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GIRiS

OzZET

Genellikle 50 yasindan sonra baslayan bipolar affektif bozukluklar ge¢ baslangicli bipolar affektif bozukluk-
lar olarak adlandirilir. Ge¢ baslangich bipolar affektif bozukluklarin etiyolojisi primer olacagi gibi, bir faktére
sekonder olarak da gelistigi belirtilmektedir. Bu etiyolojik faktorler arasinda terapétik ajanlar, enfeksiyonlar,
metabolik dengesizlik, beyin tUmorl ve anevrizmasi, epilepsi, toksinler, travmatik beyin hasari, hipertiro-
idizm, multipl skleroz, Cushing sendromu, demans ve serebrovaskuler hastaliklardan s6z edilmektedir. Bu ya-
zida, 55 yasinda, 3 yildir hipertansiyon dykUsU olan, MR'da beyaz cevher hiperintensiteleri saptadigimiz ve
ge¢ baslangigli bipolar affektif bozukluk teshisi konulan bir kadin hasta sunularak, ge¢ baslangich bipolar af-
fektif bozuklugun etiyolojisi literatur 1siginda tartisilacaktir.

Anahtar Kelimeler: gec baslangigli bipolar affektif bozukluk, vaskuler risk faktorleri, beyaz cevher hiperin-
tensiteleri

ABSTRACT

The Relationship between Late Onset Bipolar Affective Disorder Which Responds Na Valproate and
Hypertension: A Case Report

Bipolar affective disorders beginning after the age 50 are named late onset bipolar disorder. It is indicated
that the etiology of late onset bipolar disorders can be primary or secondary to another factor. Therapeutic
agents, infections, metabolic instability, brain tumors and aneurysm, epilepsy, toxins, traumatic brain injury,
hyperthyroidism, multiple sclerosis, Cushing syndrome, dementia and cerebrovascular diseases are known as
some of these etiologic factors. In this report a 55 year old women, who has been hypertension diagnosis for
3 years is observed. White matter hyperintensity has been seen in her MRI and she has had late onset bipo-
lar affective disorder diagnose. In the light of literature the etiology of late onset bipolar affective disorder
will be discussed in this report.

Keywords: late onset bipolar affective disorder, vascular risk factors, white matter hyperintensity

50 yasindan sonra gortildiigii zaman geg baslangich
bipolar affektif bozukluk olarak adlandirilir. Geg bas-

Kronik mental bir hastalik olan bipolar affektif bo-  langicli bipolar bozukluk primer olacag: gibi, etiyolo-
zukluk (Bipolar bozukluk) genellikle yirmi ila kirkli  jik bir faktore sekonder olarak da gelistigi bildiril-
yaslarda baglar (Yassa ve ark. 1988). Bununla birlikte, —mektedir (Yassa ve Nair 1988). Bu etiyolojik faktorler
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arasinda terapotik ajanlar, enfeksiyonlar, metabolik
dengesizlik, beyin tiimorii ve anevrizmasi, epilepsi,
toksinler, travmatik beyin hasari, hipertiroidizm,
multipl skleroz, Cushing sendromu, demans ve se-
rebrovaskiiler hastaliklardan s6z edilmektedir (Depp
ve ark. 2004). Bircok calismada geg baslangich bipolar
hastalardaki beyin patolojilerinin sikligina dikkat
cekmektedir (Depp ve ark. 2004, Depp ve Jeste 2004).
Inme ve travmatik beyin lezyonu olan hastalarda se-
konder mani ve bipolar bozuklukla iligkili anatomik
patolojiler tesbit edilmistir. Bu hastalarda frontostri-
atal dongii anomalilerinin bu patolojinin 6nemli bir
bileseni olabilecegi belirtilmektedir (De Asis ve ark.
2006). Son zamanlarda manyetik rezonans gortintiile-
me c¢alismalariin ortak 6zelligi ise ge¢ baslangich bi-
polar hastalarda yogun beyaz cevher sinyal hiperin-
tensitelerinin gosterilmesidir (De Asis ve ark. 2006,
McDonalds ve ark. 1991). Ozellikle de pariyetal ve
frontal bolgelerde sinyal hiperintensiteleri %80 gibi
yliksek oranlarda tesbit edilmistir. MR’da sinyal hi-
perintensitesi olarak goriilen subkortikal lezyonlarin,
duygudurumun diizenlenmesinde gorevli yapilar
arasindaki baglantiy1 bozuyor olabilecegi 6ne siirtil-
mektedir (McDonalds ve ark. 2006). Bu calismalar geg
baslangicli bipolar bozuklukla vaskiiler risk faktorle-
ri arasindaki iligskiyi desteklemekte ve vaskiiler ne-
denlere bagli mani kavramimin onemini vurgulan-
maktadir (McDonals ve ark. 2006, Tamashiro ve ark.
2008).

