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OZET

BiPOLAR BOZUKLUK TANILI KADINLARDA GEBELIKTE VE
POSTPARTUM DONEMDE REKURRENS VE iLISKIiLi ETKENLER

DR. FATIH MUCAHIT HARMANKAYA

UZMANLIK TEZi, KONYA, 2021

Amag: Gebelikte ve postpartum dénemde bipolar bozuklugun (BPB) rekiirrensi ile ilgili risk
faktorleri yeterince ortaya konulmus degildir. Bu ¢aligmada; BPB tanili kadinlarin gebelikte
ve postpartum donemdeki duygudurum epizodlarinin gelisimi ile iligkili olabilecek etkenlere
ulagmak amac¢lanmaistir.

Yontem: Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Psikiyatri poliklinigine
basvuran, DSM-5 tani Olciitlerine gére BPB tanisi alan 58 hasta ve bu hastalara ait 102
gebelik olgusu calismaya dahil edilmistir. Arastirmaci tarafindan olusturulan form ile
olgularin; sosyodemografik ve klinik 6zellikleri, genel gebelik bilgileri, gebelik 6ncesi son
epizod bilgileri, son gebelikte ve postpartum donemde hastalik bilgileri toplanmistir. Veriler,
gebelik ve postpartum donem icin, ayri ayri, duygudurum epizodu gegiren ve gegirmeyen
gruplart karsilagtirmak icin kullanilmistir.

Bulgular: Tiim olgularin (n=102) %26.5’1 (n=27) gebelikte, %40.2’si (n=41) postpartum
donemde duygudurum epizodu gegirdi. Gebelikten Onceki son epizodda hastane yatis
olmasi ve postpartum donemde duygudurum epizodu gecirmis olmak gebelikteki rekiirrens
ile anlamli derecede iligkili ve bagimsiz etkenlerdi. Toplam epizod sayisinin daha yiiksek
olmasi, en az bir epizodda psikotik 6zellik olmasi ve planli gebelik postpartum rekiirrens ile
anlamli derecede iligkili ve bagimsiz etkenlerdi. Ayrica; baskin polarite, tedavi yanit hizi,
komorbid panik bozukluk, planli gebelik, gebelik dncesi son epizodun diizensiz tedavi
sonucu gelismesi gebelikteki rekiirrens ile; son gebelikteki duygudurum epizodunun
diizelme siiresinin artmas1 ve gebelikte duygudurum epizodu gegirmis olmak postpartum
rekiirrens ile anlamli derecede iligkili ancak bagimsiz olmayan etkenlerdi.

Sonuc: Bulgularimiz, gebelik ve postpartum donemdeki duygudurum epizodlari ile bazi
klinik 6zelliklerin iliskili oldugunu gostermektedir. Konu ile ilgili daha biiylik 6rneklemli

ileriye doniik izlem ¢aligmalarinin yapilmasi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Bipolar bozukluk, peripartum donem, rekiirrens.
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ABSTRACT

RECURRENCE AND RELATED FACTORS DURING PREGNANCY AND
POSTPARTUM PERIOD IN WOMEN DIAGNOSED WITH BIPOLAR DISORDER
DR. FATIH MUCAHIT HARMANKAYA, KONYA, 2021
Objective: The risk factors for the recurrence of bipolar disorder(BPD) during pregnancy
and postpartum period have not been adequately demonstrated. In this study; It was aimed
to reveal the factors that may be related to the development of mood episodes in women with

BPD during pregnancy and postpartum period.

Method: 58 patients who applied to Necmettin Erbakan University Meram Medical School
Psychiatry outpatient clinic and were diagnosed with BPD according to DSM-5 diagnostic
criteria and 102 pregnancy belonging to these patients were included in the study.
Sociodemographic and clinical characteristics, general pregnancy information, information
regarding last episode before pregnancy, disease information in the last pregnancy and
postpartum period were collected with the form created by the researcher. Data were used to
compare groups with and without mood episodes for pregnancy and the postpartum period,
separately.

Results: Among all cases (n:102), 26.5% (n:27) had a mood episode during pregnancy and
40.2% (n:41) had a mood episode in the postpartum period. The hospitalization in the last
episode before pregnancy and having a mood episode in the postpartum period were
significantly related and independent factors for recurrence in pregnancy. Higher total
number of episodes, psychotic features in at least one episode and planned pregnancy were
determined as independent factors which were significantly related with postpartum
recurrence. Furthermore; predominant polarity, treatment response rate, comorbid panic
disorder, planned pregnancy, development of the last episode before pregnancy as a result
of treatment non-compliance were dependent factors that were significantly associated with
recurrence in pregnancy. Increased duration of mood episode recovery in the last pregnancy
and having a mood episode during pregnancy were dependent factors that were significantly
associated with postpartum recurrence.

Conclusion: Our findings show that mood episodes during pregnancy and postpartum
period are associated with several clinical factors. Prospective follow-up studies with larger

samples are needed on the subject.

Key words: Bipolar disorder, peripartum period, recurrence.
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1.GIRIS VE AMAC

Bipolar bozukluk (BPB), yasam boyu siiren ve tekrarlayici, yeti yitimine yol acgabilen bir
ruhsal bozukluktur. Genel popiilasyondaki yasam boyu yayginlig1 yaklasik %1 olarak kabul
edilmekle birlikte, bipolar sprektrumundaki hastalar ve tedavi gerektirecek diizeyde esik alt1
belirtileri olan hastalar da dahil edildiginde bu oranin %5’in iizerine ¢iktig1 bildirilmektedir

(Weissman 1996, Sadock 2007).

BPB, baslangic yast ve tekrarlayict seyri dikkate alindiginda cogunlukla bir
reprodiiktif donem hastaligidir. Bu nedenle kadinlarda ayr1 bir éneme sahiptir. BPB tanili
kadinlarin biiyiik ¢ogunlugunun gebelik ya da postpartum dénemde bir duygudurum epizodu
yasadig1 bilinmektedir (Viguera ve ark. 2007). Ozellikle postpartum donem, psikotik
ozellikli duygudurum ataklarinin daha yaygin oldugu yiiksek riskli bir donem olarak

nitelenmektedir (Sharma ve Khan 2010).

BPB tanili hastalarda rekiirrens ve iligkili etkenlerin tanimlanmasi, hasta yaklagimi
ve uygun tedavi planlanmasi konusunda biiyiik éneme sahiptir. Ozellikle gebelik ve
postpartum dénemde bu risklerin 6nceden 6ngdriilmesi ve buna gore yaklagim sergilenmesi
sadece anne/anne adayi i¢in degil bebek i¢in de oldukca 6nemlidir. Bugiine kadar BPB tanili
kadinlarda gebelikte ve postpartum donemde rekiirrens ve iligkili faktorler ile ilgili yapilmis
caligma sayist azdir. Dolayisiyla rekiirrens icin risk faktorleri yeterince ortaya konulmus
degildir. Bu calismada; BPB tanili kadinlarin genel demografik verileri, gegmis hastalik
bilgileri, aile dykiisii, genel gebelik bilgileri, gebelik 6ncesi son atak bilgileri, son gebelikte
ve postpartum donemde hastalik bilgileri ayrintili olarak degerlendirilerek, daha once
arastirilmamis olanlar1 da icerecek sekilde, gebelikte ve postpartum dénemde duygudurum

ataklarmin gelisimi ile iligkili olabilecek etkenlerin arastirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER
2.1 Tanim ve Tarihce

Bipolar bozukluk (BPB); depresif, manik ya da hipomanik alevlenme dénemleri ile giden,
esik alt1 belirtileri olan veya olmayan, alevlenme donemlerinde ciddi sosyal ve mesleki
islevsellik kaybina yol acgan siiregen bir hastaliklar kiimesidir (Cankorur ve ilhan 2015).
Hastalarin biiyiik cogunlugu ilk hastalik donemlerini ad6lesan donem ya da erken yetiskinlik
doneminde yasarlar. BPB tanimi geregi yasam boyu siiren bir ruhsal bozukluk olmasi
sebebiyle genellikle siiregen tedavi yaklasimi gerektirir. Yetersiz ve uygun olmayan tedavi
diizenlemesi ve tedavi uyumsuzlugu gibi durumlarda duygudurum dénemlerinde yineleme
gozlenebildigi gibi, uygun ve yeterli koruyucu tedaviye ragmen 6zellikle yasam olaylari ile

tetiklenen hastalik alevlenmeleri de goriilmektedir (Goodwin ve Jamison 2007).

Gilinlimiizde anlasildig1 anlamda BPB son yiizyilda agiklanan bir hastalik olsa da,
cesitli farkliliklarla birlikte eski caglardan beri bilinmektedir. Klasik tipta, sar1 ve kara
safradaki ¢esitli dengesizliklere baglanan bir karaciger hastaligi olarak kabullenilmis, klasik
tip sonrasinda akil hastaliklar1 siifinda farkli bi¢imlerde bir¢ok hekim tarafindan

tariflenmistir.

Hipokrat (M.O. 460-357) mani ve melankoli kavramlarini tanimlamis, melankoliyi
kara safradaki artiga baglamis ve giinlimiizdekine yakin bir bicimde agiklamistir. M.S. 2.
yiizyilda Kapadokyali Arateus ilk kez, mani ve melankoliyi ayni hastaliga ait donemler

olarak tanimlamistir (Ceylan ve Oral 2001).

Arateustan yiizyillar sonra 19. ylizy1l Fransasinda Falret ve Baillarger, birbirinden
bagimsiz olarak, mani ve melankolinin ayni hastaligin farkli donemleri oldugunu
diisiinmiislerdir. Baillarger, mani ve depresif donemlere atif yapan “la folie a double forme”
(cift tarafli delilik) adlandirmasini kullanirken, Falret ise baz1 hastalarda mani, depresyon ve
iyilesme donemlerinin dongiisel oldugunu gozlemlemis ve bunu “la folie circulaire”

(dongiisel delilik) olarak tanimlamistir (Angst ve Sellaro 2000).

Alman ruh hekimi Kreapelin (1856-1926) ise psikozlar1 iki ana gruba ayirarak
dementia praecox ve manik depresif psikoz terimlerini kullanmigtir. Kreapelin de Falret gibi
manik depresif psikozun dongiisel 6zelligine vurgu yapmis, demantia praccox’tan farkli
olarak yineleme ve diizelme donemleri gostermesi ile bu iki hastalig1 ayirmaya ¢alismistir

(Goldney 2012, Oztiirk ve Ulusahin 2015).



Kleist, 1911 yilinda sikloid psikozlar1 siniflandirirken unipolar depresyonun manik
depresif psikozdan farkli olabilecegini ileri siirmiis, Neele 1949 yilinda bipolar bozukluk ve
unipolar bozukluk kavramlarin1 kullanmig, Leonhard ise 1957 yilinda bipolar bozukluk ile

depresyonu birbirinden ayirmistir (Cakir 2015).

Glinlimiizde de yaygin bigimde kullanilan Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve
Istatistiksel El Kitabi1 (The Diagnosticand Statistical Manual of Mental Disorders- DSM) ilk
kez 1952 yilinda American Psychiatric Association (APA) tarafindan yayimlanmistir. 1952
yilinda yayimlanan ilk smiflandirmada “affektif reaksiyonlar” bagligi altinda “manik-
depresif reaksiyon” terimi kullanilirken, 1968 yilinda yayimlanan DSM-II’de “manik-
depresif hastalik” terimi kullanilmistir. 1980 yilinda yayimlanan DSM-III ile birlikte
“bipolar bozukluk” terimi kullanilmaya baslanmistir. 1994 yilinda yayimlanan DSM-IV
siniflandirmasinda bipolar I bozukluk (BPIB) ve bipolar II bozukluk (BPIIB) ayrimina
gidilmistir. 2013 yilinda yayimlanan DSM-5, daha onceden kullanilan “duygudurum
bozukluklar1” bagligini kaldirarak “depresif bozukluklar” ile “bipolar ve iliskili bozukluklar”
basliklarini kullanmaya baglamistir (APA 1952, APA 1968, APA 1980, APA 1994, APA
2013).

Akiskal, 1970’1i yillarda, bipolar bozukluk iizerine dnemli ¢aligsmalar yapmus, bipolar

spektrum kavrami 6nem kazanmaya baslamistir (Angst ve Sallero 2000).

Modern psikiyatrinin gelisimi igerisinde bipolar bozukluk, oOncelikle psikotik
bozukluklardan dongiisel 6zellikleri ile ayrismaya baslamis, zamanla manik ve depresif
polarite kavramlar1 gelismis, sonrasinda da bipolar bozukluk, bu iki polarite arasindaki

spektrum {izerinden anlasilmaya ¢alisilmistir.
2.2 Epidemiyoloji

BPB fiizerine yapilan epidemiyolojik c¢alismalar ile hastaligin sikligi, yaygmligi, risk
altindaki bireylerin saptanmast hedeflenmektedir (Dogan 1995). Cogunlukla ¢aligma ve
sosyal hayata katilimin daha fazla oldugu erken erigkinlik doneminde hastalar tan1 almakta
ve bu nedenle topluma yiiksek maliyete neden olmaktadir (Alonso 2011). Bu bozuklugun
genel popiilasyondaki yasam boyu yayginligi, kabul edilen ortak goriise gore yaklasik %1
olarak bildirilmektedir (Weissman 1996). 2011 yilinda Asya, Avrupa ve Amerika’dan 11
iilkenin dahil edildigi, 61392 hastanin degerlendirildigi toplum tabanli biiyiik bir
epidemiyoloji calismasinda bipolar I bozukluk (BPIB) i¢in yasam boyu yayginlik orani % 1,
bipolar II bozukluk (BPIIB) i¢in % 1.1, bipolar spektrumunda degerlendirilen diger hastalar
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icin bu oran %2.4 olarak bildirilmistir. Bu ¢caligmada cinsiyete gore yayginlik ise BPIB i¢in
erkeklerde %0.8 ve kadinlarda %1.1, BPIIB i¢in erkeklerde %0.9 ve kadinlarda %1.3, esik
alt1 bipolar bozukluk i¢in erkeklerde %2.6 ve kadinlarda %2.1 olarak bildirilmistir
(Merikangas 2011). DSM-5 tani kriterleri dikkate alinarak yapilan bir ¢alismada, BPIB i¢in
yasam boyu yayginlik oran1 %2.1 oldugu bildirilmistir (Blanco 2017).

Bipolar bozukluk goriilme siklig1 acisindan genel olarak erkek ve kadin cinsiyette
esit dagilim gosterdigi diisliniilmekle birlikte (Sadock 2007), bipolar II bozuklugun, hizli
dongiiliiligiin ve mikst donemlerin kadinlarda erkeklerden daha sik gorildigi

bildirilmektedir (Kennedy 2005).

Giincel yayinlarda, esik alti bipolar bozuklugun sanildigindan daha sik oldugu,
bipolar sprektrumundaki hastalar ve tedavi gerektirecek diizeyde esik alt1 belirtileri olanlar
da bu bozukluga dahil edildiginde oranin %5’in iizerine ¢iktig1 bildirilmektedir (Sadock
2007).

2.3 Etyoloji

Bir¢ok ruhsal hastalikta oldugu gibi bipolar bozukluk i¢in de tam olarak aydinlanmis bir
etyopatogenezden bahsetmek miimkiin degildir (Sadock 2007). Ancak cesitli psikojen ve
genetik faktorlerin rol oynadigi, cevresel degisikliklerle etkilesen biyolojik temelli bir
bozukluk oldugu diisiiniilmektedir (Goodwin ve Jamison 2007).

Etyolojide genetik, biyokimyasal, néroanotomik degisiklikler ve ¢evresel etmenler

gibi bir¢ok faktoriin rol oynadigi gosterilmistir (Murray ve ark 2013).

2.3.1 Genetik
Bipolar bozuklukta aile, evlat edinme, ikiz ¢alismalar1 ve molekiiler genetik yontemleri ile
yapilan 0zgiil duyarlilik genleri c¢aligmalar1 etyolojide genetik faktdrlerin Snemini

gostermektedir.

Bir ebeveynde duygudurum bozuklugu olmasi durumunda ¢ocukta %3-15 arasinda
duygudurum bozuklugu gelistigi, her iki ebeveynde de duygudurum bozuklugu olmasi
durumunda bu oranin %50-75’e kadar ¢iktig1 bildirilmistir (Craddock ve Sklar 2009).
Bipolar bozuklugun genel popiilasyon i¢in yagamboyu yayginligi %0.5-1.5 arasinda iken,
birinci derece akrabada bipolar bozukluk olmasi durumunda bu oran %5-10 arasinda,
monozigot ikizlerde eshastalanma orani ise %40-70 arasinda saptanmistir (Patelis-Siotis

2001).



Bircok spesifik gen bolgesi ile bipolar bozukluk arasindaki iliski incelenmis, tek tek
bakildiginda 6nemli bir risk ortaya koymayan gen bolgeleri toplu halde analiz edildiginde
poligenik bir risk oldugu gosterilmistir (Sklar ve ark. 2011). Kromozom bdélgelerinin bipolar
bozukluk ile iligkisini inceleyen farkli ¢alismalarda farkli gen bdlgeleri 6n plana
cikmaktadir. Bunlarin igerisinde 4pl6, 12924, 16ql12, 18q22, 21qg21, 13q, 22q ve 16p

bolgeleri en cok umut veren bolgelerdir (Lam ve ark. 2003).

2.3.2 Biyokimya
Norotransmitter caligmalari BPB gelisiminde monoaminerjik sistem iizerine yogunlagmustir.
Bunlarin i¢inde de noradrenalin, serotonin ve dopamin ndrotransmitterleri 6n plana

cikmaktadir.

Norotransmitter diizensizlikleri ile iligkili etyolojik goriisler farmakolojik tedavilerin
etkilerinin incelenmesi sonucu ortaya ¢ikmistir (Akdemir 2002). BPB gelisiminde 6ne
stirlilen norotransmitter hipotezinde, depresyon ile diisiik noradrenalin ve dopamin
seviyelerinin, mani ile de yiiksek noradrenalin ve dopamin seviyelerinin iligkli oldugu 6ne
stirlilmiistiir. Bununla birlikte, ¢alismalar, sinaptik araliktaki ndrotransmitter seviyesinden
ziyade reseptdr duyarliligindaki farkliliklarin hastalik belirtileri ile daha cok iliskili
oldugunu gostermektedir (Miklowitz ve Johnson 2006).

Bunun disinda, GABA ve glutamat norotransmitter sistemlerinin de duygudurum

kontroliinde etki gosterdigi diistiniilmektedir (Isik ve Uzbay 2008).

2.3.3 Noroanotomi

BPB ile ilgili yapilan ¢alismalarda manyetik rezonans goriintiileme, fonksiyonel manyetik
rezonans gorlintiileme ve bilgisayarli tomografi ile yapilan yapisal ve postmortem
goriintiileme ¢aligmalarinda farkliliklar saptanmistir. Bu farkliliklar; periventrikiiler beyaz
cevher ve subkortikal gri cevherde hiperintens lezyonlar, lateral ventrikiil hacminde artma,
amigdala hacim degisiklikleri (artma ya da azalma), putamen hacminde artma, hipokampus
hacminde azalma, talamus hacminde artma olarak saptanmistir (Hibar ve ark. 2016, Hibar

ve ark. 2018, Pezzoli ve ark. 2018).

BPB hastalarinda saptanan biyokimyasal anormallikler veya beyin bdlgelerindeki
yapisal degisikliklerin her zaman i¢in etyolojik bir anlam tagimayabilecegi, gercek etyolojik
neden ile ¢ok yakin iligkili olabilecegi gibi karmasik beyin devrelerinin bir yansimasi

olabilecegi de dikkate alinmalidir (Oztiirk ve Ulusahin 2015).



2.3.4 Cevresel Etmenler

Cevresel etmenlerin hem epigenetik acidan hem de stresli yasam olaylarinin hastalig
tetiklemesi agisindan 6nemli rolii oldugu diistiniilmektedir (Ruzicka 2015). Sosyal cevre
kosullar1 ve travmatik yagantilarin gen ekspresyonunda degisikliklere sebep olarak BPB

gelismesinde tetikleyici rolii olabilecegi diistiniilmektedir (Janiri ve ark. 2015).

1960 yilinda ilk olarak epilepsi i¢in ortaya atilan kindling(tutusma) fenomeni bipolar
bozukluk i¢in de One siiriilmiistiir. Bu hipoteze gore, ilk hastalik donemlerinde yalnizca
siddetli psikososyal stresorler duygudurum atagi icin tetikleyici rol oynayabilirken, beyinde
benzer biyokimyasal yolaklarin zaman i¢inde tekrar tekrar ¢caligmasi sonucunda ilerleyen
hastalik donemlerinde belirgin psikososyal stres olmaksizin duygudurum ataklarinin ortaya

c¢ikabildigi diisiiniilmektedir (Post 2007).
2.4 Tam ve Smiflandirma

BPB, DSM-5 ile birlikte “duygudurum bozukluklar1” ana bashgi icinden c¢ikarilarak,
“depresif bozukluklar” ve “bipolar ve iliskili bozukluklar” seklinde farkli basliklarda
siiflanmistir.  Bipolar ve iligkili bozukluklar baghigi icinde yedi farkli altbaslik
tanimlanmaistir: (i) bipolar I bozukluk, (ii) bipolar II bozukluk, (iii) siklotimik bozukluk, (iv)
madde/ilacla indiiklenen bipolar ve iligkili bozukluk, (v) baska tibbi duruma bagli bipolar ve
iligkili bozukluk, (vi) tanimlanmis diger bipolar ve iliskili bozukluk ve (vii) tanimlanmamis

bipolar ve iligkili bozukluk (APA 2013).

