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Bipolar Bozukluk Hastalarinin ilag¢ Kullanim Siirelerinin
Sosyodemografik ve Hastalik Ozellikleri ile Iliskisi

)

Dr. Cengiz AKKAYA!, Dr. Giilnihal DENIZ2, Dr. Sengiil CANGUR?, Dr. Selguk KIRLI

OZET

Amag: Bipolar bozukluk (BB) hastalarinin uzun siireli takibinde, psikot-
rop ila¢ kullanim siirelerinin geriye doniik olarak belirlenmesi ve giin-
litk klinik uygulamadaki yerinin hastalarin sosyodemografik ve hastalik
ozellikleriyle iliskilendirerek arastirlmast amaglanmistir. Bu ¢alismadan
elde edilecek sonuglarin yeni tedavi yontemlerinin gelistirilmesine 11k
tutacagt diisiiniilmektedir.

Yontem: Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Ruh Sagligi ve Hastaliklar:
Anabilim Dali, Duygudurum Poliklinigi tarafindan BB tanusi ile izlenen
151 hastanin dosyast geriye doniik olarak incelendi. Hastalarin sosyo-
demografik ve hastaliga ait ozellikleri ve kullandiklar: ilaglarin siireleri
iliskilendirildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yaglart 41,5£12,8 yil olup %57’si ka-
dind1. Tarafimizca izlem siiresi ortalama 1985, 3+1933 [ortanca 1291
(15-9135)] giin olan hastalarin bu siirenin %86’sin1 Stimik olarak
gecirdikleri, tedaviye uyumsuz olmalari durumunda manik, tedavinin
etkili olmamast durumunda ise depresif siirecin tetiklendigi belirlendi.
Hastalarin %95,4’iiniin antipsikotik (AP) ve duygudurum diizenleyici
(DDD), %3,3’tiniin sadece DDD, %]1,3’tiniin ise yalnizca AP tedavi
kullanmis oldugu saptandi. Calismamizin baslica bulgusu; erken bas-
langichi (<18 yas), evlenmenmis, ilk hastalik dnemi mani olan, hastalig
mevsimsel ozellik gostermeyen, psikotik belirtileri bulunan, hastaneye
yatis dykiisii olan, mani ve hipomani dénemleri cogunluktaki hastalarin
daha fazla siire AP ila¢ kullaniminin oldugu yoniindedir.

Sonug: BB uzun dénem tedavisinde AP ilaglarin kullaniminin siklagtg:
ve kullanim siirelerinin arttgs kanaatine varilmistr.

Anahtar Sézciikler: Bipolar bozukluk, antipsikotikler, sosyodemografik

ozellikler, ilaglar

SUMMARY
The Relationship Between the Duration of Drug Use and the
Bipolar Disorder Patients’ Sociodemographic and Clinical
Characteristics

Objective: The purpose of this study was to determine the duration of
psychotropic drug use in the long-term follow-up of bipolar disorder
(BD) patients. In addition, this study aimed to investigate their role in
the daily clinical practice in association with patient sociodemographic
and clinical characteristics. The overarching goal for this study was
to produce results that enlighten the development of new treatment
strategies.

Method: Follow-up data acquired from the Psychiatry Department
of Uludag University Faculty of Medicine was used to retrospectively
evaluate 151 patients diagnosed with BD. Socio-demographic data of
the patients and information regarding the disease and the drugs used
were analyzed.

Results: Of the patients studied, 57.0% were female with a mean age of
41.5+12.8. The mean duration of follow-up was 1985.3+1933 [median
1291 (15-9135)] days; euthymic period accounted for 86.0% of this
duration. Interestingly, incompliance with the treatment triggered
the switch to mania and ineffective treatment triggered the switch
to depression. Medication distribution was as follows: 95.4% of the
patients received antipsychotic and mood stabilizer treatments, 3.3%
received only mood stabilizer treatment, and 1.30% received only
antipsychotic treatment. The major findings of this study was that
many sociodemographic as well as clinical manifestations including,
carly onset (aged <18 years), unmarried, first episode of mania, those
with disease not showing seasonal features, psychotic symptoms, history
of hospitalization, and higher number of manic or hypomanic episodes
resulted in increased patient prescribed antipsychotic drugs

Conclusion: Our data suggests that antipsychotic drugs are being used
more frequently and for longer durations in the treatment of BD.

Key Words: Bipolar disorder, antipsychotics, sociodemographic
characteristics, drugs
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GIRIS
Bipolar bozukluk (BB); sosyal ve mesleki islevsellikte bozul-
ma, 6zkiyim riski, alkol/madde kullanimy, adli olaylara karis-
ma gibi nedenlerle kisi ve cevresindekilerin yasamin: olumsuz
yonde etkileyen, ¢ok sayida hastane yaust ile sonuglanan ve
stklikla stiregenlesen bir ruhsal bozukluktur (Angst ve Sellaro

2000, Diinya Saglik Orgiitii 2001, Baldessarini ve Tondo
2008).

BB icin %0,9-1,7 arast degisen yayginlik oranlar:i bildiril-
mistir ancak BB’nin tiim alt tiplerinin yagam boyu yaygin-
lig1 toplamda %6 gibi yiiksek bir orandadir (Goodwin ve
Jamison 2007). BB'de genetik ve nérobiyolojik temellerin gi-
derek daha iyi anlagilmasina ve ilag sagalumindaki gelismelere
ragmen yineleme oranlari hala yiiksektir (Cakir ve Ozerdem
2010). Yirmi yulik uzun siireli izleme verilerine gore, tam
iyilesme gosteren hastalarin orani yalnizca %24 tiir (Angst ve
ark. 2005) ve ila¢ uyumu iyi oldugunda bile 5 yil icindeki
yineleme orani %73’tiir (Gitlin ve ark. 1995).

Bipolar bozuklukta lityum ve antikonviilzan ilaglar duygu-
durum diizenleyici (DDD) olarak hastalik dénemlerinin
tedavisi ve iyilik halinin siirdiiriilebilmesi igin kullanilmak-
tadir (Smith ve ark. 2007). Ancak son dénemlerde yapilan
dogal izleme calismalari bu hastalikta beklenenin aksine
kott islevsellik diizeyi ve DDD ile diisiik koruma oranla-
11 bildirmektedir (Saka ve ark. 2001). Ilag recetelendirme
egilimlerinin zaman icerisindeki degisimini inceleyen bir
calismada; lityum ve birinci kusak antipsikotik (AP) kulla-
niminin azalmaya, antikonviilzan ve ikinci kugsak AP kulla-
niminin ise artmaya bagladigt saptanmustir (Wolfsperger ve
ark. 2007). Son yillarda BB’nin koruyucu tedavisinde anti-
konviilzanlarin giderek artan bir bicimde lityuma tercih edil-
digine isaret eden ¢aligmalar bulunmaktadir (Blanco ve ark.
2002, Turkgapar 2003, Shulman ve ark. 2003, Calabrese ve
ark. 2003, Maj 2005, Bozkurt ve Karlidere 2006). Ayrica
DDD’lerin birlesik kullanimlarinin veya DDD ile es zaman-
li kullanilan AP’nin etkisinin tek ila¢ kullanimindan daha
yliiksek olabilecegi diisiiniilmektedir (Blanco ve ark. 2002,
Cookson 2005). Bununla birlikte artk klozapin disindaki
ikinci kusak AP’lerin, maninin ek tedavisi igin ilk sira ilaglar
olarak tercih edilmeye bagladigini gormekteyiz (Vacheron-
Trystram ve ark. 2004, Perlis ve ark. 2006). Bazit AP’lerin ise
BB’nin depresyon déneminde tek bagina veya diger ilaclarla
birlikte kullanimlarinin yararli olduguna dair ¢aligmalar da
bulunmaktadir (Amsterdam ve Shults 2005, Thase ve ark.
2006, Endicott ve ark. 2007).

