentin, lamotrijin ve topiramatin tek
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kullanim1 6nerilmemekte, hizli dongiide AD kullanimimdan kac¢imilmasi bu hastalarda
ikinci bir antimanik ajan veya lamotrijin 6nerilmektedir (116).

Biyolojik Psikiyatri Dernegi Diinya Federasyonu (World Federation of
Societies of Biological Psychiatry) Akut BAB Depresyon Tedavisi:

1. Sira Tedavi: Ketiyapin, olanzapin, olanzapin-fluoksetin kombinasyonu (OFK),
lamotrijin, lityum kullananlarda lamotrijin eklenmesi, valproik asid 6nerilmektedir. Dort
hafta sonra kismi yanit durumunda 1.sira tedavisinde degisiklik, kombinasyon tedavisi,
psikoterapi eklenmesi veya 2. sira tedaviye gecilir.

2. Srra Tedavi: Hasta ketiyapin kullanmiyorsa eklenir, karbamazepin, lityum
monoterapisi baglanabilir, lityum, valproat veya AD modafinil ile kombine edilebilir.

Zonisamid, topiramat, omega-3 yag asidi, N-asetil sistein Onerilen diger
tedavilerdendir. Gabapentin anksiyete ve alkol komorbiditesi olan depresif BAB
hastalarda ekleme tedavisi olarak 6nerilmistir. Tedaviye yetersiz tanit olanlarda tiroksin
kullanilabilecegi belirtilmistir (117).

Yapilan bir calismada BAB depresyon tedavisinde DDD ile koruyucu tedavi
almadan ortaya cikan depresif donem tedavisinde; ketiyapin, olanzapin ve lamotrijinin
monoterapi olarak kullanilabilecegi belirtmistir. Kombinasyon tedavisi olarak
lityum+lamotrijin ve DDD+AD secenekleri Onerilmistir. AD tedavinin kisa stireli
kullanilabilecegi belirtilmistir. DDD kullanirken olan depresyonda monoterapi
onerilmedigi, lityum+lamotrijin, DDD+AD kullanilabilecegi belirtilmistir (69).

AD tedavinin monoterapi olarak m1 DDD’ye ek olarak mu kullanilmasi
konusundaki verilerin karmasik oldugunu belirtilmistir. Eger hasta uygun dozda ve
tedaviye uyumlu olarak DDD alirken depresyon ortaya ¢ikarsa lamotrijinin
secilebilecegini, AD verilerinin kisithh oldugunu ve hastaligin tiim asamalarinda

psikoterapi seceneginin de goz oniinde tutulmasi gerektigi bildirilmistir (118).

BAB Depresyon Tedavisinde Duygudurum Diizenleyiciler

Lityum

Lityumun depresyon tedavisinde, niiksii azaltmasi yami swa Ozkiyim
girisimindeki etkinligi nedeniyle 6nemlidir (119, 120). BAB depresyonda hastalarin
hastaneden taburculuk sonrasi 6zkiyim riski yliksektir. Lityumla taburcu edilen
hastalarin 6zkiyimdan daha fazla korundugu belirtilmektedir (121).

Lityum-+ketiyapin ile lityum monoterapisini karsilastiran sekiz haftalik plasebo-

kontrollii bir ¢alismada lityumun depresyon siddetini azaltmada plasebodan farkli
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bulunmadig: bildirilmistir (122). BAB depresyonda lityumun etkinligini giiclendirmek
amactyla lamotrijin, valproat ve AD ile kullanimi klinik a¢idan uygundur (123, 124).
Lityum kullaniminin uzun donem sonuglar1 iyi oldugu ancak hizli dongii 6zelligi, ara
donemde rezidiiel belirtiler ve duyguduruma uygunsuz psikotik belirtiler hastalarda
niiks riskine neden olabilecek Ozellikler olarak belirtilmektedir (125). Yapilan bir
calismada uzun siireli proflaktik lityum tedavisine yanitin serum beyin tiirevli norotrofik
faktor (BDNF) diizeyiyle iliskili oldugu, lityuma yanit vermeyen hastalarda BDNF
diizeylerinin diisiik oldugu belirtilmistir (126).

Valproik asid

BAB depresyonda valproatin etkinligini destekler sonuglar bildirilmistir ancak
orneklem kiiciikliigii kisitlilik olarak belirtilmektedir (127, 128). Yapilan bir meta-
analiz, valproat tedavisinin akut BAB depresyon siddetini azalttig1 bildirilmistir (127).
Ancak BAB depresyonda etkinligi zayif oldugundan tek basmma kullanilmasi
onerilmemektedir. AD ve/veya ketiyapin ile birlikte kullanilabilecegi belirtilmektedir
(11). Buna ek olarak, valproik asid alkol bagimlilig1 olan BAB hastalarinda i¢in uygun
bir segenektir (129).

Lamotrijin

Lamotrijin monoterapisinin BAB depresyonda klinik yanit oranim arttirdigi,
depresif belirtiler iizerinde olumlu etkiye sahip oldugu gosterilmistir. Lamotrijin
etkisinin depresyonun siddeti arttik¢a belirginlestigi saptanmistir. Hamilton depresyon
skalas1 24 ve iizeri olan hastalarda lamotrijine tedavi yanit oraninin yiiksek oldugu
bildirilmistir (130). Lamotrijin yanit oraninin lamotrijin konsantrasyonu >12.7 mmol/LL
olan hastalarda ytiksek oldugu belirtilmistir (131).

Yapilan bir calismada BAB depresyon akut tedavisinde lityuma lamotrijin
ekleme tedavisinin lityuma kiyasla etkili oldugunu bildirmistir (124). Bu calismanin
ikinci evresinde lityum+plasebo, lityum+lamotrijin kullanan ve yanit alinamayan
hastalarin  tedavisine paroksetin  eklenmis, paroksetin ekleme tedavisinin,
lityum-+plasebo grubunda yararl etkisi bulunurken yanit alinamayan lityum+lamotrijin
grubunda ise etkinligi gosterilememistir (124, 132). BAB depresyon tedavisinde
lamotrijinin kombinasyon seklinde kullanilmasi 6nerilmektedir (133, 134).

Ayrica tedaviye direngli BAB depresyonda lamotrijin ketiyapin kombinasyonu

etkin bir segcenektir (135).
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Lamotrijin BAB uzun siireli siirdiiriim tedavisinde etkili bir secenektir. Yapilan
bir ¢alismada, BAB hastalarinda lamotrijinle uzun siireli siirdiirimiin 6ncesi ve sonrasi
karsilagtirilmistir. Lamotrijin baslandiktan sonra, toplam atak sikli§1 ve depresif atak
sikligmin azaldigi, atak siddetinin daha diisiik oldugu ve hizli baglangi¢ ve bitis oraninin
azaldig1 saptanmistir. Bu degiskenlere gore degerlendirildiginde, uzun siireli
siirdiirimde lamotrijine yanit iki u¢lu olgular arasinda %77.5 oranindadir. Lamotrijine
iyl yanit veren olgularda, lamotrijin dozlar1 digerleri ile benzer iken, lamotrijin kan
diizeyleri daha yiiksek bulunmustur (136). BAB 2 tanili hastalarda yapilan 52 haftalik
natiiralist bir calismada, adjuvan lamotrijin tedavisi ile kalint1 depresif belirtilerin

diizeldigi belirtilmistir (133).

Karbamazepin

Karbamazepin, 44 hasta ile yapilan kismen kisitli 6rneklemde yapilan randomize
kontrol ¢alismasinda BAB hastalarinda hem manik hem de depresif belirtilerde faydali
bulunmustur (137). Karbamazepin natiiralistik klinik bir ¢alismada BAB idame

tedavisinde monoterapi veya kombinasyon tedavisinin etkin oldugu belirtilmistir (138).

Levatirasetam
Adjuvan levatirasetam tedavisinin BAB depresyonda olan hastalarda depresyon

skorlar1 tizerindeki etkisinin plasebodan farkli olmadigi bildirilmistir (139).

BAB Depresyon Tedavisinde Antidepresanlar

BAB depresyonda AD kullanimi yaygindir (140, 141). AD’larin klinikte yiiksek
oranlarda kullanildig: belirtilmektedir (140). BAB depresyonda AD kullanimi, DDD’le
birlikte birinci veya ikinci basamak tedavi olarak dnerilmektedir (115, 142). Yapilan bir
calismada 200 psikiyatristin %54’ti BAB 1 riski olmasina karsin depresyonu olan
hastalara tek basmma AD regete edeceklerini bildirmislerdir (143). Hastalarda AD
kullanim oranlar1 %15 ile %40 arasinda oldugu ve daha siklikla akut tedavi ve BAB 2
tanil1 hastalarda kullanildig1 belirtilmistir (144).

AD’larin BAB depresyon tedavisindeki etkinligi konusunda kanitlar celiskilidir
(11). Yapilan ¢esitli calismalarda BAB depresyonda AD kullanimin etkin oldugu (145,
146) belirtilmekle birlikte bazi ¢alismalarda ise etkinliginin bulunmadigi (147-151)
bildirilmistir. BAB’da 26 haftalik plasebo-kontrollii ¢aligmanin sonuglari, DDD alan

BAB depresyon tanili hastalarda adjuvan AD (paroksetin veya bupropion) kullaniminin

28



plaseboya gore Ustlinliigliniin bulunmadig1 belirtilmistir (147). 15 ¢alismay1 igceren bir
meta-analizde akut BAB depresyon tedavisinde AD kullanimi1 plasebo ya da diger
tedavilerle karsilastirildiginda yanit, remisyon veya kayma riskinde fark olmadigi
belirtilmistir (151). Yapilan bir ¢alismada, AD ekleme tedavisininin iyilesme siiresi
iizerine etkisi olmadigini ayn1 zamanda, daha siddetli manik belirtilerle iligkili oldugunu
bildirmigslerdir (152). AD ve DDD ile siirekli 1yilik halinin ulasildig1 70 hasta rastgele
olarak AD devam etme veya kesme programina almmis ve 1-3 yil takip edilmistir.
Sonugta uzun siireli AD kullanimmin BAB depresyon tedavisinde anlamli bir {istiinligt
olmadig1, depresif donemi 6nlemede yarar1 bulunmadig: belirtilmistir (149).

Genis kapsamli yapilan izlem ¢aligmasmin sonuglar1 hem unipolar hemde BAB 1
ve BAB 2’de AD’lara iyi yanit alindigi, 6zellikle BAB 2’de remisyonun daha kisa
siirede gelistigi gosterilmistir. U¢ aylik mamik-hipomanik kayma riskini BAB 2 igin
%15.8, BAB 1 i¢in %8.60, unipolar i¢in %0.56 olarak belirtmistir (145). Bir meta-
analizde BAB depresyonda AD’lara yanitin unipolardan farkl olmadig: belirtilmektedir
(146).

BAB depresyonda AD’larin  kullanimi konusundaki en biiyiik c¢ekince,
duygudurumdaki stabilligi bozma, mani veya hipomaniye kayma ve dongiiniin hizlanma
riskinin artmasidir (145, 146, 153-155). AD’mn manik kayma riskini arttirdigi,
DDD’lerinin manik kaymay1 onleyici etkisinin sinirlt oldugu belirtilmistir (145). Karma
durumlarin varligi, baslangicta esik alt1 manik belirtiler ve BAB 1 tanisina sahip olma,
AD kullanim1 sonrasi stabilizasyonun bozulma riskini artiran etmenlerdir (152, 156).
Yapilan bir meta-analizde BAB 1 veya BAB 2 tanis1 almis hastalarda AD veya AD
olmaksizin uygulanan tedavide kayma riskinin (%15.3) spontan kaymalardan (%13.8)
daha yiiksek olmadigi bildirmistir (157). 27-yillik uzunlamasina gézlem g¢alismasinda
BAB hastalarinda AD kullaniminin 6zk1yim riskini azaltig1 belirtilmistir (158).

BAB Depresyon Tedavisinde Antipsikotikler

Ketiyapin BAB depresyon tedavisinde monoterapi olarak FDA onay1 alan ilk
AP’dir (159, 160). Yapilan randomize kontrolii ¢alismalar, BAB depresyonda ketiyapin
300 mg/giin ya da 600 mg/giin kullanimmin etkin oldugunu goéstermistir (122, 150).
Sekiz haftalik randomize kontrollii ¢aligmada ketiyapin XR monoterapisinin BAB
depresyon hastalarinda etkisinin 7 giin gibi erken bir siirede ortaya ¢iktig1 bildirilmistir
(161). Ayrica ketiyapin monoterapisi veya DDD’ler ile birlikte kullaniminin BAB
depresif atak profilaksisinde yararh olabilecegi belirtilmistir (162, 163).