DSM-5’e gore mani donemi tani kriterleri asagidaki gibidir (APA 2013, Koroglu
2014):

A. Olagandis1 ve siirekli yiikselmis (eleve), kabarmis (ekspansif) ya da irritabl bir
duygudurumun ve olagandis1 ve siirekli amaca yonelik aktivite ya da enerjide
artisin oldugu belirgin bir donemin, en az bir hafta (hastane yatis1 gerekmisse
herhangi bir siire) silireyle, neredeyse her giin, giiniin biiyiik bir boliimiinde

bulunmasi.

B. Duygudurum bozuklugunun ve enerji ya da aktivitede artmanin oldugu dénem
boyunca, asagidaki belirtilerden iicii (ya da daha ¢ogu) (duygudurum yalnizca
irritabl ise dordii) belirgin bir derecede vardir ve bunlar olagan davraniglardan

onemli dlgiide degisiktir:

1. Benlik saygisinda abartili bir artis ya da grandiyozite.



2. Uyku ihtiyacinda azalma (6r. yalnizca 3 saatlik bir uykuyla dinlenmis

hissetme).
3. Normalden daha konuskan olma ya da konugmaya tutma.

4. Fikir ucugmast ya da diislincelerin birbiriyle yarigtigt gibi 6znel bir

deneyim.

5. Distraktibilite (kisinin dikkati, 6énemsiz ya da ilgisiz bir disg uyaranla
kolayca dagilir) oldugu bildirilir ya da gozlenir.

6. Amaca yonelik aktivite artis1 (sosyal olarak, iste ya da okulda ya da cinsel
olarak) ya da psikomotor ajitasyon (amaca yOnelik olmayan anlamsiz

aktivite).

7. Kotii sonuglar dogurabilecek aktivitelere asiri katilma (6r. asir1 para
harcama, diisiincesizce cinsel girisimlerde bulunma ya da gereksiz is

yatirimlart yapma).

C. Duygudurum bozuklugu, sosyal ya da isle ilgili islevsellikte belirgin bir diismeye
neden olacak kadar ya da kisinin kendisine ya da baskalarina zarar vermemesi

icin hastane yatis1 gerektirecek olciide agirdir ya da psikotik 6zellikleri vardir.

D. Bu donem, bir maddenin ya da baska bir tibbi durumun fizyolojik etkilerine

baglanamaz.

DSM-5’¢e gore hipomani donemi tani kriterleri asagidaki gibidir (APA 2013, Koéroglu
2014):

A. Olagandis1 ve siirekli yiikselmis (eleve), kabarmis (ekspansif) ya da irritabl bir
duygudurumun ve aktivite ya da enerjide olagandis1 ve siirekli bir artisin oldugu
belirgin bir dénemin, en az birbirini izleyen 4 giin siireyle, neredeyse her giin,

giiniin biiyiik bir boliimiinde bulunmasi.

B. Duygudurum bozuklugunun ve enerji ya da aktivitede artmanin oldugu dénem
boyunca, asagidaki belirtilerden ii¢ii (ya da daha ¢ogu) (duygudurum yalnizca
irritabl ise dordii) belirgin bir derecede vardir ve bunlar olagan davraniglardan

onemli dlgiide degisiktir:

1. Benlik saygisinda abartil bir artis ya da grandiyézite.



2. Uyku ihtiyacinda azalma (6r. yalnizca 3 saatlik bir uykuyla dinlenmis

hissetme).
3. Normalden daha konuskan olma ya da konugmaya tutma.

4. Fikir ucugmast ya da diislincelerin birbiriyle yarigtigt gibi 6znel bir

deneyim.

5. Distraktibilite (kisinin dikkati, 6énemsiz ya da ilgisiz bir disg uyaranla

kolayca dagilir) oldugu bildirilir ya da gozlenir.

6. Amaca yonelik aktivite artis1 (sosyal olarak, iste ya da okulda ya da cinsel
olarak) ya da psikomotor ajitasyon (amaca yOnelik olmayan anlamsiz

aktivite).

7. Kotii sonuglar dogurabilecek aktivitelere asiri katilma (6r. asir1 para
harcama, diisiincesizce cinsel girisimlerde bulunma ya da gereksiz is

yatirimlart yapma).

C. Bu donem, kisinin semptomatik olmadig1 zamanlarda oldugundan ¢ok daha

degisik, islevsellikte belirgin bir degisikligin goriildiigii bir donemdir.
D. Duygudurum ve islevsellikte olan degisiklik baskalarinca gbzlenebilir.

E. Bu donem, sosyal ya da isle ilgili islevsellikte belirgin bir bozulmaya neden
olacak diizeyde ya da hastane yatis1 gerektirecek diizeyde agir degildir. Psikotik

ozellikler varsa, s6z konusu donem tanim geregi mani donemidir.

F. Bu donem, bir maddenin ya da baska bir tibbi durumun fizyolojik etkilerine

baglanamaz.

DSM-5’e gbre major depresyon donemi tani kriterleri asagidaki gibidir (APA 2013,
Koéroglu 2014):

A. 2 haftalik donem boyunca, asagidaki semptomlardan besi (ya da daha cogu)
mevcuttur ve Onceki islevsellik diizeyinde bir degisiklik olmustur; bu
semptomlardan en az biri (1) depresif duygudurum ya da (2) isteksizlik ya da

zevk alamamadir.

1. Giiniin biiylik bir bolimiinde, neredeyse her giin, kisinin 6znel olarak

bildirdigi veya baskalarinca gézlenen depresif duygudurumun bulunmasi.



2. Giiniin biiyiik bir boliimiinde, neredeyse her giin, tiim ya da neredeyse
tim etkinliklere karsi ilgide belirgin azalma ya da bunlardan zevk

alamama olmasi.

3. Kilo alma ya da diyet yapmiyorken kilo verme (6r. bir ayda viicut
agirhiginin %5’ inden fazla degisim) ya da neredeyse her giin istahta artma

ya da azalma.
4. Neredeyse her giin uykusuzluk ya da ¢ok uyuma.
5. Neredeyse her giin psikomotor ajitasyon ya da retardasyon.
6. Neredeyse her giin bitkinlik ya da enerji diistikliigii.

7. Neredeyse her giin degersizlik diislinceleri ya da asiri/uygunsuz sugluluk
duygular1 (sanrisal olabilir) (sadece hasta oldugundan dolayr kendini

kinama ya da sugluluk duyma degil).

8. Neredeyse her giin diisiince giicii ya da konsantrasyonda azalma, ya da

kararsizlik yasama (siibjektif agiklama ya da baskalarinda gozlenen).

9. Tekrarlayici 6liim diisiinceleri (sadece 6liim korkusu degil), 6zgiil bir plan
olmaksizin tekrarlayici intihar diislinceleri ya da intihar girisimi ya da

intihar i¢in 6zgil bir plan tasarlama.

B. Bu semptomlar klinik olarak belirgin bir sikintiya ya da sosyal, isle ilgili

alanlarda ya da diger 6nemli islevsellik alanlarinda bozulmaya neden olur.

C. Bu donem, bir maddenin ya da baska tibbi bir durumun fizyolojik etkilerine

baglanamaz.

BPB, DSM-5 simiflamasina gore iki alt tipe ayrilir: (i) bipolar I bozukluk (BPIB) ve
(i1) bipolar II bozukluk (BPIIB). BPIB en klasik formdur ve tek bir mani donemi gec¢irmek
tan1 i¢in yeterlidir. Mani, hipomani ve depresyon donemleri goriilebilir. BPIIB ise hipomani
ve depresyon donemlerinin goriildiigli ancak mani doneminin hi¢ goriilmedigi alt tiptir.
BPIIB genellikle, rekiirren depresyon donemleri arasinda zaman zaman hipomani

doénemlerinin yasandig1 bir duygudurum bozuklugudur (Oztiirk ve Ulusahin 2015).

DSM-IV ve ICD-10 tan1 sistemleri, major depresyon ve mani donemi tanilarinin
birlikte konulabildigi durumlart mikst donem olarak tanimlarken, DSM-5’te mikst donem

tanis1 kaldirilarak mikst 6zellikler; mani, hipomani ya da depresyon donemine ait bir



belirleyici olarak eklenmistir. DSM-5"te BPIB ve BPIIB i¢in ¢esitli baska belirleyiciler de
tanimlanmistir. Son 12 ay icinde mani, hipomani ya da major depresyon donemi igin tani
kriterlerini karsilayan en az dort duygudurum dénemi olmasi hizli dongiiliiliik belirleyicisi
olarak; mani ya da depresyon doneminin herhangi zamaninda hezeyan ve/veya
halliisinasyon olmasi halinde psikotik 6zellik belirleyicisi olarak tanimlanmistir. Mevsimsel
ozellikten s6z edebilmek i¢in; mani, hipomani ya da major depresyon donemlerinden en az
birinde mevsimsel bir patern gdzlenmelidir. Bu belirleyiciyi kullanmak i¢in, en az iki y1l {ist
iiste ayn1 60 gilin icinde ayni hastalik doneminin goriilmesi ve mevsimsel psikososyal

streslerin dislanmas1 gerekmektedir (APA 2013, Koroglu 2014).
2.5 Klinik Ozellikler, Prognoz ve Komorbidite

BPB genellikle erken erigkinlik (15-24 yas) doneminde baslangic gosterse de ozellikle
kadinlarda bimodal dagilim gosterdigi ve orta yaslarda (45-55 yas) ikinci bir pik daha yaptigi
bilinmektedir (Kroon ve ark. 2013). ABD’de yapilan bir ¢alismada ilk duygudurum epizod
yas1 ortalama 20,2 olarak saptanmistir (Morken ve ark. 2009). Kimi yazarlar baslangi¢ yasi
acisindan cinsiyet farki olmadigini 6ne siirmekte iken kimi yazarlar kadinlarda erkeklerden
daha ge¢ baslangich oldugunu ifade etmektedir (Oztirk ve Ulusahin 2015,
Karamustafalioglu 2018). Daha erken baglangic yas1 gosteren (19 yas Oncesi) hastalarda
daha gec baslangic yas1 gosteren (40 yas iizeri) hastalara gore; daha fazla pozitif aile ykiisii,
daha siddetli hastalik seyri, daha sik psikotik 6zellikli duygudurum atagi saptanmistir. BPB
baslangi¢ yast ile ilk psikiyatrik tedavi arasinda ortalama 6 yil siire oldugu ve hastalarin

yarisinin ilk epizodda tedavi almadig bildirilmistir (Goodwin ve Jamison 2007).

Mani donemleri genellikle ani baslangi¢ gosterir, ortalama siiresi 4-6 haftadir, bazen
aylarca siirse de ¢ogu zaman 2 aydan daha kisa siirede yatisir (Oztiirk ve Ulusahin 2015).
Depresif epizod belirtilerinin manik epizod belirtilerinden daha uzun siirdiigii bilinmektedir.
BPB hastalar1 ile yapilan uzun siireli bir takip ¢alismasinda, 13 yila yakin takip siiresinin
%A47.3’linde duygudurum belirtisi goriildiigli, duygudurum belirtisi saptanan bu siirenin
%67’sinde depresif belirtilerin oldugu bildirilmistir. BPIB’ta toplam depresif belirtilerin
oldugu siire manik belirtilerin oldugu stirenin 3 kati iken, BPIIB’ta bu oran 37 katina

cikmaktadir (Judd ve ark. 2003).

Depresif ve manik belirtilerin birlikte bulunabildigi hastalik epizodlar1 eskiden beri
bilinmektedir. Mikst epizod icin tan1 siniflandirmalart arasinda biiylik farkliliklar

bulunmaktadir. DSM-IV-TR smiflandirmasi, en az bir hafta siire ile manik ve depresif
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belirtilerin bir arada bulunmasini mikst epizod olarak tanimlarken, ICD-10 son hastalik
doneminin biiylik ¢ogunlugunda manik ve depresif belirtilerin bir arada bulunmasi ve bu
donem disinda gegirilmis en az bir hastalik donemi olmasi sartin1 aramaktadir (APA 2000,
WHO 1992). DSM-5’te ise major depresif epizod ve hipomanik/manik epizod i¢in bir gidis
belirleyicisi olarak tanimlanmistir (APA 2013). Mikst donem sikligi tanimlardaki
farkliliklara gore %10 ile %60 arasinda degismektedir. Yapilan bir ¢alismada, ICD-10 tan
olgiitlerine gore %9, DSM-IV-TR olgiitlerine gore %13 ve klinisyen degerlendirmesine gore

%23 oraninda mikst epizod goriilme siklig1 bulunmaktadir (Vieta ve Moralla 2010).

BPB hastalarinin yarisindan ¢ogu yasamlar1 boyunca en az bir kez psikotik belirti
gostermektedir (Dunayevich ve Keck 2000). Psikotik belirtiler ¢ogu zaman (%67)
duygudurum ile uyumludur (Oztiirk ve Ulusahin 2015).

BPB tanili hastalarin %10-20’sinde hizl1 dongiiliiliik saptanmistir. Hizli dongiiliiliik;
daha erken baslangi¢ yasi, daha kotii prognoz ve daha yiiksek intihar riski ile iligkili
bulunmustur. Kadinlarda, BPIIB tanililarda ve hipotiroidizm olanlarda daha sik

rastlanmaktadir (Fountoulakis ve ark. 2013).

Duygudurum bozukluklar1 eski ¢aglardan beri mevsimlerle iligskilendirilmistir. Bu
hastalarda manik epizodlar daha ¢ok ilkbahar-yaz aylarinda depresyon ise kis aylarinda
goriilmektedir. Mevsimsel duygudurum bozuklugunu ayr1 bir tan1 kategorisi olarak kabul
eden yazarlar olmakla birlikte DSM-5’te mani, hipomani ve depresif epizodlar i¢in bir
belirleyici olarak tanimlanmistir. Mevsimsel 0zellik gdsteren hastalarin, 151k tedavisine iyi
cevap vermesi, orbitofrontal korteks ve sol inferior parietal lobda metabolik aktivitede
degisiklik saptanmamasi, kronobiyolojik diizensizliklerin bulunmasi (sirkadiyen faz
kaymas1 ve melatonin siiresi) gibi gostergeler biyolojik altyapiy1 olusturmaktadir (Sadock

ve ark. 2016, Karamustafalioglu 2018).

BPB hastalarinda beklenen ortalama yasam stiresi toplum geneline gore daha kisadir.
Intihar, 6nlenebilir &liim sebepleri iginde dikkati cekmektedir. Major depresif bozukluk ve
BPB hastalarini karsilastiran bir calismaya gore 18 ay i¢inde ortaya ¢ikan intihar girigimi,
major depresif bozukluk hastalari i¢in %9,5 iken, BPB hastalari i¢in bu oran %19,9 olarak
saptanmistir (Holma ve ark. 2014). Ailede tamamlanmis intihar ya da intihar girisim Sykiisii
bulunmasi ile hastanin geg¢misinde intihar girisiminde bulunmus olmasi intihar riskini
artirmaktadir (Goodwin ve Jamison 2007). Tamamlanmis intihar oran1 genel popiilasyona

gore 15 kat daha yiiksek saptanmistir (Harris ve Barraclough 1997). Hastalarin %25-
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50’sinde intihar girisimi Oykiisii ve %15-19’unda tamamlanmis intihar bildirilmektedir

(Dogan 2011).

[k epizod sonras1 bir yil siireyle remisyonda kalma orani %58, dért yil siireyle
remisyonda kalma orani ise %42 olarak saptanmistir. Epizod sayisi arttikca epizodlarin
siiresi de dogru orantili olarak artmaktadir (Yiiksel 2014). Farmakoterapi alan BPIB tanili
hastalarin bir yil i¢cinde %37’sinde, iki yil i¢inde %60’inda, 5 yil i¢cinde %73 linde bir
duygudurum atag1 goriilmektedir (Gitlin ve ark. 1995). BPB hastalarinda rekiirrens i¢in en
onemli prediktorler; ara donemlerde rezidiiel belirti olmas1 ve eslik eden baska ruhsal

bozukluklarin varligidir (Perlis ve ark. 2006).

BPB hastalarinda iyi ve kotii prognozu 6ngorebilmek igin birgok klinik 6zellik
aragtirtlmistir. Manik epizodlarin daha baskin karakterde olmasi, tedavi uyumunun iyi
olmasi, sosyal desteginin iyi olmasi, uzun iyilik dénemleri olmasi, ailede diisiik duygu
disavurumu iyi prognostik gostergeler olarak tanimlanirken; erken baslangi¢ yasi, ataklar
aras1 rezidiiel belirti olmasi, psikotik ozellik, hizli dongiiliiliik, mikst epizodlarin yaygin
olmasi, komorbid psikiyatrik hastalik bulunmasi, diisikk sosyoekonomik diizey koti

prognostik gdstergeler olarak tanimlanmustir (Perlis ve ark. 2006, Oztiirk ve Ulusahin 2015).

BPB diger ruhsal bozukluklar ile yiiksek oranda komorbidite gdstermektedir. BPB
ile estan1 orani en yiiksek psikiyatrik hastaliklar anksiyete bozukluklar1 ve madde kullanim
bozukluklaridir. Alkol-madde kullanim bozuklugu, panik bozukluk, agorafobi, sosyal fobi,
ozgil fobi, yaygin anksiyete bozuklugu, posttravmatik stres bozuklugu, obsesif kompulsif
bozukluk ve kisilik bozukluklari en ¢ok eslik eden ruhsal bozukluklardir. BPB ile
komorbiditesi en yiiksek anskiyete bozuklugu panik bozukluktur (Vazquez ve ark. 2014).
BPB hastalarina bedensel hastaliklar da siklikla eslik etmektedir. Tiroid hastaliklari, migren,
obezite, tip-1I diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklar en sik goriilen bedensel hastaliklardir

(Oztiirk ve Ulusahin 2015).
2.6 Gebelik ve Postpartum Donemde Bipolar Bozukluk

Perinatal donemde ruhsal hastaliklar ile ilgili ilk spesifik yazin ve klinik tanimlamalar 1858
yilinda yayimlanan Traité de la Folie des Femmes Enceintes kitabiyla Louis-Victor Marcé’a

aittir (Trede ve ark. 2009).

BPB, baslangic yas1 ve tekrarlayici seyri dikkate alindiginda ¢ogunlukla bir

reprodiiktif donem hastaligidir. Bu nedenle kadinlarda ayr1 bir 6neme sahiptir. BPB tanili
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kadinlarin biiyiik ¢ogunlugunun gebelik ya da postpartum dénemde bir duygudurum epizodu
yasadig1 bilinmektedir (Viguera ve ark. 2007). Ozellikle postpartum donem, psikotik
ozellikli duygudurum ataklarinin daha yaygin oldugu yiiksek riskli bir donem olarak

nitelenmektedir (Sharma ve Khan 2010).

2.6.1 Gebelik ve Bipolar Bozukluk

Gebeliklerin yariya yakini planlanmamis gebeliklerdir (Khan ve ark. 2016). BPIB tanili
kadimlarm saglikli kontrollerden daha az gebelik yasadigi, bunda hekimlerin hastalara gebe
kalmamalar1 yoniindeki onerilerinin de etkili oldugu bilinmektedir (Viguera ve ark. 2002).
BPB ile ilgili gebelik déneminde yapilan epidemiyoloji c¢alismalar1 az sayidadir. Bu
caligmalara gore gebelik sirasinda ilk kez BPB tanis1 konmasi nadir olarak bildirilmistir

(Sharma ve Pope 2012).

Gebelik doneminde; bebegin saghigi ve gelisimi ile ilgili kaygilar, dogum sonrasi
degisecek yasam kosullar ile ilgili olumsuz beklentiler, 6zellikle ilk gebeliklerde bebek
bakimu ile ilgili yetersizlik korkusu siklikla ortaya ¢ikmaktadir. Ozellikle gebeligin son
donemlerinde sosyal geri ¢ekilme, bebek sagligr ile ilgili siirekli zihinsel mesguliyetler,
kayg1 diizeyinde artis bir diizeye kadar olagan kabul edilmektedir. Ancak gebelik donemi
ruhsal hastaliklar acisindan da dikkatli olunmasi gereken bir donemdir. Gebelikte goriilen
ruhsal yakinmalar hekimler tarafindan genellikle gebelikle ilgili hormonal ve fiziksel
degisikliklere baglanmakta, buna bagli olarak ruhsal bozukluklar daha az tani almakta ve

hastalarin gerekli tedavileri aksamaktadir (Cantwell ve Cox 2006).