Bu noktadan yola ¢ikarak ¢calismamizda, hipertan-
sif atak sonras1 ge¢ baslangicli bipolar affektif bozuk-
luk tanis1 diistiniilen bir hasta gozden gegirilerek lite-
ratlir cergevesinde tartisilmasi amaglanmistir.

VAK'A

56 yasinda, kadin, evli, 5 cocuklu, daha once polik-
linigimizde depresyon teshisi ile takipte olan hasta ya-
kinlar1 tarafindan 5 glindiir stiren uykusuzluk, ¢ok ko-
nusma, hareketlilik, cinsel istekte artis sikayetleri ile
getirildi. Yapilan ruhsal durum muayenesinde bilinci
acik, yonelimi tam ve koopere, duygulanimi kabarmis
ve irritabl, konusma miktar1 ve hiz1 artmisti. Cevresel
ve basmgli konusmas: mevcuttu. Uygunsuz sekstiel
icerikli konusmasi ve psikomotor hareketliliginde hiz-
lanma vardi. Hasta bipolar affektif bozukluk, manik
epizod ve muhtemel hiperaktif deliryum ontanilari ile
servise yatirildi. Yatirildiktan sonraki takibinde dalga-
I1 biling degisikligi, yonelim, kooperasyon kaybi, sanr1
ve varsanilar1 olmadig goriildi. Hastada biling bula-
nikligl, dalgal biling degisiklikleri ve idrak bozuklu-
gunun olmamasi nedeniyle deliryum 6n teshisi dis-
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landi. Yapilan ruhsal durum muayenesi ve alman 0y-
kiiye gore bipolar affektif bozukluk, manik epizod ta-
n1 kriterlerini dolduran hasta izlenmeye baslanda.

Hastanin alinan 6ykiistinde ve incelenen eski dos-
yasina gore, 1 yil once psikotik 6zellikli depresyon
teshisiyle klinigimize yatirildig ve 10 kiir elektrokon-
viilsif terapi (EKT) uygulandigi 6grenildi. EKT sonra-
s1 hastanin psikotik semptomlarinin geriledigi ve
depresyonunda iyilesme izlendigi goriildii. Hastanin
3 yi1l 6ncesinde hipertansiyon sebebiyle antihipertan-
sif ila¢ olan indapamid (1.5 mg/giin) kullandig1 ve
serviste tansiyonunun kontrol altinda oldugu gortil-
miis. Hastanin o donem agir siddette bir depresif epi-
zodunun olmasi, kullandig antihipertansif ilacla tan-
siyonunun kontrol altinda olmasi, klinigimizde yatti-
&1 donemde de tansiyon degisiklikleri goriilmedigi
icin EKT tedavisi sonrasi venlafaksin 150mg/giin ve
mirtazapin 30mg/giin tedavisi tercih edilerek tabur-
cu edildi. Venlafaksin tedavisi sonrasinda tansiyonu-
nun iyi seyrettigi, yapilan takiplerinde 1 y1l boyunca
remisyonda oldugu ve ilaclarimi diizenli kullandig:
gozlendi. Hasta 1 y1l boyunca tansiyon ol¢iimleri di-
zenli seyrettigi icin kendi istegi ile 2 ay once tansiyon
ilacin1 kestigi, bundan 1.5 ay sonra da hipertansif
atak (sistolik 220, diyastolik 130 mm/Hg) gecirdigi
ogrenildi. Gegirdigi hipertansiyon nobeti sebebiyle
poliklinigimize son basvurusundan 3 hafta 6nce kar-
diyoloji servisinde 1 hafta yattig1 ve orada tansiyonu-
nun kontrol altina alinmasi ve genel durumunun iyi
loji servisinde yattig1 donemde tarafimizdan istenen
konsiiltasyonda hasta degerlendirilmis olup, hasta-
nin psikiyatrik sikdyetleri agisindan remisyonda ol-
mas1 ve hipertansiyonu olmasi sebebiyle kullandig:
venlafaksin azaltilarak kesilmistir. Taburcu olduktan
bir hafta sonra, 5 giindiir stiren uykusuzluk, ¢ok ko-
nusma, asirt hareketlilik, uygunsuz sekstiel icerikli
konusmalar ve davraniglarinin olmasi nedeniyle ya-
kinlar1 tarafindan poliklinigimize getirilen hasta ser-
visimize yatirilarak takibe alindi.