29



Yapilan ¢alismalarda olanzapin monoterapisinin BAB depresyonda etkin oldugu
bildirilmistir (164,165-166). Olanzapinin depresyonun cekirdek belirtisi olmayan uyku,
istah degisiklikleri ve gerginlik iizerinde etkin oldugu belirtilmektedir (165, 167). OFK
tedavisinin plasebo ve olanzapin monoterapisine gore daha etkili oldugu gosterilmistir
(168, 165). BAB depresyon tanili hastalarda yapilan baska bir ¢calismada OFK’nin
lamotrijinle kiyaslandiginda depresif ve manik belirtiler iizerinde daha etkin oldugu,
OFK tedavisi ile hiperkolesterolemi ve kilo alimi riskinde artis oldugu belirtilmektedir
(168, 169). Diger bir calismada benzer olarak olanzapin monoterapisinin hastalarda
metabolik degisiklikler ile yakin iligkili oldugu bildirilmistir (166).

Tedaviye direncli hastalarda klozapin agmentasyonu uzun déonem depresif atak
proflaksisinde kullanilabilir (170). BAB depresyonda lurasidon, lityum veya valproat
ekleme tedavisinin ya da monoterapisinin etkin oldugu gosterilmistir (171).

BAB depresyonda adjuvana aripiprazol tedavisinin yararmi gosteren ¢aligmalar
olmakla birlikte yapilan birka¢c c¢alismada plaseboyla karsilastirildiginda etkinligi
gosterilememistir (172, 173-174).

BAB 1 depresif atak tanil1 298 hastada yapilan bir calismada ziprasidon ekleme
tedavisinin (90 mg/giin) plaseboyla benzer etkinligi oldugu belirtilmistir (175).

Yapilan bir meta-analizde, AAP’lerin sinif etkisi olarak AD 6zelliklerinden
bahsedilemeyecegini, Oncelikle ketiyapin, daha smirli kanitla olanzapinin etkili
olabilecegini, aripiprazolun etkisinin kanitlanamadigi belidirilmistir. AAP’lerin

sedasyon, akatizi, somnolans, metabolik yan etkileri belirtilmistir (176).

BAB Depresyon Tedavisinde EKT Kullanim

EKT kullanim1 siddetli depresyonda, gebelerde, psikotik 6zellik olanlarda,
O0zkiyim riski yiliksek olanlarda, yeme ve igme kisitliligr nedeniyle yasami tehdit eden
medikal komplikasyonu olan hastalarda oncelikli 6nerilmektedir (112, 115).

EKT’nin BAB ve unipolar depresyonda etkinliginin benzer oldugu, yanit
oraninin sirastyla %53.2 ve %50.9 oldugu tespit edilmistir (177, 178). EKT tedaviye
direngli hem BAB hem unipolar depresyonda uygun bir tedavi segenegidir (179, 180-
181). Farmakolojik tedaviye yanit alinamayan BAB 1 hastalarinda EKT, hem depresyon
hem de karma atakta etkili ve benzer yanit ve remisyon oranlarina sahiptir (180). Tek
basma EKT wuygulamas: ile antikonviilzanlarla birlikte EKT uygulamasinin

karsilastirildig: bir calismada, her iki uygulamanin hastalik belirtileri iizerinde etkisinin
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benzer, ancak EKT ile antikonviilzan kullanan hastalarda daha fazla EKT seans:

gerektigi bildirilmistir (182).

BAB Depresyon Tedavisinde Diger Tedaviler

Uyku yoksunlugu, 151k tedavisi ve lityum kombinasyonunun tedaviye direngli
BAB depresyonda AD etkinin artmasi ve 6zkiyimi azaltmada etkin oldugu belirtilmistir
(183). BAB depresyonda yapilan bir ¢aligmada adjuvan kombine kronoterapinin, sadece
ilag (lityum+AD) kullanimi ile karsilastirildiginda daha hizli AD etki gozlendigi
belirtilmektedir. Depresif belirtilerde azalmanin 48 saatte oldugu ve 7 hafta boyunca
AD etkinliginin devam ettigi belirtilmektedir (184).

Riluzol ve N-asetil sistein ile BAB depresif belirtilerde iyilesme gosterilmistir
(185, 186). Tedaviye direngli BAB depresyonda ketamin inflizyonu ile 40 dakika gibi
erken siirede AD etki goriilmiistiir (187). BAB 1 depresif atakta tedaviye modafinil
eklenmesi tiim depresif belirti skalasinda olmamakla birlikte bazi depresif belirtiler

iizerinde plasebodan iistiin bulunmustur (188).

Koruyucu Tedavi

Donemlerin yinelemesi, 6zkiyim riski, donemlerin doguracagi psikososyal ve
islevsel bozulmalar nedeniyle koruyucu tedavi gerekliligi vurgulanmaktadir (189, 190).

Koruyucu tedavinin kimlere uygulanacagi ile ilgili c¢esitli gorisler soz
konusudur. TPD’nin BAB Sagaltim Kilavuzu’na gore: atak siddetinin agir ya da
psikotik 6zellikli olmasi, ailede BAB oOykiisii bulunmasi, donem sirasinda hastanin
sergilemis oldugu davranislarin yasamsal ya da psikososyal alanlarda agir sonuglar
yaratabilecek potansiyelde olmasi, hastanin sosyal agidan kritik bir yasam doneminde
bulunuyor olmasi durumunda koruyucu tedavi baslanmalidir. Ayrica ilk donemden
sonra yasam kalitesi bozulmus ya da islevselligin hastalik Oncesi doneme geri
donememis olmasi, hastanin kendisinin korumay: talep ediyor olmasi durumunda
koruyucu tedavi baglanmalidir (191).

Ingiliz Psikofarmakoloji Birligi (British Association Psychopharmacology) BAB
Sagaltim Kilavuzu’na gore ilk manik donem siddetli ise,

Kanada Duygudurum Bozukluklar1 ve Anksiyete Bozukluklar1 Sagaltim
Kilavuzu ve Amerikan Psikiyatri Birligi Uygulama Kilavuzu’na gore ilk manik donem

sonrast DDD baslanmalidir (112, 115, 192).
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Ingiliz Ulusal Saglik ve Klinik Uygulama Enstitiisii’ne gore ciddi sonuglar
doguran bir manik dénem sonrasi, 2 ya da daha fazla donem gegirmis BAB 1 hastalari,
stk donem geciren ya da 6zkiyim riski olan BAB 2 hastalarinda koruyucu tedavi
onerilmektedir (116).

DSO ikinci manik dénemden sonra koruyucu tedavi dnermektedir (193).

Tek donem gecirenlere, hafif donem gecirenlere, donem aralar1 uzun olanlara
koruyucu tedavi baglanmasi gerekmedigi belirtilmistir (194). Hastada koruma tedavisine
baslanmamasi durumunda hastaligin seyri ile ilgili psikoegitim, ailenin tedaviye dahil
edilmesi ve yapilandirilmis psikoterapilerin diizenli olarak uygulanmasinin yararl

olabilecegi belirtilmistir (195).

TPD BAB Sagaltim Kilavuzu, Koruma Tedavisi:

1. Sira Tedavi: 1lk sirada monoterapi uygulanmas: dnerilir. Lityum, valproat,
lamotrijin ve olanzapini dnermektedir. Oforik grandiydz maniler, hasta veya ailede
ciddi 6zkiyim riski, ailede lityuma 1yi yanit oykiisii ve depresif agirlikli gidis varsa
lityum secilebilecegi, disforik-karma mani, alkol-madde kullanim bozuklugu ek tanisi
ve hizl1 dongii gibi 6zellikler varsa valproat secilebilecegi belirtilmistir. Daha 6nce tam
basarili olmayan bir koruma denemesi var ise 2. sira tedaviye gegilebilir.

2. Swra Tedavi: DDD kismi yanitta eklenmesi, yanitsizlikta degistirilmesi
onerilmektedir. Depresif yinelemeler Onlenemiyorsa lityum veya lamotrijin; manik
yinelemeler Onlenemiyorsa lityum, valproat veya AAP, karma yinelemeler
Onlenemiyorsa valproat, karbamazepin veya AAP; psikotik oOzellikli donemlerin
yinelemesi Onlenemiyorsa AAP oOncelikle diistiniilmesi gerektigi belirtilmistir. Daha
once tam basarili olmayan iki koruma denemesi var ise 3. sira tedaviye gegilir.

3. Swra Tedavi: DDD kismi yanitta eklenmesi, yanitsizlikta degistirilmesi
onerilmektedir. AAP, klozapin, AD, siirdiiriim EKT’si diger seceneklerdir.

4. Sira Tedavi: Deneysel segenekler onerilmektedir.

Hizli dongiilii olgularda tedaviyi degistirmeden O6nce en az alt1 ay ya da 2-3

hastalik doneminin beklenmesi 6nerilmektedir (191).
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Kanada Duygudurum ve Anksiyete Bozukluklan Sagaltim Kilavuzu, BAB 1
Koruma Tedavisi:

1. Sira Tedavi: Monoterapi olarak: lityum, lamotrijin, divalproeks, olanzapine,
ketiyapin, risperidon (uzun etkili enjeksiyon formu), aripiprazol dnerilmektedir. Ekleme
tedavisi olarak: Lityum veya divalproeks, ketiyapin, risperidon (uzun etkili enjeksiyon
formu), aripiprazol, ziprasidon eklenebilecegi belirtilmistir.

2. Sira Tedavi: Monoterapi olarak karbamazepin, paliperidon (uzun salmimli)
onerilmistir. Kombinasyon tedavisi olarak ise lityum-+divalproeks,
lityum+karbamazepin, lityum veya divalproekst+olanzapin, lityum+risperidon,
lityum-+lamotrijin, OFK se¢enekler arasindadir.

3. Swra Tedavi: Monoterapi olarak asenapin, ekleme tedavi olarak ise fenitoin,
klozapin, EKT, topiramat, omega-3-yag asitleri, okskarbazepin, gabapentin, asenapin
onerilmistir.

Kilavuza gore onerilmeyen secenekler agisindan tekli tedavide gabapentin,
topiramat, AD’lar, ekleme tedavisinde ise flupentiksol belirtilmistir. Tedavi
seceneklerinden lamotrijin’in maniyi Onlemekte smirli etkinligi, risperidon (uzun
salmimli), ziprasidon, aripiprazol’un 6zellikle mani onleyici etkisi oldugu belirtilmistir

(112).

Kanada Duygudurum ve Anksiyete Bozukluklar Sagaltim Kilavuzu, BAB 2
Koruma Tedavisi:

1. Sira Tedavi: Lityum, lamotrijin, ketiyapin se¢enekleri onerilmistir.

2. Swra Tedavi: Divalproeks; lityum/divalproeks/AAP+AD; ekleme ketiyapin;
ekleme lamotrijin; lityum, divalproeks veya AAP’lerin ikili kombinasyonu 6nerilmistir.

3. Swra Tedavi: Karbamazepin, okskarbazepin, AAP’ler, EKT ve fluoksetin
onermektedir. Kilavuza gore gabapentin 6nerilmemektedir (112).

BAB tedavisinde kullanilan bir¢ok ilacin iyi bilinen c¢esitli yan etkileri vardir.
Lityumun terapotik indeksi dardwr, bobrek ve tiroid fonksiyonlarmi bozabilir,
antikonvulsan ilaglar ve AAP’ler karaciger enzimlerini ylikseltebilir, hematolojik
anormalliklere yol acabilir. Ayrica BAB hastalarinda da her tiirlii tedaviyle metabolik
sendrom ciddi bir sorundur. Bu nedenlerle tedaviye baslamadan 6nce kan basinci, tiroid
fonksiyonlari, tam kan sayimi, karaciger fonksiyon testleri, agclik kan sekeri ve kan lipid

profili, prolaktin diizeyi 6l¢iimii yapilmalidir. Ug ayda bir, tam kan sayimi, kan sekeri
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ve kan yaglar1 ve siipheli bir ilag kullaniliyorsa prolaktin diizeyi 6l¢limii, alt1 ayda bir
ise ek olarak tiroid fonksiyonlar1 ve kan basinci 6l¢limii tekrarlanmalidir (69).

BAB depresyonda farmakoterapi baslica tedavi olmasma ragmen, tek basimna
kullannm1 genellikle kalinti depresif belirtiler, ilag uyumu ve psikososyal isleyisin
diizenlenmesi i¢in yeterli degildir (196). Biligsel-Davranisci-Terapi, Aile-Terapisi ve
Sosyal Ritm Terapisi hem belirti hemde islevsellige faydali sonuglar1 olan ve maliyet
etkin seceneklerdir (196, 197-199). Biligsel-Davranis¢i-Terapi’nin, BAB’da uzun
donem sonuglar iyilestirmede yardimci oldugu bildirilmistir (200). Niiksiin erken uyar1
isaretlerinin taninmasina odaklanan psikoegitim, ila¢ yonetiminde etkili bir yardimeidir

ve BAB tanili tiim hastalara 6nerilmelidir (201).
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3.MATERYAL VE METOT

Bu c¢alismaya, 2004-2014 tarihleri arasinda Indnii Universitesi Tip Fakiiltesi
Psikiyatri Kliniginde yatarak tedavi goren, DSM-IV-TR tani kriterlerine gore BAB
tanis1 konulmus hastalarin dosyalar1 degerlendirmeye alimmustir. Dosyalar geriye doniik
olarak taranarak BAB 1 ve BAB 2 depresyon atagiyla yatan, 18-65 yas araliginda 62
hasta ¢alismamiza dahil edilmistir. Genel tibbi duruma bagl duygudurumu bozuklugu
ve madde kullaniminin yol a¢tigi duygudurumu bozuklugu tanili hastalar ¢calismamiza
dahil edilmemistir.