Son yillarda yapilan caligmalar, BB'de gelencksel ila¢ kulla-
nim  egilimlerinde degisiklikler oldugunun ipuglarint ver-
mektedir. Dolayisiyla giinliik klinik uygulamalarin bu bag-
lamda ne noktada oldugunun arasurilmasinin 6nemli oldugu
anlagilmaktadir. Bu calismada BB hastalarinin uzun siireli

takibinde, psikotrop ilag kullanim siirelerinin geriye doniik
olarak belirlenmesi ve giinlitk klinik uygulamadaki yerinin
hastalarin sosyodemografik ve hastalik 6zellikleriyle iligkilen-
direrek arastirilmast amaglanmistir. Bu calismadan elde edile-
cek sonuglarin yeni tedavi yontemlerinin gelistirilmesine 1tk
tutacag distiniilmektedir.

YONTEM

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Ruh Saglig1 ve Hastaliklar:
Anabilim Dal’'nin Duygudurum Poliklinigi tarafindan izle-
nen ve DSM-IV-TR (Amerikan Psikiyatri Birligi 2001) tant
olctitlerine gére “bipolar bozukluk” tan: 6l¢iitlerini kargilayan
151 hastanin dosyas: geriye doniik olarak incelendi. Bu ¢a-
lisma igin Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurul
onayt alindi (09.06.2009/2009-11/53).

Hastalarin sosyodemografik ve hastaligy ile ilgili bilgileri;
kullanmis oldugu tedaviler ve siiresi dosya kayitlarindan elde
edildi. Bu caligmaya dahil edilmis olan hastalarin tiimii, 2002
yilindan beri Duygudurum Poliklinigi sorumlusu olan aymi
ogretim tyesi tarafindan ayni dosya diizeni tizerinden izle-
nen hastalardir. Duygudurum Poliklinigi’ne dahil olan has-
talara, her kontrolleri sirasinda ilag tedavisinin etkinligini ve
yan etkileri 8lgmek amaciyla ¢esitli 6lgekler uygulanmakeadir.
Hastanin bir ilact kullanma siiresi, hasta bildirimi ve doktor
kanaati dogrultusunda kayit edilmis dosya bilgileri temel ali-
narak, onerilen tedavinin hasta tarafindan kag giin kullanildi-
g1 hesaplanmak suretiyle bulundu. Hastanin tedaviye uyum
gosterip gostermedigi, hastanin ve ailesinin bu konudaki be-
yanlari dogrultusunda, hastayr izleyen doktorun kanaatine
dayanmaktadir. Hastalik dénemini tetikleyen etkenin ne ol-
dugu, hastadan alinan ya da dokrtor kanaatine dayanilarak ka-
yit edilmis bilgilerden elde edildi. Hasta 6timide (Hamilton
Depresyonu Derecelendirme Olgegi puant <7 ve Young Mani
Derecelendirme Olgegi puani <8 ) ise uygulanan tedavinin et-
kili oldugu kabul edilmektedir. Hastalik tanisi, dénemleri ve
ek tani varlig hastay1 izleyen hekim tarafindan klinik muaye-
ne ve izlemler sirasinda, DSM-IV TR tant sistemi géz 6niinde
bulundurularak belirlendi.

Hastalarin kullandigi AP (olanzapin 5 mg/g, ketiyapin 200
mg/g, risperidon 2 mg/g, haloperidol 5mg/g) ve antidepresan
(AD) ilaglar icin tarife bilgilerinde 6nerilen etkili en diisiik
dozlar, etkili doz olarak kabul edildi. Birlesik tedavi ayni tiir-
den iki veya daha fazla ilacin birlikte kullanimi olarak, etkili
dozda birlesik tedavi ise hastanin ilaclarinin tiimiini etkili
dozda kullanmis olmast durumu olarak kabul edildi. Ilag kul-
lanim siireleri tiim tedavi boyunca her bir kullanim geklinin
devam ettigi siire olarak belirlendi (6r. Etkili dozda birlesik
AP siiresi: hastanin birden fazla AP’yi en disiik etkili dozda
kullandis siire anlamina gelmektedir.)
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TABLO 1. Medeni Duruma Gére Tedavi Siirelerinin Tanimlayict Degerleri.

Medeni durum

Evlenmemis Evli Dul/bosanmis p KW-y?
[lag kullanma siireleri
Ortanca (asgari-azami)
AP 763 (0-5873) 738 (0-7117) 488 (60-4061) 0,351 2,093
Etkili dozda AP 555 (0-5873) 522 (0-4339) 488 (42-4058) 0,437 1,655
Birlesik AP 90 (0-2167) 0 (0-3232) 0 (0-1380) 0,008* 9,652
Etkili dozda birlesik AP 30 (0-921) 0 (0-2628) 0 (0-1047) 0,015° 8,441
DDD 735 (37-5525) 1343 (0-7812) 946 (0-3981) 0,024 7,474
Birlesik DDD 0 (0-2789) 0 (0-4733) 0 (0-2518) 0,952 0,099
Yalnizca DDD 0 (0-2686) 30 (0-4380) 0 (0-2496) 0,081 5,026
Yalnizca birlesik DDD 0 (0-1291) 0 (0-1517) 0 (0-1041) 0,705 0,700
AD 0 (0-3889) 150 (0-6417) 60 (0-1119) 0,038 6,560
Etkili dozda AD 0 (0-3889) 146 (0-6417) 30 (0-1191) 0,046 6,176
Birlesik AD 0 (0-509) 0 (0-5835) 0 (0-343) 0,060 5,629
Etkili dozda birlesik AD 0 (0-509) 0 (0-5835) 0 (0-343) 0,028 7,116
Tedavi uyum siiresi 914 (53-5960) 1438 (15-9135) 1002 (60-4034) 0,037 6,575

Tiim siireler giin olarak belirtilmistir.
AP: antipsikotik; DDD: duygudurum diizenleyici; AD: antidepresan.
pa ve pb evlenmemis ile dul-bosanmus olan gruplar arasinda da anlamlidir.

Istatistiksel Analizler

[statistiksel degerlendirmeler igin Sosyal Bilimler igin Istatistik
Paket Programi (Statistical Package for Social Sciences-
SPSS Inc., version 13.0; Chicago, IL) programu kullanildi.
Tanimlayict istatistikler ortalamatstandart sapma, ortanca,
stklik, asgari, azami olarak verildi. Olgiim degiskenlerinin nor-
mallik varsayimini saglayip saglamadigi Kolmogorov-Smirnov
testiyle belirlendi. Sayisal degiskenlerde iki grup karsilastirma-
stnda Mann Whitney U, ikiden fazla grup karsilastirmasinda
Kruskal-Wallis testleri kullanildi. Degiskenler arasindaki iligki
Spearman baginu testiyle belirlendi. Kategorik degiskenlerin
incelenmesinde ise Pearson ki-kare ve Fisher kesin ki-kare tes-
ti uygulandi. Sonuglarin istatistiksel anlamliligi icin p<0,05
diizeyi esas alind1.

