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OZET

Bipolar Bozuklugu Olan Hastalarda Aktigrafi ile Degerlendirilen Uyku
Ozellikleri ve Norobilissel islevlerle Iliskisi
Kutlu G, Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, 2019

Amag: Bu calismada, bipolar bozuklugun o6timik dénemindeki uyku
Ozelliklerinin objektif bir degerlendirme araci olan aktigrafi ile degerlendirilmesi ve
uyku oOzelliklerinin bipolar bozuklukta etkilendigi yoniinde onemli kanitlar olan
biligsel islevlerle olan iligkisinin incelenmesi amaglanmistir.

Yontem: Ocak 2018-Kasim 2018 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Poliklinigine ayaktan basvuran, tedavisi devam
etmekte olan, DSM-5’¢ gore Bipolar Bozukluk tanisi alan hastalardan g¢aligmaya
katilmay1 kabul eden ve dahil edilme 6lgiitlerini karsilayan 40 hasta ve hastalarla yas,
egitim ve cinsiyet agisindan eslestirilmis 35 saglikli kontrol ¢alismaya alinmustir.
Otimik dénemde olma &lgiitii Young Mani Derecelendirme Olgeginden (YMDO) 5
puanin altinda, Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgeginden (HDDO) 7 puanin
altinda, Montgomery Asperg Depresyon Derecelendirme Olgeginde (MADDO) 8
puanmn altinda olmasi olarak belirlenmistir. Tiim hastalarda Bipolarite indeksi
hesaplanmistir. Uyku kalitesi Pittsburg Uyku Kalitesi Indeksi ile, giindiiz uykululugu
Epworth Uykululuk Olgegi ile, uykusuzluk siddeti Uykusuzluk Siddeti Indeksi ile,
islevsellik Sheehan Yetiyitimi Olgegi ile degerlendirilmistir. ~Kronitiplerin
belirlenmesinde Sabahcilik-Aksamcilik Olgegi kullanilmistir. Calismaya katilan tiim
katilimeilar aktigrafi kayit siiresince uyku giinliigii tuttular. Uyku ve aktivitenin
objektif degerlendirmesi aktigrafi ile yapildi. Ardisik 5 giin boyunca kayit alindi.
Sonuglar bilgisayar programi ile degerlendirilmistir. Norobiligsel islevler Iz siirme
testi, Stroop Testi, Wisconsin Kart Esleme Testi ve Rey Isitsel S6zel Ogrenme Testi
ile degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismamizda 5 gilinlik aktigrafi ile degerlendirilen uyku
ozelliklerinde; bipolar bozuklugu olan hastalarin saglikli kontrollere kiyasla toplam
uyku siirelerinin ve yatakta gecirdikleri siirelerin daha fazla, uyku etkinliklerinin
daha diistik oldugu, uyku latansi siirelerinin daha fazla oldugu tespit edilmistir.

Caligmamizda gece uyanma sayist ve uyku baslangicindan sonra uyan siiresi



(WASO) agisindan hastalar ve kontroller arasinda anlamli farklilik gosterilmemistir.
Aktigrafide belirlenen yatma ve kalma zamanlar1 degerlendirildiginde hasta
grubunun saglikli kontrollere gére daha geg yattig1 ve daha ge¢ kalktigi saptanmustir.
Calismamizda saat 01:30-05:00 aras1 yatanlar ve saat 10:00’dan daha geg
kalkanlarda faz gecikmesi oldugu kabul edildi ve hastalarin %12,5’inde faz
gecikmesi oldugu tespit edilmistir. Sabahcil aksamcil Olgegine gore hastalarin
%17,5’1 sabahgil tipte,%5’i aksam tipinde ve %77,5’i ara tipte olarak tespit edildi.
Bipolar bozukluk hastalarinda ara tipte olma ve aksam tipinde olan katilimci sayisi
anlaml sekilde saglikli kontrollere gore daha fazla, sabah tipinde olan katilimci
sayist anlamli sekilde daha azdi. Epworth uykululuk 6l¢egi puani, Pittsburg uyku
kalitesi indeksinde hem toplam hem de alt Glgek puanlari, uykusuzluk siddeti
puanlar1 hasta grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek bulunmustur. Hastalarin
uyku kalitesinin daha kotli oldugu, giindiiz uykululugun daha fazla oldugu ve daha
siddetli uykusuzluk belirtileri oldugu saptanmistir. Calismamizda hastalar iz siirme
testi, stroop testi ve isitsel sozel Ogrenme testlerinde daha koti performans
gostermistir. Wiskonsin kart esleme testinde ise sadece kurulumu siirdiirme alt
parametresinde anlamli sonuglar tespit edilmistir. Hastalarin psikomotor hiz, dikkat,
yiirlitiict islev, sozel 6grenme ve bellek alanlarinin etkilendigi sonucuna ulagilmistir.
Hastalarin saglikli kontrollere gére bozuldugu gosterilen biligsel islevlerinin uyku
Olgekleri ve aktigrafi ile degerlendirilen uyku ozellikleri ile iligkisine bakilmistir.
Farkli biligsel alanlarin farkli uyku 0Ozellikleri ile iliskili oldugu sonucuna
ulasilmigtir. Calismamizda toplam uyku siiresi, WASO siiresi, glindiiz uykululugu ve
uyku saatlerindeki bozulmalarin s6zel 6grenme bellek, psikomotor hiz, dikkat,
yiiriitiicii islevleri olumsuz yonde etkiledigi sonucuna ulasilmistir. Sheean yeti yitimi
Olcegi ile degerlendirilen islevsel puanlart hasta grubunda kontrollere gore anlaml
sekilde daha yiiksek tespit edilmistir. Hem uykudaki bozulmanin hem de bilissel
islevsellikteki bozulmanin psikososyal islevsellikteki bozulmayla iliskili oldugu
tespit edilmistir.