Hastalarin calisma verileri BAB bozukluk depresyon tanili hasta bilgi formu
kullanilarak, hasta dosyalar1 ve izlenen notlar degerlendirilerek toplanmistir. Hastalarin
yatistaki son depresif atak tedavi yontemleri degerlendirilmistir.

Aragtrma protokolii Indnii Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulunca
onaylanmistir. Calisma ‘Helsinki Insan Haklar1 Sozlesmesi-2001 versiyonu’ ve ‘Iyi

Klinik Uygulamalar’ prensiplerine uygun olarak gerceklestirilmistir.

Istatistiksel yontem:

Arastirma verilerinin istatistiksel degerlendirilmesinde SPSS for Windows
Versiyon 17.0 yazilim programi ile yapildi. Nicel degiskenlerin tanimlanmasinda
Ortalama (Ort.) +/Standart sapma (SD), Ortanca (min.—max.), nitel degiskenlerin
tanimlanmasinda ise say1 (n) ve yiizde (%) kullanildi. Nicel degiskenler Shapiro Wilk
normallik testi ile test edildi. Testin sonucuna gore istatistiksel karsilastirmalarda
Unpaired t testi, Kruskal Wallis Varyans Analizi ve Mann Whitney U testi kullanildi.
Nitel degiskenlerin karsilastirmasi Pearson Ki Kare ve Fisher’in kesin ki kare testi ile

test edildi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4.BULGULAR

Hastalarin Sosyodemografik Verilerinin Dagilhim

18-62 yas araliginda, toplam 62 hasta calismaya alindi. Caligmaya alinan
hastalarin sosyodemografik 6zellikleri tablo 1°de gosterilmistir.

Hastalarin yas ortalamasi 39.5+£11.6 idi. %53.2’si kadin (n=33), %46.8’1 (n=29)
erkeklerden olusmaktaydi.

Hastalarin  %354.8’inin evli (n=34), %?24.2°sinin bekar (n=15), %8.1’inin
bosanmis (n=5), %4.8’inin dul (n=3) ve %8.1’1nin ise ayr1 yasadig1 (n=5) saptandi. 15
hasta (%24.2) hi¢ evlilik yapmamisken, 47 hasta (9%75.8) hayatlar1 boyunca en az bir
evlilik yapmislardi. Birden fazla evlilik sayisina sahip hasta orani %8.1 (n=5) olarak
saptandi. 26 hasta (%41.9) ¢ocuk sahibi degildi. Kalan 36 hastanin ise 3 tanesi (%4.8)
tek cocuk, 7 kisi 2 cocuk (%11.3), 11 kisi 3 cocuk (%17.7), kalan 15 kisi ise (%24.1)
3’den fazla ¢ocuga sahip idi. 62 hastanin 3 tanesi (%4.8) yalniz yasarken, 57 hasta
(%91.9) cekirdek aile yapisinda, 2 hasta ise (%3.2) genis aile yapisinda yasamlarini
stirdiirmekteydi.

Hastalar arasinda 6grenim durumunun degerlendirildigi tanimlayict analizlerde
10 hastanin okur-yazar olmadigi (%16.1), 6 hastanin sadece okur-yazar oldugu (%9.7),
18 hastanin ilkokul mezunu oldugu (%29.0), 3 hastanin ortaokul mezunu oldugu
(%4.8), 18 hastanin lise egitimine sahip oldugu (%29.0) ve 7 hastanin da yiiksek
ogrenim gordiigii (%11.3) saptandi. Hastalarm  %58.1°1 (n=36) ¢alismamaktaydi.
Calisanlar arasinda ise 5 kisi (%8.1) ¢iftei, 8 kisi memur (%12.9), 2 kisi is¢i (%3.2), 3
kisi 6grenci (%4.8), 5 kisi emekli (%8.1) ve 3 kisi (%4.8) serbest meslek sahibi idi.

Hastalar yasadiklar1 yerlesim yeri acisindan incelendiginde 37 tanesinin (%59.7) il
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merkezinde yasadigi goriildii. Kalan 25 hasta ise ilge, kasaba ve/veya kdyde (%40.3)
yasamaktaydi.

Tablo 1. Hastalarm Baz1 Sosyodemografik Ozelliklerinin Dagilimi

Sosyodemografik n=hasta

Ozellikler say1sl %
Cinsiyet Kadm 33 53.2
Erkek 29 46.8

Ogrenim Durumu Yok 10 16.1
Okuryazar 6 9.7
Ilkokul 18 29.0

Ortaokul 3 4.8
Lise 18 29.0

Yiiksek Ogrenim 7 11.3

Meslek Ciftci 5 8.1
Memur 8 12.9

Isci 2 3.2

Ogrenci 3 4.8
Ev hanim 28 45.2

Emekli 5 8.1

Serbest meslek 3 4.8
Issiz 8 12.9
Medeni Durum Evli 34 54.8
Bekar 15 242

Bosanmis 5 8.1

Dul 3 4.8

Ayr 5 8.1
Evlilik Say1s1 0 15 24.2
1 42 67.7

2 5 8.1
Cocuk Say1st 0 26 41.9
1 3 4.8

2 7 11.3
3 11 17.7
4 8 12.9

5 3 4.8

6 2 3.2

7 2 3.2

Yasadig1 Yer il 37 59.7
Ilge 12 19.4

Kasaba/Koy 13 21.0

Yasadig Kisiler Yalniz 3 4.8
Cekirdek Aile 57 91.9

Genis Aile 2 3.2

n=hasta sayisi
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Hastalik Baslangi¢ Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Hastalarda %69.4 oraninda BAB 1 %30.6 oraninda BAB 2 tanis1 saptandi.
Istatistiksel analizlerde hastaligin ortalama baslangic yasmin tiim gruplar arasinda
26.4+9.8 oldugu goriildii. Hastaneye ilk basvuru yasi ortalamasi ise 29.1£10.5 idi.
Hastalik baglamasi ile BAB tanis1 alana kadar gecen siire ortalamasi 7.9+8.5 yildi
Hastalar BAB 1 ve BAB 2 tanisi alanlar olarak 2 gruba ayrildiginda ise, BAB 1
grubunda (n=43) hastaligin baslangic yas ortalamasi 26.5+9.8, hastaneye ilk bagvuru
yas ortalamas1 27.8+10.2 ve tani alana kadar gegen siire ortalama 6.1+7.01 yil; BAB 2
grubunda (n=19) hastaligin baslangic yas ortalamasi 26.3+10.2, hastaneye ilk bagvuru
yas ortalamasi1 32.0£9.5 ve tan1 alana kadar gegen siire ortalama 12.0+10.3 yil idi. iki
grup arasinda tani alana kadar gegen siire agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmaktaydi (p<0.05) (Tablo 2).

Hastalarin DDD ilaclar acisindan degerlendirildiginde, ilk DDD alma yas
ortalamasi tiim hastalarda 33.6+12.0 idi. Hastalar BAB 1 ve BAB 2 tanis1 alanlar olarak
2 gruba ayrildiginda ise, BAB 1 grubunda ilk DDD alma yas ortalamasi 31.7+11.3,
BAB 2 grubunda ilk DDD alma yas ortalamas: ise 38.1+12.6 idi ve aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p<0.05) (Tablo 2).

Hastalik siiresi agisindan incelendiginde ise gruplar arasinda anlamli fark
saptanmadi1 (p>0.05). Tiim grupta ortalama hastalik stiresi 13.1+ 8.3 yil, BAB 1 tanis1
olan grupta 12.4+7.3 yi1l, BAB 2 tanis1 olan grupta ise ortalama 14.8+10.3 yil olarak
saptand1 (Tablo 2).

Tablo 2. Hastalarm Hastalik Baslangici ile Ilgili Bazi Ozelliklerinin Tam Bakimindan

Karsilastirilmasi
Tim Grup BAB 1 BAB 2 p
(n=62) (n=43) (n=19)
ort+SS ort+SS ort+SS
Yas 39.5+11.6 | 38.9+11.4 | 41.1+12.2 | p>0.05
Hastalik baslangi¢ yasi 26.4+ 9.8 26.5£9.8 | 26.3+£10.2 | p>0.05
Ik bagvurma yas1 29.1£10.5 27.8£10.2 | 32.0£9.5 p>0.05
BAB tanisi alana kadar gecen siire 7.9 £8.5 6.1£7.01 | 12.0£10.3 | p<0.05
_ (y1D)
Ik duygudurum diizenleyicisi alma 33.6 £12.0 31.7£11.4 | 38.1£12.6 | p<0.05
yasi
Hastalik stiresi (y1l) 13.1 +£8.3 12.4+7.3 | 14.8¢10.3 | p>0.05
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Calismamizda hastalarin %33.9’unda ilk atak baslangicinda bir yasam olayi
oldugu belirlenmistir. Yasam olaylar1 igerisinde siklik sirasina gore diisilk/dogum veya
gebeligi sonlandirma amacli endometrial kiiretaj (%8.1) ilk siray1 almaktadir. Yasam

olay cesitleri tablo 3°de gosterilmistir.

Tablo 3. Hastalarm ilk Atakla Iliskili Olarak Belirttikleri Yasam Olaylarinm Dagilimi

Yasam olay1 n %
Diisiik/endometrialkiiretaj/dogum 5 8.1
Askerlik 3 4.8
Birinci derece yakin kayb1 3 4.8
Birinci derece yakinin kaza/hastaligi 3 4.8
Esten ayrilma/bogsanma 3 4.8
Sevgiliden ayrilma 2 3.2
Kaza/ekonomik zorluklar 2 3.2
Total 21 33.9

4.3.11k Atak Klinik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Hastalarm ilk ataklarinda aldiklar1 tanilar degerlendirildiginde %48.4’iiniin (n=
30) ilk atak tanisinin depresyon, % 30.6’smin ise (n= 19) mani oldugu saptandi. Tiim
hastalar a¢isindan ilk atak tanilar1 arasinda en sik depresyon saptanirken, hastalar BAB
1 ve BAB 2 olmak iizere 2 gruba ayrildiginda, BAB 1 grubunda en sik ilk atak tanisinin
%44.2 ile (n=19) mani oldugu goriildi. BAB 2 grubunda ise %89.4 ile (n=17)
depresyon en sik ilk atak tanis1 idi (Tablo 4).

Tim hasta grubunda ilk ataklar belirti 6zellikleri agisindan incelendiginde
%43.5’inde psikotik, %25.8’inde melankolik, %12.9’unda atipik, %6.5’inde postpartum
ozellikler oldugu saptandi. Hastalarin ilk atak tanilar1 tablo 4’de ve ilk atak klinik

ozellikleri tablo 5°de gdsterilmistir.

39



Tablo 4: Hastalarm ilk Atak Tamlarinin Dagilimi

Tiim hasta grubu BAB 1 BAB 2
(n=62) (n=43) (n=19)
Mani 19 19 0
(%30.6) (%44.2) (%0)
Karma 6 6 0
(%9.7) (%14.0) (%0)
Hipomani 3 2 1
(%4.8) (%4.7) (%5.3)
Depresyon 30 13 17
(%48.4) (%30.2) (%89.4)
Distimi 2 1 1
(%3.2) (%2.3) (%5.3)
Ayirt edilemeyen 2 2 0
(%3.2) (%4.7) (%0)

Tablo 5. Tiim hastalarda ilk atak belirti 6zelliklerinin dagilimi

Tiim hasta %

grubu

(n=62)
Postpartum Ozellik 4 %6.5
Psikotik Ozellik 27 %43.5

Katatonik Ozellik 0 %0

Melankolik Ozellik 16 %25.8
Atipik Ozellik 8 %12.9

Hastalarin ilk atakta dogru tant alma oranlarina bakildiginda hastalarin
%19.4’lniin dogru tan1 aldig1, %30.6’sinin ise bagvuru yapmamis oldugu belirlenmistir.