BULGULAR

Caligmaya dahil edilen hastalarin 86’1 (%57) kadin ve ortala-
ma yaslar1 41,5+12,9 (19-83) yil idi. Hastalarin %68,9’u lise
ve yiiksekokul mezunu, %57,6%s1 evli ve %41,1’i ¢alisiyordu.
Hastalarin BB baglangic yast 26,319,1 ve ortalama hastalik
stresi 15,3+10,8 yil idi. Hastalarin biiytik ¢ogunlugunda
(%92,1) ek psikiyatrik taninin olmadigy, olanlarda ise en sik
gorillen ek taninin %2,6 ile alkol-madde kotiye kullanim
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bozuklugu oldugu saptandi. Hastalarin %72,2’sinde ek bir
hastalik yokken, var olanlarda hipotiroidinin (%7,3) en ¢ok
saptanan ek hastalik oldugu goriildii. Hastalarin %41,1’inin
soygeemisinde herhangi bir 6zellik saptanamamistr. Unipolar
depresyon %13,9 ile hastalarin soygecmislerin de en sik go-
rillen hastalikur.

flk hastalik déneminin hastalarin %51,7’sinde (s=78) mani,
%45,7’sinde (s=69) depresyon ve %2,6’sinda ise (s=4) kar-
ma oldugu belirlendi. Ortalama mani sayist 5,1+5,7 [ortanca
4(0-52)], depresyon sayist 4,2+5,8 [ortanca 3 (0-51)], karma
dénem sayist 0,1+0,5 [ortanca 0 (0-3)] ve hipomanik dénem
sayist da 1,424,1 [ortanca 0 (0-32)] olarak saptandi. Manik
atagn ilk hastalik dénemi mani olan hastalarda %86 (s=67),
ilk hastalik dénemi mani olmayan hastalarda ise %70 (s=51)
oraninda goriildigi (p=0,017) bulundu. Depresif atagin
ilk hastalik dénemi depresyon olan hastalarda %72 (s=50),
ilk hastalik donemi depresyon olmayan hastalarda ise %57
(s=47) oraninda goriildtigi (p=0,056) belirlendi.

Bipolar bozuklugu olan hastalarin tarafimizca takibi sira-
sinda hizli déngiliiliik gosterme, adli olay yasama, dzkiyim
girisiminde bulunma, elektrokonvulsif tedavi gérme, mev-
simsel 6zellik ve psikotik belirti gdsterme oranlart sirastyla
%16,6, %4,6, %6,6, %3,3, %43,7 ve %51,7 seklindeydi.

Tarafimizca izlem siiresi ortalama 1985, 3+1933 [ortanca



TABLO 2. {lk Hastalik Dénemine Gore Tedavi Siirelerinin Tanimlaytct Degerleri.

[k hastalik dénemi

Mani Depresyon p MW-z
flag kullanma siireleri
Ortanca (asgari-azami)
AP 810 (0-7117) 553 (0-4061) 0,012 -2,515
Etkili dozda AP 643 (0-5873) 280 (0-4538) 0,001 -3,458
Birlesik AP 89,5 (0-3232) 0 (0-2117) 0,001 -3,290
Etkili dozda birlesik AP 17,5 (0-2628) 0 (0-1205) 0,002 -3,055
DDD 1001,5 (0-7673) 1206 (0-7812) 0,969 -0,039
Birlesik DDD 0 (0-4733) 0 (0-1910) 0,037 -2,088
Yalnizca DDD 10 (0-2360) 14 (0-4380) 0,905 -0,120
Yalnizca birlesik DDD 0 (0-1517) 0 (0-4806) 0,017 -2,392
AD 0 (0-1517) 239 (0-6417) <0,001 -3,533
Etkili dozda AD 0 (0-3889) 207 (0-6417) 0,001 -3,386
Birlesik AD 0 (0-541) 0 (0-5835) 0,019 -2,342
Etkili dozda birlesik AD 0 (0-541) 0 (0-5835) 0,010 -2,563
Tedavi uyum siiresi 1173 (52-9135) 1214 (15-8543) 0,995 -0,006

Tiim siireler giin olarak belirtilmistir.
AP: antipsikotik; DDD: duygudurum diizenleyici; AD: antidepresan.

1291 (15-9135)] giin olarak saptandi. Hastalarin yalnizca
DDD, etkili dozda AD ve AP kullanim siireleri sirastyla su
sekilde siralanmaktaydi: 358,6+735,8 [ortanca 13 (0-4380)],
391,3+830,5 [ortanca 50 (0-5873)] ve 881, 3+1061,6 [or-
tanca 538 (0-5873)] giin. Hastalarin toplam izlem siiresinin
%3806,3’tinti 6timik olarak gecirdikleri, manik ve depresif d6-
nemde gegirilen siirelerin ise sirasiyla %35,9 ve %5,0 oranla-
rinda oldugu belirlendi. Izlem siiresince ortalama bir mani
doneminde gegirilen siire 52,7+49,7 giin, bir karma donemde
gecirilen siire 77,7+88,4 giin, bir depresif dénemde gecirilen
stire 63,954 giin ve bir hipomanik dénemde gegirilen siire
ise 39,3+32,5 giin olarak bulundu.

Hastalarin ancak %37,7’sinin tedaviye uyum gosterdikleri
saptand1. Tedaviye uyumsuzluk nedeniyle en fazla manik si-
recin (%49,2), ilag tedavisinin etkili olmamasi nedeniyle de
en fazla depresif siirecin (%53,6) tetiklendigi saptand..

Hastalarin 144’{iniin (%95,4) birlesik olarak AP ve DDD,
5’inin (%3,3) sadece DDD ve 2’sinin (%1,3) de sadece AP te-
davi kullandig1 saptandi. Hastalarin 34’tine (%22,5) ek olarak
hipnotik ilag verildigi, 70’inin (%46,4) tedavisine tarafimizca
izlendigi siire igerisinde hi¢ AD ilag eklenmedigi belirlendi.

Cinsiyet, soyge¢misinde ozellik olup olmamasi, 6zkiyim giri-
simi, egitim ve ¢alisma durumu ile verilen tedavi siireleri ara-
sinda istatistiksel olarak anlaml: iligki bulunamadi (p>0,05).

Hastalik baslangic yaslart <18 yas, 19-29 yas ve 230 yas
olarak gruplandirildi. AP kullanma siiresi <18 yas grubun-

da 1287,9+1252,2 [ortanca 744,5 (0-4946)] giin, =30 yas

grubunda ise 869,2+819,9 [ortanca 570,5 (0-2920)] giin
olarak bulundu (p=0,01). Bu gruplar arasinda tedaviye uyum
stiresi agisindan herhangi bir fark saptanmadi. Hastalarin ca-
lismanin yapildig tarihteki yagt ile DDD (r=0,165; p=0,043),

TABLO 3. Ek Psikiyatrik Tantya Gore Tedavi Siirelerinin Tanimlayici
Degerleri.

Ek psikiyatrik tani

Var Yok p MW-z
[lag kullanma siireleri
Ortanca (asgari-azami)
AP 520 (0-2034) 743 (0-7117) 0,244 -1,166
Etkili dozda AP 183 (0-1211) 555 (0-5873) 0,008 -2,639
Birlesik AP 0 (0-807) 30 (0-3232) 0,009 -2,611
Etkili dozda 0 (0-779) 0 (0-2628) 0,043 -2,021
birlesik AP
DDD 926,5 (159-6585) 1026 (0-7812) 0,744 -0,327
Birlesik DDD 0 (0-441) 0 (0-4733) 0,201 -1,280
Yalnizca DDD 13,5 (0-2686) 7 (0-4380) 0,701 -0,385
Yalnizca birlesik = 0 (0-1517) - -
DDD
AD 673,5 (0-2648) 10 (0-6417) 0,004 -2,851
Etkili dozda AD 557 (0-2648) 10 (0-6417) 0,005 -2,786
Birlesik AD 0 (0-1221) 0 (0-5835) 0,030 -2,168
Etkili dozda 0 (0-1221) 0 (0-5835) 0,023 -2,280
birlesik AD
Tedavi uyum siiresi  1159,5 (310-7345) 1200 (15-9135) 0,701 -0,385

Tim siireler giin olarak belirtilmistir.
AP: antipsikotik; DDD: duygudurum diizenleyici; AD: antidepresan.
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TABLO 4. Tedavi Siireleri ile Dénem Sayist Arasindaki Baginti.