1 y1l 6ncesinde psikotik belirtili depresif epizodu
olan, su anki bulgular ile hipertansif nobet sonrasi
manik epizod tani kriterlerini dolduran hastaya, geg
baslangicli bipolar affektif bozukluk (su anki tablosu
manik epizod) tanis1 kondu. Yapilan laboratuvar tet-
kikleri ve EEG’si normaldi. Cekilen beyin MR’inda
sag temporalde 1.5x1 cm boyutunda araknoid kist ve
solda belirgin bilateral frontopariyetal subkortikal
beyaz cevher yerlesimli kronik iskemik degisiklikler
(hiperintens alanlar) gozlendi (Sekil 1). Hastaya an-
tipsikotik ilag tedavisi olarak risperidon 2 mg/giin ve
duygudurum dengeleyicisi olarak Na Valproat 500
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Sekil 1. Hastanin ¢ekilen MR’inda solda belirgin bilateral frontopariyetal sub-
kortikal beyaz cevher yerlesimli kronik iskemik degisiklikler (hiperintens alan-

lar).

mg/glin basland1. 2 hafta iginde risperidon dozu 4
mg/giine, Na valproat dozu 1000 mg/giine ¢ikild1.
Ketiyapin 300 mg/giin eklendi. 3. haftada semptom-
lar1 gerilemeye baslayan (konusma ve hareketlilikte
azalma, cinsel istekte azalma ve uykularinin artmasi)
hastanin 5. hafta sonunda tam olarak diizeldigi goz-
lendi (Beck Rafaelson Mani Olgegi 1. hafta 30 puan, 2.
hafta 22 puan, 3. hafta 14 puan, 4. hafta 7 puan, 5. haf-
ta 1 puan olarak degerlendirildi). Hasta, yatisinin 5.
haftasinda Na valproat 1000 mg/giin, risperidon 2
mg/glin, ketiyapin 200 mg/giin ile poliklinikten ta-
kip edilmek tizere taburcu edildi. Poliklinik takiple-
rinde risperidon ve ketiyapin dozlar1 azaltilip kesildi.
Hasta halen Na valproat 1000 mg/giin kullanmakta
olup, takibi devam etmektedir.

TARTISMA
Vak’amizda yaklasik 1 haftadir devam eden uyku-

suzluk, cok konusma, hareketlilik, cinsel istekte artis
semptomlar1 vardi. Muayenede duygulanimi kabar-
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mis, konusma miktar: ve hiz1 art-
mis, cevresel, basin¢cli konusma,
psikomotor hareketlilikte artma ve
uygunsuz seksiiel davraniglari
mevcuttu. Bilissel fonksiyonlarda
distraktibilite ve hipermnezi vardi.
Hastada 1 yil oncesinde gegirdigi
psikotik ozellikli depresif bir epi-
zodunun da olmasi nedeniyle
DSM-IV-TR (American Psychiatric
Association 2000) teshis kriterleri-
ne gore ge¢ yasta baslayan bipolar
I bozukluk (manik epizod) teshisi
distiniildii. Hastada biling bula-
niklig1, idrak bozuklugunun olma-
mas! ve giin icinde dalgali seyre-
den bir biling degisikliginin olma-
mas1 bizi hipertansif atak sonrasi
gelisebilecegini diistindiigiimiiz
deliryum 6n tanisindan uzaklastir-
di1. Hastanin 10 yildir hipertansiyo-
nunun olmasi, 1 y1l 6ncesinde psi-
kotik 6zellikli bir depresif epizodu-
nun olmasi ve daha sonrasinda ge-
cirdigi hipertansif nobet sonrasin-
da da manik tablonun gelismis ol-
masi, ¢ekilen MR'inda hipertansi-
yonuyla iligkili olarak belirgin bila-
teral frontopariyetal subkortikal
beyaz cevher yerlesimli kronik is-
kemik degisikliklerin (hiperintens
alanlar) gozlenmesi geg baslangicl bipolar bozuklu-
gunun etiyolojisinde vaskiiler nedenlerin etkili olabi-
lecegini distindiirdii.