Hastalarm ilk ataklarinda aldiklar1 yanlis tanilar1 tablo 6’da gosterilmistir.
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Tablo 6. Hastalarm ilk Atak Yanls Tam Dagilimi

Tan Tim hastalar BAB 1 BAB 2
(n=62) (n=43) (n=19)
Dogru tam 12 12 0
(%19.4) (%27.9) (%0)
Kisa Psikotik Atak 10 10 0
(%16.1) (%23.3) (%0)
Prepsikoz 2 2 0
(%3.2) (%4.7) (%0)
Sizofreni 3 3 0
(%4.8) (%6.9) (%0)
Uyum Bozuklugu 1 0 1
(%1.6) (%0) (%5.3)
Unipolar Depresyon 15 8 7
(%24.2) (%18.6) (%36.8)
Basvurusuz 19 8 11
(%30.6) (%18.6) (%57.9)

Tim hasta grubunda bakildiginda 995.2°si

ilk atak sonunda diizelme

gostermislerdir. Hastalarin ilk atakta %30.6’s1 tedavi almazken, %37.1°1 AP, %16.1’si
AD, %9.7’si AP-AD kombinasyonu, %4.8’1 AP-DDD kombinasyonu, %1.6’s1 EKT

kullanmiglardir. Hastalarn ilk ataklarinda aldiklar1 tedaviler Tablo 7°de gosterilmistir.

Tablo 7. Tiim hasta grubunda ilk atak tedavilerinin dagilimi

AD AP AD+AP AP+DDD EKT
n% n% n%
Tiim hasta grubu 10 23 6 3 1
(n=62) (%16.1) (%37.1) (%9.7) (%4.8) (%1.6)
[lk atak depresyon 9 1 6 0 0
(n:30) (%14.5) (%1.6) (%9.7) (%0) (%0)
Ik atak Mani 0 14 0 3 1
(n:19) (%0) (%22.)6 (%0) (%4.8) (%1.6)
Ik atak Karma 0 6 0 0 0
(n:6) (%0) (%9.7) (%0) (%0) (%0)
[k atak Hipomani 0 0 0 0 0
(n:3) (%0) (%0) (%0) (%0) (%0)
[lk atak Distimi 1 0 0 0 0
(n:2) (%1.6) (%0) (%0) (%0) (%0)
Ayirtedilemeyen 0 2 0 0 0
(n:2) (%0) (%3.2) (%0) (%0) (%0)

AD: Antidepresan, AP: Antipsikotik
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4.4. Hastalik Donemleri

Hastalarin gecirdikleri ortalama atak sayisit 8.5+ 6.0 idi. Hastalarin ortalama
depresif atak sayis1 4.0 = 3.5, manik atak sayis1 1.8+2.1, karma atak sayis1 0.7+1.4,
hipomanik atak sayist 1.94£3.1 olarak bulunmustir. BAB 2 tanili hastalarin gegirdikleri
ortalama depresif ve hipomanik donem sayilar1 BAB 1 tanili hastalardan anlamli
diizeyde daha fazla oldugu bulunmustur (p<0.05). BAB 1 ve BAB 2 tanili hastalar
psikotik 6zellikli depresif atak sayisi agisindan degerlendirildiginde aralarimda anlamli
fark bulunamamistir (p>0.05). Gegirilmis ataklar bakimindan tam1 gruplarinin
karsilagtirmast tablo 8’de sunulmustur. Hastalarin psikiyatri servisine yatig sayisi
ortalamasi sirast ile 3.8+2.4, 2.4+1.4 idi. BAB 1 grubunun yatarak gordiigii tedavi say1
ortalamasmin BAB 2 grubundan daha fazla oldugu bulunmustur (p>0.05).

Tablo 8. Hastalik Gruplarinin Gegirilmis Ataklar Bakimmdan Karsilastirmasi

Tiim Hastalar BAB 1 BAB 2
Gegirilmis ataklar (n=62) (n=43) (n=19) p
(ort£SD) (ort£SD) (ort£SD)

Ortalama Hastalik Siiresi (y1l) 13.1 £18.3 12.4+7.3 14.8£10.3 | p>0.05
Toplam Atak Sayisi 8.5+6.0 7.9+6.5 9.9+4.6 p>0.05
Manik Atak Sayist 1.8+£2.1 2.7+2.1 0 p<0.05
Depresif Atak Sayisi 4.0£3.5 3.1£3.3 6.1£3.2 p<0.05
Karma Atak Sayisi 0.7+1.4 1.0£1.7 0 p<0.05
Hipomanik Atak Sayisi 1.9£3.1 1.0£3.1 3.8£2.2 p<0.05
Psikiyatri Servisine Yatig Sayisi 3.842.4 4.5+£2.5 2.4+1.4 p<0.05
Klinigimize Yatis Sayisi 2.4+1.4 2.7+1.5 1.6+0.8 p<0.05

4.5. Hastahk Siireci ile Tlgili Klinik Ozellikler

Hastalarin %37.1°1 erken (yirmi yas ve alt1) %6.5’1 ge¢ (45 yas ve sonrasi)
baslangich idi. %69.4°1 hasta BAB I tanisia sahipti. Ge¢irmis oluklar1 toplam ataklarin
%64.5’1 psikotik, %6.5’1 hizli dongiili, %14.5°1 postpartum, %16.1°1 mevsimsel,
%77.4’1 melankolik ve %27.4’1 atipik 6zellik gostermekteydi. Tiim hastalarm 6zkiyim
girisimlerinin say1 ortalamasi 0.7+1.05°di. Hastalarin %40.3’{iniin en az bir kez 6zkiyim

girisiminde bulundugu ve girisimlerin en sik depresif (%84.4) ve karma (%28.0) atakta
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gerceklestigi saptandi. Hastalik siireci ve 6zkiyim girisimleri ile ilgili klinik 6zellikler

tablo 9 ve tablo 10°da gosterilmistir.

Tablo 9: Hastalarin Hastalik Siirecinde Atak Ozellikleri

Tiim hasta grubu %
(n=62)

Postpartum Ozellik 9 %14.5
Psikotik Ozellik 40 %64.5

Katatonik Ozellik 0 %0
Melankolik Ozellik 48 %77.4
Atipik Ozellik 17 %27.4
Hizli Dongii 4 %6.5
Mevsimsel Ozellik 10 %16.1
Ozkiyim girisimi 25 %40.3

Tablo 10. Ozkiyim Girisimi ile Ilgili Verilerin Dagilim

Var Yok
Ozkiyim Girisimi n=25 n=37
(%40.3) (%59.7)
1 kez 14 (%56.0) -
Ozkiyim 2 kez 6 (%24.0) -
girigimi sayisi 3 kez 3 (%12.0) -
4 kez 2 (%8.0) -
Manik atak 0 (%0) -
Ozkiyim esnasinda
girigiminin Karma atak 7 (%28.0) -
gerceklistigi esnasinda
atak Depresif atak 21 (%84.0) -
esnasinda
Ozkiyim ilagla 21 -
girigiminin Asl1 3 -
sekli Yiiksekten atlama 3 -

Hastalik siireci degerlendirildiginde hastalarn %27.4’tiine EKT uygulandigi
goriildii. Hastalarin toplam atak say1 ortalamasi 8.5+6.0, EKT uygulanan atak sayi

ortalamasi 0.44+09’dur.
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4.6. Hastalarin Oz ve Soygecmis Ozellikleri
Hastalarin %37.1°inde psikiyatrik es tan1 bulunmaktaydi. Psikiyatrik es tanisi
olan hastalarda en sik YAB (%26.1) goriilmekteydi. Hastalarin psikiyatrik es tani

dagilimi tablo 11°de verilmistir.

Tablo 11. Tiim hasta grubunda psikiyatrik es tan1 dagilimi

Psikiyatrik Es Tam n %
YAB 6 26.1
OKB 4 17.4
Kisilik Bozuklugu 4 17.4
Panik Bozukluk 3 13.0

Alkol Kullanimi/Bagimlilik 2 8.7
PTSB 1 4.3
Diger (Smir Mental Kapasite) 3 13.0
Toplam 23 100

Hastalarn %37.1’inde en az bir tibbi es tani bulunmaktaydi. En sik
hipertansiyon (%8.1) ve hipotroidi (%8.1) eslik etmekteydi. Hastalarn %6.5’inde
dermatolojik hastalik, %3.2’sinde diyabetes mellitus (DM), % 3.2’sinde astim
bronsiyale, , % 3.2’sinde diyabetes insipitus, % 3.2’sinde kardiyak aritmi, % 1.6’sinda
hiperlipidemi, % 1.6’sinda migren, % 1.6’sinda MS, % 1.6’sinda demans, % 1.6’sinda
osteoporoz, % 1.6’sinda erektil disfonkisyon tanisi bulunmaktadir. Hastalarin tibb1 es

tan1 dagilimlari tablo 12°de verilmistir.

Tablo 12. Hastalarm Tibbi Es Tan1 Dagilim1

T1ibbi Es Tan n %

Yok 29 62.9
HT 5 8.1
Hipotroidi 5 8.1
Dermatolojik Hastalik 4 6.5
Kranial MR Anormalligi 3 4.8
DM 2 3.2
Astim brongiyale 2 3.2
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Diyabetes Insipitus 2 3.2
Prostat Hipertrofisi 2 3.2
Kardiyak aritni 2 3.2
Hiperlipidemi 1 1.6
Migren 1 1.6

MS 1 1.6

Demans 1 1.6
Osteoporoz 1 1.6
Erektil Disfonksiyon 1 1.6

Hastalarin %54.8’inin birinci ya da ikinci derecede yakimlarinda psikiyatrik
hastalik bulunmaktaydi. Hasta yakinlarinda en stk BAB ve unipolar depresyon tanisi

vardi. Ailede psikiyatrik hastalik 6zellikleri tablo 13°de gosterilmistir.

Tablo 13. Ailede Psikiyatrik Hastalik Dagilimi

n %
Ailede Psikiyatrik Oykii Var 34 54.8
Yok 28 45.2
BAB 17 27.4

Unipolar 6 9.7

Birinci Sizofreni 3 4.8

Derece Sizoafektif Bozukluk 1 1.6

Yakinda Alkol/Madde Bagimlilig 1 1.6
Ailede Toplam 28 45.2
Psikiyatrik BAB 8 12.9
Tanilar Anksiyete Bozuklugu 3 4.8
Ikinci Sizofreni 3 4.8

Derece Sizoafektif bozukluk 2 32

Yakinda Unipolar Depresyon 2 32

Ozkiyim 1 1.6

Total 19 30.6
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4.7. Yatis Klinik Ozellikler

BAB depresif atak tanili hastalarin %24.2°si psikotik, %3.2°si hizli dongiili,
%3.2’s1 postpartum, %8.1°1 mevsimsel, %62.9’u melankolik ve %12.9’u atipik 6zellik
gostermekteydi. Hastalarin %17.7°si 0zkiyim girisiminde bulunmus, %35.4’{inde

0zkiyim diisiincesi vardi. Hastalarm klinik 6zellikleri tablo 14’de gosterilmistir.

Tablo 14. BAB Depresif Atak Tanili Hastalarin Klinik Ozelliklerinin Dagilimi

Tiim hasta grubu BAB 1 BAB 2
(n=62) (n=43) (n=19)
Postpartum Ozellik 2 1 1
(%3.2) (%2.3) (%5.3)
Psikotik Ozellik 15 12 3
(%24.2) (%27.9) (%15.8)
Katatonik Ozellik 0 0 0
(760) (%00) (760)
Melankolik Ozellik 39 23 16
(%62.9) (%53.5) (%84.2)
Atipik Ozellik 8 8 0
(%12.9) (%18.6) (%0)
Hizli Dongii 2 1 1
(%3.2) (%2.3) (5.3)
Mevsimsel Ozellik 5 1 4
(%8.1) (%2.3) (%21.1)
Ozkiyim girisimi 11 8 3
(%17.7) (%18.6) (%15.8)
Ozkiyim diisiincesi 22 16 6
(%35.4) (%37.2) (31.6)

Hastalarin %17.6’sinda baslangigta yasam olay:r vardir. Yasam olay1 dagilimlar1

tablo 15°de gosterilmistir.
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Tablo 15. Hastalarmn Yatis Ataklartyla iliskili Yasam Olay1 Dagilimlar

Yagam Olaylar1 N %
Diisiik/EndometrialKiiretaj/Dogum 2 3.2
Birinci Derece Yakin Oliimii 2 3.2
Birinci Derece Yakin Kaza ya da Hastalik 3 4.8
Esinden Ayrilma/Bosanma 3 4.8

Gog 1 1.6
Toplam 11 17.6

Yatis Oncesinde hastalarin 9%59.7’sinde diizenli psikiyatrik ila¢ kullanimi vard.
Diizenli psikiyatrik ilag kullanan %11.3 hasta DDD kullanmamaktaydi. DDD
kullanmayan %25.8, yetersiz dozda DDD kullanan %43.5 iken, yeterli dozda ve etkin
kan diizeyinde DDD kullananlarin orani %30.6°dur.