Dénem sayist

Manik Depresif Karma Hipomanik

{lag kullanma siireleri

Ortanca (asgari-azami) ! P r P ! p f P
AP 0,212 0,009 0,740 0,366 -0,010 0,907 0,165 0,042
Etkili dozda AP 0,201 0,014 0,047 0,569 -0,009 0,913 0,108 0,188
Birlesik AP 0,366 <0,001 0,048 0,562 -0,006 0,943 0,455 <0,001
Etkili dozda birlesik AP 0,300 <0,001 -0,023 0,775 -0,066 0,421 0,222 0,006
DDD 0,233 0,004 0,169 0,038 -0,042 0,612 0,211 0,009
Birlesik DDD 0,460 <0,001 0,264 0,001 0,088 0,281 0,591 <0,001
Yalnizca DDD 0,192 0,018 0,106 0,195 -0,104 0,202 0,147 0,071
Yalnizca birlesik DDD 0,240 0,003 0,122 0,136 -0,042 0,611 0,145 0,076
AD 0,076 0,356 0,071 <0,001 0,028 0,735 0,029 0,725
Etkili dozda AD 0,080 0,329 0,442 <0,001 0,017 0,832 0,041 0,620
Birlesik AD 0,067 0,413 0,052 0,524 -0,018 0,824 -0,031 0,707
Etkili dozda birlesik AD 0,064 0,435 0,041 0,616 -0,016 0,848 -0,028 0,732
Tedavi uyum siiresi 0,240 0,003 0,174 0,033 -0,034 0,681 0,224 0,006

AP: antipsikotik; DDD: duygudurum diizenleyici; AD: antidepresan.

yalnizca DDD (r=0,172; p=0,035), AD (r=0,248; p=0,002)
ve etkili dozda AD (r=0,227; p=0,005) kullanim siirelerinin
pozitif baginu gosterdigi saptandu.

Evlenmemis hastalarin birlesik AP kullanim siirelerinin evli
olanlara gére daha uzun oldugu saptandi. Evli olan hastalarin
ise; etkili dozda birlesik AP, DDD, AD, etkili dozda AD ve
etkili dozda birlesik AD tedavilerini daha uzun siire kullanmis
olduklart goériildii. Evli olanlarin tedavi uyumlarinin evlen-
memis olanlara gére daha iyi oldugu saptandi. Evlenmemis
hasta grubunda dul-boganmis hasta grubuna gore birlesik AP
ve etkili dozda birlesik AP kullanma siireleri daha fazla ola-
rak bulundu. Evli ile dul-boganmus olan grup arasinda tedavi
siireleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark buluna-

madi (Tablo 1).

[lk hastalik dsnemi mani olan hastalarda AP, birlesik AP, etkili
dozda birlesik AP, birlesik DDD ve yalnizca DDD ilag kulla-
nim siirelerinin daha uzun oldugu saptandu. flk hastalik d6-
nemi depresif olan hastalarda ise, etkili dozda AP ile tiim AD
ila¢ kullanim siirelerinin daha uzun oldugu belirlendi. Tedavi
uyumlart acisindan herhangi bir fark saptanmad: (Tablo 2).

Ek psikiyatrik tanisi olan hasta grubunda tiim AD ilag kulla-
nim siireleri, ek psikiyatrik hastalik olmayan grupta ise etkili
dozda AP, birlegik AP ve etkili dozda birlesik AP ilag kullanim
strelerinin daha uzun oldugu saptandi (Tablo 3). Depresif
atak goriilme orani ek psikiyatrik rahatsizlif1 olan hastalarda
%92 (s=11) iken, olmayanlarda %62 (s=86) idi (p=0,037).
Tedavisinde AD olan olgularda ise ek psikiyatrik tani alma
oranit %88 (s=71) ile daha yiiksekti (p<0,001).
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Manik dénem sayisi ile tim AP ve DDD ilaglarin kulla-
nim  siireleri; depresif dénem sayisi ile DDD, birlesik
DDD, AD ve etkili dozda AD ilaglarin kullanim siireleri;
hipomanik donem saysi ile de birlesik AP, etkili dozda AP,
DDD ve birlesik DDD ilaglarin kullanim stireleri pozitif

TABLO 5. Mevsimsel Ozellige Gore Tedavi Siirelerinin Tanimlayict
Degerleri.

Mevsimsel 6zellik

Var Yok p MW=
flag kullanma siireleri
Ortanca (asgari-azami)
AP 1056 (0-5873) 595 (0-7117) 0,011 -2,536
Etkili dozda AP 663,5 (0-5873) 398 (0-4538) 0,017 -2,391
Birlesik AP 7 (0-3232) 29 (0-2117) 0,781 -0,278
Etkili dozda birlesik AP 0 (0-2628) 0 (0-1324) 0,852 -0,187
DDD 1365 (75-7812) 868 (0-5355) 0,001 -3,404
Birlesik DDD 0 (0-4733) 0 (0-2518) 0,781 -0,279
Yalnizca DDD 33 (0-2496) 0 (0-4380) 0,248 -1,156
Yalnizca birlesik DDD 0 (0-1517) 0 (0-1291) 0,856 -0,181
AD 18 (0-6417) 90 (0-2648) 0,775 -0,285
Etkili dozda AD 18 (0-6417) 90 (0-2648) 0,717 -0,362
Birlesik AD 0 (0-5835) 0 (0-541) 0,838 -0,205
Etkili dozda birlesik AD 0 (0-5835) 0 (0-541) 0,955 -0,057
Tedavi uyum siiresi 1487 (75-8543) 915 (15-9135) 0,007 -2,699

Tiim siireler giin olarak belirtilmistir.

AP: antipsikotik; DDD: duygudurum diizenleyici; AD: antidepresan.



TABLO 6. Psikotik Belirtiye Gore Tedavi Siirelerinin Tanimlayici
Degerleri.

TABLO 7. Hastaneye Yatis Durumuna Gére Tedavi Siirelerinin
Tanimlayici Degerleri.