Sonu¢: Bu caligmada, 6tmik donemde olan bipolar hastalarin uyku ve
sirkadiyen ritimlerinde ve bilissel islevlerinde saglikli kontrollerle karsilastirildiginda
anlamli bozulmalar gosterdigi bulunmustur. Calismamiz uyku ve sirkadiyen ritimde

bozulmanin biligsel isilevlerde bozulma ile iligkisi oldugunu gostermistir. Hem



uykudaki bozulmanin hem de bilissel islevlerde bozulmanin hastalarin psikososyal
islevselliginde azalma ile iligkili oldugu bulunmustur.

Gelecek calismalar daha genis Orneklemlerde daha uzun aktigrafi kayit
siirelerini i¢ermeleridir. Calismamizin sonuglar1 her iki alandaki bozulmanin ortak
patofizyolojik mekanizmasini anlamaya yonelik yapilacak nérogdriintiileme, genetik
arastirmalar, BOS ve serumda bakilacak spesifik molekiillerle desteklenmelidir. Her
iki alanin da islevsellikte kayipla iligkisi gbz oniine alindiginda her ikisini ayn1 anda

hedefleyen tedavi miidahaleleri hastaligin seyri agisindan kritik gériinmektedir.

Anahtar Kelimeler: Bipolar Bozukluk, Aktigrafi, Uyku, Bilissel Islevler



SUMMARY

Sleep Characteristics Assessed With Actigraphy and Their Associations With
Neurocognitive Functions In Patients With Bipolar Disorder
Kutlu G, Karadeniz Technical University Faculty of Medicine, 2019

Aim: The purpose of this study is to assess the sleep characteristics in the
euthymic period of bipolar disorder with actigraphy, which is an objective
assessment tool, and to examine the association between sleep characteristics and
cognitive functions, which are shown with significant evidence to be affected in
bipolar disorder.

Method: 40 patients diagnosed with Bipolar Disorder according to DSM-5
who referred to Karadeniz Technical University Faculty of Medicine Psychiatry
Polyclinic as outpatients between January 2018 and November 2018 and whose
treatments were still continuing, who agreed to participate in the study and who met
the inclusion criteria and 35 age, education level and gender matched healthy
controls were included in the study. The criterion of being in euthymic period was
determined as getting less than 5 points from Young Mania Rating Scale (YMRS),
less than 7 points from Hamilton Depression Rating Scale (HDRS) and less than 12
points from Montgomery Asperg Depression Rating Scale (MADRS). Bipolarity
index was calculated in all patients. Sleep quality was assessed with Pittsburg Sleep
Quality Index, daytime sleepiness was assessed with Epworth Sleepiness Scale,
insomnia severity was assessed with Insomnia Severity Index and functionality was
assessed with Sheehan Disability Scale. Mornigness-Eveningness Scale was used to
find out chronotypes. All of the participants in the study kept sleep diary during
actigraphy record. Objective assessment of sleep and activity was made with
actigraphy. Records were taken for 5 consecutive days. The results were assessed
with computer program. Neurocognitive functions were assessed with Trail-making
Test, Stroop Test, Wisconsin Card Matching Test and Rey Auditory Verbal Learning
Test.