Yatig Oncesi hastalarin %48.3°li valproik asid, %27.4’1 lityum, %11.2°s1 ikili
DDD kullanmaktaydi. Hastalarin %20.9’unda AD kullanimi vardi. Hastalarin %4.8°1
ikili AD kullanmaktaydi. AD kullanan hastalarin %46.2’sinde beraberinde DDD
kullanim1 vardi. Bu hastalarin %50°s1 etkin dozda DDD kullanmaktaydi. Hastalarin
ketiyapin kullanimi %25.8 olup ¢ogunlugu (%19.5) 150 mg ve altinda kullanmaktaydi.
Bir hastanin depo AP kullanimi mevcuttu. Yatis dncesi kullanilan psikiyatrik ilaglarin

dagilimi tablo 16’da gosterilmistir.

47



Tablo 16. Yatis Oncesi Kullanilan Psikiyatrik Ilag Dagilimi

Psikotrop ilag Ortalama Doz n %
(mg)

Lityum 960 10 16.1
ValproikAsid 840 25 40.3

Lamotrijin 75 2 3.2

DDD Karbamazepin 800 2 3.2
Lityum + ValproikAsid 900+1000 5 8.1

Lityum +Lamotrijin 1200+50 1 1.6

Lityum + Karabamazepin 600+800 1 1.6
Risperidon 2.2 13 20.9
Aripiprazol 9 5 8.06
Olanzapin 11 10 16.1

AP | Atipik | RisperidonDep50mg/ay 50 1 1.6
Ketiyapin 198.4 16 25.8

Paliperidon 9 1 1.6

Tipik Klorpromazin 100 1 1.6

Bz Alprozolam 1 4 6.4
AK Biperiden 3.5 4 6.4
Venlefaksin 112.5 4 6.4

Fluoksetin 20 3 4.8

AD Essitolopram 20 2 3.2
Sertralin 50 1 1.6

Sertralin + Amitriptilin 50+25 1 1.6

Paroxetint+ Mirtazapin 20+30 1 1.6

Mirtazapin 30 1 1.6

DDD: Duygudurum Diizenleyici, AD: Antidepresan, AP: Antipsikotik,
BZ: Benzodiazepin,AK: Antikolinerjik

4.8. Tedavi Ozellikleri
Hastalarin yatis siiresi ortalamasi1 26.3+10.9°du. Hastalarin 12’°sine (%S8) yatista
EKT uygulanmisti. EKT seans sayis1 6-10 arasinda olup ortalama EKT seans sayisi

8.1+ 1.7 idi.
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Yatis swrasinda hastalarin %41.9’u ikili DDD kullanmaktaydi. Hastalarin
%350’sinde lityum (%8.1°1 tekli, %41.9’u diger DDD ile birlikte), %74.2’linde valproik
asid (%46.8°1 tekli, %27.4’1 lityum ile birlikte), %12.9’unda lamotrijin (%]1.6 tekli,
%10.5 lityum ile birlikte), %3.2’sinde karbamazepin (lityum 1ile birlikte)
kullanilmaktaydi. Bir hastada DDD kullanilmamisti, bu hastanin ataklar arasi remisyon
siiresinin 7 yildan uzun oldugu gorildi.

Hastalarin % 3.2°si AD kullanmaktaydi. AD kullanilan hastalarin birinde OKB,
digerinde YAB es tanis1 bulunmaktaydi. Hastalarin ketiyapin kullanimi %66.1 olup
cogunlugu (%48.3) 300 mg ve iizerinde kullanmaktaydi. Hastalarm 970.9’u
benzodiazepin/hipnotik kullanmistir. Yatista benzodiazepin kullanimi %66.1°d1. Yatista
kullanilan psikiyatrik ilaglarin dagilimi tablo 17°de gosterilmistir.

Tablo 17.Hastalarin Yatista kullandiklar1 Psikiyatrik ilaglarm Dagilimi

Ortalama

Doz (mg) n %

Lityum 1080 5 8.1
Valproik Asid 1017 29 46.8

Lamotrijin 100 1 1.6
DDD Lityum + Valproik Asid 900+941 17 27.4
Lityum + Lamotrijin 1071+107 7 11.3

Lityum + Karbamazepin 750+800 2 3.2
Risperidon 2.2 13 20.9

Amisiilpirid 400 1 1.6
Aripiprazol 12 10 16.1

AP | Atipik Olanzapin 9.2 6 9.6
Ketiyapin 319.5 41 66.1

Klozapin 175 1 1.6

Tipik Haloperidol 5.6 3 4.8
Alprozolam 1.3 41 66.1
BZ Zopiklon 7.5 10 16.1
AK Biperiden 4 4 6.4
AD Sertralin 25 2 3.2
Diger Propranolol 40 4 6.4

DDD: Duygudurum Diizenleyici, AD: Antidepresan, AP: Antipsikotik,
BZ: Benzodiazepin,AK: Antikolinerjik, n: hasta sayisi
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Hastalarin yatis sirasinda %3.2’inde (2 hasta) hipomanik kayma gelismistir. Bu
hastalardan birinin EKT almakta oldugu, digerinin ise anksiyete bozuklugu ek tanisiyla
tedaviye sertralin eklendigi belirlenmistir.

Hastalarin yatis stiresi ortalamasi 26.3+10.9’du. EKT kullaniminin yatis siiresini
etkiledigi, EKT uygulanlarda yatis siiresinin (34.849.1) EKT uygulanmayan hastalardan
(25.1£10.7) daha uzun oldugu bulunmustur (p<0.05). AD, benzodiazepin/hipnotik,
ketiyapin veya ketiyapin disindaki AP kullaniminin yatis siiresine etkisi anlamli
bulunamamistir. Hastalar DDD kullanimi agisindan degerlendirildiginde, DDD
kullanilmamasi, tekli DDD kullanimi ve mevcut kombinasyonlar1 arasinda yatis siiresi
acisindan anlamli fark bulunamamustir. Hastalar ketiyapin+DDD kullanimi agisindan
degerlendirildiginde ketiyapin eklenmis olan valproik asid, lityum, lityum+valproik
asid, lityum+lamotrijin kullanan hastalar arasinda yatis siiresi agisindan farklilik

saptanmamistir.

Tablo 18. Taburculukta Onerilen Psikiyatrik ilaglarm Dagilimi

Ortalama

Doz (mg) n %

Lityum 1020 5 8.1
Valproik Asid 1000 29 46.8

DDD Lamotrijin 100 1 1.6
Lityum +Valproik Asid 900+941 17 27.4
Lityum + Lamotrijin 1071+114 7 11.3

Lityum + Karbamazepin 750+800 2 3.2
Risperidon 1.5 2 3.2

Amisiilpirid 200 1 1.6
Atipik Aripiprazol 14.4 8 12.9

AP Olanzapin 15 1 1.6
Ketiyapin 285 40 64.5

Klozapin 175 1 1.6

Bz Alprozolam 1 1 1.6
AK Biperiden 4 1 1.6
AD Sertralin 25 1 1.6
Diger Propranolol 4 2 3.2
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Taburculukta yatis sirasinda kullanilan DDD’lerin ayni oranda devam ettigi AP,
benzodiazepin/hipnotik kullanim oranlarinin azaldigi goriilmiistiir. Taburculukta yatis
sirasinda kullanilan risperidon (%20.9, %3.2), aripiprazol (%16.1 %12.9), olanzapin
(%9.6-%1.6) kullanim oranin azaldig1 goriilmiisiir. Taburculukta ketiyapin %64.5
oraninda kullanilmistir. Yatista kullanilan haloperidol (%4.8)’un taburculuk sirasinda
kullanilmadigi, amisiilpirid (%1.6) ve klozapinin (%1.6)’nin ayni1 oranda devam ettigi
bulunmustur. Ketiyapin yatista (319.5 mg/giin) hastalarin %66’tinde kullanilirken,
taburculukta (285 mg/giin) hastalarm %64.5’inde kullanimina devam edildigi
goriilmiistiir. Taburculukta AD kullanimi1 %1.6’dur.

Yatis swrasinda hastalarm  %70.9’u  benzodiazepin/hipnotik  kullanmistir.
Alprozolam (1.3 mg/giin) %66.1 oraninda, zopiklon (7.5 mg/giin) %16.1 oraninda
kullanildigi, taburculukta ise benzodiazepin/hipnotik kullanim oranlarmin azaldigi
goriilmiistiir (alprozolam %1.6).

Hastalarin taburculuk oncesi ikili DDD kullanim orani %11.2 iken yatis
sirasinda ve taburculukta bu oran %58.1 dir. Ikili DDD kullamimi tablo 19°da

gosterilmistir.

Tablo 19. Ikili DDD Kullanimi Dagilimi

Ikili DDD kullanimu n %
Yatis Oncesi Var 7 11.2
Yok 55 88.8
Yatig Var 26 41.9
Yok 36 58.1
Taburculuk Var 26 41.9
Yok 36 58.1
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5.TARTISMA

Calismamizda hastalarin yas ortalamasi 39.5+11.6 olup, %53.2°si kadin %46.8’1
erkeklerden olusmaktaydi. Hastalarin yas ortalamalarmmin analiz edildigi calismalarin
birinde yas ortalamas1 37.9+13.2, cinsiyet dagilimi ise %47’si kadm, %53°1 erkek
olarak saptanmistir (202). Diger caligmalarda ise bu oranlar 42.3+13.9 yas ortalamasi ile
%358. kadin, %42 erkek (203), 45.96+12.85 yas ortalamasi ile %56 kadmn, %44 erkek
(204), 44.2£16.0 yas ortalamas1 ile %58 kadm, %42 erkek (205), 41.5£12.9 yas
ortalamasi ile %57 kadm, %43 erkek (206) olarak bildirilmistir. Bizim ¢aligmamizda
hastalarin yas ortalamasmin diger caligmalarla benzerlik gdsterdigi goriilmektedir.
BAB’un her iki cinsiyette de esit oranda gorildiigii bilinmektedir (19). Calismamiza
alman hasta grubunun cinsiyet dagilimi da bu veriyi destekler niteliktedir.

Calismamizda hastalarin %54.8’inin evli, %16.2’sinin bosanmig veya ayrilmis
oldugu gorildii. Birden fazla evlilik sayisma sahip hasta oran1 %8.1 idi. Yapilan ¢esitli
calismalarda evlilik oranlar1 %59.5 (25), %53.3 (207), %47.6 (202), %48 (205), % 57.6
(206) olarak belirtilmistir. Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada ise hastalarda iki ve iizeri
evlilik oranmin %15.2 oldugu raporlanmistir (25). STEP-BD c¢alismasinda hastalarin
medeni durum agisindan degerlendirildiginde yaklasik {icte birinin hi¢ evlenmemis ve
% 20 tlzerinde bosanmis veya ayrilmis oldugunu bildirilmistir (208). Hem bizim
calismamizin hem de diger caligmalarin verileri incelendiginde BAB hastalarinin
yiiksek evlilik oranlarma sahip oldugu, ancak yine ayni derecede yiiksek bosanma
oranlar1 oldugu gorilmiistiir. Bu durum hastalarin manik ve /veya hipomanik
donemdeki partner arayisinin artmasi ve disa doniik iliski paternleri ile ama ayni

zamanda iliskiyi stirdiirmekteki giicliikleri ile agiklanabilir.

52



Hastalar arasinda 6grenim durumu degerlendirildiginde hastalarm 9%16.1’inin
okur-yazar olmadigi, 9%9.7’sinin okur-yazar, %29.0’m ilkokul mezunu, %4.8’inin
ortaokul mezunu, %29’unun lise ve %11.3’{iniin ise yiiksek 6grenim mezunu oldugu
saptandi. Bununla beraber %58.1’inin caliymadigi goriildii. BAB hastalarinda egitim
seviyesinin yiiksek oldugunu belirten ¢calismalar olmakla birlikte (208, 209), yatan BAB
hastalarinda yapilan bir caligmaya gore hastalarda genel niifusa gore egitim seviyesi
benzer, sosyal ve mesleki islevselligi daha diisiik oldugu belirtilmektedir. Hizli dongii
ve tekrarlayan depresif ataklarin diisiik egitim diizeyi ile iligkili klinik 6zellikler oldugu
belirtilmistir (210). Calismamizda saptanan egitim diizeyleri de bu verileri destekler
niteliktedir. Hastalarin sadece Tc¢te birinin tam zamanh olarak calisabildigi
raporlanmistir (211). Genis kapsamli diger bir calismada ise % 49 unun ¢alistig
belirtilmektedir (212). Ileriye doniik gdzlemsel bir baska ¢alisma, baslangigta hastalarin
%41’inde olan g¢aligma kaybmin iki yil sonra degerlendirildiginde % 69 oraninda
gorildigi belirtilmistir (213). Bizim verilerimiz dogrultusunda da BAB’da is giicii
kaybinin ytliksek oranlarda oldugu sdylenebilir.