Psikotik belirti

Var Yok p MW=
flag kullanma siireleri
Ortanca (asgari-azami)
AP 934 (44-5873) 543 (0-7117) 0,002 -3,039
Etkili dozda AP 615 (0-5873) 377 (0-4538) 0,002 -3,039
Birlesik AP 95 (0-3232) 0(0-2117)  <0,001 -4,955
Etkili dozda 30 (0-2628) 0(0-1697) <0,001 -4,900
birlesik AP
DDD 1131,5 (0-7673) 1005 (0-7812) 0,644 -0,462
Birlesik DDD 0 (0-4733) 0 (0-2082) 0,493 -0,685
Yalnizca DDD 10 (0-4380) 14 (0-4142) 0,540 -0,612
Yalnizca 0 (0-1291) 0 (0-1517) 0,510 -0,658
birlesik DDD
AD 18 (0-3889) 79 (0-6417) 0,304 -1,027
Etkili dozda AD 18 (0-3889) 60 (0-6417) 0,329 -0,977
Birlesik AD 0 (0-541) 0 (0-5835) 0,029 -2,182
Etkili dozda birlesik 0 (0-541) 0 (0-5835) 0,017 -2,389
AD

1270,5 (53-8253) 1119 (15-9135) 0,647 -0,458

Tedavi uyum siiresi

Hastaneye yaus

Var Yok P MW=z
[lag kullanma sireleri
Ortanca (asgari-azami)
AP 819,5 (0-7117) 498 (15-2606) 0,005 -2,806
Etkili dozda AP 616 (0-5873) 207 (0-914) 0,001 -3,406
Birlesik AP 31 (0-3232) 0 (0-498) 0,005 -2,789
Etkili dozda birlesik AP 5 (0-2628) 0 (0-498) 0,037 -2,081
DDD 1216 (0-7812) 578 (0-4703) 0,006 -2,769
Birlesik DDD 0 (0-4733) 0(0-282) 0,445 -0,764
Yalnizca DDD 13,5 (0-4380) 0 (0-4142) 0,568 -0,570
Yalnizca birlesik DDD 0 (0-1517) 0 (0-72) 0,365 -0,906
AD 60 (0-6417) 0 (0-1941) 0,428 -0,793
Etkili dozda AD 55 (0-6417) 0(0-1941) 0,439 -0,775
Birlesik AD 0 (0-5835) 0(0-343) 0,162 -1,398
Etkili dozda birlesik AD 0 (0-5835) 0(0-343) 0,188 -1,317

Tedavi uyum siiresi

1365 (52-9135) 606 (15-4703) 0,004 -2,879

Tiim siireler giin olarak belirtilmistir.

AP: antipsikotik; DDD: duygudurum diizenleyici; AD: antidepresan.

bagint gdsterdi. Karma dénem sayust ile ilag kullanma sii-
releri arasinda bir iligki saptanamadi. Manik ve hipomanik
dénem sayist ile tedavi uyumlarinin artis gosterdigi saptandi

(Tablo 4).

Hizli dongilic olan (s=25) ve olmayan (s=126) hastalarin
tedavi siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli tek farkin
birlesik DDD ilag¢ kullanma siiresinde oldugu saptandi. Hizli
dongiilii olan hastalarin olmayanlara gore daha fazla giin
(401+791,9) [ortanca: 0 (0-2518)] (p=0,01) birlesik DDD
kullandiklar: belirlendi. Tedavi uyumlari acisindan herhangi
bir fark saptanmadi.

Hastaligi mevsimsel 6zellik gosteren hastalarda AP ve DDD
ilag kullanma siiresi, mevsimsel 6zellik gostermeyen hastalar-
da ise etkili dozda AP ilag¢ kullanma siiresi daha uzun bulun-
du. Mevsimsel ozellik gosteren hastalarin tedavi uyumunun
daha iyi oldugu saptand: (Tablo 5). Mevsimsel 6zellik goste-
ren hastalarda, manik atak goriilme orani %85 (s=66), goster-
meyenlerde ise %73 (s=62) idi (p=0,077).

Psikotik belirtisi olan hastalarda istatistiksel olarak anlamli
bir sekilde tiim AP ilag kullanim siireleri daha uzun olarak
saptanirken, psikotik belirtisi olmayan hastalarda birlesik AD
ve etkili dozda birlesik AD kullanim siireleri uzun olarak bu-
lundu. DDD ilaglarin kullanimi ve tedavi uyumu agisindan

Tiim siireler giin olarak belirtilmistir.
AP: antipsikotik; DDD: duygudurum diizenleyici; AD: antidepresan.

psikotik belirtisi olan ve olmayan gruplar arasinda istatistik-
sel olarak anlaml: bir fark saptanmadi (Tablo 6). Manik atak
goriilme orant psikotik 6zellik olan grupta %94 (s=73) iken,
olmayan grupta %62 (s=45) idi (p<0,001). Depresif atak go-
rillme orant ise psikotik ozellik olan (s=50) ve olmayan grupta
(s=47) %64 idi (p=1,00). Psikotik 6zelligi olan grupta manik
ataklarin daha sik goriildiigii saptandi.

Hastaneye en fazla yaust olan hasta 13 kez hastaneye yatmis
olup hastalarin ortalama yats sayist 2,4+2,3 olarak bulundu.
Tarafimizca izlendigi siire icinde hastalarin ortalama hastane-
ye yaus siiresi 40+55,7 giin idi. En uzun hastane yaust olan
hastanin toplam 352 giin yauginin oldugu saptandi. 151 has-
tanin 25’i (%16,6) takibimiz sirasinda hig¢ hastaneye yatma-
mis, 126st ise (%83,4) yaurilarak tedavi edilmisti. Hastaneye
yatst olan grupta tiim AP kullanim siireleri ile DDD ilag¢ kul-
lanma siireleri anlamli olarak fazlayken, bu hastalarin tedavi
uyumlarinin da yaus: olmayan gruba gore daha iyi oldugu
saptandi (Tablo 7). Hastaneye yatst olan-olmayan hastalarda
mevsimsel ozellik goriilme oranlart %49 (s=62)-%16 (s=4)
(p=0,002), psikotik belirti goriilme oranlart %55 (s=69)-
%36 (s=9) (p=0,08) ve manik atak gériilme oranlari ise %83
(s=104)-%56 (s=14) (p=0,003) idi.
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TARTISMA

Bu ¢alisma BB tedavisinde psikotrop ilag kullanim siireleri
hakkinda yapilmis az sayidaki calismalardan birisidir. Sonug
olarak tedavi kilavuzlarinin onerilerinin giinliik klinik pra-
tikte nispeten az uygulandigini ortaya koyan bulgular elde
edilmigtir. BB tedavisi ile ilgili yerlesmis geleneksel klinik uy-
gulama; hastalik donemleri sirasinda DDD, AP veya AD kul-
lanmak, remisyon dénemlerinde ise tedaviyi yalnizca DDD
ile siirdiirmekeedir (Sachs 1996). Ancak 6zellikle son yillarda,
ikinci kusak AP’lerin kesfiyle gerek AP, gerek AD, gerekse de
DDD olarak AP kullaniminin arttg ve kullanim siirelerinin
ise uzadig1 belirtilmektedir (Wolfsperger ve ark. 2007). BB
tanist alan 151 hastanin geriye doniik olarak dosyalarinin in-
celendigi bu calismada, BB tedavisinde AP kullaniminin yo-
gunlastigina isaret eden verilere ulagilmistur.