Plansiz gebelik durumunda gebelik fark edildiginde hastalar kullandiklar1 ilaglar
aniden kesmektedir. Gebelik donemindeki duygudurum epizodu tekrarlamalarinin koruyucu
ilaclarin aniden kesilmesi sonucu gelistigi diisiiniilmektedir. Gebelik doéneminde
duygudurum diizenleyici tedaviyi aniden kesenlerin %485,5’inin bir yil i¢inde bir
duygudurum epizodu ge¢irdigi buna karsin, bu oranin gebelik déneminde duygudurum
diizenleyici tedavilerine devam edenlerde %37 oldugu saptanmistir (Viguera ve ark. 2007).
Gebelik sirasinda koruyucu ilag tedavisi kullanilmadigr zaman rekiirrens orani1 %18-100
arasinda degisirken, koruyucu ilag tedavisi ile birlikte rekiirrens riski %11,2-45,2 arasindadir
(Larsen ve Saric 2016). Bununla birlikte, baz1 arastirmacilar da koruyucu psikotrop tedavi
kullanim1 olmamasina ragmen gebelik sirasinda BPB seyrinde bozulma olmadigini ifade

etmislerdir (Grof ve ark. 2000).
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Gebelik sirasinda duygudurum epizodu gecirilmesi ile iligkili saptanan etkenler;
erken baslangic yasi, toplam hastalik siiresinin 5 yildan daha uzun olmasi, profilaktif
duygudurum diizenleyici tedavinin birakilmasi, planlanmamis gebelik, postpartum epizod
oykiisti, BPIIB, hizli dongiiliilik, mikst epizodlarin olmasi, intihar girisimi oykiisii, son
hastalik epizodundan sonra daha kisa siire gegmis olmasi, komorbid baska ruhsal hastalik
tanilarinin olmasi olarak sayilabilir (Akdeniz ve ark. 2003, Viguera ve ark. 2007, Viguera

ve ark. 2011).
2.6.2 Postpartum Donem ve Bipolar Bozukluk

BPB hastalariin postpartum dénemde seyri ile ilgili gebelik donemine gore daha fazla
calisma bulunmaktadir. DSM-IV-TR postpartum ilk 4 hafta icin postpartum belirleyicisi
kullanirken, DSM-5’te bu donem gebelik donemini de igine alacak sekilde peripartum
baslangighh olarak degistirilmistir (APA 2000, APA 2013). Postpartum donemde
duygudurum degisiklikleri ve donemleri yaygin olarak goriilmektedir. Postpartum hiiziin,
hipomani gibi subklinik veya hafif seyirli tablolardan annenin ve bebegin yasamini tehdit
eden psikotik 6zellikli mani ve postpartum psikoza kadar yayilan genis spektrumda klinik
tablolar olabilmektedir (Sharma ve 2014). Postpartum depresyon ataklarinin yaklasik
%50'sinin ve postpartum psikoz veya postpartum manilerin de ¢ok yaygin olmasa da bir
kisminin gebelik doneminde bagladigi bilinmektedir (Brockington ve ark. 1990, Wisner ve

ark. 2013).

Postpartum hiiziin, genellikle postpartum 2-3. giinde baslangic gosteren, 5-7.
giinlerde en belirgin noktaya ulasan ve postpartum 2. haftada sikayetlerin geriledigi, kendi
kendini sinirlayan bir tablodur (Karamustafalioglu 2018). Emosyonel labilite, irritabilite,
korku, anksiyete, uyku ve istah degisiklikleri ile karakterizedir. %13,7 ile %76 arasinda
degisen yliksek oranlarda bildirilmistir (Rezaie-Keikhaie ve ark. 2020). Postpartum hiiziin
saptanan kadinlarda 4-11 kat artmis major depresyon riski oldugu akilda tutulmalidir

(Balaram ve Marwaha 2021).

DSM-5 ile birlikte hipomaniye peripartum baglangic belirleyicisinin eklenmesi
onemli bir degisikliktir ¢iinkii hipomanik semptomlar 6zellikle erken postpartum dénemde
yaygindir, ancak farkindalik eksikligi nedeniyle genellikle anlagilmaz veya gozden kagar
(Sharma ve Mazmanian 2014). Postpartum donemde yapilan nispeten az sayida ¢aligmada
hipomanik semptomlar i¢in %9 ile %20 arasinda oranlar bildirmistir. Postpartum erken

donem hipomaninin sonraki donemde gelisen postpartum depresyon icin bir prediktor
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olduguna yonelik ¢alismalar bulunmaktadir (Lane ve ark. 1997, Heron ve ark. 2005, Sharma

ve ark. 2009).

Postpartum psikoz, siklikla dogumdan sonraki ilk 2 hafta i¢inde baslangi¢ gosteren,
psikotik 6zelliklerin yani sira ¢ogu zaman affektif belirti ve bulgularin da gézlendigi bir
bozukluktur. 500-1000 canli dogumda bir oraninda goriildiigii bilinmektedir. DSM-5’te
kendine ait bir tan1 kodu bulunmamaktadir. Psikotik 6zellikli mani gibi duygudurum
epizodlarin1 da icine alacak sekilde bir cati terim olarak kullanilmaktadir. Bir psikotik
bozukluk olmaktan ziyade duygudurum bozuklugu gibi gériinmektedir ¢iinkii; postpartum
psikoz tanisi alan hastalarin %72-88’inin daha sonraki donemde BPB ve sizoaffektif
bozukluk tanis1 alirken yalnizca %12 sinin sizofreni tanisi aldig1 bilinmektedir. Baz1 vakalar
ise sadece postpartum donemde tekrarlayan ataklar ile gitmektedir. izole postpartum psikoz
veya mani Oykiisii, gelecekteki siddetli postpartum epizodlar icin giiclii bir risk faktorii
olarak kabul edilmektedir. Primiparite, 6zgecmiste ve soyge¢cmiste psikiyatrik hastalik
bulunmasi, peripartum donemde meydana gelen hormonal degisiklikler, obstetrik
komplikasyonlar, uyku yoksunlugu ve artan cevresel stres diger risk faktorleri olarak
sayilabilir. Postpartum psikozda ortaya ¢ikan hezeyanlar ve halllisinasyonlar genellikle
bebek ile iliskilidir ve anne ile bebegin yasamini tehlikeye sokacak ciddiyette olabilmektedir
(Sit ve ark. 2006, Bergink ve ark. 2016).

BPB ve rekiirren major depresif bozukluk tanili kadinlar ile yapilan bir ¢aligmada;
BPB olan kadinlarin %23'tinde gebelik sirasinda ve %52'sinde postpartum donemde hastalik
ataklarmin goriildiigii bildirilmistir (Viguera ve ark. 2011). Ulkemizde BPB tanili 231
kadinla yapilan bir ¢alismada, en az bir gebeliginde duygudurum atagi gegirenler %18.2
saptanmig, en az bir postpartum donemde duygudurum atagi gegirenler %20.8 olarak

saptanmigtir (Annagiir ve ark. 2013).

Postpartum donemde duygudurum epizodu gegirilmesi ile iligkili saptanan etkenler;
postpartum duygudurum epizodu Oykiisii, gebelikte duygudurum epizodu &ykiisii, erken
baslangi¢ yasi, ilk gebelik olmasi, ilk gebelikten 6nce BPB tanist almis olmak, gebelikte
profilaktif tedavi kullanmama, BPIB, gebelik sirasinda obstetrik komplikasyon olmasi
olarak sayilabilir (Wisner ve ark. 1993, Akdeniz ve ark. 2003, Viguera ve ark. 2011, Maina
ve ark. 2014, Di Floria ve ark. 2018).

2.6.3 Gebelik ve Postpartum Donemde Bipolar Bozuklugun Tedavisi
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Gebelik ve postpartum donemde ruhsal hastaliklar ile ilgili en 6nemli sorun tedavi
yonetiminin nasil olacagi ile ilgilidir. Psikotroplarin gebelik ve emzirme ddneminde
kullanimina iligkin ¢ok sayida bilimsel ¢alisma olmasina karsin, bu alanda goriis birligi

iceren tedavi kilavuzlart bulunmamaktadir (Uguz 2017).

BPB tanili kadinlar ve esleri i¢in gebelik oncesi danismanlik ve rehberlik ¢ok
onemlidir. Baz1 hastalarin, teratojenite korkular1 nedeniyle gebe kaldigim1 6grendiklerinde
aniden ilaglarin1 kestigi, bu durumun duygudurum epizodunu tetikledigi bilinmektedir
(Viguera ve ark. 2007). Ila¢ kesilmesi karar1 verildiginde, bu islem kademeli olarak
yapilmalidir. Bazi ilaglar 6zellikle ilk trimesterde teratojendir. Ornegin, valproat ve
karbamazepin spina bifida ve diisiik IQ riskini artirir ve planlanmamig gebelik riski yiiksek
kadinlarda kullanilmamalidir. Lityum tedavisi ile konjenital malformasyon riski ge¢miste
tahmin edilenden daha azdir. Psikotrop ilaglarin teratojenite riski ve tedavi edilmeyen bir
duygudurum doneminin anne ve dolayisiyla fetiis lizerindeki etkisi, 6zellikle psikotrop
ilaclarin teratojen riskinin diistiigii ilk trimesterden sonra dikkatle degerlendirilmelidir

(Grande ve ark. 2016).

Tiim psikotrop ilaglar degisik derecelerde siite gegmektedir (Stowe 2007). Gebelik
doneminde oldugu gibi laktasyon déneminde de karar verilirken temel olarak ila¢ tedavisinin
bebege olan etkisinden daha ¢ok annenin tedaviye gereksinimi dikkate alinmalidir (Uguz
2017). Duygudurum diizenleyiciler i¢inde lityumun nispeten yliksek diizeyde siite gegmesi
ve emzirme sirasinda lityuma maruz kalan bebeklere iligkin sinirli kisa ve uzun vadeli
giivenlik verileri nedeniyle miimkiinse ilk planda disiinilmemelidir (Uguz 2016).
Duygudurum diizenleyiciler iginde valproik asit ve karbamezapinin siite gegisinin diisiik
diizeyde oldugu, bu ilaclar1 kullanan annelerin bebeklerini emzirebilecegi bildirilmektedir.
Antipsikotik ilaglar i¢inde haloperidol, ketiapin ve olanzapinin risk-yarar orani gozetilerek

emzirme doneminde giivenilir sayilabilecek tedavilerdir (Pacchiarotti ve ark. 2016).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Orneklem

Bu calisma, Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Psikiyatri poliklinigine
bagvuran kadin hastalar arasinda yiiriitiilmiistiir. Orneklem, ¢alismaya almma olgiitlerini
karsilayan hastalar arasinda yapilan psikiyatrik gériisme sirasinda DSM-5 tani 6lgiitlerine
gore BPB tanist konan 58 hastaya ve bu hastalarin 102 canli dogumuna ait verileri
icermektedir. Calismaya alinma Olgiitleri; kadin olmak,18-65 yas aralifinda olmak,
caligmaya katilmaya goniillii olmak, en az bir gebeliginden dnce BPB tanis1 almis olmak ve
caligmaya katildigir sirada DSM-5 tami kriterlerine gére BPB tanist bulunmak olarak
belirlenmistir. Mental retardasyon, siddetli norolojik rahatsizliklar, bipolar bozuklugun
organik bedensel tablolara veya madde kullanimina bagli olmasi diglama kriteri olarak kabul

edilmisgtir.

3.2 Yontem ve Degerlendirme Araclari

Calisma olctitlerini karsilayan hastalara genel demografik bilgiler ve arastirmaci tarafindan
olusturulmus olan hastalik bilgilerini iceren form, yiiz yiize yapilan goriigmede
uygulanmistir. Arastirma, hastalarin ge¢cmisteki gebelik ve postpartum dénemde bipolar
bozukluk seyrine yonelik retrospektif oOzellik tasimaktadir; dolayisiyla hastalar
degerlendirildikleri sirada gebe ve postpartum donemde bulunmamakta ve hasta tedavisine

herhangi miidahale edilmemektedir.

3.2.1 Hasta Veri Formu

Calismanin amacina yonelik olarak hazirlanmis bu form; genel demografik bilgiler, ge¢cmis
hastalik bilgileri, aile dykiisti, genel gebelik bilgileri, gebelik dncesi son atak bilgileri, son
gebelikte ve postpartum donemde hastalik bilgileri ana bagliklarini icermektedir (Bkz. Ek

1). Postpartum donem, dogum sonrasi ilk 6 ay olarak kabul edilmistir.

3.3 Istatistiksel Analiz

Istatistik analizler SPSS programmin 25.0 versiyonu ile yapilmistir. Orneklemdeki sayisal
degiskenlerin Kolmogorov-Smirnov testi ve histogram ile normal dagilim gdsterip
gostermedikleri degerlendirilmistir. Gebelik doneminde duygudurum epizodu olan ve
olmayan bagimsiz gruplarda normal dagilim gostermeyen sayisal degiskenlerin
karsilastirilmasi i¢in Mann-Whitney U testi kullanilmistir. Kategorik degiskenler i¢in ki-
kare testi ve gerektiginde Fisher’in kesin ki-kare testi kullanilmigtir. Postpartum dénemde

duygudurum epizodu olan ve olmayan bagimsiz gruplarda normal dagilim goéstermeyen
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sayisal degiskenlerin karsilastirilmasi i¢in Mann-Whitney U testi kullanilmistir. Kategorik
degiskenler icin ki-kare testi ve gerektiginde Fisher'in kesin ki-kare testi kullanilmigtir.
Gebelik doneminde ve postpartum donemde duygudurum epizodunun bagimsiz
yordayicilar1 binary lojistik regresyon analizi ile tespit edilmistir. Analizlerde anlamlilik

diizeyi olarak P<0.05 alinmistir.

3.4 Etik Kurul
Bu calisma, Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurul Bagkanliginca 19.06.2020 tarih ve 2020/2603 sayili karari ile onaylanmustir.
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4. BULGULAR

4.1 Orneklemin Sosyodemografik ve Klinik Ozellikleri

Arastirmaya dahil edilen 58 kadin hastaya ait genel demografik verilere bakildiginda; yas
ortalamast 39.21 (SS= 9.79), ortalama cocuk sayist 2.24 (SS= 1.19) idi. Hastalarin
cogunlugu ilkokul mezunu (n=38, %65.5), evli (n=41, %70.7) ve ¢alismiyor (n=48, %82.8)
idi (Tablo 1).

Tablo 1: Orneklemin sosyodemografik 6zellikleri (n= 58)

Yas (yil), ort =SS 39.21 (9.79)

Cocuk sayis1 ort =SS 2.24 (1.19)

Egitim durumu, n (%)

Tlkokul 38 (65.5)
Ortadgretim 9 (15.5)
Universite 11 (19)

Medeni hal, n (%)
Evli 41 (70.7)

Bekar 17 (29.3)

Calisma durumu, n (%)
Calismiyor 48 (82.8)

Calistyor 10 (17.2)

Hastalarin (n=58) genel hastalik bilgileri degerlendirildiginde, ortalama tani alma
yast 23.28 (SS= 4.78), en erken BPB tanis1 konulan hasta 15 yasindaydi. Hastalarin
degerlendirildigi tarihe kadar toplam hastalik siiresi ortalama 15.93 (SS= 9.35) yil, toplam
hastalik epizodu sayis1 ortalama 10.00 (SS=8.31) iken, ilk gebelik donemine kadar gecirdigi
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toplam hastalik epizodu sayist 1.71 (SS= 2.79) bulundu. Hem toplam epizodlar i¢cinde hem
de ilk gebelik donemine kadarki epizodlar i¢cinde en sik gegirilen epizod tipi manik epizod

olarak bulundu (sirasiyla; 3.88, SS=4.46 ve 0.93, SS= 1.52) (Tablo 2).

Hastalarda BPIB oran1 %77.6 (n= 45), BPIIB oran1 %22.4 (n= 13) olarak saptandi.
Degerlendirme tarihi itibariyle en az bir kez psikiyatri klinik yatig1 dykiisii bulunan hastalar
%84.5 (n= 49) olarak saptanirken, ortalama psikiyatri klinik yatis1 sayis1 2.22 (SS= 1.96)
olarak saptandi. Hastalarin %53.4’linde (n=31) simdiye kadar en az bir atakta psikotik
ozellik oldugu saptandi (Tablo 2).

[k epizod; hastalarin %53.4’iinde (n= 31) mani, %32.8’inde (n= 19) depresyon,
%6.9’unda (n= 4) hipomani ve %6.9’unda (n= 4) mikst tipte idi. Hastalarin %36.3’linde
(n=37) depresif tipte, %63.7’sinde (n=65) manik/hipomanik/mikst tipte baskin polarite
saptand1 (Tablo 2).

Tablo 2: Orneklemin genel klinik ozellikleri (n=58)

Tan1 alma yas1, ort = SS 23.28 (4.78)
Toplam hastalik siiresi (yil), ort + SS 15.93 (9.35)
Hastane yatisi, n (%) 49 (84.5)
Hastane yatis sayisi, ort + SS 2.22 (1.96)
Toplam epizod sayisi, ort + SS 10.0 (8.31)
Manik epizod 3.88 (4.46)
Hipomanik epizod 2.12 (4.38)
Depresif epizod 3.40 (3.84)
Mikst epizod 0.60 (1.57)
Ik gebelige kadar epizod saysi, ort + SS 1.71 (2.28)
Manik epizod 0.93 (1.52)
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Hipomanik epizod
Depresif epizod

Mikst epizod

Alt tip, n (%)
BPIB

BPIIB

I1k epizod tipi, n (%)
Manik epizod
Hipomanik epizod
Depresif epizod

Mikst epizod

I1k epizod dénemi, n (%)
Gebelik

Postpartum

Baskin polarite, n (%)
Depresif donem

Manik/Hipomanik/Mikst donem

Tedavi yanit hizi, n (%)
3 haftadan once

3 haftadan fazla

Psikotik 6zellik, n (%)

0.24 (0.76)
0.50 (0.90)
0.03 (0.90)

45 (77.6)

13 (22.4)

31 (53.4)
4(6.9)
19 (32.8)

4(6.9)

1(1.7)

3(5.2)

37 (36.3)

65 (63.7)

21 (36.2)

37 (63.8)

31 (53.4)

Hastalarin 17’sinde (%29.3), calismaya alindig1 sirada, komorbid ruhsal bozukluk

saptanmistir. En yaygin komorbid ruhsal bozukluk panik bozukluk (PB) olarak bulunmustur
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(%15.5,n=9). Hastalarin 4’linde (%6.9) yaygin anksiyete bozuklugu (YAB), 2’sinde (%3.4)
obsesif kompulsif bozukluk (OKB) ektanisi saptanirken, hi¢birinde travma sonrasi stres

bozuklugu (TSSB) ektanist saptanmamistir (Tablo 3).

Tablo 3: Komorbid ruhsal bozukluklar (n= 58)

Say1 Yiizde
Komorbid ruhsal bozukluk 17 293
Panik bozukluk (PB) 9 15.5
Yaygin anksiyete 4 6.9
bozuklugu (YAB)
Obsesif kompulsif 2 34
bozukluk (OKB)

Hastalarin soygecmis 6zelliklerinde, %51.7 (n= 30) hastada ailede ruhsal bozukluk,
%?32.8 (n=19) hastada ailede bipolar bozukluk 6ykiisii oldugu belirlenmistir (Tablo 4).

Tablo 4: Ailede ruhsal bozukluk 6ykiisii (n= 58)

Say1 Yiizde
Bipolar bozukluk (BPB) 19 32.8
1. derece yakin 10 17.2
Diger 9 15.5
Ruhsal bozukluk 30 51.7
1. derece yakin 18 31
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Diger 12 20.7

4.2 Orneklemin Gebelik Oncesi Donem Ozellikleri

Calismaya alinan gebelik olgularinin (n=102) gebelik 6ncesi donemdeki hastalik bilgilerine
bakildiginda; %29.4 (n=30) olguda gebelik dncesi ataklarda rezidiiel belirti, %24.5 (n=25)
olguda gebelik Oncesi ataklarda mevsimsel 6zellik, %8.8 (n= 9) olguda gebelik Oncesi
ataklarda suisid girisimi, %2.9 (n= 3) olguda gebelik Oncesi ataklarda hizli dongiiliiliik,
%37.3 (n= 38) olguda gebelik Oncesi ataklarda en az bir kez hastaneye yatma hikayesi
saptanmistir. Olgularin gebelik 6ncesi donemde kullandigi tedaviler iginde en sik tespit
edilen tedavi, %61.4 (n= 43) ile duygudurum diizenleyici (DDD) ve antipsikotik (AP)
kombinasyonu iken, %22.9 (n= 16) olgu antipsikotik (AP), %15.7 (n=11) olgu duygudurum
diizenleyici (DDD) tedavi kullanmakta idi (Tablo 5).

Tablo 5: Gebelikten 6nceki hastalik 6zellikleri (n=102)

Say1 Yiizde

Gebelikten Once rezidiiel 30 29.4
belirti
Gebelikten 6nce mevsimsel 25 24.5
ozellik
Gebelikten 6nce suisid 9 8.8
girigimi
Gebelikten 6nce hastane 38 37.3
yatisi
Gebelik Oncesi tedavi
profili

DDD + AP 43 614

AP 16 22.9
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DDD 11 15.7

Olgularin (n=102) dahil edilen gebeliklerinden 6nceki son duygudurum epizodu ile
ilgili bilgilerine bakildiginda; bu epizoddan gebelige kadar gecen siire ortalama 23.69 (SS=
26.23) ay idi. Bu epizodun, olgularin %20.6’sinda (n= 21) diizenli tedavi kullanimina
ragmen gelistigi; %15.7’sinde (n=16) kullandiklar1 tedavileri tamamen kesmeleri sonucu
gelistigi, %25.5’inde (n= 26) diizenlenen psikotrop tedavileri diizensiz kullanmalari1 sonucu
gelistigi saptandi. Bu epizodlar i¢inde en yaygin %38.2 (n= 39) ile manik epizod idi. Bunu
%33.3 (n= 34) ile depresif epizod, %14.7 (n= 15) ile mikst epizod ve %13.7 (n= 14) ile
hipomanik epizod takip etmekteydi. Epizodlarin %?24.5’inde (n= 25) psikotik 6zellik,
%2.9’unda (n= 3) hizli dongiiliilik, %1’inde (n= 1) suisid girisimi oldugu saptandi.
Olgularin %25.5’inin (n= 26) bu epizod i¢in hastanede yatarak tedavi gordiigii, %87.3 iiniin
(n= 89) bu epizod doneminde tedavi kullandig1 tespit edildi. Gebelik 6ncesi son epizod
doneminde kullanilan tedaviler i¢inde en sik tespit edilen %60.8 (n= 48) oran ile
duygudurum diizenleyici (DDD) ve antipsikotik (AP) tedavi kombinasyonu idi. Olgularin
%29.1’inin (n= 23) antipsikotik (AP), %10.1’inin (n= 8) duygudurum diizenleyici (DDD)
tedavi kullandig1 saptandi. Bu epizodun ortalama diizelme stiresi 38.7 (SS= 31.37) giin idi
(Tablo 6).