Calismamiza katilan hastalarmm %69.4’i BAB 1, %30.6’s1 ise BAB 2 tanisina
sahipti. BAB 1 tanist olan grubun BAB 2 tanis1 olan gruba gore depresyon tanisiyla
klinigimize yatis sayis1 daha fazla idi. Literatiirde bu bulguyla uyumlu olarak BAB 1
hasta grubunun depresif atak ile hastaneye yatisinin daha fazla oldugu bildirilmistir
(214). Bu veriler dogrultusunda BAB 1 tanili hastalarin, gegirilen depresif ataklarin
daha agir seyrettigi ve hastaneye yatis gerektirdigi soylenebilir.

Calismamizda hastaligin baslangic yas ortalamasi 26.44+9.8 yil olarak saptandi.
Yapilan baska ¢aligsmalarda da bizim ¢calismamiza benzer olarak hastaligin baslangic yas
ortalamas1 22 yil (214), 22.8 y11 (59), 23 yi1l (215), 24.7 y1l (216), 25.3 y1l (203), 27.7 y1l
(217), 28.5 yil (205), olarak bildirilmistir. Calismamizda BAB 1ve BAB 2 gruplari
arasinda baslangi¢ yas ortalamasi agisindan fark bulunamadi. Benzer olarak BAB 1 ve
BAB 2 hastalarinda hastalik baslangi¢ yaslarmmin benzer oldugunu bildiren ¢aligmalar
olmakla beraber (49, 61, 17, 218, 214) celiskili olarak BAB 2°’nin BAB 1’e¢ gore daha
gec bagladigmi (24, 52, 205, 219) ve daha erken basladigini belirten caligmalar da
bulunmaktadir (44). Bu celiski ¢alismalar arasinda ki metodolojik farkliliklardan ve
orneklem sayismnin azligindan kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizda tiim hastalarda hastalik baslangici ile BAB tanist alana kadar
gecen slire ortalamast 7.948.5 yil olarak belirlendi. Literatiirde de hastalik

baslangicindan tani alana kadar gegen siire ortalama 8 yil olarak belirtilmektedir (220,
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221). Veriler bizim sonuglarimizla uyumludur. Hastalik baglangici ile tan1 alma arasinda
ortalama 8 yil gibi uzun bir siirenin olmas1 hastalarin hastaneye ge¢ basvurmalarina ya
da yanlig tan1 almalarina bagli olabilir. Ayrica ¢alismamizda BAB 1 ve BAB 2 tanili
hasta gruplar1 arasinda hastaligin baglangi¢ yasi ve basvuru yasmin benzer oldugu ancak
BAB 2 tanili hastalarin BAB 1’e gore daha ge¢ tani aldiklar1 ve daha ge¢ DDD
baslandig1 saptandi. Benzer olarak BAB 2’nin daha gec tani aldigi (202), hastalik
baslangicindan DDD alana kadar gegen siirenin daha uzun oldugu belirtilmistir (203,
219). Bir calisgmada da ilk atak taninin depresyon olmasmm DDD baslanana kadar
gecen siireyi uzattigi bildirilmistir (203). Calismamizin sonuglarinda da BAB 2 tanili
hastalarin ilk atak tanilarmin %89.4 oraninda depresyon oldugu saptanmistir. Bu
bulgular 151g1nda BAB 2 hastalarmn ilk ataklarmin depresyon olmasi ge¢ tan1 ve DDD
baslanana kadar gecen siirenin uzun olmasinin nedeni olarak diisiiniilebilir. Ayrica BAB
2’de BAB 1’e gore DDD kullanim oranlarmin daha diisiikk oldugu da belirtilmektedir
(44, 222). Calismalar BAB’da erken tan1 ve tedavinin 6nemine isaret etmektedirler.
Yanlis tani, tan1 ve DDD baslama tedavisinin gecikmesi genellikle kroniklesme,
sakatlik ve artmis mortaliteye (223), hizli dongii, AD’nin indiikledigi mani gibi afektif
insitabiliteye (203), 6zkiyim riskinde artisa yol agmaktadir (224, 204). Hastalarda yanlis
taninin ilerleyen atak sayisiyla iliskili oldugu da bildirilmistir (225).

Yapilan analizlerde tiim hasta grubuna bakildiginda da ilk atak tanisinin en sik
depresyon (%48.4 ), ikinci sirada manik atak (% 30.6) oldugu goriilmektedir. Bu sonug
literatiirde yer alan diger caligmalarin sonuglarmi destekler niteliktedir (52, 203, 205).
Ancak hastalar BAB 1 ve BAB 2 tanili hastalar olarak 2 gruba ayrildiginda, BAB 1
tanili hasta grubunda ilk atak tanisinin sirasiyla %44.2°sinin mani, %30.2’sinin
depresyon, %14.0’min karma ve %4.7’sinin hipomani oldugu saptandi. BAB 2 den
farkli olarak BAB 1 tanili hasta grubunda ilk atagin siklikla manik atak seklinde ortaya
ciktig1 goriilmektedir. Benzer sonuglar raporlayan calismalar olmakla bereber (24),
aksine BAB 1 tanili hastalarin ilk atak tanisinin %46.4 ile en sik depresyon oldugunu
belirten ¢alismalar da bulunmaktadir (205). Calisma sonuglar1 arasindaki bu celiski
metodolojik farklilik ve 6rneklem sayisinin degiskenligine bagli olabilir.

Calismamizin sonuglarinda ilk atakta hastalarin %43.5’inde psikotik belirtiler
saptandi. Cesitli calismalarda hastalarda ilk ataklarinda psikotik 6zellik varligr %23.8
(203), %14.5 (52), %9 (24) %8 (205) oranlarinda bildirilmistir. Bizim sonuglarimizin
belirtilen oranlardan daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Yapilan bir ¢alismada psikotik

semptomun erken baslangi¢ yasi ile iliskili oldugu belirtilmektedir (61). Calismamiza
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dahil edilen hastalarin %37.1’inin yirmi yas ve altinda olmasi, ilk atakta psikotik belirti
varliginin diger caligmalara gore daha yiiksek oranlarda goriilmesini agiklayabilir.

Yapilan ¢aligmalar BAB’da hastalarin %352 (225), %69 (46), %75 (226), 80
(202) oraninda yanlis tani aldiklar1 belirtmektedir. Bu baglamda biz de hastalarin ilk
ataklarinda aldiklar1 tanilarm, uzunlamasma izlem swrasinda ne diizeyde degistigine
bakarak, yanlis tan1 alma oranlarma baktik. Tiim hasta gruplar1 degerlendirildiginde
sadece %19.4’1inlin dogru tan1 aldig1 ve bu hastalarin tanilarinin BAB 1 oldugu goriildii.
En fazla konulan yanlis tan1 ise %24.2 ile unipolar depresyon, ikinci sirada ise %16.1 ile
kisa psikotik atak idi. BAB 2 hasta grubunda ilk atakta yanlis tan1 oranlar1 daha yiiksek
idi ve en fazla konulan yanlis tan1 yine %36.8 ile unipolar depresyon olarak belirlendi.
Yapilan caligmalarda BAB hastalarinda unipolar depresyon yanlis tanis1 konmasinin stk
oldugu bildirilmistir (47). Bir ¢calismada hastalarin ilk ataklarinda %62’sinin unipolar
depresyon , %41’°inin sizofreni (226) tanis1 aldigi, diger bir ¢alismada ise %36.4 {iniin
unipolar depresyon, %6.4 {iniin sizofreni, %15.9’unun da kisa psikotik atak tanisi aldigi
belirtilmektedir (202).

Hastalarin ilk ataklarinda aldiklar1 tedavi protokoliinii inceleyen analizlerde
%37.1’inin AP, %16.1’inin AD, %9.7’sinin AP-AD kombinasyonu, %4.8’inin AP-
DDD kombinasyonu kullandiklar1 ve %]1.6’sma da EKT uygulandig1 saptandi. Yapilan
bir baska calismada, hastalarin ilk ataklarinda %44.4’lUniin AD, %67.2’linlin AP,
%39.7’sinin DDD, %30’unun anksiyolitik kullandig1 belirtilmistir (202). Sonuglar
karsilastirildiginda hastalarimizda AD kullanim oranlarinin daha diisiik oldugu
goriilmektedir.

Calismamizda hastalarin ortalama hastalik siireleri olan 13.1£18.3 yilda
ortalama 8.5+6.0 atak gecirdikleri saptandi. Bu ataklarmm ortalama 4.04+3.5 tanesi
depresif atak, 1.8+£2.1 tanesi manik atak, 0.7+1.4 tanesi karma atak ve 1.9+£3.1 tanesi
hipomanik atak olarak belirlendi. Hastalik siiresi boyunca ortalama hastaneye yatis
sayist 3.8+2.4 idi. Ortalama hastalik siiresi (13.1418.3) boyunca en fazla depresif atak
gecirildigi goriilmektedir. Bu veriler benzer ¢aligmalarin sonuclar1 ile uyumludur (203).
10 yillik uzun donem gozlem g¢alismasi tiim hastalarin ortalama depresif atak sayisi
3.5£3.4, manik atak sayis1 3.3+3.1, BAB 1 hastalarin gegirdikleri ortalama atak sayis1
7.7£5.2 olarak belirtilmistir (227). Calismamizda BAB 2 tanili hastalarin gegirdikleri
ortalama depresif ve hipomanik dénem sayilarinin, BAB 1 tanili hastalardan anlamli
diizeyde daha fazla oldugu saptanmistir. Calismamizdan farkli olarak yapilan bir

calismada BAB 1°de depresif atak ortalamasmin daha fazla oldugu bildirilmistir (214).
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Calismamizda BAB 1 ve BAB 2 tanili hastalar psikotik 6zellikli depresif atak sayisi
acisindan degerlendirildi§inde aralarinda anlamli fark bulunamamistir. Yapilan bir
calisma depresyonun psikotik 6zellikli olmasmin BAB 1’in giiglii bir belirteci oldugu,
BAB 2’de bunun gézlenmedigi belirtilmistir (228). Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada
psikotik Ozellikli depresyonun BAB 1°de daha sik oldugu belirtilmistir (229).
Calismamizda litaratiire uyumlu olarak, BAB 1’de BAB 2’ye gdre yasam boyu
psikiyatri klinigine yatis ortalamasi daha ytliksek saptanmstir (44).

Calismamizda hastalarin yasamboyu gecirmis olduklar1 toplam ataklarin
ozelliklerine bakildiginda %64.5’inin psikotik, %6.5’inin hizli dongiili, %14.5’inin
postpartum, %16.1°inin mevsimsel, %77.4’linlin melankolik ve %27.4’iniin atipik
ozellik gosterdigi goriildi. Yapilan caligmalarda BAB’da mevsimsel 6zelligin %23,
%26 ve %37.3 oranlarinda oldugu raporlanmistir (230-231, 205). 2054 BAB hastasi ile
yapilan bir meta-analizde ise hizl1 dongii siklig1 %16.3 olarak belirtilmistir (232). Baska
bir caligmada hizl1 dongii oran1 %16,6 olarak belirtilmistir (41, 203, 205-206). Yapilan
bir calismada her gebelik veya postpartum siirecte hastalarda atak gelisme riski BAB 1
icin %50, BAB 2 i¢in %40 olarak bildirilmistir (233). Yapilan ¢calismalarda hastalarda
yasam boyu psikotik semptom %63.7, %38.4 oraninda bildirilmistir (44, 203).
Sonuglarimiz literatiirde sunulan verilerle benzerlik gostermekle beraber hizli dongi
siklig1 caligmamizda diger ¢alismalardan daha az tespit edilmistir.

Hastalarin 6zkiyim agisindan arastirildig analizlerde ortalama 6zkiyim girisimi
sayisit 0.6+£1.04 olarak tespit edildi. Hastalarin %40.3’linlin en az bir kez 6zkiyim
girisiminde bulundugu, 6zkiyim girisiminde bulunanlarin ise %44’{liniin 2 ve daha fazla
sayida 6zkiyim girisiminin oldugu saptanmistir. Bu konudaki literatiir verileri hastalarda
hayatlar1 boyunca 6zkiyim girisimi sikligmi %42.9, %43.5, %31.1 %32-36, %30.8
oranlarinda bildirmiglerdir (44, 76, 80, 203, 234). Sonuglar bizim c¢alismamizla
benzerlik gosetrmektedir. Calismamizda 6zkiyim girisimlerin en sik depresif (%84.4) ve
karma (%28.0) atakta gerceklestigi goriilmektedir. Hastalarda depresif ve karma atak
sayl ortalamalar1 goz Oniine alindiginda riskin karma atakta daha yiliksek oldugu
goriilmektedir. Caligmamizin bu sonucu BAB’da 6zkiyim girisiminin karma atakta 37
kat, depresyonda 17 kat sik goriildiigii bildirilen calismayla benzerlik gosterdigi
sOylenebilir (78). Calismamizda 6zkiyim girisiminde en sik kullanilan yontemin ise ilag
icme oldugu goriildii. Bu bulgu literatiir verilerini dogrulamaktadir (207).