Demografik 6zellikler

Calismaya alinan hastalar sosyodemografik 6zellikleri aci-
sindan degerlendirildiginde; grubun daha ok eriskin yas
grubunda, lise ve yliksekokul mezunu, {igiincii basamak bir
saglik kurulusuna kolay ulasan ve diizenli poliklinik izlem-
lerine uyumlu hastalardan olustugu gozlenmistir. Yazinda da
BB tanili hastalarin diger psikiyatrik hastalik gruplarina ki-
yasla daha iist sosyoekonomik diizeyde oldugu ydniinde veri-
ler bulunmaktadir (Giileg ve Kéroglu 2007). Hastalarimizin
biiyiik gogunlugunda ek psikiyatrik taninin olmadigs, belir-
tilen ek tanilar arasinda en yiiksek oranda goriilenin alkol-
madde kotilye kullanim bozuklugu oldugu saptanmustr.
Calisma sonuglarina gore BB’'de madde kullanim yayginlig
%5 (Winokur ve ark. 1998), hayat boyu madde kullanim
yayginlig1 ise %14-%45 olarak bildirilmektedir (Feinman ve
Dunner 1996, Winokur ve ark. 1998, Suppes ve ark. 2001).
Madde kullanimina sebep olabilecek risk faktorleri arasinda
erkek cinsiyet, diisiik egitim diizeyi ve eslik eden diger eksen-I
bozuklugunun varligi sayilmaktadir (Sherwood Brown ve ark.
2001). Tirkiye'de alkol kullanim sikliginin ise gorece daha
diisiik oldugu bildirilmistir (Ozpoyraz ve ark. 1998). Bizim
calismamizda da alkol-madde kullanim oranlarinin diisiik
bulunmast kiiltiirel yapimizda alkoliin hos kargilanmayan bir
madde olmasindan, hastalarimizin %57’sinin kadin cinsiyette
ve gorece yiiksek egitim diizeyinde olmasindan kaynaklani-
yor olabilir. Bu veri iilkemizde BB hastalarinda alkol-madde
ile iliskili sorunlarin nispeten daha az goriildiigi yoniindeki
caligmalar ile uyumludur (Akkaya ve ark. 2012). Ayrica bu
calismada DSM Bozukluklari icin Yapilandirilmis Klinik
Goriigme (Structured Clinical Interview for DSM Disorders
/SCID) gibi yapilandirilmis bir goriisme uygulanmamis ol-
mast da, ek taninin beklenenden az bulunmasinin nedeni
olabilir.

Hastalarimizin psikiyatri dist ek wbbi hastaliklari incelen-
diginde ise en stk hipotiroidizm ile kargilagilmisur. Bipolar
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hastalarda lityum giiniimiizde hald ilk tedavi secenegidir.
Lityumun klinik ve klinik belirti olusturmayan hipotiroidiz-
me yol acabildigi géz 6ntinde bulundurulursa (Lee ve ark.
1992, Deodhar ve ark. 1999, Kusalic ve Engelsmann 1999,
Frye ve ark. 1999, Johnston ve Eagles 1999), calismamizda da
en yiiksek oranda ek ubbi hastalik olarak hipotiroidi saptan-
masi gasirtict degildir.

Calisma grubumuzda 6zkiyim girisimi oranlart %6,6 olarak
bulunmugtur. BB tanisi olan hastalarin yagamlar1 boyunca
oliimciil 6zkiyim riski %25-56 olarak bildirilirken (Jamison
2000, Slama ve ark. 2004, Valtonen ve ark. 2005); ozkiy1-
mun sosyal, kiiltiirel ve dini 6zelliklerden etkilenebildigi de
bilinmektedir (Braun ve Nichols 1997, Maharajh ve Abdool
2005). Ayrica madde bagimliliginin 6zkiyim riskini arttrdigs
ifade edilmektedir (Krishnan 2005). Calismamizda 6zkiyim
girisim oranlarinin diisiik olmasi yazinda vurgulandig iize-
re, Islam iilkelerinde 6zkiyim girisim oranlarinin daha diisiik
olmasi (Lester 2006), sosyokiiltiirel yap: ve diisiik bagimlilik
oranlari ile aciklanabilir (Jamison 2000).

Hastalarimizin  aile  Sykiileri degerlendirildiginde unipo-
lar depresyonun soyge¢miste en stk bulunan hastalik oldu-
gu goriilmugtiir. BB hastalarinin aile dykiilerinde, herhangi
bir psikiyatrik hastalik goriilme orani %57,8 civarindayken
(Gokbulut 2008), bu oran unipolar bozukluk i¢in %14,8dir
(Mclnnis 1997). Hasta grubumuzun soyge¢mis ozellikleri de
bu yoniiyle yazinla uyumludur.

Klinik 6zellikler ve tedavi

Caligmamizda hastalarin yarisindan fazlasinin ilk hastalik do-
nemlerinin manik dénem oldugu saptanmistir. Yazinda bu
konuda farkli sonuglar bildiren ¢alismalara rastlamak miim-
kiindiir. Hastalarin yaridan fazlasinda ilk hastalik dénemi-
nin depresyon oldugu seklindeki yayinlara ragmen (Angst ve
Sellaro 2000), bizim caligmamiza benzer sekilde, ilk hastalik
dénemini %65,7 oraninda mani olarak saptayan bir ¢alisma
da mevcuttur (Coskun 2008). Calismamizda bulunan hasta-
lik dénemlerinin sikligr (Akiskal 2007) ve karma dénem sii-
resinin diger dénemlere gdre daha uzun siirmesi ise yazinla
uyumlu olan sonuglardir (Secunda ve ark. 1985, Keller ve ark.
1986).

Caligmamizda hastalarin %95,4’iintin tedavisinde AP ve
DDD ve %3,3’iinde sadece DDD uygulandigs saptanmugtir.
BB'de DDD ilaglarin yeterli dozda kullanildigi durumlar-
da bile yineleme oraninin yiiksek oldugu iyi bilinmektedir
(Gitlin ve ark. 1995, Fava 1999). DDD ilaglarinin yeterli
dozda alinmasina ragmen kalintt duygudurum belirtilerinin
bulunmasi, hastalara ek psikotrop ilag verilmesinin nedeni
olabilir. Hatta DDD kullanimina ragmen mizacin dengele-
nememesi klinisyenleri farkli arayislar ierisine itmektedir ve
klinisyenler AP ile mizac1 dengelemeye ya da ek AP kullani-
mt ile nitksii azaltmaya ¢aligmakeadir (Blanco ve ark. 2002,



Sachs ve ark. 2004, Yathman ve ark. 2004, Cookson 2005,
Sachs ve ark. 2006, Uzun ve Doruk 2006). 2001 yilinda
100 hasta ile yapilan bir ¢alismada da hastalarin %51’inin
DDD diginda bagka psikotrop ilaglart kullandigi saptanmug-
tr (Kara Ozer ve ark. 2001). Giiniimiizde hemen tiim te-
davi kilavuzlarinda psikiyatrik hastaliklarin tedavisinde tekli
ila¢ kullanimi siddetle 6nerilmekeedir. Ancak bu giinliik kli-
nik uygulamalarda gerceklestirilemeyen bir 6giictiir ve coklu
ila¢ kullanimi neredeyse hastalarin tiimiinde uygulanan bir
yontemdir (Yazict ve ark. 2009). BB icin klasik bilgi bu has-
taligin diizelme donemleri ile giden bir hastalik oldugu ve
iyilik dénemlerinde kisinin islevselliginin tamamen normal
diizeye geldigi yoniindedir. Ancak giiniimiizde diizelme dé-
nemlerinde saptanan kalinu belirtileri ve hastaligin kronik
gidisinde gelisen islev kaybini bildiren arasurmalar bulun-
maktadir (Martinez-Aran ve ark. 2004, Malhi ve ark. 2007).
Bu ¢aligmada hastalarin, ¢ok diisiik oranlarda yalnizca DDD
ile izlenmesi ve ¢oklu ila¢g kullaniminin bu boyutta olmast
bu veriler ile agiklanabilir.