Tablo 6: Gebelik oncesi son epizod bilgileri (n=102)

Epizod ile gebelik arasi siire (ay), ort + SS 23.69 (26.23)
Epizod tipi, n (%)
Manik epizod 39 (38.2)
Hipomanik epizod 14 (13.7)
Depresif epizod 34 (33.3)
Mikst epizod 15 (14.7)
Psikotik 6zellik, n (%) 25 (24.5)
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Hastane yatisi, n (%) 26 (25.5)

Diizelme siiresi (gilin) ort £SS 38.7 (31.37)

Epizod sebebi, n (%)

Tedavi tam kesimi 16 (15.7)
Tedavi diizensiz alimi1 26 (25.5)
Epizod sirasinda tedavi kullanimi, n (%) 89 (87.3)

Tedavi profili, n (%)

DDD + AP 48 (60.8)
AP 23 (29.1)
DDD 8 (10.1)

Olgularin (n=102) yalnizca %12.7’sinin (n= 13) gebelik O6ncesi donemde bir
psikiyatri uzmani ile gebelik planlamas1 yaptigi, %14.7’sinin (n=15) gebe kalmadan 6nce
kullandigr ilaglar1 kismen ya da tamamini kestigi (sirasiyla; %1, n=1 ve %13.7, n=14),
%350’sinin (n= 51) gebe kaldigin1 6grendikten sonra ilaglar1 kismen ya da tamamen kestigi
(strastyla; %11.8, n=12 ve %38.2, n=39) bulundu. Ilag kullanmay1 kismen ya da tamamen
kesmenin gebelikten ortalama 16.53 (SS= 23.74) hafta once, gebe kaldigini1 6grendikten
sonra ise 5.45 (SS= 2.67) hafta sonra oldugu bulundu (Tablo 7).

Tablo 7: Gebelik planlamasi ve tedavi kullanimi (n=102)

Gebelik oncesi psikiyatri ile planlama, n 13 (12.7)

(%)

Gebelik oncesi ila¢ kesme, n (%) 15 (14.7)
Kismi, n (%) 1 (1)
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Tiim ilaglar, n (%) 14 (13.7)

Gebelik oncesi ila¢ kesilmisse ne kadar 16.53 (23.74)
once (hf), ort (SS)

Gebelik doneminde ilag kesme, n (%) 51 (50)
Kismi, n (%) 12 (11.8)
Tiim ilaglar, n (%) 39 (38.2)

Gebelik doneminde ilag kesilmisse ne 5.45 (2.67)

kadar sonra (hf), ort (SS)

4.3 Gebeliklerde Demografik ve Klinik Ozellikler

Elli sekiz hastaya ait 102 canli dogumla ilgili genel gebelik bilgilerinde; ortalama gebelik
yas1 27.25 (SS=5.4), ortalama dogum agirligi1 3272 gr (SS=491.59), ortalama dogum haftasi
37.94 (SS=2.77) olarak saptandi. Cocuklarin cinsiyet dagilimi %52 (n= 53) kiz %48 (n=49)
erkek seklindeydi. Yedi (%6.9) olguda diisiik dogum agirligi (<2500 gr), 21 (%20.6) olguda
prematiirite (<37 hafta) saptandi. Gebeliklerin %56.9’u (n= 58) planli gebelik iken %43.1°1
(n=44) planlanmayan gebeliklerdi. Dogumlarin %32.4°1i (n= 33) sezaryen, %67.6’s1 (n= 69)
normal spontan vajinal yol idi. Dort (%3.9) olguda gebelikte komplikasyon saptanirken
(preeklampsi, diistik tehditi, plasenta anormalligi), iic (%2.9) olguda dogum sirasi/sonrasi
donemde bebekte komplikasyon oldugu saptandi. Ikiz gebelik orani %3.9 (n= 4) idi.
Olgularin higbirinde dogum sonras1 anomali yoktu. Dogum sonrasi ilk 6 ayda emzirme orani

%84.3 (n= 86) diizeyindeydi (Tablo 8).

Tablo 8: Calismaya alinan gebeliklerin genel ozellikleri (n=102)

Say1 Yiizde

Cinsiyet

Kiz 53 52
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Erkek 49 48

Dogum sekli

Sezaryen 33 32.4

Normal dogum 69 67.6
Diisiik dogum agirligi 7 6.9
Prematiirite (<37 hafta) 21 20.6
Gebelik sekli

Tekil gebelik 98 96.1

Cogul gebelik (ikiz) 4 3.9
Planli gebelik

Evet 44 43.1

Hayir 58 56.9
Emzirme

Evet 86 84.3

Hayir 16 15.7
Gebelikte komplikasyon 4 3.9
Bebekte dogum sonrasi 3 2.9
komplikasyon
Bebekte dogum sonrasi 0 0
hastalik

4.4 Son Gebelikte Duygudurum Epizodu Geciren Olgularin Klinik Ozellikleri

Calismaya dahil edilen 102 olgunun 27’sinin (%26.5) gebelik doneminde bir duygudurum

epizodu gecirdigi saptandi. Duygudurum dénemleri i¢inde en yaygin %37 (n= 10) oran ile
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mikst epizod iken, ikinci sirada %25.9 (n= 7) oran ile manik epizod idi. Depresif epizod alt1
(%22.2), hipomanik epizod dort (%14.8) olguda saptandi. Ataklarin %25.9’unda (n= 7)
psikotik 6zellik, %3.7’sinde (n= 1) hizli dongiiliilik saptanirken, olgularin hi¢ birinde
gebelik doneminde suisid girisimi saptanmadi. Duygudurum epizodu geciren olgularin
%48.1’inin (n= 13) hastanede yatarak tedavi gordigi, %70.4’lniin (n= 19) gebelik
donemindeki epizodu bir tedavi kullanarak gegirdigi tespit edildi. Gebelik déneminde
duygudurum epizodu gegiren olgularin bu donemde kullandig1 tedaviler i¢inde en sik tespit
edilen tedavi secenekleri; %44.4 (n= 12) ile antipsikotik (AP) tedavi idi. Bes (%18.5)
olgunun antipsikotik (AP) ile duygudurum diizenleyici (DDD) tedaviyi birlikte
kullandiklari, iki (%7.4) olguda EKT yapildig1 saptandi. Bu epizodun ortalama diizelme
stiresi 47.48 (SS=36.43) giin idi. Epizodlarin %25.9’unun (n=7) ilk trimesterde, %29.6’sinin
(n=8) ikinci trimesterde, %44.4’linlin (n=12) ise son trimesterde basladig1 saptandi.
Olgularm, gebelikteki duygudurum epizodlari ile gebelik donemi disindaki duygudurum
epizodlarini siddet agisindan kiyaslamasi istendiginde, %44.4°1 (n= 12) benzer siddette,
%44.4’1 (n=12) daha siddetli; %11.1°1 (n= 3) ise daha hafif siddetli olarak tanimladi. Tiim
olgularin %26.5’inin (n= 27) son gebelikte bir psikotrop tedavi kullandigi, psikotrop
kullanan tiim olgularin antipsikotik (AP) tedavi kullandig1, %25.9’unun (n= 7) duygudurum
diizenleyici (DDD) kullanimi oldugu bulundu (Tablo 9).

Tablo 9: Son gebelikte duygudurum epizodu ve tedavi ozellikleri

Son gebelikte duygudurum epizodu, n(%) 27 (26.5)

Epizod tipi, n (%)

Manik epizod 7 (25.9)
Hipomanik epizod 4 (14.8)
Depresif epizod 6 (22.2)
Mikst epizod 10 (37)

Gebelik donemi, n (%)

1. trimestr 7(25.9)
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2. trimestr 8 (29.6)

3. trimestr 12 (44.4)
Psikotik 6zellik, n (%) 7(25.9)
Hastane yatisi, n (%) 13 (48.1)
Diizelme siiresi (giin) ort £SS 47.48 (36.43)

Atak siddet bildirimi, n (%)

Daha hafif 3(11.1)
Benzer siddette 12 (44.4)
Daha agir 12 (44.4)
Epizod sirasinda tedavi kullanimi, n (%) 19 (70.4)

Atak gecirenlerin tedavi profili, n (%)

DDD + AP 5(18.5)
AP 12 (44.4)
EKT 2(74)
Son gebelikte psikotrop kullanimi, n (%) 27 (26.5)
AP 27 (100)
DDD 7(25.9)

4.5 Postpartum Dénemde Duygudurum Epizodu Gegiren Olgularn Klinik Ozellikleri

Calismaya dahil edilen 102 dogum sonrast olgusu i¢inde postpartum donemde bir
duygudurum epizodu gegiren olgu sayist 41 (%40.2) idi. Olgularin %43.9’unda (n= 18)
depresif epizod, %31.7’sinde (n= 13) mikst epizod, %24.4’linde (n= 10) manik epizod
saptand1 (tiim olgulardaki siklik dagilimi, sirasiyla; %17.6, %12.7, %9.8). Olgularin
hi¢birinde hipomanik epizod saptanmadi. Epizodlarin %36.6’sinda (n= 15) psikotik 6zellik,

%4.9’unda (n= 2) hizl dongiiliiliik saptanirken, hi¢bir epizodda suisid girisimi saptanmadi.
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Postpartum duygudurum epizodu geciren olgularin %39’unun (n= 16) hastanede yatarak
tedavi gordiigii, %75.6’sinin (n= 31) postpartum donemdeki epizodu bir tedavi kullanarak
gecirdigi tespit edildi. Bu epizodun ortalama diizelme stiresi 60.49 ( SS= 60.92) giin idi.
Epizodlarin dogumdan ortalama 4.73 (SS= 4.38) hafta sonra ve %65.9’unun (n=27)
dogumdan sonraki ilk dort hafta i¢inde baglangi¢ gdsterdigi saptandi. Olgularin postpartum
donemdeki duygudurum epizodlari ile bu dénem disindaki duygudurum epizodlarini siddet
acisindan kiyaslamasi istendiginde, %36.6’s1 (n= 15) benzer siddette, %51.2°si (n=21) daha
siddetli, %12.2’si (n= 5) ise daha hafif siddette tanimladi (tiim olgulardaki siklik dagilima,
strastyla; %14.7, %20.6, %4.9). Olgularin %42.2°sinin (n= 43) postpartum doénemde bir
psikotrop tedavi kullandigi, psikotrop kullanan tiim olgularin %388.4’iliniin (n= 38)
antipsikotik (AP) tedavi kullandigi, %39.5’inin (n= 17) duygudurum diizenleyici (DDD)
kullandig1, %4.7’sinin (n= 2) ise antidepresan tedavi kullandig1 tespit edildi (Tablo 10).

Tablo 10: Postpartum donem duygudurum epizodu ve tedavi ézellikleri

Postpartum duygudurum epizodu, n(%) 41 (40.2)

Epizod tipi, n (%)
Manik epizod 10 (24.4)

Hipomanik epizod -

Depresif epizod 18 (43.9)

Mikst epizod 13 (31.7)
Ne zaman? (hafta), ort £SS 4.73 (4.38)
[1k 4 haftada m1? n (%) 27 (65.9)
Psikotik 6zellik, n (%) 15 (36.6)
Hastane yatisi, n (%) 16 (39)
Diizelme siiresi (glin), ort +SS 60.49 (60.92)
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Atak siddet bildirimi, n (%)

Daha hafif 5(12.2)
Benzer siddette 15 (36.6)
Daha agir 21 (51.2)
Epizod sirasinda tedavi kullanimi, n (%) 31 (75.6)
Postpartum donem psikotrop kullanimi, n 43 (42.2)
(%)
38 (88.4)
AP
17 (39.5)
DDD

4.6 Gebelik Doneminde Duygudurum Epizodu Geg¢iren ve Ge¢cirmeyen Hasta

Gruplarinda Sosyodemografik ve Klinik Ozelliklerin Karsilastiriimasi

Bipolar bozuklugun, gebelikte tekrarlamasi ile ilgili olabilecek 6zellikleri tespit etmek i¢in,
gebelik doneminde duygudurum epizodu geciren (n= 19) ve gecirmeyen (n= 39) hastalar
arasinda sosyodemografik veriler karsilagtirildiginda; hastalarin yasi, ¢ocuk sayisi, egitim
durumu, medeni hal ve ¢alisma durumu degiskenlerinde anlamli bir farklilik saptanmadi

(Tablo 11).

Tablo 11: Gebelik doneminde duygudurum epizodu geciren ve gecirmeyen hasta

gruplarinda sosyodemografik ozelliklerin karsilastirnlmasi (n=58)

Gebelik doneminde Gebelik doneminde

duygudurum duygudurum
epizodu geciren (n= epizodu gecirmeyen P
19) (n=39)
Yas (y1l), ort £ SS 38.74 (10.57) 39.44 (9.53) 0.715
Cocuk sayis1 ort £SS 2.53 (1.58) 2.10 (0.94) 0.422
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Egitim durumu, n (%) 0.150

Ilkokul 10 (52.6) 28 (71.8)
Ortadgretim ve 9(47.4) 11 (28.2)

yliksekokul

Medeni hal, n (%) 0.135
Evli 11(57.9) 30(76.9)
Bekar 8(42.1) 9(23.1)

Calisma durumu, n (%) 1.000
Calismiyor 16 (84.2) 32 (82.1)
Calistyor 3 (15.8) 7 (17.9)

Bipolar bozuklugun, gebelik doneminde rekiirrensi ile ilgili olabilecek ozellikleri
tespit etmek icin, gebelik doneminde duygudurum epizodu gegiren (n=27) ve gecirmeyen
(n=75) olgular genel hastalik o6zellikleri, aile Oykiisii ve komorbid ruhsal bozukluklar
acisindan karsilastirildi (Tablo 12). Gebelik doneminde duygudurum epizodu gegiren grupta
gecirmeyen gruba gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek;
manik/hipomanik/mikst tipte baskin polarite (P=0.025) ve daha hizl1 (<3 hf) tedavi yanit1
(P=0.002) saptandi. Herhangi bir komorbid ruhsal bozukluk a¢isindan, duygudurum epizodu
geciren grupla gecirmeyen grup arasinda anlamli fark bulunmazken, 6zgiil olarak ilave panik
bozukluk tanisi olanlar, gebelik doneminde duygudurum epizodu gegirmeyenlerde anlamli
derecede daha yiiksek saptandi (P= 0.018). Gebelik dncesi tedavi profili de iki grup arasinda
anlamli derecede farkli bulundu. Gebelik 6ncesinde DDD ve DDD + AP tedaviyi birlikte
kullananlarda sadece AP tedavi kullanimi olanlara gore, anlamli derecede daha diisiik
gebelikte rekiirrens saptandi (P=0.031). Diger 6zellikler agisindan iki grup arasinda anlamli

farklilik saptanmadi.
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Tablo 12: Gebelik doneminde duygudurum epizodu geciren ve gecirmeyen hasta
gruplarinda genel hastahk bilgileri, aile oykiisii ve komorbidite o6zelliklerinin

karsilastiriimasi

Gebelik doneminde Gebelik doneminde

duygudurum duygudurum
epizodu geciren (n= epizodu gecirmeyen P
27) (n=175)
Tan1 alma yas1, ort = SS 21.44 (4.25) 22.89 (5.05) 0.261
Toplam hastalik stiresi, 18,85 (10.1) 18.92 (10.08) 0.802
ort £SS
Hastane yatis sayisi, ort 3.04 (2.55) 2.30 (1.94) 0.264
+SS
Toplam epizod sayist, 10.78 10.64
ort £ SS (6.99) (8.19) 0.571
Manik epizod 4.07 (4.93) 4.23 (4.36) 0.634
Hipomanik epizod 1.63 (2.95) 2.27 (4.08) 0.345
Depresif epizod 2.63 (2.65) 3.71 (4.05) 0.280
Mikst epizod 2.44 (3.72) 0.44 (0.87) 0.070
Ik gebelige kadar 1.48 1.41
epizod sayisi, ort = SS (1.93) (2.2) 0.479
Manik epizod 0.78 (1.45) 0.73 (1.36) 0.962
Hipomanik epizod 0.11 (0.32) 0.23 (0.71) 0.607
Depresif epizod 0.56 (0.75) 0.43 (0.93) 0.147
Mikst epizod 0.04 (0.19) 0.01 (0.12) 0.448
Alt tip, n (%) 0.464
BPIB 23 (85.2) 59 (78.7)
BPIIB 4 (14.8) 16 (21.3)
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I1k epizod tipi, n (%)
Manik epizod
Hipomanik epizod
Depresif epizod
Mikst epizod

Ik epizod dénemi, n

(%)

Gebelik

Postpartum

Baskin polarite, n (%)
Depresyon

Mani/hipomani/mikst

Hastane yatisi, n (%)
Var

Yok

Tedavi yanit hizi, n (%)
3 haftaya kadar

3 haftadan fazla

Gebelikten 6nce
rezidiiel belirti, n (%)

Gebelikten Once hizli
dongiiliiliik, n (%)

Psikotik 0zellik, n (%)

11 (40.7)
0
11 (40.7)

5(18.5)

1(3.7)

5(13.5)

22 (86.5)

22 (81.5)

5(28.5)

17 (63)

10 (37)

8 (29.6)

19 (70.4)

41 (54.7)
6 (8)
22(29.3)

6 (8)

2(2.7)

4(5.3)

22 (33.8)

43 (66.2)

65 (86.7)

10 (13.3)

22 (29.3)

53 (70.7)

22 (29.3)

3(4)

41 (54.7)

0.124

0.648

0.025

0.535

0.002

0.977

0.564

0.155
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Gebelikten dnce 7(25.9) 18 (24) 0.842
mevsimsel 6zellik, n
(%)

Gebelikten 6nce suisid 2(7.4) 7(9.3) 1.000
girigimi, n (%)

Gebelikten dnce 11 (40.7) 27 (36) 0.662
hastane yatist, n (%)

Gebelik oncesi tedavi 0.031
profili, n (%)

DDD + AP 13 (56.5) 30 (63.8)

AP 9(39.1) 7(14.9)

DDD 1(4.3) 10 (21.3)
Komorbid ruhsal 5(18.5) 23 (30.7) 0.225

bozukluk, n (%)

Komorbid panik 0 14 (18.7) 0.018
bozukluk (PB), n (%)

Komorbid yaygin 3(11.1) 5(6.7) 0.433
anksiyete bozuklugu
(YAB), n (%)

Komorbid obsesif 0 4(5.3) 0.571
kompulsif bozukluk
(OKB), n (%)

Ailede ruhsal hastalik, n 9(33.3) 37(49.3) 0.152
(%)

Ailede bipolar bozukluk 10 (37) 28 (37.3) 0.978
(BPB), n (%)

Tablo 13’te gebelik doneminde duygudurum epizodu gegiren (n=27) ve gecirmeyen

(n=75) olgularin; gebelik, gebelik dncesi son atak bilgileri, gebelik planlamas1 ve tedavi
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ozellikleri, postpartum donem duygudurum epizodu ve tedavi oOzellikleri agisindan
karsilagtirmas1  verilmistir. Genel gebelik bilgilerinde, planlanmis gebelik olmasi
duygudurum epizodu gegiren grupta anlamli derecede daha yiiksek saptanirken (P= 0.015),
diger gebelik bilgileri acisindan iki grup arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Gebelik
oncesi son epizod bilgilerinde; hastane yatisi olup olmamasi, epizod sebebi (diizenli tedavi
kullanirken ya da tedavi kesilmesi/diizensiz alim1 sonras1 duygudurum epizodu olmasi) ve
bu atak sirasinda kullanilan tedavi profili acisindan iki grup arasinda anlamli farklilik
saptandi. Hastane yatis1 olmas1 duygudurum epizodu gegiren grupta anlamli derecede daha
yiiksek saptanirken (P= 0.002), diizenli tedavi kullanimi duygudurum epizodu geciren grupta
anlamli derecede daha diisiik saptandi (P=0.035). Gebelik dncesi son epizodda tedavi profili,
DDD+AP kombinasyonu ve DDD olanlarda, AP kullananlara gore anlamli derecede daha
diisitk gebelikte rekiirrens saptandi (P= 0.047). Gebelik doneminde ila¢ kesilmesi
duygudurum epizodu gegiren grupta anlamli derecede daha diisiik saptanirken (P= 0.001),
son gebelikte psikotrop kullanimi duygudurum epizodu geciren grupta anlamli derecede
daha yiiksek saptandi (P= 0.000). Gebelik planlamasi ve tedavi ile ilgili diger 6zellikler
acisindan iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi. Postpartum duygudurum epizodu
olmasi, gebelik doneminde duygudurum epizodu geciren grupta anlamli derecede daha
yliksek saptanirken (P= 0.005), diger postpartum donem duygudurum epizodu ve tedavi

ozellikleri agisindan iki grup arasinda anlamli farklilik saptanmadi.