Bipolar hastalarin ilk affektif epizodlar1 %40-60
oraninda depresif donem seklindedir (Lehmann ve
Rabins 2006). Bu nedenle bu hastalar ilk olarak major
depresyon teshisi alirlar. Bizim hastamizda da ilk epi-
zod psikotik ozellikli bir depresif epizoddu. Major
depresif bozuklugun tedavisi i¢in antidepresan kulla-
niminin hipomani sikligini arttirdigl goriilmektedir.
Bu hipomanik epizodlarin, antidepresan ila¢ baslan-
diginda veya ila¢ dozu arttirildiginda gelisebildigi
gosterilmistir (Chun ve Dunner 2004, Levy ve ark.
1998). Hasta ve yakinlarindan aldigimiz oykiiye gore,
hastada 3 yildir tansiyon yiiksekligi oldugu ve antihi-
pertansif ila¢ olan indapamid’i kullandig1 goriilmek-
tedir. Alinan anamnez ve dosya incelemesine gore
hastanin 1 y1l 6ncesine kadar herhangi bir psikiyatrik
hastaliginin olmadigi, 1 yil oncesinde (55 yasinda)
psikotik 6zellikli depresif bir epizod ile servisimizde
yatarak tedavi gordiigii gortlmektedir. Depresif epi-
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zoddan yaklasik 1 yil sonra gecirdigi hipertansif no-
bet (sistolik 220, diastolik 130 mm/Hg) sonrasinda
manik epizodun gelismesi ve MR’da frontopariyetal
bolgelerde hiperintens alanlarin saptanmasi, geg yas-
ta baglayan bipolar affektif bozuklugun etiyolojisinde
hipertansiyonla iliskili olarak vaskiiler sebeplerin et-
kili olabilecegini diisiindiirdii. Hastanin alinan oykii-
siinde daha 6nce de tansiyonunun ytikseldigi (sistolik
160, diyastolik 100 mm/Hg gibi diizeylere ¢iktig)
ama 1 hafta oncesine kadar hi¢ bu kadar tansiyon
yliksekligi yasamadig: belirtilmektedir. 1 y1l 6ncesin-
de depresif nobet sonrasinda hastaya basladigimiz
venlafaksin’i yaklasik 1 yildir hep ayni dozda (150
mg/giin) ve diizenli olarak kullandigl, ilacinda ve
dozunda herhangi bir degisiklik yapmadig1 goriil-
mektedir. Hastamizda venlafaksin ilk baslandig1 do-
nemde, doz artirirminda ( 75 mg’dan 150 mg’a) manik
veya hipomanik bir canlanmanin olmadig1 goriildii.
Yine 1 yildir olan kontrollerinde de venlafaksini hep
150 mg/giin dozunda kullandig}, ila¢ dozunda her-
hangi bir degisiklik yapilmadigi, hastanin ilacini dii-
zenli aldig1, yapilan kontrollerinde de manik veya hi-
pomanik bir canliliga rastlanmadigr gortulmektedir.
flaca yeni baglandig1 donemde, doz artirimi oldugun-
da ve 1 yillik takibinde ilac1 ayn1 dozda kullandig1 d6-
nem sirasinda manik-hipomanik bir canlanmanin ol-
mamasl, antidepresanin endiikledigi manik epizod
tanisindan uzaklastirmakla birlikte, bu durumun bir-
likteligi siradan bir komorbidite de olmayabilir.
Hastamizin beyin MR’inda solda belirgin olmak
uizere bilateral frontopariyetal bolgelerde subkortikal
beyaz cevher yerlesimli hiperintens alanlar gortl-
mektedir. Bu, vaskiiler sebeplere bagl olarak MR’da
hiperintens goriiniimler olabilecegini distindiirdii.
Bildirilen calismalarda ge¢ yasta baslayan bipolar
hastalarin MR goriintiilerinde, hipertansiyona baglh
hiperintens bolgeler goriilebildigi bildirilmektedir
(McDonalds ve ark. 1991, Tamashiro ve ark. 2008).
Gec yasta baslayan major depresyonu olan hastalarla