Bipolar depresyonda AD kullanimi hala tizerinde tarugilan
bir konudur. Bu ilaglar mani, hipomani, karma durumlar ve
huizli déngii gosteren dénemlere neden olabileceklerinden ki-
lavuzlarda bu ilaglarin dikkatli kullanilmasi 6nerilmektedir.
Yazinda AD kullaniminin aleyhine veriler giin gectikee art-
maktadir. Kisa ya da uzun siireli BB tedavisinde AD kullani-
minin etkisiz ya da oldukea kusitlt bir etkisinin oldugu, DDD
ile birlikce kullanilsa bile mani dongiisiine neden olabilece-
gi gosterilmistir (Ghaemi 2008). Bu calismada da hastalarin
%46,4’liniin tedavilerine izlem siiresi icerisinde hi¢ AD ila¢
eklenmemis olmast BB'de AD kullanimt ile ilgili endisenin
bir gostergesi olabilir. Ulkemizde yapilan bagka bir calismada,
BB'de klinisyenlerin tedavi kilavuzlarina ragmen AD kullani-
minda ¢ekingen davrandiklarini géstermekeedir (Altinbag ve
ark. 2011).

Bipolar bozukluk sagaluminda ila¢ uyumunun bozuk ol-
mast diger 6nemli bir sorundur ve yazinda hastalarin orta-
lama %42’sinde tedaviye uyumsuzluk saptanmugstr (Perlick
ve ark. 2004, Parikh ve ark. 1997). Bizim hastalarimizin da
yarisindan fazlasinda tedaviye uyumsuzluk saptanmis olup,
bu nedenle en fazla manik siirecin; ila¢ tedavisinin etkili ol-
mamast nedeniyle de en fazla depresif siirecin tetiklendigi
belirlenmistir.

Erken baglangicli BB'de genetik faktorlerin daha énemli bir
rol oynadig gosterilmistir. Psikotik ozellikli ve karma dénem-
ler, ek tanili durumlar, yasam boyu panik bozukluk sikligi,
alkol-madde kullanimi ve 6zkiyim davranigi erken baglangicta
daha fazla goriiliir (Schurhoff ve ark. 2000, Yildiz ve Sach
2003). Erken baglangic daha kotii prognoz gésterir ve bu du-
rum bozuklugun kronik yapisi, DDD’ye direng ve yiiksek ek
tani ile iliskilidir (Biederman ve ark. 2000, Craney ve Geller
2003). Calismamizda hastalik baslangic yast <18 olanlarda,
230 olanlara kiyasla anlamli olarak daha uzun siire AP ilag

kullanim1 saptanmistir. Bu durum beklenildigi tizere, BB'de
erken baslangicin kotii prognoz gostergesi olmasi ile agiklana-
bilir (Perlis ve ark. 2004, Ernst ve Goldberg 2004). Nitekim
BB'de lityum ile koruma saglanamamasi ve AP kullanilmasi
kotii hastalik gidisi ile baglanuli bulunmugtur (Saka ve ark.
2001). Ergenlik doneminde baslayan psikiyatrik hastaliklarin,
hastanin gelisimini olumsuz yonde etkiledigi, dolayisiyla top-
lumsal rolleri edinmesinin zorlastugi ve bu nedenle hastalarin
sonraki yasamlarinda daha ciddi duygudurum bozukluklarina
yatkin hale gelebildikleri one siiriilmektedir (Boylan ve ark.
2004, Wozniak ve ark. 2002). Yazinda genel olarak BB'de psi-
kotrop ila¢ kullanimi ile yas arasinda iligki olmadigini bildi-
ren ¢aligmalar bulunmasina (Levine ve ark. 2000) ragmen bu
caligmada, yas ile DDD, yalnizca DDD, AD ve etkili dozda
AD ilag kullanim siirelerinin pozitif bagint gdsterdigi saptan-
mugtir. Yani yas arttikca AD ve DDD kullanim siirelerinin de
artig gosterdigi belirlenmigtir. Bu durum hastaligin ilerleyen
donemlerinde tabloya depresif ataklarin daha fazla hakim ol-
mast ya da hastalik siirecinde gegirilen ek psikiyatrik rahatsiz-

liklara bagli olabilir.

BB'de tedavi ile medeni durum arasinda iliski olmadigini bil-
diren caligmalar bulunmasina ragmen (Levine ve ark. 2000)
evli olmanin BBde iyi prognoza isaret ettigi bilinmekeedir
(Keck ve ark. 1998). Bu calismada evli olan hastalarda tedavi
uyumu, evlenmemis hastalara gore daha iyi olarak bulunmus-
tur. Evli olan hastalarin DDD, AD, etkili dozda AD ve etki-
li dozda birlesik AD tedavilerini istatistiksel olarak anlamlt
sekilde daha uzun siire kullanmis olduklart goriilmekeedir.
Evlilerde AD kullanim siirelerinin daha uzun olmast evlilerde
depresyon goriilme ihtimalin yiiksek oldugunu ifade eden ge-
nel yazin bilgisi ile de uyumludur.

[lk hastalik donemi depresyon olan hastalarin, yanlis tant
alma orani yiiksektir ve bu hastalarda AD kullanimina baglt
manik kayma riski bulunmaktadir (Chun ve Dunner 2004,
Tomruk ve ark. 2010). Bu calismada; ilk hastalik déne-
mi mani olan hastalarda AP ve DDD, ilk hastalik dénemi
depresyon olan hastalarda ise AD ilag kullanimi siirelerinin
daha uzun oldugu belitlendi. Ayrica ilk atagi mani olanlarda
manik ataklarin, ilk atagi depresyon olanlarda ise depresif
ataklarin daha sik goriildiigii saptanmistir. Ilk hastalik done-
minin ilag kullanim siireleri ve hastaligin seyri tizerine etki
eden bir faktor oldugunu goriiyoruz. Dolayisiyla hastaligin
ne sekilde bagladiginin, hastaligin uzun vadede seyri tizerine
etki ediyor olabilecegi iddia edilebilir. Mani ile hastaliklar
baslayan hastalarin daha sik manik atak gecirdikleri ve daha
stk dalgalanan bir duygudurum gosterdikleri soylenebilir.
Bu nedenle de AP ve DDD’ler basta olmak iizere birlesik
ilag kullanimi daha uzun siirelidir. Depresyon ile hastaliklar:
baglayan hastalarin uzun siireli AD kullanmalari ise, muh-
temelen tabloya daha ¢ok depresyonun hakim olmasi ile

iligkilendirilebilir.
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Bipolar bozukluk ve anksiyete bozuklugu arasindaki bir-
likeeligin oldukca yaygin oldugu ve genel topluma gore BB
hastalarinda daha yiiksek oranda ek bir anksiyete bozuklugu
bulundugu bilinmektedir (Bauer ve ark. 2005). BB tanisi alan
hastalarda yasam boyu anksiyete bozuklugu ek tamsi goriil-
dir (Kessler ve ark. 1997, Pini ve ark. 1997, Henry ve ark.
2003). Boylan ve arkadaglart (2004), 138 BB hastasindan
%55,8’inde en az bir anksiyete bozuklugu ek tanist bulundu-
gunu, %31,8’inde ise birden fazla anksiyete bozuklugu bulun-
dugunu bildirmislerdir. Ulkemizde yapilan bir klinik ¢alisma-
da ise, 70 BB-I tanis1 konmus diizelme dénemindeki hastada,
yasam boyu en az bir anksiyete bozuklugu ek tani sikliginin
%61,4, cogul anksiyete bozuklugu sikliginin ise %38,6 ol-
dugu bulunmustur (Tamam ve Ozpoyraz 2002). Buna gore
beklenildigi tizere; ek psikiyatrik tanist olan hasta grubunda
AD ilag kullanim siireleri istatistiksel olarak anlamli bir sekil-
de daha uzun ¢ikmistir. Bu duruma etki eden diger bir fakesr
ise ek psikiyatrik rahatsizligi bulunan hastalarda depresif atak
gorilme sikliginin daha fazla olmasidir. Bu durumda BB'de
ek psikiyatrik hastaligin depresif atak ve daha uzun siire AD
kullanimi icin bir 6ngériicii oldugu sdylenebilir.