Tablo 13: Gebelik doneminde duygudurum epizodu geciren ve gecirmeyen hasta
gruplarimin gebelik, gebelik oncesi son atak bilgileri, gebelik planlamasi ve tedavi

ozellikleri, postpartum donem duygudurum epizodu ve tedavi ozellikleri a¢isindan

karsilastiriimasi
Gebelik doneminde Gebelik doneminde
duygudurum duygudurum
epizodu geciren (n= epizodu gecirmeyen P
27) (n=175)
Gebelik bilgileri
Gebelik yasi, ort (SS) 26.85 (5.27) 27.39 (5.47) 0.796
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Kagcinci gebelik, ort
(SS)
Cinsiyet, n (%)

Kiz

Erkek

Dogum sekli, n (%)
Sezaryen
Normal dogum

Diisiik dogum agirlig1
(<2500 gr), n (%)

Prematiirite (<37 hafta),

n (%)

Gebelik sekli, n (%)
Tekil gebelik

Cogul gebelik (ikiz)

Planl gebelik, n (%)
Evet

Hayir

Emzirme, n (%)
Evet

Hayir

Gebelikte
komplikasyon, n (%)

Bebekte dogum sonrasi
komplikasyon, n (%)

2.41 (1.58)

15 (55.6)

12 (44.4)

6(22.2)

21(77.8)

1(3.7)

7(25.9)

25 (92.6)

2(7.4)

17 (63)

10 (37)

23 (85.2)

4(14.8)

1(3.7)

2.09 (1.02)

38 (50.7)

37 (49.3)

27 (36)

48 (64)

6 (8)

13 (17.3)

73 (97.3)

2(2.7)

27 (36)

48 (64)

63 (84)

12 (16)

3(4)

3(4)

0.634

0.663

0.189

0.672

0.335

0.285

0.015

1.000

0.946

0.564
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Gebelik oncesi son epizod bilgileri

Epizod ile gebelik aras1
siire (ay), ort £ SS

Epizod tipi, n (%)
Manik epizod
Hipomanik epizod
Depresif epizod

Mikst epizod

Hizli dongiiliiliik, n (%)

Psikotik 6zellik, n (%)

Hastane yatisi, n (%)

Suisid girisimi, n (%)

Diizelme siiresi (giin)
ort £SS

Epizod sebebi, n (%)

Tedavi tam kesimi
ya da diizensiz alim1

Diizenli tedavi
kullanimi1

Epizod sirasinda tedavi
kullanimi, n (%)

Tedavi profili, n (%)
DDD + AP
AP

DDD

24.48 (31.59)

7(25.9)
3(11.1)
10 (37)

7(25.9)

1(3.7)

10 (37)

13 (48.1)

1(3.7)

35.96 (18.01)

17 (85)

3 (15)

23 (85.2)

13 (50)
12 (46.2)

1(3.8)

23.40 (24.26)

32 (42.7)
11 (14.7)
24 (32)

8(10.7)

2 (2.7)

15 (20)

13 (17.3)

39.68 (35.01)

25 (58.1)

18 (41.9)

66 (88)

35 (66)
11 (20.8)

7(13.2)

0.216

0.177

1.000

0.078

0.002

0.265

0.673

0.035

0.741

0.047
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Gebelik planlamasi ve tedavi kullanim

Gebelik 6ncesi
psikiyatri ile planlama,
n (%)

Gebelik oncesinde ilag
kesilmesi, n (%)

Gebelik oncesi ilag
kesme miktari, n (%)

Kismi, n (%)

Tiim ilaglar, n (%)
Gebelik doneminde ilag
kesilmesi, n (%)

Evet

Hayir
Gebelik oncesi ilag

kesilmisse ne kadar
once (hf), ort (SS)

Gebelik doneminde ilag
kesme miktari, n (%)
Kismi, n (%)
Tim ilaglar, n (%)
Gebelik doneminde ilag

kesilmisse ne kadar
sonra (hf), ort (SS)

Son gebelikte psikotrop
kullanimi, n (%)

5(18.5)

6(22.2)

1 (16.7)

5(83.3)

11 (40.7)

5(18.5)

4.17 (2.23)

1(9.1)
10 (90.9)

4.18 (2.23)

18 (66.7)

8(10.7)

9 (12)

0 (0)

9 (100)

40 (53.3)

0 (0)

24.78 (28.14)

11 (27.5)

29 (72.5)

5.80 (2.70)

9(33.3)

Postpartum donem duygudurum epizodu ve tedavi ozellikleri

0.321

0.409

0.400

0.001

0.118

0.422

0.070

0.000
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Postpartum
duygudurum epizodu,
n(%)

Epizod tipi, n (%)
Manik epizod
Hipomanik epizod
Depresif epizod

Mikst epizod

Ne zaman?(hf), ort £SS

Hizli dongiiliiliik, n (%)

Psikotik 6zellik, n (%)

Hastane yatisi, n (%)

Diizelme siiresi (glin),
ort £SS

Atak siddet bildirimi, n
(%)

Daha hafif

Benzer siddette

Daha agir

Epizod sirasinda tedavi
kullanimi, n (%)

Postpartum dénem
psikotrop kullanimi, n
(%)

17 (63)

3 (17.6)
0 (0)
7(41.2)

7(41.2)

4.35(3.90)

1(5.9)

7(41.2)

5(29.4)

52.06 (38.37)

1(5.9)
9 (52.9)

7(41.2)

6(35.3)

14 (51.9)

24 (32)

7(29.2)
0 (0)
11 (45.8)

6 (25)

5(4.75)

1(4.2)

8(33.3)

11 (45.8)

66.46 (73.08)

4 (16.7)
6 (25)

14 (58.3)

4(16.7)

29 (38.7)

0.005

0.494

0.788

1.000

0.607

0.288

0.915

0.162

0.270

0.234
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Gebelikte duygudurum epizodu gegiren ve gecirmeyen ikili grup karsilagtirmalarinda
anlamli ¢ikan; baskin polarite, tedaviye yanit hizi, komorbid panik bozukluk, planl gebelik,
gebelik oncesi son epizod - hastane yatisi ve postpartum duygudurum epizodu degiskenleri
binary lojistik regresyon analizine tabi tutulmustur. “Gebelik oncesi tedavi profili” ve
“gebelik oncesi son epizod — tedavi profili” degiskenleri ikiden fazla kategorik degisken
icerdigi icin, “gebelik dncesi son epizod - epizod sebebi” degiskeni kayip veriye sebep olarak
analiz giiclinii zayiflattig1 i¢in regresyon analizine dahil edilmemistir. “Son gebelikte
psikotrop kullanim1” degiskeni profilaktif ve epizod sonrasinda baslanan tedavi i¢in ilag
kullanimimi ayirt etmedigi i¢in, “gebelik doneminde ilag kesilmesi” degiskeni gebelikte
hasta tarafindan kullanilan ilacin gebe kaldigin1 6grenince birakilmasimi ifade edip, yine
gebelikteki profilaktif psikotrop kullanimini tam yansitmayabileceginden lojistik regresyon
analizine dahil edilmedi. Regresyon analizi neticesinde; gebelik 6ncesi son epizod - hastane
yatist olmasi ve postpartum duygudurum epizodu olmasi degiskenleri, gebelikte

duygudurum epizodunun bagimsiz yordayicilari olarak saptanmistir (Tablo 14).

Tablo 14: Gebelik doneminde duygudurum epizodu ile iliskili degiskenlerin lojistik

regresyon analizi sonug¢lari

B Wald 2 Exp(B) P

Baskin polarite -0.173 0.066 1.189 0.797
Tedaviye yanit hizt 1,042 3.148 2.834 0,076
Komorbid panik bozukluk 20.434 0.000 748684339  0.998
Planli gebelik mi? -0.514 0.854 0.598 0.355
Gebelik 6ncesi son epizod- -1,491 6.320 0.225 0.012
hastane yatis1

Postpartum duygudurum epizodu -1.281 5.354 0.278 0.021

4.7 Postpartum Donemde Duygudurum Epizodu Gegiren ve Gecirmeyen Hasta

Gruplarinda Sosyodemografik ve Klinik Ozelliklerin Karsilastiriimasi

Bipolar bozuklugun, postpartum donemde tekrarlamasi ile ilgili olabilecek 6zellikleri tespit
etmek i¢in, postpartum dénemde duygudurum epizodu gegiren (n= 33) ve ge¢irmeyen (n=
25) hastalar arasinda sosyodemografik veriler karsilastirildi. Hastalarin yasi, ¢ocuk sayisi,
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egitim durumu, medeni hal ve ¢alisma durumu verilerinde anlamli bir farklilik saptanmadi

(Tablo 15).

Tablo 15: Postpartum donemde duygudurum epizodu geciren ve gecirmeyen hasta

gruplarinda sosyodemografik 6zelliklerin karsilastirilmasi

Postpartum Postpartum
donemde donemde
duygudurum duygudurum P
epizodu geciren (n= epizodu gecirmeyen
33) (n=25)
Yas (yil), ort £ SS 39.61 (8.69) 38.68 (11.25) 0.405
Cocuk sayis1 ort £SS 2.33(1.29) 2.12 (1.05) 0.574
Egitim durumu, n (%) 0.832
Tlkokul 22 (66.7) 16 (64)
Ortadgretim ve 11 (33.3) 9(36)
yliksekokul
Medeni hal, n (%) 0.175
Evli 21 (63.6) 20 (80)
Bekar 12 (36.4) 5(20)
Calisma durumu, n (%) 0.490
Calismiyor 26 (78.8) 22 (88)
Calistyor 7(21.2) 3 (12)

Calismaya dahil edilen dogumlarda (n=102) postpartum tekrarlama ile ilgili
olabilecek ozellikleri tespit etmek i¢in postpartum donemde duygudurum epizodu gegiren
(n=41) ve gecirmeyen (n=61) olgular genel hastalik 6zellikleri, aile dykiisii ve komorbid
ruhsal bozukluklar agisindan karsilastirildi (Tablo 16). Toplam epizod sayisi, postpartum

donemde duygudurum epizodu gegiren grupta gegirmeyenlere gére anlamli derecede daha

42



yliksek bulundu (P= 0.040). En az bir duygudurum déneminde psikotik 6zellik olmasi,
postpartum dénemde duygudurum epizodu gegiren grupta anlamli derecede daha yiiksek
saptand1 (P= 0.045). Komorbidite ve aile dykiisii agisindan iki grup arasinda anlaml farklilik

saptanmadi.

Tablo 16: Postpartum donemde duygudurum epizodu geciren ve gecirmeyen hasta
gruplarinda genel hastahk bilgileri, aile oykiisii ve komorbidite o6zelliklerinin

karsilastiriimasi

Postpartum Postpartum
donemde donemde
duygudurum duygudurum P
epizodu geciren (n= epizodu gecirmeyen
41) (n=61)
Tan1 alma yas1, ort = SS 22.56 (4.88) 22.48 (4.91) 0.970
Toplam hastalik stiresi, 18,61 (9.57) 19.1 (10.8) 0.959
ort £SS
Hastane yatis sayisi, ort 2.72 (2.19) 2.36 (2.11) 0.422
+SS
Toplam epizod sayisi, 12.34 9.56
ort + SS (8.36) (7.36) 0.040
Manik epizod 4.51 (4.61) 3.97 (4.43) 0.488
Hipomanik epizod 2.66 (5.36) 1.72 (2.23) 0.555
Depresif epizod 3.71 (3.38) 3.23(3.99) 0.231
Mikst epizod 1.46 (2.72) 0.64 (1.75) 0.153
Ik gebelige kadar 1.73 1.23
epizod sayisi, ort = SS (2.36) (1.94) 0.241
Manik epizod 0.93 (1.54) 0.62 (1.25) 0.252
Hipomanik epizod 0.2 (0.81) 0.2 (0.48) 0.355
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Depresif epizod

Mikst epizod

Alt tip, n (%)
BPIB

BPIIB

I1k epizod tipi, n (%)
Manik epizod
Hipomanik epizod
Depresif epizod
Mikst epizod

[k epizod dénemi, n

(%)

Gebelik

Postpartum

Baskin polarite, n (%)

Depresyon

Mani/hipomani/mikst

Hastane yatisi, n (%)
Var

Yok

Tedavi yanit hizi, n (%)
3 haftaya kadar

3 haftadan fazla

Gebelikten 6nce
rezidiiel belirti, n (%)

0.56 (0.92)

0.05 (0.22)

35(85.4)

6 (14.6)

22 (53.7)
2 (4.9)
13 (31.7)

4(9.8)

1 (2.4)

3(7.3)

14 (34.1)

27 (65.9)

33 (80.5)
8 (19.5)

18 (43.9)

23 (56.1)

11 (26.8)

0.39 (0.86)

0 (0)

47 (77)

14 (23)

30 (49.2)
4 (6.6)
20 (32.8)

7(11.5)

1 (1.6)

2(3.3)

23 (37.7)

38 (62.3)

54 (88.5)

7(11.5)

21 (34.4)

40 (65.6)

19 (31.1)

0.135

0.083

0.300

0.962

0.620

0.714

0.261

0.334

0.639
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Gebelikten Once hizli
dongiiliiliik, n (%)

Psikotik 6zellik, n (%)

Gebelikten 6nce
mevsimsel 6zellik, n
(%)

Gebelikten 6nce suisid
girigimi, n (%)

Gebelikten dnce
hastane yatist, n (%)

Gebelik oncesi tedavi
profili, n (%)

DDD + AP

AP

DDD

Komorbid ruhsal
bozukluk, n (%)

Komorbid panik
bozukluk (PB), n (%)

Komorbid yaygin
anksiyete bozuklugu
(YAB), n (%)

Komorbid obsesif
kompulsif bozukluk
(OKB), n (%)

Ailede ruhsal hastalik, n

(%)

29 (70.7)

13 31.7)

6 (14.6)

17 (41.5)

19 (67.9)
7(25)

2(7.1)

7(17.1)

5(12.2)

1 (2.4)

18 (43.9)

3 (4.9)

31 (50.8)

12 (19.7)

3 (4.9)

21 (34.4)

24 (57.1)
9 (21.4)

9 (21.4)

21 (34.4)

9 (14.8)

7(11.5)

4 (6.6)

28 (45.9)

0.272

0.045

0.166

0.152

0.471

0.274

0.054

0.713

0.139

0.147

0.842
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Ailede bipolar bozukluk 11 (26.8) 27 (44.3) 0.074
(BPB), n (%)

Tablo 17’de postpartum donemde duygudurum epizodu gegiren (n=41) ve
gecirmeyen (n=61) olgularin; gebelik, gebelik dncesi son atak bilgileri, gebelik planlamasi
ve tedavi Ozellikleri, son gebelik doneminde duygudurum epizodu ve tedavi ozellikleri
verilmektedir. Planlanmis gebelik olmasi duygudurum epizodu geciren grupta anlaml
derecede daha yiiksek saptanirken (P=0.030), emzirme, duygudurum epizodu gegiren grupta
anlamli derecede daha diisiik saptandi (P= 0.000). Diger gebelik bilgileri acisindan iki grup
arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Gebelik 6ncesi hastalik 6zellikleri, gebelik dncesi son
epizod bilgileri ve gebelik planlamasi1 ve tedavi ozellikleri acisindan iki grup arasinda
anlaml1 bir farklilik saptanmadi. Son gebelikte duygudurum epizodu olanlarda (P= 0.005)
ve bu epizodu daha uzun siirenlerde (P= 0.031), postpartum déonemde duygudurum epizodu
gecirme olasilifi anlamli derecede yiiksek saptandi. Diger son gebelik doéneminde
duygudurum epizodu ve tedavi Ozellikleri agisindan iki grup arasinda anlamli farklilik
saptanmadi. Postpartum dénemde psikotrop kullanimi1 duygudurum epizodu gegiren grupta

anlamli derecede yiiksek idi (P= 0.000).

Tablo 17: Postpartum donemde duygudurum epizodu geciren ve gecirmeyen hasta
gruplarimin gebelik, gebelik oncesi son atak bilgileri, gebelik planlamasi ve tedavi

ozellikleri, gebelik doneminde duygudurum epizodu ve tedavi ozellikleri acisindan

karsilastirilmasi
Postpartum Postpartum
donemde donemde
duygudurum duygudurum P
epizodu geciren (n= epizodu gecirmeyen
41) (n=61)

Gebelik bilgileri
Gebelik yasi, ort (SS) 27.17 (5.53) 27.3(5.43) 0.878
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Kagcinci gebelik, ort
(SS)
Cinsiyet, n (%)

Kiz

Erkek

Dogum sekli, n (%)
Sezaryen
Normal dogum

Diisiik dogum agirlig1
(<2500 gr), n (%)

Prematiirite (<37 hafta),

n (%)

Gebelik sekli, n (%)
Tekil gebelik

Cogul gebelik (ikiz)

Planl gebelik, n (%)
Evet

Hayir

Emzirme, n (%)
Evet

Hayir

Gebelikte
komplikasyon, n (%)

Bebekte dogum sonrasi
komplikasyon, n (%)

2.15 (1.35)

22 (53.7)

19 (46.3)

16 (39)

25 (61)

1 (2.4)

5(12.2)

41 (100)

0 (0)

23 (56.1)

18 (43.9)

28 (68.3)

13 31.7)

2 (4.9)

1 (2.4)

2.2 (1.08)

31 (50.8)

30 (49.2)

17 (27.9)

44 (72.1)

6(9.8)

15 (24.6)

57 (93.4)

4 (6.6)

21 (34.4)

40 (65.6)

58 (95.1)

3 (4.9)

2(3.3)

2(3.3)

0.422

0.778

0.238

0.237

0.122

0.147

0.030

0.000

1.000

1.000
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Gebelik oncesi son epizod bilgileri

Epizod ile gebelik aras1
siire (ay), ort £ SS

Epizod tipi, n (%)
Manik epizod
Hipomanik epizod
Depresif epizod

Mikst epizod

Hizli dongiiliiliik, n (%)

Psikotik 6zellik, n (%)

Hastane yatisi, n (%)

Suisid girisimi, n (%)

Diizelme siiresi (giin)
ort £SS

Epizod sebebi, n (%)

Tedavi tam kesimi
ya da diizensiz alim1

Diizenli tedavi
kullanimi1

Epizod sirasinda tedavi
kullanimi, n (%)

Tedavi profili, n (%)
DDD + AP
AP

DDD

25.78 (30.75)

16 (39)
2 (4.9)
15 (36.6)

8 (19.5)

3(7.3)

13 31.7)

13 31.7)

1 (2.4)

43.27 (38.38)

17
(68)

8(32)

34 (82.9)

19 (63.3)

9 (30)

2(6.7)

23.40 (24.26)

23 (37.7)
12 (19.7)
19 (31.1)

7(11.5)

0(0)

12 (19.7)

13 (21.3)

35.62 (25.50)

25
(65.8)

13 (34.2)

55 (90.2)

29 (59.2)

14 (28.6)

6(12.2)

0.912

0.157

0.062

0.166

0.238

0.402

0.385

0.856

0.283

0.727
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Gebelik planlamasi ve tedavi kullanim

Gebelik 6ncesi
psikiyatri ile planlama,
n (%)

Gebelik oncesinde ilag
kesilen vaka, n (%)

Gebelik oncesi ilag
kesme miktari, n (%)

Kismi

Tiim ilaglar

Gebelik doneminde ilag
kesilen vaka, n (%)

Gebelik oncesi ilag
kesilmisse ne kadar
once (hf), ort (SS)

Gebelik doneminde ilag
kesme miktari, n (%)
Kismi
Tiim ilaglar
Gebelik doneminde ilag

kesilmisse ne kadar
sonra (hf), ort (SS)

6 (14.6)

6 (14.6)

0 (0)

6 (100)

18 (43.9)

10 (7.48)

4(22.2)

14 (77.8)

6.33 (3.22)

7(11.5)

9 (14.8)

1 (11.1)

8 (88.9)

33 (54.1)

20.89 (29.96)

8 (24.2)

25 (75.8)

4.97 (2.23)

Gebelik doneminde duygudurum epizodu ve tedavi 6zellikleri

Son gebelikte
duygudurum epizodu,
n(%)

Epizod tipi, n (%)

Manik epizod

17 (41.5)

2(11.8)

10 (16.4)

5 (50)

0.639

0.878

1.000

0.147

0.471

1.000

0.157

0.005

0.104
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Hipomanik epizod
Depresif epizod

Mikst epizod

Gebelik donemi, n (%)
1. trimestr
2. trimestr

3. trimestr

Hizli dongiiliiliik, n (%)

Psikotik 6zellik, n (%)

Hastane yatisi, n (%)

Diizelme siiresi (glin),
ort £SS

Atak siddet bildirimi, n
(%)

Daha hafif

Benzer siddette

Daha agir

Son gebelikte psikotrop
kullanimi, n (%)

Postpartum dénem
psikotrop kullanimi, n
(%)

2(11.8)
5(29.4)

8 (47.1)

3(17.6)
6(35.3)

8 (47.1)

1(5.9)

5(29.4)

7 (41.2)

57.59 (41.04)

2(11.8)
5(29.4)

10 (58.8)

13 31.7)

31 (75.6)

2 (20)
1(10)
2 (20)

4 (40)
2 (20)
4 (40)

0 (0)

2 (20)

6 (60)

30.30 (17.84)

1(10)
7(70)

2 (20)

14 (23)

12 (19.7)

0.410

1.000

0.678

0.440

0.031

0.106

0.326

0.000
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Postpartum donemde duygudurum epizodu gegiren ve gecirmeyen gruplar arasinda
ikili karsilagtirmada anlamli ¢ikan; toplam epizod sayisi, psikotik 6zellik, planlt gebelik ve
son gebelikte duygudurum epizodu degiskenleri binary lojistik regresyon analizine tabi
tutulmustur. “Gebelik doneminde duygudurum epizodu — diizelme siiresi (giin)” degiskeni
kayip veriye sebep olarak analiz giiciinii zayiflattigi i¢in regresyon analizine dahil
edilmemistir. “Postpartum dénem psikotrop kullanim1”, duygudurum epizodu gegirenlerde
daha yiiksek, “emzirme” duygudurum epizodu gegirenlerde daha diisiik saptanmistir,
dolayisiyla bu veriler psikotrop kullaniminin duygudurum epizoduna sebep olmasindan
ziyade postpartum rekiirrens yasayan hastalara psikotrop baslanmasi, psikotrop baslanan
hastalarin da emzirmeyi birakmasi ile iligkili oldugu diisiiniilerek, regresyon analizine dahil
edilmemistir. Regresyon analizi neticesinde; planlanmis gebelik olmasi, toplam epizod
sayisinin yiiksek olmasi ve psikotik 6zellik olmast postpartum duygudurum epizodunun

bagimsiz yordayicilar olarak saptanmistir (Tablo 18).