saglikli kontrol grubunun karsilastirildig: bir MR ¢a-
lismasinda, hasta grupta kognitif ve emosyonel fonk-
siyonlarin yturitildiagii bolgelerdeki beyaz cevher
dansitesinde artisin oldugu, hastalardaki beyaz cev-
her lezyonu acisindan sigara iciminin 6nemli bir risk
faktorii oldugu bildirilmis (Dalby ve ark. 2010). Yapi-
lan bir baska MR calismasinda ise ge¢ baslangicli dep-
resyonu olan hastalarda, kognitif fonksiyonlarin yi-
ritiildiigii 7 biiytlik beyin bolgesindeki hiperintensite
artisinin kontrol grubundan fazla oldugu saptanmis-
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tir (Sheline ve ark 2008). Hastamizin MR’inda bilate-
ral frontopariyetal bolgelerde hiperintens alanlarin
olmasi, 3 yildir hipertansiyon oykiistiniin bulunmasi,
1 y1l 6ncesinde gecirdigi psikotik 6zellikli depresif bir
epizodunun olmasi, epizod sonrasi 1 yildir diizenli
antidepresan kullanimi ve antidepresan dozunda
herhangi bir degisiklik yapilmamis olmasi, hastanin
ge¢ yasta baslayan bipolar affektif bozuklugun etiyo-
lojisinde vaskiiler nedenleri aklimiza getirmektedir.
Uluslararas1 Hastalik Smiflamasi’na (International
Classification of Diseases 1992) gore bipolar bozukluk
teshisi konmus 4320 kisinin (ortalama yas=53+13) ge-
nel saglik durumlarmin degerlendirildigi bir kohort
calismada hipertansiyonun %34.8, iskemik kalb hasta-
ligimin %10.5, konjestif kalb yetmezliginin %3.2 ve pe-
riferik vaskiiler hastaliklarin %2.9 oranlar ile bipolar
hastaliga eslik ettigi goriilmustiir (Kilbourne ve ark.
2004). Bipolar affektif bozuklugu olan daha geng bir
grubun kayitlarina bakilan bir bagka kohort calisma
(n=330; yas ortalamasi1=45.9+10.0) degerlendirildigin-
de onceki arastirma ile uyusan sonuglar elde edilmistir.
Bu calismada bipolar bozukluk teshisi alan hastalarin
anlik hipertansiyon orani %25.6, hayat boyu hipertan-
siyon prevalanslari ise %32.5 gibi yiiksek oranlarda ol-
dugu gortilmektedir (Fenn ve ark. 2005). Yapilan bir
baska calismada geg¢ baslangich bipolar affektif bozuk-
luk teshisli hastalarin ¢ogunlugunun kadin (%75) ve
hipertansiyonu (%68.8) olan kisiler oldugu gosteril-
mistir (Sajatovic ve ark. 2005). Vak’amizda hastaligin
ge¢ yasta baslamasi, kadin olmasi ve hipertansiyonun
olmasi bu literatiir bilgileriyle uyumlu gortinmektedir.

SONUC

Birlikte ele alindiginda, bipolar bozuklukta dolasim
bozuklugu hizlar genel toplumla kiyaslandiginda an-
lamli derecede daha yiiksektir (Johannesan ve ark.
2007). Hipertansiyon, bipolar bozuklukta sik goriilen
ek bir tanidir. Ancak buna ragmen, eldeki deliller bipo-
lar bozukluga 6zgii olmadigini, anksiyete bozuklukla-
11, sizofreni tanili hastalarda da goriilebildigini isaret
etmektedir (Lehmann ve Rabins 2006). Vak’amuzda da
goruldigi gibi ge¢ baslangich duygudurum bozuk-
luklarinda hipertansiyon, iskemik kalb hastaliklari,
periferik arter hastaliklar1 gibi tanilarin birlikteligi sik
gozlenmekte olup, tedavi planinda da duygudurum
bozukluklarinin tedavisi yani sira bu hastaliklarin
tedavisinin de atlanmamas1 6nemlidir.
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