Atak Oncesi bir yasam olay1 olup olmadigini arastiran tanimlayici analizlerde ilk

atak baslangicinda %33.9 hastada, son atak baglangicinda ise %17.6 hastada bir yasam
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olayr oldugu belirlendi. Hastalarin birinci ataklarini tetikleyen yasam olay1 sayisinin,
ilerleyen donemlere gore daha fazla olmasi literatiirle uyumlu bir bulgudur (235).
Hastalig1 baglatan yasam olaylarinin goriilme sikligi, duygudurum doénemlerinin
artmastyla birlikte diigsme egilimi gostermektedir (236).

Calismamizda hastalarm %37.1°inde psikiyatrik bir es tani oldugu goriildii. En
sik psikiyatrik es taninin YAB (%26.1) oldugu saptandi. Bunu sirasiyla OKB (%17.4),
kisilik bozuklugu (%17.4), panik bozukluk (%13), alkol kullanimi/bagimlilig1 (%8.7),
PTSB (%4.39) ve sinir mental kapasite (%13) izlemekte idi. 52 calismay1 igeren bir
meta-analizde BAB’da yasam boyu herhangi bir anksiyete bozuklugu prevelansi %42.7
olarak belirtilmistir. Hastalarda panik bozuklugunun %16.8, YAB’ nun %14.4, sosyal
anksiyete  bozuklugunun %13.3, TSSB’nin %10.8, 06zgil fobinin %10.8,
OKB’nin %10.7 ve agorafobinin %7.8 oraninda bulundugu belirtilmistir (84).
Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada ise hastalarda yasam boyu ve simdiki eksen 1 es
tanisinin %30 oraninda oldugu ve YAB ve panik bozukluk tanisinin sik goriilen es tani
oldugu belirtilmistir (237). Baska bir calismada BAB’da %46 eksen 1, %48 oraninda
eksen 2 komorbiditesi oldugu, en sik goriilen eksen 1 tanilarmin ise sirasiyla OKB
(%24), panik bozukluk (%16), sosyal fobi (%16), basit fobi-6zgiil fobi (%6) ve YAB
(%4) ve alkol/madde kotiiye kullaniminin (%20) oldugu belirtilmistir  (91).
Calismamizin  sonuglar1 ve literatiir verileri dogrultusunda BAB’a anksiyete
bozukluklarinin ¢ok sik eslik ettigi sdylenebilir. Es tan1 varliginin tan1 ve tedavi giigliigii
yaratmasinin yaninda dikkatli sorgulanmasi ve g6z Oniinde bulundurulmasi oldukca
onemlidir.

Yapilan analizlerde hastalarin %37.1’inde en az bir tibb1 es tan1 oldugu
saptandi. En sik hipertansiyon (%38.1) ve hipotiroidi (%8.1) eslik etmekteydi. Bunu
%6.5 ile dermatolojik hastalik, %3.2 ile DM, % 3.2 ile astim bronsiyale, % 3.2 ile
diyabetes insipitus, % 3.2 ile kardiyak aritmi, % 1.6 ile hiperlipidemi, % 1.6 ile migren,
% 1.6 ile MS, % 1.6 ile demans, % 1.6 ile osteoporoz ve % 1.6 ile erektil disfonksiyon
izlemekte idi. BAB 1 tanili 1548 hastayi igeren bir arastirma sonucuna gore hastalarda
bir veya daha fazla genel tibb1 hastalik siklig1 % 32 (238), baska bir calismada ise %
58.8 olarak belirtmistir (239). Hipotiroidi, viral hepatit, dermatolojik, ndrolojik,
solunum sistemi, kas-iskelet sistemi hastaliklar1 (240), DM, kardiyovaskiiler hastaliklar,
obezite, migren, ve hepatit C viriis enfeksiyonu tanisinin en sik eslik eden tibbi es
tanilar oldugu bildirilmistir (241, 242). Calismamizin sonuglar1 ve literatiir verileri

1s1¢inda tibbi es tanmin oldukga yliksek oranda goriildiigiinii sdylemek miimkiindiir.
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Tibbi es tam1 varhig1 tedavi protokoliinii 6nemli diizeyde etkileyen bir faktordiir. Bu
ylizden mutlaka sorgulanmasi ve gdz 6niine alinmas1 gerekmektedir.

Ailede psikiyatrik hastalik varligini arastiran analizlerde hastalarm %354.8’inin
birinci ya da ikinci derece yakinlarinda psikiyatrik hastalik bulundugu goriildii. Hasta
yakinlarinda en sik BAB ve unipolar depresyon tanis1 vardi. Literatiirde BAB’da ailede
psikiyatrik hastalik hikayesi %68.9 (205), %46.6 (204) oranlarinda bildirilmektedir.
Sonuglar BAB’un genetik gecisi yilksek olan bir hastalik oldugu bilgisini
dogrulamaktadir.

Analizlerde yatis Oncesinde hastalarin %59.7’sinde diizenli psikiyatrik ilag
kullanim1 oldugu goriildii. Hastalarin %74.2’sinin DDD kullandig1 saptand1 (%48.3’i
valproik asid, %27.4’i lityum, %11.2°si ikili DDD). Ancak ila¢ kullanan hastalarin
sadece %30.6’smin yeterli dozda ve etkin kan diizeyinde DDD kullandig1 goriildii.
Sonuglarimiz ila¢ uyumsuzlugunun BAB’da 6nemli bir niiks nedeni oldugu bilgisini
dogrular niteliktedir (243). Hastalarin %20.96’unda ise AD kullanim1 vardi. %4.8°1 ikili
AD kullanmaktaydi. AD kullanan hastalarin %46.2’sinin beraberinde DDD kullandig1
goriildi. Bu veriler bize yatis Oncesi AD kullanan hastalarda beraberinde DDD
kullanimin diisiik oldugunu gostermektedir. Bu durumunda hastalikta yatisa neden olan
atagl baslatan bir etken oldugu sodylenebilir. BAB’da AD’larin DDD ile birlikte
kullanimi1 6nerilmektedir (112, 114).

Calismamizin sonuglarinda hastalarin %98.4’tiniin DDD kullandig1 gorildi.
DDD kullanmayan bir hastanin ataklar arasi remisyon siiresi 7 yildan uzundu ve bu
ylizden DDD baglanmamisti. Donem aralar1 uzun olanlara koruyucu tedavi baslanmasi
gerekmedigi belirtilmistir (194). Bu bilgi 1s18inda dogru bir yaklasim sergilendigi
sOylenebilir. Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde yapilan bir ¢alismada BAB’da
DDD kullaniminin 1998-2009 yillar1 arasinda %19 oraninda azaldig1 belirtilmistir (1998
%82, 2009 %67) (244). Bizim calismamizin bulgularina gore klinigimizde hastalarda
DDD kullanma sikligmin yiiksek oranda oldugu sdylenebilir. Bu yaklasim ABD’de
sergilenen DDD kullanma oranlarmin azalma egilimi ile ters diismektedir.

Calismamizda hastalarin %41.9’u ikili DDD kullanmaktaydi. 1994-2009 yillari
arasinda BAB depresyon tanisiyla yatan 2231 hastada yapilan bir ¢calismada hastalarin
%5.7’sinde 1kili DDD kullanim1 oldugu belirtilmistir (245). Bu iki bulgu
kiyaslandiginda hastalarimizda ikili DDD kullanimin sik oldugu sdylenebilir.

Kullanilan DDD’ler incelendiginde en sik valproik asid (%74.2) kullanildig:
saptandi. Bunu %50 siklikta lityum, %12.9 oraninda lamotrijin, %3.2’lik bir oranla da
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karbamazepin izlemekte idi. Literatiir verileri ile kiyaslandiginda hastalarimizin lityum
ve valproik asid kullanim oranmin yapilan diger ¢aligmalara gore daha yiiksek,
lamotrijin kullanim oranmin ise daha diisiik oldugu gorildi (245-249, 156, 250). BAB
tanili hastalarda DDD kullanimin analiz edildigi bir ¢alismada valproik asid %58.6,
lityum %34.5, karabamazepin %6.9 oraninda kullanildig1 belirtilmistir (247).

Lityum kilavuzlarda BAB depresyonda ilk basamak monoterapi olarak (114,
115, 153) yada lamotrijin gibi ilacglarla kombine tedavi (117) olarak Onerilmektedir.
Lityumun 6zkiyim girisimini 6nlemedeki koruyucu etkisi de bilinmektedir (251, 252,
253). Buna ragmen yapilan caligmalar BAB’da lityum kullanim oraninin yillar i¢inde
azaldigin1 gostermektedir (245, 246). Bu calismalardan birinin sonuglar1 BAB
depresyon tanilt 2231 hastanin 1994-1997 ve 2006-2009 tarihlerinde lityum kullanim
oraninin %44.8’den %33.4’e azaldig1i, antikonviilzan kullanim oraninin ise %28.6’dan
%53’e arttig1 belirtilmistir (245). Yapilan diger ¢alismada ise BAB’da 2007-2013
tarthleri arasinda lityum recete edilme oraninin %351°den %41°e diistiigii, lamotrijin
recete edilme oranmin %25 den %33’e yiikseldigi, valproat kullanim oraninin ise
degismedigi (%18, %14) bildirilmistir (246).

Calismamizda hastalarin lityumu daha ¢ok ikili DDD olarak kullandig1 goriildii.
BAB depresyon tedavisinde lityuma lamotrijin ekleme tedavisinin, lityuma kiyasla daha
etkili oldugu (124) lityumun etkinligini gii¢clendirmek amaciyla lamotrijin, valproat ve
AD ile kullaniminin klinik a¢idan uygun oldugu bildirilmistir (123, 124).

Calismamizda hastalarda AP kullanim oranlar1 incelendiginde ketiyapin (%
66.1) kullannmmin en fazla oldugu bunu smrasiyla risperidon (%20.9), aripiprazol
(%16.1), olanzapin (%9.6), haloperidol (%4.8 ), klozapin (%1.6), amisiilpirid (%1.6)
kullannminin takip ettigi goriildii. Bununla ilgili olarak literatiir incelendiginde BAB
depresyon tanili hastalarin incelendigi bir ¢alismada 1994-2009 yillar1 arasinda
hastalarm % 12.6’s1 psikotik 6zellikli oldugu, bunlarin AP kullanim oraninin %358
oldugu belirlenmistir ve ayni ¢alismada 2010 yilinda hastalarda en sik kullanilan ilacin
%39 ile ketiyapin oldugu belirtilmistir (248). Yapilan baska bir calismada ise BAB’da
AAP kullanma oram1 %41.6 olarak belirtilmistir (156). Calismamizin sonuglariyla
karsilagtirildiginda ¢alismamizda AP kullanommim daha yiiksek oranda oldugu
gozlemlenmis olup bu sonucun c¢alismamizda daha yiiksek oranda psikotik 6zellikli
hasta bulunmasiyla ilgili olabilecegi diisiintilmiistiir.

Literatiirde bu konu ile ilgili olarak yapilan ¢aligmalar incelendiginde yapilan bir

calismada 2007-2013 tarihleri arasinda BAB’da ketiyapin kullanim oranmin %9’dan
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%25’e¢ yiikseldigi, olanzapin kullanim oraninin ise %21’den %17’ye distiigii
belirtilmistir (246). Baska bir calismada ise AAP kullaniminin 1998-2009 yillari
arasinda %18’den %49’a kadar arttig1 belirtilmistir. 1998-2001 yillar1 arasinda
olanzapin ve risperidon yaygin kullanilan AAP iken, 2009 da ketiyapin ve aripiprazol
en yaygin kullanilan AAP olarak bildirilmistir (244). BAB depresif atak tedavisinde
etkin oldugu bilinen ketiyapin’in ¢alismamizda da yiiksek oranda kullanildig1 goriildii.
Ayrica c¢alismamizda hastalarin %1.6’sinda klozapin kullanildigr da goriilmiistiir.
Klozapin agmentasyonu direngli vakalarda uzun donem depresif atak proflaksisinde
kullanilabilecegi bildirilmistir (170).