Tablo 18: Postpartum donemde duygudurum epizodu ile iliskili degiskenlerin lojistik

regresyon analizi sonuclari

B Wald > Exp(B) P
Toplam epizod sayist, 0.073 5.112 1.075 0.024
Psikotik 6zellik -1.061 4.734 0.346 0.030
Planli gebelik -1.180 5.596 0.307 0.018
Son gebelikte duygudurum -0.948 3.478 0.388 0.062

epizodu
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5. TARTISMA
5.1 Gebelik Donemi

5.1.1 Tekrarlayan Epizodlarin Yayginhg ve Klinik Ozellikleri

Bipolar bozuklugun gebelik donemindeki rekiirrensi ile ilgili yapilan caligmalar celiskili
sonuclar bildirmektedir. Gebelikte rekiirrens riskinin, gebelik dncesi ve postpartum doneme
gore anlamli derecede daha diisiik oldugunu ve gebeligin rekiirrens agisindan koruyucu
nitelikte oldugunu 6ne siiren ¢aligmalar oldugu gibi (Grof ve ark. 2000, Sharma ve Pope
2012), gebelik doneminde %350 iizerinde rekiirrens oranlari bildiren caligmalar da
bulunmaktadir (Viguera ve ark. 2000, Viguera ve ark. 2007, Newport ve ark. 2008, Sharma
ve ark. 2013). Gebelik doneminde bipolar bozuklugun rekiirrens riski ile ilgili belirsizlikler
postpartum doneme gore daha fazladir. Viguera ve arkadaslart (2011) 2252 gebelik
bilgilerini inceledigi ¢alismada %23 oraninda gebelikte rekiirrens saptamistir. Salim ve
arkadaslar1 (2018) ve Stevens ve arkadaslarinin (2019) yaptig1 sistematik derleme
caligmalarinda sirasiyla %24 ve %19 ortalama rekiirrens bildirilmistir. Calismamizda

buldugumuz %?26.5 orani bu alandaki diger ¢alisma bulgulari ile értiismektedir.

Calismamizda gebelik doneminde tekrarlayan duygudurum epizodlar i¢inde en sik
%37 oranla mikst epizod bulunmustur. Viguera ve arkadaslarmin (2007) saptadigi %38
mikst epizod orani ile bulgularimiz 6rtiismektedir. Viguera ve arkadaslarinin (2011) yaptigi
baska bir ¢alismada, duygudurum epizodlarinin, gebelik dis1 donem ile gebelikteki goriilme
riskleri karsilastirilmis, gebelik doneminde en ¢ok goriilme riski, depresif ve mikst epizod
icin bildirilmistir (sirasiyla; 8.88 ve 8.11 kat). Calismamiz, bir¢ok ¢alismada en sik epizod
tipinin depresif nitelikte olmasi ile literatlirden ayrilsa da, mikst epizod i¢in saptanan yliksek
oran, hipomanik epizod i¢in saptanan diigsik oran (%15) ile literatiirle benzerlik
gostermektedir (Salim ve ark. 2018). Mikst epizod i¢in saptadigimiz yiiksek tekrarlama
oraninin sebebi, bu hastalik doneminin tanimlanmasindaki farklilik olabilir. Mikst epizod,
tiim epizodlar i¢inde %10 ile %60 arasinda degisen oranda bildirilmistir (Vieta ve Moralla,
2010). Caligmanin yapildig1 6rneklemlerin farkli olmasi da, literatiir bulgular: ile aradaki

farkliligin sebebi olabilir.

5.1.2 Rekiirrens ile iliskili Klinik Etkenler

Bu calismada, postpartum duygudurum epizodunun gebelikteki rekiirrens ile anlaml

derecede iliskili ve ayni zamanda gebelikteki rekiirrens i¢in bagimsiz bir etken oldugu
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bulundu. Postpartum duygudurum epizodu dykiisiiniin gebelikteki rekiirrens i¢in risk faktorii
oldugu, bir¢ok calismanin gostermis oldugu ortak bir bulgudur (Freeman ve ark. 2002,
Viguera ve ark. 2011, Bergink ve ark. 2012, Di Florio ve ark. 2018). Dolayistyla bu yonden

bulgularimiz literatiirle ortiismektedir.

Gebelikte rekiirrens ile ilgili yapilan ¢alismalarda; gebelikten 6nceki son epizod ile
gebelik arasinda gecen siire, gebelikten Once rezidiiel belirti olmasi gibi bazi klinik
ozellikleri inceleyen ¢aligsmalar bulunmaktadir (Viguera ve ark. 2007). Ancak, simdiye kadar
gebelikten dnceki son duygudurum epizodunun klinik 6zelliklerinin, gebelikteki rekiirrens
ile iligkisini inceleyen bir c¢alisma bulunmamaktadir. Oysaki gebelikteki duygudurum
epizodu ile postpartum donemdeki duygudurum epizodu arasinda gosterilen iliski; hipotetik
olarak, gebelikten Onceki son epizod ile gebelik arasinda da bulunabilir. Postpartum
duygudurum epizodunun son gebelikteki duygudurum epizodu ile iligkisi bir¢ok ¢alismada
incelenmis; gebelikteki duygudurum epizodunun postpartum rekiirrens i¢in dngordiiriicti
oldugu bulunmustur (Akdeniz ve ark. 2003, Viguera ve ark. 2011, Bergink ve ark. 2012).
Bu bulgu ¢alismamizda da saptanmistir. Ayrica, gebelik doneminde kullanilan duygudurum
diizenleyici tedavinin birakilmasinin postpartum rekiirrens ile iliskili oldugu gosterilmistir

(Bergink ve ark. 2012, Wesseloo ve ark. 2016, Uguz 2020).

Calismamizda, gebelikten onceki son epizodda hastane yatist olmasi, bu epizodun
ila¢ kesimi ya da diizensiz kullanim1 sonrasinda ortaya ¢ikmasi, epizoddaki ila¢ kullanim
profili (duygudurum diizenleyici iceren tedavilere karsin antipsikotik tedavisi) gebelikteki
rekiirrens ile anlamli diizeyde iligkili bulunmustur. Bununla birlikte séz konusu
degiskenlerden sadece son epizodda hastane yatis1 olmasi, regresyon analizinde gebelikteki
rekiirrensin bagimsiz bir yordayicist olarak bulunmustur. Hastane yatis1 olmasi epizodun
ciddiyetini gosteren bir bulgu olarak yorumlanabilir. Ancak epizodun ciddiyetini
gosterebilecek psikotik ozellik, hizli dongiiliiliik anlamli bulunmamistir. Bunun sebebi,
caligmanin retrospektif tasarimi ile baglantili olarak, hastane yatis1 gibi bir duruma karsin
epizod oOzelliklerinin hatirlanmasindaki zorluk olabilir. Calismamizda, baskin polarite
depresif karakterde olanlarda anlamli derecede daha diisiik gebelikte rekiirrens orani
bulundu. Ancak baskin polarite, regresyon analizinde bagimsiz bir etken olarak saptanmadi.
Bildigimiz kadariyla simdiye kadar, baskin polaritenin gebelik ve postpartum donemdeki
rekiirrens ile iligkisini inceleyen yayimlanmig bir ¢alisma bulunmamaktadir. Daha 6nce
yapilmis ¢caligmalarda depresif polarite; hastalik baslangicinin depresif epizodla olmasi, daha

gec baslangic¢ yasi, BPIIB olmasi ve daha yiiksek intihar girisimi ile; manik/hipomanik/mikst
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polarite ise; erken baglangic yasi, ilk epizodun manik/psikotik olmasi ve daha yiiksek bir
madde koétiiye kullanim orani ile iligkili bulunmustur (Colom ve ark. 2006, Carvalho ve ark.
2014). Erken baslangic yasinin gebelikteki rekiirrens ile iliskisini gOsteren caligmalar
bulunmaktadir (Akdeniz ve ark. 2003, Viguera ve ark. 2007, Viguera ve ark. 2011). Ayrica;
daha erken baslangi¢ yasi, hastalik rekiirrensi i¢in, gebelik dis1t donemde de bir risk faktorii
olarak tanimlanmistir (Perlis ve ark. 2006). Baskin polarite manik/hipomanik/mikst
karakterde olanlarda buldugumuz daha yiiksek gebelikte rekiirrens oranlari, bu hastalarin
daha agir hastalik 6zellikleri gostermesi ile iliskili olabilir. Baskin polarite ile gebelikteki
rekiirrens arasinda buldugumuz baglant1 ileride yapilacak c¢aligmalarla desteklenmeye

ihtiya¢ duymaktadir.

Caligmamizda tedaviye daha kisa siirede (<3 hf) cevap veren hastalarda daha yiiksek
gebelikte rekiirrens oranlari saptandi. Ancak tedaviye yanit siiresi, gebelikteki rekiirrens i¢in
bagimsiz bir etken degildi. Bu durum, 6rneklemimizde baskin polarite depresyon olanlarda,
mani/hipomani/mikst olanlara gore anlamli sekilde daha uzun tedavi yaniti siiresi saptanmasi
da dikkate alindiginda, BPB epizod tiplerinin tedaviye farkli siirelerde yanit vermesiyle
baglantili oldugu diisiiniilebilir. Calismalarda, depresif baskin polarite BPIIB ile iligkili
bulunmustur (Rosa ve ark. 2008, Popovic ve ark. 2013). Ayn1 zamanda baskin polaritenin
depresif olmasinin tedaviye ge¢ cevap ile iliskisini gdsteren ¢alismalar da bulunmaktadir
(Vitea ve ark. 2009, Carvalho ve ark. 2014). Tedavi yanitinin daha kisa siirede olmast, baskin
polaritenin mani/hipomani/mikst karakterde olmasiyla, bu da daha agir hastalik 6zellikleri
ve daha yiiksek oranda gebelikte rekiirrens ile iliskili olabilir. Baskin polaritenin depresif
karakterde olmasi ise, bu hastalardaki uzun tedavi cevabina karsin daha iyi hastalik gidisini

ve gebelikteki diislik rekiirrensi agiklayabilir.

Orneklemimizde gebelik oncesinde ve gebelik &ncesindeki son epizodda;
duygudurum diizenleyici (sirasiyla; 1/11-%9, 1/8-%12.5) ve duygudurum diizenleyici ile
antipsikotik tedaviyi birlikte kullananlarda (sirastyla; 13/43-%30, 13/48-%27), sadece
antipsikotik tedavi kullanimina gore (sirasiyla; 9/16-%56, 12/23-%52) anlaml1 6l¢iide daha
az gebelikte rekiirrens bulundu. Calismamizda saptadigimiz gebelik 6ncesinde duygudurum
diizenleyici kullananlardaki diisiik rekiirrens oranlari, duygudurum diizenleyici tedavilerin
gebelikteki koruyucu etkisini bildiren ¢aligma bulgulariyla uyumludur (Stewart ve ark. 1991,
Viguera ve ark. 2000, Viguera ve ark. 2007). Gebelik oncesinde %52 olan duygudurum
diizenleyici kullanma oraninin gebelikte %26’ya diistiiglinii bulduk. Gebelikteki rekiirrensin,

gebeligin kendine has 6zelliklerinden degil, bu donemdeki yiiksek ilag birakma oranlarindan
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kaynaklandigin1 gosteren g¢alismalar bulunmaktadir (Viguera ve ark. 2007). Viguera ve
arkadaslarinin (2000) yaptig1 baska bir ¢alismada, lityum tedavisinin kesilmesinden sonraki
40 haftalik takipte gebe olan ve olmayan kadinlarda rekiirrens agisindan anlamli farklilik
bulunmamistir. Calismamizda duygudurum diizenleyici kullaniminin gebelikte yariya
diismesi (%52’den %26’ya), gebelikte artan rekiirrensin sebebi olabilecegi gibi ayni
zamanda hasta ve hekimlerin duygudurum diizenleyicilere atfettigi yiiksek teratojenite

riskini de gostermesi agisindan 6nemli bir bulgu olabilir.

Gebelik doneminde kullandig1 psikotrop tedavi kesilmeyen hastalarda anlamli olarak
daha yiiksek saptadigimiz rekiirrens orani, psikotroplarin koruyucu etkisini yadsiyan bir
bulgu gibi goriinmektedir. Bu nedenle psikotrop kullanmasina ragmen gebelikte
duygudurum epizodu gegiren bes hastanin klinik 6zellikleri incelenmis, daha ciddi hastalik
ile ilgili olabilecek ozelliklerde genel drneklemden ayristiklar goriilmistiir. Bu hastalarda
%100 oraninda BPIB alttipi, %60 oraninda mikst tipte baskin polarite, %40 oraninda
komorbid ruhsal bozukluk oldugu goriilmiistiir (genel 6rneklemde bu 6zellik oranlar
strastyla; %78, %5, %24). Saptanan klinik 6zellikler neticesinde, bu hastalarin yiiksek riskli
olarak ongoriilerek kullandig1 tedavilere gebelik doneminde de devam edilmesi karari
alindigi, buna ragmen tekrarlama goriildiigii diistiniilebilir. Bilinmektedir ki, bipolar
bozuklugun heterojen dogas1 geregi bazi hastalar, herhangi profilaktik tedavi yoklugunda
bile uzun siireli duygudurum stabilizasyonu ile hafif ataklar yasayabilirken, bazi hastalar da
profilaktik olarak kombine psikotrop tedavi kullanimina ragmen siddetli ve sik ataklar

yasayabilmektedir (Uguz 2020).

Caligmamizda gebelikte psikotrop kullanimi olanlarda saptanan yiiksek rekiirrens
bulgusu, profilaktif ilag kullanimi ile duygudurum epizodunun tedavisi i¢in olan ilag
kullanimi arasinda bir ayrim yapilmamis olmasindan kaynaklanmaktadir. Ciinki,
calismamizda gebelik oncesi son epizod doneminde psikotrop tedaviyi tamamen kesen ya
da diizensiz kullanan hastalara gore, diizenli tedavi kullanimina devam eden hastalarda
anlamli olarak daha diisiik gebelikte duygudurum epizodu saptanmigtir. Diizenli tedavi
kullananlarda saptadigimiz daha diisiik rekiirrens, profilaktif psikotrop kullaniminin
gebelikte rekiirrens oranlarini azalttigini  gosteren calisma bulgulariyla benzerlik
gostermektedir (Newport ve ark. 2008). Ayni zamanda bu bulgu, kullanilan psikotrop
tedavinin kesilmesinin, rekiirrens riskini artirdigini bildiren ¢alisma bulgularin1 da

desteklemektedir (Viguera ve ark. 2000, Viguera ve ark. 2007).
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Komorbid ruhsal bozukluk ile gebelikte rekiirrens arasindaki iliskiyi inceleyen
caligmalar bulunmaktadir. Viguera ve arkadaslarinin (2007) yaptig1 ¢alismada, psikiyatrik
komorbidite ile gebelikte rekiirrens arasinda anlaml iligki saptanmis ancak bagimsiz iligki
gosterilememistir. Perlis ve arkadaslarinin (2006) yaptigi c¢alismada; genel hastalik
rekiirrensi ile psikiyatrik komorbidite arasinda iligki saptanmamistir. Calismamizda,
herhangi bir komorbid ruhsal bozukluk acisindan, duygudurum epizodu gegiren grupla
gecirmeyen grup arasinda anlamli fark bulunmazken, 6zgiil olarak ilave panik bozukluk
tanisi olanlarda anlamli fark saptanmistir. Panik bozukluk ek tanisi ile saptanan anlamli iliski
regresyon analizinde anlamli bulunmamasi bu degiskenin, digerlerinden bagimsiz bir
etkisinin olmadigin1 géstermektedir. Kisitli ve bazen ¢eliskili olan 6nceki ¢aligmalarda; daha
erken baslangi¢ yasi, daha uzun hastalik siiresi, BPB alttipi, hizl1 dongiiliiliik, toplam gebelik
sayist rekiirrens riskini Ongoren etmenler olarak bulunmus ancak ¢alismamizda anlamli
farklilik saptanmamustir (Akdeniz ve ark. 2003, Viguera ve ark. 2007). Calisma

ornekleminin ve yontemsel farkliliklarin bulgulari etkileyebilecigi goz oniine alinmalidir.
5.2 Postpartum Donem

5.2.1 Tekrarlayan Epizodlarin Yayginhg ve Klinik Ozellikleri

Munk-Olsen ve arkadaslarmin (2009) 28124 kadin ile yaptiklar1 toplum temelli kohort
caligmasinda, tim ruhsal hastaliklar icinde BPB, postpartum hastane yatiginin en giiclii
yordayicist olarak gosterilmistir. Calismamizda saptadigimiz %40.2 postpartum rekiirrens
orani, bipolar bozuklugun postpartum donemde yiiksek tekrarlama riskini gosteren onceki
literatiir bulgular1 ile uyumludur. Postpartum rekiirrens, literatiirde, %8.5 (Harlow ve ark.
2007) ile %75 (Maina ve ark. 2014) arasinda degisen oranlarda bulunmus olup, genis araligin
caligma tasarimlarindaki farklilik ile ilgili oldugu diistinlilmiistiir. Harlow ve arkadaslarinin
(2007) %8.5 rekiirrens saptadigi caligmada, gebelik doneminde hastane yatisi olanlarda bu
oran %41 olarak bulunmustur. Maina ve arkadaglarinin (2014) yaptig1 ¢alismada %75
rekiirrens saptanmis ancak bu ¢aligmaya sadece gebelik boyunca herhangi psikotrop tedavi
kullanim1 olmayan kadinlar dahil edilmistir. Dolayisiyla psikotroplarin potansiyel koruyucu
etkisi gbzardi edilmistir. Calismamizda buldugumuz rekiirrens orani yakin zamanda
yayimlanan meta-analiz sonuglar1 ile Ortiismektedir (Wesseloo ve ark. 2016).
Orneklemimizde tiim olgulardan besinde (%4.9) postpartum baslangi¢ saptanmstir. Bu say?,
Maina ve arkadaslarimin (2014) c¢alismasindaki %5.4 postpartum baslangic orani ile

ortismektedir. Tlim olgulardaki %40.2’ye karsin bu olgularda %60 oraninda postpartum
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rekiirrens saptanmistir. Daha yiiksek rekiirrens orani olsa da yeterli olgu say1s1 olmadigi i¢in

bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamastir.

Calismamizda postpartum donemde tekrarlayan duygudurum epizodlari i¢inde en sik
%44 oranla depresif epizod saptanirken, sonrasinda mikst epizod %32 ve manik epizod %24
oraninda saptandi. Literatlirde, hipomanik semptomlar erken postpartum dénemde %9.6 ile
%20.4’e kadar degisen oranlarda bildirilmistir. Orneklemimizde postpartum epizodlar i¢inde
hipomanik epizod saptanmadi. Bu durum, calismanin retrospektif tasarimi ile baglantili
olarak manik ataklara kiyasla hipomanik ataklar1 hatirlamanin zorlugundan kaynaklaniyor
olabilir. Literatiirdeki genel bulgulardan biri, postpartum donemde en sik goriilen
morbiditenin depresyon oldugu ve BPB tanili hastalarda da en yaygin postpartum epizod
tipinin depresyon oldugudur (Viguera ve ark. 2011). Postpartum epizod tipleri igin
buldugumuz yayginlik oranlar1 genel olarak literatiir ile uyumludur (Di Floria ve ark. 2013,

Maina ve ark. 2014).