Calismamizda manik ve hipomanik donem sayst ile AP ilag,
depresif donem sayst ile ise AD ilag kullanim siirelerinin ar-
us gosterdigi goriilmekeedir. Karma donem hari¢ diger do-
nemlerin siklagmasinin ise DDD kullanim siirelerini uzatugt
dikkati ¢cekmektedir. Manik dénem sayis arttikca AP ve/veya
DDD birlesik kullanim siiresinin artmast dogaldir. Keza ma-
nik dénem sikliginin arugt hastaligin hizli dongtlilige dogru
seyrettiginin gostergesidir ve bu durum tedaviye yetersiz yanit
nedeniyle ¢oklu ila¢ kullanimini gerektirir. Benzer bir durum
artan hipomanik ataklar icin de gegerlidir. Depresif ataklarin
artmasinin da dogal olarak AD kullanim siirelerini arttirmast
ve ataklarin engellenebilmesi icin DDD’lerin birlesik kulla-
nilmast beklenen bir durumdur.

Bipolar bozuklukta hizli dongiiniin kétii prognoz gostergesi
oldugu bilinmektedir (Perlis ve ark. 2004, Ernst ve Goldberg
2004). Akut mani tedavisinde tek bagina lityum uygulanan
hastalarin %70-80’i iyi yanit verirken karma dénem, hizli
dongiilii seyir, psikotik mani, madde kotiiye kullanimu ile bir-
liktelik ve serebral patolojilerin varliginda lityuma yanit oran:
diiser (Schou 1997). Valproat; 6zellikle hizli déngiilii BB, kar-
ma hastalik dénemleri, ge¢ baslangi¢li mani ve organik hasta-
liklarin eglik ettigi manilerde ortalama %60 oraninda etkilidir
(Emrich ve Wolf 1992). Valproatin tek basina ya da lityumla
birlikte kullaniminin hizli déngiilii olgularda da etkili oldugu
bildirilmistir (Calabrese ve Delucchi 1990). Karbamazepin
ise lityuma cevap vermeyen, hizli dongiilii, disforik manili
hastalarda ve ailesinde duygudurum bozuklugu 6ykiisii olma-
yanlarda kullanilir (Ballenger ve Post 1980). Buna gore, bizim
calismamizda da hizli déngiilii olan hastalarin olmayanlara
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gore daha fazla giin birlesik DDD kullanmis olmalar: sastrtict
bir sonug degildir.

Mevsim degisikliklerinin kisinin ruhsal durumunu etkileme
derecesinin normale gére daha fazla olmasi mevsimsellik ola-
rak tanimlanir. Stresli olaylara disforik tepki ile yiiksek noroti-
site gosteren kisilerde kis aylarinda daha fazla depresyon goriil-
digi distinilmektedir (Osher ve ark. 2000). Calismamizda
mevsimsel 6zellik gosteren hastalarda AP ve DDD ilag kullan-
ma stiresi, mevsimsel ozellik gostermeyen hastalarda ise etkili
dozda AP ilag kullanma siiresi daha uzun bulundu. Mevsimsel
ozellik gosteren hastalarin tedavi uyumunun daha iyi oldugu
saptandi. Bu durum bu hastalarda nérotisitenin yiiksek olma-
st ile iligkili olabilir. Mevsimsel 6zellik gostermeyen hastalarda
tedavi uyumunun az olmasi, hastaligin kontrol altina alina-
bilmesi icin yiiksek dozda AP ilag tercih edilmesinin nedeni
olabilir.

Psikotik 6zelliklerin baskin olmasi, karma durumlar ve hizli
doéngililik licyuma yaniu olumsuz etkilemekeedir. Lityum,
duygudurumla uygunsuz psikotik belirtilerin ve ek tanilarin
eslik etmedigi BB hastalarinda ilk tercihtir ve BB tedavisin-
de “altun standart” olmaya devam etmektedir (Tondo ve ark.
2001). Calismamizda, psikotik belirtisi olan hastalarda, ista-
tistiksel olarak anlamli bir sekilde tiim AP ila¢ kullanim siire-
leri psikotik belirtisi olmayan hastalardan daha fazla ¢ikmig-
ur. Psikotik belirtisi olmayan hastalarda birlesik AD kullanim
siireleri psikotik belirtisi olan hastalara gére daha uzun bu-
lundu. DDD ilaglarin kullanimi ve tedavi uyumu agisindan
psikotik belirtisi olan ve olmayan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi. Bu durum psikotik belirti
varliginin, DDD ilaglarin tercihinde etkisi olmadigini goste-
riyor olabilir.

Agir siddette ataklar yasayan, sik hastaneye yatan ve kisilik
bozuklugu ek tamisi olmayan hastalar ila¢ tedavisine daha
fazla uyum gosterirken, gen¢ eriskinler, mani/hipomani dé-
nemini daha iyi olarak algilayan ve yan etkilere hassas olan
hastalarin ilag tedavisine daha az uyumlu oldugu distiniil-
mektedir. Markar ve Mander (1989), iki yillik izlem ¢alisma-
lart sonucunda lityum alan ve almayan hastalarin hastaneye
yatis oranlari arasinda fark olmadigini bildirmistir. Gitlin ve
arkadaslarinin (1995) izleme ¢alismasinda fazla sayida ve yiik-
sek dozda ilag kullanan hastalarda hastaligin yinelemesinin,
daha az sayida ve disik dozda ilag kullananlara gore daha
kisa siirede oldugu bildirilmektedir. Goldberg ve arkadasla-
rinin (1995) calismasinda, sadece lityum kullanan hastalarin
genel islev diizeylerinin diger hastalara gore daha iyi oldugu,
daha az hastaneye yaurildiklari, lityum yaninda AP kullanan
hastalarda ise hastalik sonuglarinin belirgin olarak daha kétii
oldugu bildirilmektedir. Bu durum BB'de lityum ile koruma-
nin basarili oldugu ve BB'de iyi prognoz gosteren bir alt grup
olabilecegi seklinde yorumlanmakeadir. Ulkemizde yapilan
bir calismada da; daha 6nce hastaneye yatis sayisi ile DDD
kullanimi iligkili bulunmugtur (Karaoglan Kahilogullart ve



ark. 2008). Bu calismada, hastaneye yatisi olan grubun AP
ve DDD ilag¢ kullanma siirelerinin anlamli olarak uzun oldu-
gu, daha fazla oranda mevsimsel ozellik gosterdigi, tedaviye
uyumlarinin daha iyi oldugu ve siklikla manik dénemde has-
taneye yattiklari anlagilmakeadir.

Kusithiliklar

Calismaya alinan hastalar, tiglincti basamak bir saglik kurulu-
suna kolay ulasan ve diizenli poliklinik izlemlerine uyum gos-
teren hastalardan olusmakrtadir. Bu nedenle ¢alisma grubu top-
lumdaki tiim BB hastalarini yansitmiyor olabilir. Calismanin
geriye doniik bir yontemle ve tek merkezli olarak yapilmig
olmast da bu caligmanin kisitliliklarindandir. Dolayisiyla bu
calismanin sonuglarinin bu kisieliliklar gdz 6niinde bulundu-
rularak degerlendirilmesi uygun olacaktir. Ancak, bu konu ile
ilgili benzer bir ¢aligmanin olmamast ve sonuglarinin klinik
uygulamada yol gosterici ozellikte olmasinin, bir 6n ¢aligma
olarak, bu calismay1 degerli kildig1 kanisindayiz.
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