Calismamizda hastalarin  %3.2’sinin tedavisinde AD kullanildig1 goriildii.
Yapilan ¢alismalarda AD kullanimi %43.72 (216), %20.9 (254), % 81.3 (245), %45
(255), %62.8 (156) olarak bildirilmektedir. 2008-2009 tarihlerinde, 8 farklh iilkeden
1143 psikiyatristin BAB 1°de tedavi tercihlerini sorgulayan anket calismasinda, akut
BAB depresyon tedavisinde psikiyatristlerin %11.7’nin ilk tercihlerinin AD oldugu
belirtilmis ve psikiyatristlerin ¢ogunlugunun (%74.8) hastalarin tedavilerinde AD regete
ettikleri belirtilmistir (250). Ancak c¢alismamizda, yapilan diger calismalara gore
BAB’da AD kullannmmin az oldugu goriilmektedir. Literatiir incelendiginde BAB
depresyonda AD kullannminin depresif ataklar1 6nleme idame tedavisinde etkinliginin
olmadigi, akut tedavide kullaniminin etkinligi konusunda ise celiskili sonuglar
bildirmektedir (145-151, 256). Calismamizda AD kullanilan hastalar incelendiginde bir
kiside OKB, bir kiside de YAB es tanis1 bulunmaktaydi. BAB tedavisinde AD regete
edilmesinde hastalarda anksiyete bozuklugu es tanisnin olmasit énemli nedenlerden
biridir (141).

Tiirkiye’de yapilan bir c¢alismada BAB depresyon tanisiyla klinige yatan
hastalarda EKT kullanim oran1 %37.3 olarak belirtilmistir (257). Baska bir ¢alismada
ise klinige yatan BAB depresyon hastalarinda EKT kullanim orani incelendiginde
%10.7 olarak bildirilmistir (258). Yapilan ¢alismalarda EKT seans ortalamasi ise sirayla
7.5£1.6 (259), 6.4+£2.4 (260), 8.50+£2.5 (257) olarak belirtilmistir. Calismamizda ise
BAB tanis1 alan tiim hastalar incelenmis ve bu hastalarin %8’inde EKT kullaniminin
oldugu ve ortalama EKT seans sayisinin 8.1£1.7 oldugu belirlenmistir.

Calismamizda hastalarin yatarak tedavi gordiigii donemde kullandiklar:
DDD’lerine taburculuk sonrasinda da ayni1 oranda devam ettikleri ancak AP,
benzodiazepin/hipnotik kullanim oranlarmnin azaldigi goriildii. Hastalarin yatarak tedavi

gordiigii donemdeki ve taburculuk sonrasindaki AP kullanim degisim oranlari
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incelendiginde risperidon kullanimin %20.9°dan %3.2’ye, aripiprazol kullanimmin
%16.1’den %12.9’a ve olanzapinin kullanimin %9.6’dan %1.6’ya diistiigii, ketiyapin
kullaniminin ise hastalarin %64.5’inde taburculuk sonrasinda ortalama dozlarin (319,5
mg’dan 285mg’a) azalmasina ragmen devam ettigi goriildi. Amisiilpirid (%]1.6) ve
klozapin (%1.6) kullanimi1 ayn1 oranda devam ederken haloperidol (%4.8) kullaniminin
taburculuk sonrasinda kullanilmadig1 goriildii. Ayrica ¢alismamizda yatig oncesi uzun
etkili risperidon kullanan hastanin tedavisinin taburculukta devam edilmedigi goriildii.
Uzun etkili risperidonun manik ataklar1 dnleyici etkisi gosterilirken, depresif donemler
iizerine boyle bir etkisinin olmadig: bildirilmistir (261).

Yatis sirasinda hastalarin biiyiik cogunlugunda (%70.9) benzodiazepin/hipnotik
kullanim1 saptanmis olup, taburculukta ise sadece hastalarin %1.6’inin benzodiazepin
kullannminin devam edildigi goriildi. BAB depresyon tedavisinde anksiyolitik ve
hipnotiklerin kullaniminda arastirmaya karsi kanitlar olmadigi halde, temel ilaglarin
etkilerinin ortaya ¢ikismni bekleme siiresinde siklikla kullanilmaktadir. Ozellikle yogun
anksiyete ve uykusuzlugun bulundugu hastalarda 1-2 hafta anksiyolitik ve hipnotik
kullanim1 Onerilmektedir (114). Ancak yapilan bir ¢alismada benzodiazepin ile tedavi
edilen hastalar arasinda atak yineleme riskinin arttig1 belirtilmistir (262).

BAB’da ¢oklu tedavi kullanim1 siktir (263, 264). Monoterapi kullaniminin akut
BAB depresyon tedavisinde etkinligi diisiiktiir, sadece ketiyapin ve daha az oranda
olanzapin monoterapisi etkin bulunmustur (265). Yapilan bir calismada BAB depresyon
tanili hastalarin %85 inde birden fazla grup psikotropik ila¢ kullanildig1 belirtilmis.
Hastalarda DDD (lityum, valproik asid, lamotrijin)+AD (SSRI, mirtazapin, venlafaksin)
ve/veya AAP kullaninmmin yaygin oldugu belirtmistir (248).

Yapilan bir ¢aligma psikiyatristlerin akut BAB 1 depresyon tedavi segimlerinin
net olmayip ilk tercihleri bir DDD ile AAP veya DDD ile AD kullanimi arasinda
degisen farkli tercihler belirtilmektedir. Ayrica ¢oklu ila¢ kullanimi hastaligin her
fazinda (akut idame) ytiksek oranlarda tercih edildigi bildirilmistir (250).

1994-2009 yillar1 arasinda BAB depresyon tanisiyla yatan 2231 hasta {izerinde
farmakolojik tedavi segeneklerini arastiran bir ¢alismada Ayrica AD, AP, antikonvulzan
ve lityumu birlestiren ¢oklu ilag kullaniminda artis oldugu, 2006 yilindan itibaren bu 4
grubun 3’li kullanimi %37.0, 4’li kullanim1 % 6,4 oraninda uygulandig: belirtilmistir
(245).

Yapilan bir ¢alismada BAB hastalarin ¢oklu ila¢ kullaniminin depresif hastalik
yiikii ve 6zkiyim egilimi olan hastalarda 6zellikle yaygin oldugu belirtilmektedir (266).
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Calismamizda hastalarin yatis stliresi ortalamasit 26.3£10.9°du. Calismamizda
EKT uygulamasinin hastalarda yatis siiresini uzattigi saptanmistir. Yapilan ¢alismalarda
da benzer sonugclar bildirilmistir (257, 258).

Hastalarin yatarak tedavi gordiikleri siirede yalnzica %3.2°sinde (2 hasta)
hipomanik kayma gelismistir. Bu hastalardan birinin EKT almakta oldugu, digerinin ise
anksiyete bozuklugu ek tanisiyla tedaviye sertralin eklendigi belirlenmistir. 2166 hasta
iizerinde uzunlamasma kohort calismasinda hastalarin %21.3’iiniin manik/hipomanik

veya miks doneme gecis gosterdikleri belirtilmistir (105).
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SONUC ve ONERILER

Calismamizda elde edilen baslica sonuglar asagidaki gibidir;

1. Calismamiza katilan hastalarin %69.4°ti BAB 1, %30.6’s1ise BAB 2 taniliydi.

2. Hastaligi ortalama baslangi¢ yas1 26.4+9.8 yil olarak saptandi. BAB 1 ve
BAB 2 hasta gruplari arasinda ortalama baslangi¢ yasi1 acisindan fark bulunmadi.

3. Tiim hasta grubunda hastalik baslangici ile BAB tanis1 alana kadar gegen stire
ortalamas1 7.9£8.5 yil, hastaneye ilk basvuru yasi ortalamasi 29.1£10.5, ilk DDD alma
yas ortalamasi 33.6+12.0 yil olarak saptandi. BAB 2 tanili hastalarin BAB 1’e gore
daha gec¢ tani aldiklar1 ve daha ge¢ DDD baglandigi saptandi.

4. Hastalarm %19.4’{iniin ilk ataklarmda dogru tami aldigi goriildii. Ilk
ataklarinda en sik konulan yanlis tanilar ise unipolar depresyon, kisa psikotik atak ve
sizofreni idi.

5. Calismamizda hastalarin ilk atak tanilarmnin sirasiyla depresyon (%48.4 ) ve
manik atak (% 30.6) oldugu saptandi. Hastalarin %43.5’inde ilk ataklarinda psikotik
ozellikler saptand.

6. Hastalarin ortalama hastalik siiresi 13.1+£18.3 yil, gecirdikleri ortalama atak
sayist 8.5+6.0 idi. Ortalama depresif atak sayis1 4.0+£3.5, manik atak sayis1 1.8+2.1,
karma atak sayis1 0.7+1.4, hipomanik atak sayisi 1.9+£3.1, hastaneye yatis ortalamasi
3.8+2.4 olarak bulundu.

7. Calismamizda BAB 2 tanili hastalarin gegirdikleri ortalama depresif ve
hipomanik donem sayilar1t BAB 1 tanili hastalardan anlaml diizeyde daha fazla oldugu
bulundu. Psikotik 6zellikli depresif atak sayisi acisindan degerlendirildiginde ise

aralarinda anlamli fark bulunmadi.
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8. BAB 1°de BAB 2’ye gore yasam boyu psikiyatri klinigine yatis ortalamasi
daha yiiksek saptandi.

9. Calismamizda hastalarm yasam boyu geg¢irmis olduklar1 toplam ataklarin
%64.5’1 psikotik, %6.5’1 hizli dongiili, %14.5°1 postpartum, %16.1°1 mevsimsel,
%77.41 melankolik ve %27.4’1 atipik 6zellik gostermekteydi.

10. Hastalarmm yasam boyu %40.3’linlin en az bir kez 6zkiyim girisiminde
bulundugu saptandi. Ozkiyim girisimlerin en sik depresif ve karma atakta gerceklestigi
saptand1. Ozkiyim girisiminde en sik kullanilan ydntemin ilag icme oldugu saptandi.

11. Hastalarin %37.1’inde psikiyatrik es tani, %37.1’inde en az bir tibb1 es tani
saptandi. Psikiyatrik es tanis1 olan hastalarda en sik YAB (%26.1) goriilmekteydi.

12. Hastalarin %54.8’inin birinci ya da ikinci derecede yakimlarinda psikiyatrik
hastalik bulunmaktaydi.

13. Yatis oncesinde hastalarin %59.7’sinde diizenli psikiyatrik ila¢ kullanimi
vardl. Ancak hastalarin %30.6’sinin yeterli dozda ve etkin kan diizeyinde DDD
kulland1g1 goriildii.

14. Calismamizda depresyon tedavisinde hastalarin %98.4’liniin DDD
kullandig1, %41.9° unun ikili DDD kullandig1 saptandi.

15. Hastalarda DDD olarak en sik valproik asit (%74.2) kullanildig1 saptand:.
Bunu %50 siklikta lityum, %12.9 oraminda lamotrijin, %3.2’lik bir oranla da
karbamazepin izlemekte id1.

16. AP olarak en sik ketiyapin (%66.1) kullanildig1 saptandi. Bunu sirasiyla
risperidon (%20.9), aripiprazol (%16.1), olanzapin (%9.6), haloperidol (%4.8), klozapin
(%1.6), amistlpirid (%1.6) kullaniminin takip ettigi goriildii.

17. Hastalarm %3.2’sinin tedavisinde AD kullanildigi goriildii. Calismamizda
AD kullanilan hastalarin birinde OKB, digerinde YAB es tanis1 bulunmaktaydi.

18. Caligmamizda hastalarin %8’inde EKT kullanimi1 saptandi ve ortalama EKT
seans sayist 8.1£1.7 olarak bulundu.

19. Yatis swrasinda hastalarin biiyilk ¢ogunlugunun benzodiazepin/hipnotik
kullanim1 saptanmis olup, taburculukta ise sadece hastalarin %1.6’smin benzodiazepin
kullaniminin devam edildigi goriildii.

20. Taburculukta yatis sirasinda kullanilan DDD’lerin ayn1 oranda devam ettigi
AP kullanim oranlarinin azaldig1 goriilmiistiir. Ancak ketiyapin hastalarin ¢ogunlugunda

(%64.5) taburculukta da kullanimina devam edildigi goriildii (319.5 mg dan 285mg).
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21. Hastalarm yatis sirasinda hastalarin %3.2’sinde (2 hasta) hipomanik kayma
gelismistir. Bu hastalardan birinin EKT almakta oldugu, digerinin ise anksiyete
bozuklugu ek tanisiyla tedaviye sertralin eklendigi belirlenmistir.

22. Calismamizda hastalarin yatis stiresi ortalamasi 26.3+10.9°du. Calismamizda

EKT uygulamasinin hastalarda yatis siiresini uzattigi saptanmistur.

Bu calisma, geriye doniik bir yontemle yapilmis olmasindan kaynaklanan
kisithiligma ragmen, klinigimizde 2004-2014 yillar1 arasinda BAB depresyon tanisi ile
yatarak takip edilen hastalarin sosyodemografik 6zellikleri ve ilk atak, hastaligin seyri,
son depresif atakta kullanilan tedavi yontemleri gibi klinik 6zellikleri sunmasi agisindan
onemlidir. BAB’un klinik 6zelliklerinin ve tedavinin hastaligin seyrine olan etkisinin
incelendigi daha genis 6rneklem grubu ile yapilacak ileriye doniik calismalar literatiire

bu konuda daha fazla katki saglayacaktur.
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