Caligmamizda, hastalarin 6znel olarak diger epizodlarina kiyasla daha siddetli olarak
niteledigi postpartum epizodlarin tiim vakalara oran1 %?20.6 olarak saptanmigtir.
Buldugumuz veri, Wesseloo ve arkadaglarinin (2016) yaptig1 sistematik derleme ve meta-
analiz calismasinda saptadig1 %17 ciddi rekiirrens orani ile uyumludur. flgili calismada ciddi
rekiirrens; o atakta psikotik 6zellik, manik/mikst epizod ya da hastane yatis1 olmas1 olarak
tanimlanmistir. Calismamiz bu o6zelliklerden en az birinin bulundugu birlesik oranlari
icermemektedir ancak ayri1 ayr1 oranlama yapilarak hesaplandiginda uyumlu sonuglar

bulunmaktadir (sirasiyla; %14.7, %22.5 ve %15.7).

Caligmamizda postpartum duygudurum epizodlart %66 oranda, dogumdan sonraki
bir ay i¢inde ortaya ¢ikmistir. Dogumdan sonraki erken donemin rekiirrens i¢in en riskli
donem oldugu, bu donemde hastane yatisi icin 37 kata kadar artmis risk oldugu
bildirilmektedir (Munk-Olsen ve ark. 2009). Postpartum epizodlarin baslangi¢c zamani ile
ilgili bulgumuz, literatiirdeki diger caligmalarin geneli ile uyumludur (Di Florio ve ark. 2013,

Maina ve ark. 2014).

5.2.2 Rekiirrens ile iliskili Klinik Etkenler

Calismamizda, postpartum rekiirrens olan olgularda anlamli derecede daha yiiksek psikotik
ozellik ve daha fazla duygudurum epizodu sayis1 saptanmigtir. Her iki bulgu da postpartum
rekiirrens i¢in bagimsiz birer etken olarak bulunmustur. Psikotik 6zellik ve daha fazla (>20)

duygudurum epizodu gecirme, BPB’nin genel rekiirrensi ile ilgili yapilan ¢alismalarda da
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anlamli bulunan etkenlerdir (Perlis ve ark. 2006). Postpartum epizodlarda %37, gebelikteki
epizodlarda %26 oraninda saptadigimiz psikotik 6zellik orani, postpartum epizodlarin daha
siddetli oldugunu veya daha siddetli hastalig1 olanlarin postpartum rekiirrens i¢in daha riskli
oldugunu gosteriyor olabilir. Toplam hastalik epizodu sayisinin daha fazla olmasi ve son
gebelikteki duygudurum epizodunun diizelme siiresinin daha uzun olmasi ile postpartum
rekiirrens arasinda buldugumuz anlaml iliski de, daha siddetli hastalig1 olanlarin postpartum
rekiirrens i¢in daha riskli oldugu diisiincesini desteklemektedir. Toplam epizod sayisinin
artmasi ile postpartum rekiirrens riskinin arttigini gosteren caligmalarla, ¢alismamizin

bulgular1 benzerlik gostermektedir (Viguera ve ark. 2000, Maina ve ark. 2014).

Caligmamizda, gebelikteki duygudurum epizodu, postpartum rekiirrens ile anlamli
derecede iligkili idi. Bu bulgu, literatiirdeki bir¢ok calismaca da ortaya konmustur (Akdeniz
ve ark. 2003, Viguera ve ark. 2011, Bergink ve ark. 2012). Gebelik déneminde duygudurum
epizodu olanlardaki yiiksek risk, gebelik sirasindaki duygudurum stabilizasyonunun sadece

gebelik donemi i¢in degil, postpartum doénem i¢in de onemli oldugunu gostermektedir.

Calismamizda, planlanmamis gebelik olanlarda hem gebelikte hem postpartum
donemde anlamli dl¢iide daha diisiik rekiirrens saptanmistir. Planlanmis gebelik, postpartum
rekiirrens i¢in bagimsiz bir etken iken gebelikteki rekiirrens i¢in bagimsiz bir etken olarak
bulunmamuistir. Veri formundaki planli gebelik ile ilgili soru, hastalarin, gebelige dnceden
hazirlik yapilarak tedavi diizenlenmesi i¢in bir psikiyatri uzmaninin Onerisini alip
almadiklarin1 saptamak i¢in sorulmamistir. Soru formunda “gebelik Oncesi psikiyatri ile
planlama” ayr1 bir baslikta degerlendirilmis ve bu degiskenle gebelik ve postpartum
donemdeki rekiirrens arasinda anlamli bir iliski bulunmamstir. Caligmalarda peripartum
rekiirrens ile planlanmamis gebelik arasindaki iliski net olarak gosterilememistir. Viguera
ve arkadaslarinin (2007) yaptig1 c¢aligmada anlamli ama bagimsiz olmayan bir iliski
saptanirken, Bergink ve arkadaslarinin (2012) yaptig1 calismada anlamli bir iliski
saptanmamistir. Caligmalarda bildirilen planlanmamis gebeliklerdeki yiiksek rekiirrens;
gebe kaldigin1 6grendiginde ilaglarin birden birakilmasi ve istenmeyen gebeligin getirdigi
stres ylikiine baglanmistir. Nitekim, evlilik dis1 gebeliklerin, gebelikteki rekiirrens igin risk
faktorii oldugu bilinmektedir (Viguera ve ark. 2011). Calismamizdaki bu farklilik kiiltiirel
etmenlerle iligkili olabilir. Toplumumuzda hastalar mevcut ruhsal hastaligi veya farkli
sebeplere bagl olarak gebelik istemese de aile ve sosyal ¢evrenin istegi ile gebelik karari
verebilir, boylece planlanmis bir gebelik olsa bile stres yiikii fazla olabilir. Planlanmamis

gebelikler ise, gebeliklere kars1 yiiksek toplumsal onaylanmaya bagl olarak, stres kaynagi
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olmaktan ¢ikabilir. Ayrica, planlanmig gebeliklerde, hastalarin gebelik plani ile birlikte
psikotrop tedavileri birakmasi ve buna bagli olarak gebelige kadarki tedavisiz siirenin
uzamasi da planlanmis gebeliklerdeki yiiksek rekiirrens oranlarini aciklayabilir. Bir bagka
etken de, mevcut ruhsal hastali§ina kars1 i¢goriisii yetersiz olan hastalarin, hastaligi dikkate
almadan gebelik diisiinmesi olabilir. Bu hasta grubunda hastalik siddeti ile baglantili olarak

daha yiiksek rekiirrens goriilebilir.

Gebelikte ve postpartum donemde profilaktif psikotrop kullaniminin daha diisiik
postpartum rekiirrensle iligkisini bildiren ¢aligmalar bulunmaktadir (Wesseloo ve ark. 2016,
Uguz 2020). Caligmamizda gebelikte psikotrop kullanimi ile postpartum rekiirrens arasinda
bir iligki saptanmamus, postpartum ilag kullanimi ise postpartum rekiirrens goriilen hasta
grubunda anlamli derecede daha yiiksek saptanmistir. Bu veri literatiir ile ilk bakista ¢eligkili
goziikmekte ise de; caligmamizda profilaktif ila¢ kullanimi ile tedaviye yonelik ilag
kullanim1 arasinda bir ayrim yapilmamis olmasi, bu durumu agiklayabilir. Duygudurum
epizodu sonrasinda baslanan ilag tedavisi de psikotrop tedavi kullanimi kategorisinde
degerlendirildigi i¢in, postpartum rekiirrens olan hasta grubunda saptanan daha yiiksek

orandaki psikotrop kullanimu ile olan iligki agiklanabilmektedir.

Caligmamizda postpartum rekiirrens olanlarda anlamli derecede daha diisiik emzirme
oranlar1 saptandi. Psikotrop kullanimi olan hastalarda emzirme karari, hem hasta hem de
klinisyen i¢in ciddi bir sorundur. Tedavi karar1 verilirken temel olarak ilag tedavisinin
bebege olan etkisinden daha ¢ok hastanin tedaviye gereksinimi dikkate alinmalidir (Uguz
2017). Calismamizda tiim olgulardaki emzirme orani %84, postpartum psikotrop kullanimi
olanlarda ise bu oran %34 olarak bulundu. Postpartum rekiirrens ile emzirme arasinda
buldugumuz anlaml iligki, postpartum epizodu olanlarda baslanan ila¢ tedavisine bagli bu

hastalarin emzirmeyi birakmasina baglanabilir.

Caligmamizda BPB alt tipi ile postpartum rekiirrens arasinda anlamli bir iligki
saptanmamistir. Baz1 ¢alismalarda BPB alt tipinin BPIB olmasi postpartum rekiirrens i¢in
daha riskli bulunmus (Di Florio ve ark. 2013, Maina ve ark. 2014) olsa da, baska
caligmalarda bu bilgi desteklenmemistir (Viguera ve ark. 2011, Wesseloo ve ark. 2016).

5.3 Calismanin Simirhiliklar

Calismamizin baglica siirhiliklart; gorece kiiciik drnekleme sahip olmasi, retrospektif
ozellikte bir calisma olmasi ve hastalarin gegmis hastalik bilgilerini hatirlamasina dayali bir

caligma olmasidir.
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Retrospektif nitelikte bir calisma olmasina ragmen veriler arsiv taramasi ile degil yiiz
yiize yapilan klinik goriismede alinmistir. Bu nedenle genis klinik bilgilerin elde edilmesi
miimkiin olmustur. Rekiirrensin prediktorlerinin gebelik ve postpartum dénem i¢in ayr1 ayri
belirlenmesi ve ¢ok sayida olas1 degiskenin bir arada degerlendirilmesi ¢alismamizin giiglii

yonlerinden sayilabilir.
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6. SONUCLAR

Bu calismadan elde edilen bulgular, gebelikte ve postpartum donemdeki duygudurum
epizodlarinin birbirinden farkli etkenlerle iligkili oldugunu gostermektedir. BPB’nin gebelik
donemindeki rekiirrensi ile ilgili bulgularimiz, gebelikten ©nceki son duygudurum
epizodunun 6nemini gostermektedir. Postpartum dénemde duygudurum epizodu olmasi,
gebelikteki rekiirrens i¢in onemli bir etken gibi goriinmektedir. Bulgularimiz, BPB’nin
postpartum donemdeki rekiirrensi ile; daha ¢ok epizod sayis1 ve en az bir epizodda psikotik
ozellik olmast gibi Ozelliklerin iligkili olabilecegini gostermektedir. Konu ile ilgili daha

biiyiik 6rneklemli ileriye doniik izlem c¢aligmalarinin yapilmasi gerekmektedir.

61



7. KAYNAKLAR

Akdemir D. Bipolar Affektif Bozuklugun Norobiyolojisi Cocuk ve Genglik Ruh Sagligi
Dergisi; 2002; 9(2):110-7

Akdeniz F, Vahip S, Pirildar S, Vahip I, Doganer I, Bulut 1. Risk factors associated with
childbearing-related episodes in women with bipolar disorder. Psychopathology.
2003 Sep-Oct;36(5):234-8. doi: 10.1159/000073448. PMID: 14571052.

Akdeniz F, Aldemir A. Gebelik ve Lohusalikta Bipolar Bozukluk ve Gebelik Diisiinen Hasta
ve Ailesine Kilavuzluk. Psikiyatride Giincel. 2017, 7(3):211-20.

Alonso J, Petukhova M, Vilagut G, Chatterji S, Heeringa S, Ustiin TB.et al.Days out of role
due to common physical and mental conditions: results from the WHO World
Mental Health surveys.Mol Psychiatry. 2011; 16(12):1234-46

American Psychiatric Association (APA) (1952) Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders. Washington DC, American Psychiatric Association Mental
Hospital Service.

American Psychiatric Association (APA) (1968) Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders. 2. Baski, Washington DC, American Psychiatric Association.

American Psychiatric Association (1980) Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders. 3. Baski, Washington DC, American Psychiatric Association.

American Psychiatric Association (1994) Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders. 4. Baski, Washington DC, American Psychiatric Association.

American Psychiatric Association (2000) Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders. 4.th ed. Text Revision Washington DC, American Psychiatric
Association.

American Psychiatric Association (2013) Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, 5. Baski, Washington DC, American Psychiatric Association.

Amerikan Psikiyatri Birligi, Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal Elkitabi, Besinci
Baski (DSM-5), Tamt Olgiitleri Bagvuru Elkitabindan, ¢ev. Kéroglu E, Hekimler
Yayin Birligi, Ankara, 2014.

Annagiir BB, Zincir S, Bez Y, Inanlh I, Sahingdz M, Ates N, Alpak G. Social and
Reproductive Lives of Women with Bipolar Disorder: A Descriptive Study from
Turkey. Journal of Mood Disorders 2013;3:11-6.

Angst J, Sellaro R. Historical perspectives and natural history of bipolar disorder. Biol
Psychiatry. 2000; 48(6): 445-57.

Balaram K, Marwaha R. Postpartum Blues. 2021 Mar 3. In: StatPearls [Internet]. Treasure
Island (FL): StatPearls Publishing; 2021 Jan—. PMID: 32119433.

Bergink V, Bouvy PF, Vervoort JS, Koorengevel KM, Steegers EA, Kushner SA. Prevention
of postpartum psychosis and mania in women at high risk. Am J Psychiatry. 2012
Jun;169(6):609-15. doi: 10.1176/appi.ajp.2012.11071047. PMID: 22407083.

Bergink V, Rasgon N, Wisner KL. Postpartum Psychosis: Madness, Mania, and Melancholia
in Motherhood. Am J Psychiatry. 2016 Dec 1;173(12):1179-1188.

62



Blanco C, Compton WM, Saha TD, Goldstein B, Ruan WJ, Huang B, ve ark. Epidemiology
of DSM-5 bipolar I disorder: Results from the National Epidemiologic Survey on
Alcohol and Related Conditions- III. J. Psychiatr. Res. 2017;84, 310-317.

Brockington IF, Oates M, Rose G. Prepartum psychosis. J Affect Disord. 1990
May;19(1):31-5.

Cankorur VS, Ilhan RS. Bipolar Bozukluk Tip-II Tan1 ve Tedavi El Kitabi.1.Baski. Ankara:
Tiirkiye Psikiyatri Dernegi Yayinlari, Caligma Birimleri Dizisi 19; 2015.6 p.

Cantwell R, Cox JL. Psychiatric disorders in pregnancy and the puerperium. Current
Obstetrics & Gynaecology, 2006; 16(1): 14-20.

Carvalho AF, McIntyre RS, Dimelis D, Gonda X, Berk M, Nunes-Neto PR, Cha DS,
Hyphantis TN, Angst J, Fountoulakis KN. Predominant polarity as a course
specifier for bipolar disorder: a systematic review. J Affect Disord. 2014
Jul;163:56-64. doi: 10.1016/j.jad.2014.03.035. Epub 2014 Mar 28. PMID:
24836088.

Ceylan ME, Oral ET. Arastirma ve Klinik Uygulamada Biyolojik Psikiyatri: Duygudurum
bozukluklari. 4. Cilt. 1. bask1. Istanbul: CSA Medikal Yaymn; 2001. 1-7.

Craddock N, Sklar P. Genetics of bipolar disorder: successful start to a long journey. Trends
Genetic, 2009; 25(2), 99-105.

Cakir S. Bipolar Bozukluk Tip-II Tanit ve Tedavi El Kitabi.1.Baski. Ankara: Tiirkiye
Psikiyatri Dernegi Yayinlari, Caligma Birimleri Dizisi 19; 2015. 6.

Di Florio A, Forty L, Gordon-Smith K, Heron J, Jones L, Craddock N, Jones I. Perinatal
episodes across the mood disorder spectrum. JAMA Psychiatry. 2013
Feb;70(2):168-75. doi: 10.1001/jamapsychiatry.2013.279. PMID: 23247604.

Di Florio A, Gordon-Smith K, Forty L, et al. Stratification of the risk of bipolar disorder
recurrences in pregnancy and postpartum. Br J Psychiatry. 2018;213(3):542-547.
doi:10.1192/bjp.2018.92

Dogan O. Bipolar Bozuklugun Epidemiyolojisi: Psikiyatrik Epidemiyoloji, Esform Ofset,
Sivas, 2011. S. 253-66.

Dogan O. Ruhsal Bozukluklarin Epidemiyolojisi, Sivas, Dilek Matbaasi, 1995.

Dunayevich E, Keck PE. Prevalence and description of psychotic features in bipolar mania.
Curr Psychiatry Rep 2000; 2:286- 290

Fountoulakis KN ve ark. A systematic review of the evidence on the treatment of rapid
cycling bipolar disorder. Bipolar Disord, 2013. 15:s. 115-37.

Freeman MP, Smith KW, Freeman SA, McElroy SL, Kmetz GE, Wright R, Keck PE Jr. The
impact of reproductive events on the course of bipolar disorder in women. J Clin
Psychiatry. 2002 Apr;63(4):284-7. doi: 10.4088/jcp.v63n0403. PMID: 12004800.

Gitlin MJ, Swendsen J, Heller TL, Hammen C. Relapse and impairment in bipolar disorder.
Am J Psychiatry. 1995; 152:1635-40.

Goldney RD. From mania and melancholia to the bipolar disorders spectrum: a brief history
controversy. Aus Nzj Psychiatry 2012; 46(4):306-12.

Goodwin FK, Jamison KR. Manic-Depressive Illness: Bipolar Disorders and Recurrent
Depression. New York: Oxford University Press; 2007.

63



Grande I, Berk M, Birmaher B, Vieta E. Bipolar disorder. Lancet. 2016 Apr
9;387(10027):1561-1572.

Grof P, Robbins W, Alda M, Berghoefer A, Vojtechovsky M, Nilsson A, Robertson C.
Protective effect of pregnancy in women with lithium-responsive bipolar disorder.
J Affect Disord. 2000 Dec;61(1-2):31-9.

Harlow BL, Vitonis AF, Sparen P, Cnattingius S, Joffe H, Hultman CM. Incidence of
Hospitalization for Postpartum Psychotic and Bipolar Episodes in Women With and
Without Prior Prepregnancy or Prenatal Psychiatric Hospitalizations. Arch Gen
Psychiatry. 2007;64(1):42—48. doi:10.1001/archpsyc.64.1.42

Harris EC, Barraclough B. Suicide as an outcome for mental disorders: a meta-analysis. Br
J Psychiatry. 1997; 170: s. 205-8

Heron J, Craddock N, Jones I. Postnatal euphoria: are 'the highs' an indicator of bipolarity?
Bipolar Disord. 2005 Apr;7(2):103-10.

Hibar, DP, Westlye, L.T., van Erp, T.G., Rasmussen, J., Leonardo, C.D., Faskowitz, J.,
(2016) Subcortical volumetric abnormalities in bipolar disorder. Molecular
Psychiatry 21(12):1710-6.

Hibar DP, Westlye LT, Doan NT, Jahanshad N, Cheung JW, Ching CRK,. Cortical
abnormalities in bipolar disorder: an MRI analysis of 6503 individuals from the
ENIGMA Bipolar Disorder Working Group. Mol Psychiatry. 2018 Apr;23(4):932-
942.

Holma KM ve ark. Differences in incidence of suicide attempts between bipolar I and II
disorders and major depressive disorder. Bipolar Disord, 2014. 16: s. 652-61.

Isik E, Uzbay T.Giincel Temel ve Klinik Psikofarmakoloji. Ankara. Golden Medya 2008.

Janiri D, Sani G, Danese E, Simonetti A, Ambrosi E, Angeletti G, Erbuto D, Caltagirone C,
Girardi P, Spalletta G. Childhood traumatic experiences of patients with bipolar
disorder type I and type II. J Affect Disord. 2015 Apr 1;175:92-7.

Judd LL ve ark. Long-Term-Symptomatic Status of Bipolar I vs Bipolar II Disorders. Int J
Neuropsychopharmacol, 2003. 6: s. 127-37.

Karamustafalioglu KO. Temel ve Klinik Psikiyatri. Giines T1p Kitapevleri. 2018.

Kennedy N, ve ark. Gender differences in incidence and age at onset of mania and bipolar
disorder over a 35 year period in Camberwell, England. Am J Psychiatry, 2005.
162: 257-62.

Khan SJ, Fersh ME, Ernst C, Klipstein K, Albertini ES, Lusskin SI. Bipolar Disorder in
Pregnancy and Postpartum: Principles of Management. Curr Psychiatry Rep. 2016
Feb;18(2):13.

Kroon JS, Wohlfarth TD, Dieleman J, Sutterland AL, Storosum JG, Denys D, de Haan L,
Sturkenboom MC. Incidence rates and risk factors of bipolar disorder in the general
population: a population-based cohort study. Bipolar Disord. 2013; 15: 306-313.

Lam DH, Watkins ER, Hayward P et al. A randomized controlled study of cognitive therapy
for relapse prevention for bipolar affective disorder: outcome of the first year. Arch
Gen Psychiatry 2003;60:145-2.

64



Lane A, Keville R, Morris M, Kinsella A, Turner M, Barry S. Postnatal depression and
elation among mothers and their partners: prevalence and predictors. Br J
Psychiatry. 1997 Dec;171:550-5.

Larsen ER, Saric K. Pregnancy and bipolar disorders: the risk of recurrence when
discontinuing treatment with mood stabilizers: a systematic review. Acta
Neuropsychiatrica 2016.

Maina G, Rosso G, Aguglia A, Bogetto F. Recurrence rates of bipolar disorder during the
postpartum period: a study on 276 medication-free Italian women. Arch Womens
Ment Health. 2014 Oct;17(5):367-72. doi: 10.1007/s00737-013-0405-4. Epub 2014
Jan 22. PMID: 24449192.

Merikangas KR, Jin R, He JP, Kessler RC, Lee S, Sampson NA, ve ark. Prevalence and
correlates of bipolar spectrum disorder in the World Mental Health Survey
Initiative. Archives of General Psychiatry 2011; 68(3): 241-251.

Miklowitz DJ, Johnson SL. The psychopathology and treatment of bipolar disorder. Annu
Rev Clin Psychol. 2006;2:199-235.

Morken G, Vaaler AE, Folden GE, Andreassen OA, Malt UF. Age at onset of first episode
and time to treatment in in-patients with bipolar disorder. Br J Psychiatry. 2009
Jun;194(6):559-60.

Munk-Olsen T, Laursen TM, Mendelson T, Pedersen CB, Mors O, Mortensen PB. Risks and
predictors of readmission for a mental disorder during the postpartum period. Arch
Gen Psychiatry. 2009 Feb;66(2):189-95. doi: 10.1001/archgenpsychiatry.2008.528.
PMID: 19188541.

Murray, C.J., Atkinson, C., Bhalla, K. (2013) The state of US health, 1990-2010:burden of
diseases, injuries and risk factors. JAMA 310:591.

Newport DJ, Stowe ZN, Viguera AC, Calamaras MR, Juric S, Knight B, Pennell PB,
Baldessarini RJ. Lamotrigine in bipolar disorder: efficacy during pregnancy.
Bipolar Disord. 2008 May;10(3):432-6. doi: 10.1111/5.1399-5618.2007.00565.x.
PMID: 18402631.

Oztiirk MO, Ulusahin NA. Ruh Sagligi ve Bozukluklar1.13.Baski. Nobel Tip Kitaplari,
Ankara 2015.

Pacchiarotti I, Leon-Caballero J, Murru A, Verdolini N, Furio MA, Pancheri C, Valenti M.
Mood stabilizers and antipsychotics during breastfeeding: Focus on bipolar
disorder. Eur Neuropsychopharmacol. 2016 Oct;26(10):1562-78.

Patelis-Siotis 1. Cognitive-behavioral therapy: applications fort he management of bipolar
disorder. Bipolar Disord 2001;3:1-10.

Pezzoli S, Emsell L, Yip SW, Dima D, Giannakopoulos P, Zarei M. Meta-analysis of
regional white matter volume in bipolar disorder with replication in an independent

sample using coordinates, T-maps, and individual MRI data. Neurosci Biobehav
Rev. 2018 Jan;84:162-170.

Post RM. Kindling and sensitization as models for affective episode recurrence, cyclicity,
and tolerance phenomena. Neurosci Biobehav Rev. 2007; 31(6):858-73.

Psychiatric GCBDWG. Large-scale genome-wide association analysis of bipolar disorder
identifies a new susceptibility locus near ODZ4. Nature Genetics 2011;43(10):p.
977-83.

65



Perlis LH Ve Ark. Predictors Of Recurrence In Bipolar Disorder: Primary Outcomes From
The Systematic Treatment Enhancement Program For Bipolar Disorder (STEP-
BD). Am J Psychiatry, 2006. 163: S.217-24.

Popovic D, Torrent C, Goikolea JM, Cruz N, Sanchez-Moreno J, Gonzéalez-Pinto A, Vieta
E. Clinical implications of predominant polarity and the polarity index in bipolar
disorder: a naturalistic study. Acta Psychiatr Scand. 2014 May;129(5):366-74. doi:
10.1111/acps.12179. Epub 2013 Jul 19. PMID: 23865756.

Rezaie-Keikhaie K, Arbabshastan ME, Rafiemanesh H, Amirshahi M, Ostadkelayeh SM,
Arbabisarjou A. Systematic Review and Meta-Analysis of the Prevalence of the
Maternity Blues in the Postpartum Period. J Obstet Gynecol Neonatal Nurs. 2020
Mar;49(2):127-136.

Rosa AR, Andreazza AC, Kunz M, Gomes F, Santin A, Sanchez-Moreno J, Reinares M,
Colom F, Vieta E, Kapczinski F. Predominant polarity in bipolar disorder:
diagnostic implications. J Affect Disord. 2008 Apr;107(1-3):45-51. doi:
10.1016/5.jad.2007.07.021. Epub 2007 Sep 4. PMID: 17804081.

Ruzicka, W.B. (2015) Epigenetic mechanisms in the pathophysiology of psychotic
disorders. Harvard Review of Psychiatry 23:212.

Sadock BJ, Sadock VA (eds). Kaplan & Sadock's Comprehensive Textbook of Psychiatry
Volume:Il; Eighth Edition, Lippincott Williams & Wilkins. Istanbul: Giines
Kitabevi; 2007.

Sadock BJ, Sadock VA, Ruiz P. Kaplan & Sadock Synopsis of Psychiatry Behavioral
Science/Clinical Psychiatry. Tiirkge 11. Baski, Bozkurt A. (Ceviri Ed.) Giines Tip
Kitapevleri, Ankara, 2016.

Salim M, Sharma V, Anderson KK. Recurrence of bipolar disorder during pregnancy: a
systematic review. Arch Womens Ment Health. 2018 Aug;21(4):475-479. doi:
10.1007/s00737-018-0831-4. Epub 2018 Mar 17. PMID: 29549439.

Sharma V, Burt VK, Ritchie HL. Bipolar II postpartum depression: Detection, diagnosis,
and treatment. Am J Psychiatry. 2009 Nov;166(11):1217-21.

Sharma V, Khan M. Identification of bipolar disorder in women with postpartum depression.
Bipolar Disord. 2010 May;12(3):335-40.

Sharma V, Sommerdyk C, Xie B, Campbell K. Pharmacotherapy of bipolar II disorder
during and after pregnancy. Curr Drug Saf. 2013 Sep;8(4):246-52. doi:
10.2174/15748863113089990037. PMID: 23859430.

Sharma V, Mazmanian D. The DSM-5 peripartum specifier: prospects and pitfalls. Arch
Womens Ment Health. 2014 Apr;17(2):171-3.

Sharma V, Pope CJ. Pregnancy and bipolar disorder: a systematic review. J Clin Psychiatry.
2012 Nov;73(11):1447-55.

Sit D, Rothschild AJ, Wisner KL. A review of postpartum psychosis. ] Womens Health
(Larchmt). 2006 May;15(4):352-68.

Stevens AWMM, Goossens PJJ, Knoppert-van der Klein EAM, Draisma S, Honig A, Kupka
RW. Risk of recurrence of mood disorders during pregnancy and the impact of
medication: A systematic review. J Affect Disord. 2019 Apr 15;249:96-103. doi:
10.1016/j.jad.2019.02.018. Epub 2019 Feb 7. PMID: 30769297.

66



Stewart DE, Klompenhouwer JL, Kendell RE, van Hulst AM. Prophylactic lithium in
puerperal psychosis. The experience of three centres. Br J Psychiatry. 1991
Mar;158:393-7. doi: 10.1192/bjp.158.3.393. PMID: 1903666.

Stowe ZN. The use of mood stabilizers during breastfeeding. J Clin Psychiatry. 2007;68:22—
38

Trede K, Baldessarini RJ, Viguera AC, Bottero A. Treatise on insanity in pregnant,
postpartum, and lactating women (1858) by Louis-Victor Marcé: a commentary.
Harv Rev Psychiatry. 2009;17(2):157-65.

Uguz F, Sharma V. Mood stabilizers during breastfeeding: a systematic review of the recent
literature. Bipolar Disord. 2016 Jun;18(4):325-33.

Uguz F. Gebelik ve Postpartum Donemde Psikiyatrik Bozukluklar Klinik ve Tedavi Bagvuru
Kitab:. Istanbul Tip Kitabevleri; 1. Baski: 2017.

Uguz F. Pharmacological prevention of mood episodes in women with bipolar disorder
during the perinatal period: A systematic review of current literature. Asian J
Psychiatr. 2020 Aug;52:102145. doi: 10.1016/5.ajp.2020.102145. Epub 2020 May
12. PMID: 32516746.

van Gent EM, Verhoeven WM. Bipolar illness, lithium prophylaxis, and pregnancy.
Pharmacopsychiatry. 1992 Jul;25(4):187-91. doi: 10.1055/5-2007-1014404. PMID:
1528958.

Vazquez GH ve ark. Co-occurence of anxietyand bipolar disorders: clinical and therapeutic
overview. Depress Anxiety, 2014. 31: s. 196-206.

Weissman MM, Bland RC, Canino GJ, Faravelli C, Greenwald S, Hwu HG et all. Cross-
national epidemiology of major depression and bipolar disorder. JAMA. 1996 Jul
24-31;276(4):293-9. PMID: 8656541.

Vieta E, Berk M, Wang W, Colom F, Tohen M, Baldessarini RJ. Predominant previous
polarity as an outcome predictor in a controlled treatment trial for depression in
bipolar I disorder patients. J Affect Disord. 2009 Dec;119(1-3):22-7. doi:
10.1016/.jad.2009.02.028. Epub 2009 Mar 26. PMID: 19324419.

Vieta E, Moralla C. Prevalance of mixed mania using 3 definitions. J Affect Disord 2010.
125:s. 61-73.

Viguera AC, Nonacs R, Cohen LS, Tondo L, Murray A, Baldessarini RJ. Risk of recurrence
of bipolar disorder in pregnant and nonpregnant women after discontinuing lithium
maintenance. Am J  Psychiatry. 2000  Feb;157(2):179-84.  doi:
10.1176/appi.ajp.157.2.179. PMID: 10671384.

Viguera AC, Cohen LS, Bouffard S, Whitfield TH, Baldessarini RJ. Reproductive decisions
by women with bipolar disorder after prepregnancy psychiatric consultation. Am J
Psychiatry. 2002 Dec;159(12):2102-4.

Viguera AC, Whitfield T, Baldessarini RJ, Newport DJ, Stowe Z, Reminick A, Zurick A,
Cohen LS. Risk of recurrence in women with bipolar disorder during pregnancy:
prospective study of mood stabilizer discontinuation. Am J Psychiatry. 2007
Dec;164(12):1817-24.

Viguera AC, Tondo L, Koukopoulos AE, Reginaldi D, Lepri B, Baldessarini RJ. Episodes
of mood disorders in 2,252 pregnancies and postpartum periods. Am J Psychiatry.
2011 Nov;168(11):1179-85.

67



Wesseloo R, Kamperman AM, Munk-Olsen T, Pop VJ, Kushner SA, Bergink V. Risk of
Postpartum Relapse in Bipolar Disorder and Postpartum Psychosis: A Systematic
Review and Meta-Analysis. Am J Psychiatry. 2016 Feb 1;173(2):117-27. doi:
10.1176/appi.ajp.2015.15010124. Epub 2015 Oct 30. PMID: 26514657.

Wisner KL, Peindl K, Hanusa BH. Relationship of psychiatric illness to childbearing status:
a hospital-based epidemiologic study. J Affect Disord. 1993 May;28(1):39-50. doi:
10.1016/0165-0327(93)90075-u. PMID: 8326079.

Wisner KL, Sit DK, McShea MC, Rizzo DM, Zoretich RA, Hughes CL, Eng HF, Luther JF,
Wisniewski SR, Costantino ML, Confer AL, Moses-Kolko EL, Famy CS, Hanusa
BH. Onset timing, thoughts of self-harm, and diagnoses in postpartum women with
screen-positive depression findings. JAMA Psychiatry. 2013 May;70(5):490-8.

World Health Organization. Classification of mental and behavioral disorders. Clinical
descriptions and diognostic guidelines. World Health Organization, Geneva,
Switzerland, 1992.

Yiksel N. Ruhsal Hastaliklar. 4. Baski, Ankara, 2014.

68



Ek 1: HASTA VERi FORMU

1- GENEL DEMOGRAFIK BiLGILER
Degerlendirme tarihi:

Simdiki yasi: Cocuk sayisi:
Egitim durumu: 1. ilkokul 2. ortadgretim 3. {iniversite
Medeni hal (su an): 1. evli 2. bekar

Calisma durumu: 0. calismiyor 1 ¢alistyor

2- GECMIS HASTALIK BILGILERI
Tan1 alma yas:

Toplam hastalik siiresi (su ana kadar):
Alttip: tip 1 tip2 diger

Ik epizod tipi: ..................... ( postpartum ve/veya gebelikte ise belirtiniz:
......................... )

Toplam epizod sayisi: toplam: ......

1) manik(say1): ...... 2) hipomanik(say1): .....

3) depresif(say1): ..... 4)mikst(say1): .....
Mevcut gebelige kadar gecirdigi epizod sayisi: toplam: ......
1) manik(say1): ...... 2) hipomanik(say1): .....
3) depresif(say1): ..... 4)mikst(say1): .....
Ik gebelik donemine kadar gecirdigi epizod sayis: toplam: .....
1) manik(say1): ...... 2) hipomanik(say1): .....
3) depresif(say1): ..... 4)mikst(say1): .....
Toplam psikiyatri klinigi yatis sayisi: .........
Yasam boyu duygudurum ataklarimin yaygin polaritesi:
1) manik 2)hipomanik 3)depresif ~ 4)mikst
Gebelikten dnce ataklar arasi rezidiiel belirti: 0. Yok 1. Var
Gebelikten once ila¢ kesimi ile atak arasinda gegen en kisa siire (ay olarak): ......
Gebelikten 6nce hizh dongiiliiliik: 0. Yok 1. Var
Gebelikten 6nce mevsimsel 6zellik: 0. Yok 1. Var
En az bir atakta psikotik ozellik: 0. Yok 1. Var
Gebelikten dnce suisid girisimi oykiisii: 0. Yok 1. Var

Gebelikten once psikiyatri yatis oykiisii: 0. Yok 1. Var varsa sayisl: ......
Gebelikten once komorbid psikiyatrik hastalik: 0. Yok 1. Var

varsa: 1. OKB 2.YAB 3.PB 4.
TSSB

Ataklarda genel olarak tedaviye yamit hizi: 1. hizli ve kolay diizelir (1 hafta i¢inde) 2.
orta diizeyde (1-3 hafta icinde) 3. zor diizelir (3 haftadan uzun)

3- AiLE OYKUSU

Ailede bipolar bozukluk oykiisii:
1. derece yakinda : 0. Yok 1. Var
Diger akrabalarda: 0. Yok 1. Var
Ailede gebelikte duygudurum bozuklugu oyKkiisii:
1. derece yakinda: 0. Yok 1. Var
Diger akrabalarda: 0. Yok 1. Var
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Ailede postpartum duygudurum bozuklugu oykiisii:
1. derece yakinda: 0. Yok 1. Var
Diger akrabalarda: 0. Yok 1. Var
Ailede psikiyatrik hastalik oykiisii:
1.Derece yakinda: 0. Yok 1. Var
Diger akrabalarda: 0. Yok 1. Var

4. GENEL GEBELIK BiLGILERi

Gebelik yasi: .......

Kaginci gebelik: ......

Cinsiyet: 1. kiz 2. erkek

Dogum agirlig:

Dogum sekli: 1. normal 2. sezaryen

Dogum haftasi:

Gebelik sekli: 1.tekil gebelik 2. ¢cogul gebelik (....)
Planh gebelik mi? 0. Hayir 1. Evet

Annede gebelik donemi komplikasyonu (preeklampsi, diisiik tehditi, plasenta anormalligi vb):
0. Yok 1. Var

Bebekte dogum sirasi/sonrasi komplikasyonu:0. Yok 1. Var
Bebekte dogum sonrasi tani alan hastalik: 0. Yok 1. Var

Emzirme: 0. Yok 1. Var

5- GEBELIK ONCESi SON ATAK BIiLGILERi

Gebelik 6ncesi en son duygudurum atagi gebelikten ne kadar 6nce (ay olarak): .....
Atak tipi: 1.manik 2. hipomanik 3. depresif 4. mikst 5. diger (.......... )
Hizl dongilalik: 0. Yok 1. Var

Psikotik 6zellik: 0. Yok 1. Var

Hastane yatisi: 0. Yok 1. Var  varsa kag tane?:......

Suisid girigimi : 0. Yok 1. Var

Diizelme sekli: 1. tedavisiz 2. tedavi ile
Diizelme siiresi (giin): .....
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Atak sebebi: 1. ila¢ tam kesimi 2. ila¢ diizensiz alim1 3. ilag¢ diizenli
varsa ilag kesimi ile son atak arasinda gegen siire (hafta): ......
Son atak sirasinda ila¢ kullanim profili: 1. tek DDD 2. ikili DDD 3. tek DDD+AP
4. ikili DDD+AP  5.sadece AP
Gebelik oncesi ila¢ kullanim profili: 1. tek DDD 2. ikili DDD 3. tek DDD+AP 4. ikili
DDD+AP  5.sadece AP
Son ataktan sonra gebelige kadar remisyon siiresi (hafta): .....
Gebelik oncesi rezidiiel belirti: 0. Yok 1. Var

6- SON GEBELIKTE ve POSPARTUM DONEMDE HASTALIK BiLGILERI

Son gebelik sekli: 1. psikiyatriile planlama var 2. psikiyatriile planlama yok

Gebelik 6ncesi ilag kesilmig mi? : 0. hayir 1. evet
Evetse: 1. kismi 2. tim ilaglar
Evetse:gebelikten ne kadar once (hafta): ......

Gebelik doneminde ilag kesilmig mi? : 0. hayir 1. evet
Evetse: 1. kismi 2. tim ilaglar
Evetse:kaginci gebelik haftasinda: ......

Son gebelikte duygudurum atagi: 0. Yok 1. Var
Varsa:
Tipi: 1. manik 2. hipomanik 3. depresif 4. mikst 5.diger (.......... )
Atak siiresi (giin): ......
Kaginci trimestrde?:a. 1 b.2 c. 3
Hizh dongililik: 0. Yok 1. Var
Psikotik 6zellik: 0. Yok 1. Var
Hastane yatisi: 0. Yok 1. Var (varsa kag tane?: .............)
Suisid girisimi: 0. Yok 1. Var atak siresi (glin)............
Tedavisiz diizelme oldu mu? 0. hayir 1 evet
Varsa tedavi sekli:1. AP 2. DDD 3. AP+DDD 4. EKT
Atak siddeti hasta 6znel bildirimi (gebelik 6ncesi ataklarla karsilasgtirildiginda):1. daha
hafif 2. benzer siddette 3. daha siddetli

Son gebelikte psikotrop kullanimi: 0. Yok 1. Var

Varsa;
Duygudurum diizenleyici kullanimi: 0. Yok 1. Var
(Lityum — Valproat — Karbamazapin)  doz: (........... )

Kaginci trimestrde:a. 1 b.2 ¢33 d.lve2 e.2ve3 f. 1,2ve3
Antipsikotik kullanimi: 0. Yok 1. Var

(Olanzapin — Haloperidol — Katiapin — Risperidon) doz: (ccwees )
Kaginci trimestrde:a. 1 b.2 ¢.3 d.lve2 e.2ve3 f.1,2ve3
Antidepresan kullanimi: 0. Yok 1. Var

(Essitalopram — Sertralin -Paroksetin) doz: (cccuunennnt)

Kaginci trimestrde:a. 1 b.2 ¢33 d.lve2 e.2ve3 f. 1,2ve3
Hipnotik kullanimi: 0. Yok 1. Var

(benzodiyazepin — antidepresan — antipsikotik) doz: (............ )
Kaginci trimestrde:a. 1 b.2 ¢33 d.lve2 e.2ve3 f. 1,2ve3

Postpartum ilk 6 ay duygudurum atagi: 0. Yok 1. Var
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Varsa:

Tipi:1. manik 2. hipomanik 3. depresif 4. mikst 5.diger (.......... )
Atak siiresi (giin): ......

Ne zaman?(hafta, rakam): ......

Hizh dongililik: 0. Yok 1. Var

Psikotik 6zellik: 0. Yok 1. Var

Hastane yatisi: 0. Yok 1. Var (varsa kag tane?: .............)

Suisid girigsimi: 0. Yok 1. Var

Tedavisiz diizelme oldu mu? 0. hayir 1 evet

Varsa tedavi sekli:1. AP 2. DDD 3. AP+DDD 4. EKT

Atak siddeti hasta 6znel bildirimi (gebelik 6ncesi ataklarla karsilastirildiginda): 1. daha
hafif 2. benzer siddette 3. daha siddetli

Postpartum ilk 6 ay psikotrop kullanimi: 0. Yok 1. Var

Varsa;
Duygudurum diizenleyici kullanimi: 0. Yok 1. Var
(Lityum — Valproat — Karbamazapin)  doz: (...........)

Ne zaman?a. ilk hafta b. 1-4 hafta c. 1-3 ay d. 3-6 ay
Antipsikotik kullanimi: 0. Yok 1. Var
(Olanzapin — Haloperidol — Katiapin — Risperidon) doz: (ccowues )
Ne zaman?a. ilk hafta b. 1-4 hafta c. 1-3 ay d. 3-6 ay
Antidepresan kullanimi: 0. Yok 1. Var
(Essitalopram — Sertralin — Paroksetin ) doz: (..cceveee.. )
Ne zaman?a. ilk hafta b. 1-4 hafta c. 1-3 ay d. 3-6 ay
Hipnotik kullanimi: 0. Yok 1. Var
(benzodiyazepin — antidepresan — antipsikotik) doz: (............ )

Ne zaman?a. ilk hafta b. 1-4 hafta c. 1-3 ay d.
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