Results: In our study, it was found that in terms of the sleep characteristics
assessed with 5-day long actigraphy, patients with bipolar disorder had longer total

sleep time and longer time in bed, lower sleep activities and longer sleep latency



period when compared with healthy controls. In our study, no significant difference
was found between the patients and the control group in terms of the number of
waking up at night and wake time after sleep onset (WASQO). When the times of
going to bed and waking up found in the actigraphy were assessed, it was found that
the patient group went to bed later than the healthy controls and woke up later. In our
study, it was accepted that there was phase delay in those who went to bed between
01:30 and 05:00 and those who got up later than 10:00 and 12,5% of the patients
were found to have phase delay. According to morningness-eveningness scale,
17,5% of the patients were morning type, 5% were evening type and 77,5% were
intermediate type. In patients with bipolar disorder, the number of participants with
intermediate type and evening type was found to be significantly higher than healthy
controls, while the number of morning type participants was found to be significantly
lower. Epworth Sleepiness Scale scores, Pitsburg Sleep Quality Index both total and
sub-dimension scores and insomnia severity scale scores were found to be higher in
the patient group when compared with the control group. It was found that the
patients had worse sleep quality, more daytime sleepiness and more severe insomnia
symptoms. In our study, the patients showed worse performance in trail-making test,
stroop test and auditory verbal learning test. In Wisconsin card matching test,
significant results were found only in maintaining the setup sub-parameter. It was
concluded that the patients’ psychomotor speed, attention, executive functions,
verbal learning and memory areas were affected. The association between sleep
scales of the cognitive functions which are shown to be disrupted in patients when
compared with healthy controls and actigraphy were examined. It was concluded that
different cognitive areas were associated with different sleep characteristics. In our
study, it was concluded that total sleep time, WASO time, daytime sleepiness and
disorders in sleep times negatively influenced verbal learning memory, psychomotor
speed, attention and executive functions. Functional scores which were assessed with
Sheean disability scale were found to be significantly higher in the patient group
when compared with the controls. It was found that the deterioration in both sleep
and cognitive functionality was associated with the deterioration in psychosocial
functionality.

Vi



Conclusion: In this study, it was found that there were significant
deteriorations in the sleep and circadian rhythms and cognitive functions of bipolar
patients in euthymic period when compared with the healthy controls. Our study
showed that deteriorations in the sleep and circadian rhythms were associated with
deteriorations in cognitive functions. It was found that both the deterioration in sleep
and the deterioration in cognitive functions were associated with the decrease in
psychosocial functionality.

Future studies should include larger samples and longer actigraphy record
times. The results of our study should be supported with neuroimaging, genetic
researches and specific molecules to be examined in BOS and serum to understand
the common pathophysiological mechanism of the deterioration in both areas. When
the association of both areas with functionality loss is considered, treatment
interventions which aim both at the same time seem to be critical in terms of the

course of the disease.

Key Words: Bipolar Disorder, Actigraphy, Sleep, Cognitive Functions
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KISALTMALAR DiZiNi

BB : Bipolar Bozukluk

BDNF : Beyin-Tiirevli Norotrofik Faktor

CoMT . Katekol-O-Metiltransferaz

DSM 5 : Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal Elkitabi, Besinci baskist
DSM : Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal Elkitab1

EUO : Epworth Uykululuk Olgegi

fMRG : Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme

GSK : Glikojen Sentaz Kinaz

HDDO : Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi

IST : Iz Siirme Testi

MADDO : Montgomery-Asberg Depresyon Derecelendirme Olgegi
MAO : Monoamin Oksidaz

MRG : Manyetik Rezonans Goriintiileme

OKB : Obsesif Kompulsif Bozukluk

PET : Pozitron Emisyon Tomografisi

PUKI : Pittsburg Uyku Kalite Indeksi

RISOT : Rey Isitsel-Sozel Ogrenme Testi

SAO : Sabahgil-Aksamcil Olgegi

SCID-I : Eksen | Bozukluklar1 i¢in Yapilandirilmis Klinik Goriisme
SSRI : Serotonin Geri Alim Inhibitérleri

STEP-BD : Bipolar Bozukluk Igin Ulusal Ruh Saghg Sistematik Tedavi

Iyilestirme Programi

STP/1 . Stroop Testi Boliim 1 Toplam Siire
STP/2 . Stroop Testi Boliim 2 Toplam Siire
STP/3 : Stroop Testi Boliim 3 Toplam Siire
STP/4 : Stroop Testi Boliim 4 Toplam Siire,
STP/5 . Stroop Testi Boliim 5 Toplam Siire
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1. GIRIS VE AMAC

Bipolar bozukluk (BB) klasik tanimiyla, depresyon, mani, karma ya da
hipomani dénemlerinin oldugu, dénemler arasinda herhangi bir belirtinin olmadig1
ya da minimal belirti diizeyleriyle beraber oldugu diisiiniilen, yiiksek mortalite,
morbidite ve hemen her alanda islev kaybma yol actig1 bilinen ciddi bir ruhsal
bozukluktur (1).

Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Saymmsal Elkitabi, Besinci baskisinda
(DSM-5) major depresyon donemi i¢in “neredeyse her giin uykusuzluk ¢ekme ya da
asir1 uyuma”, mani ya da hipomani dénemleri igin ise “uyku gereksiniminde azalma”
temel tanmi Olgiitleri olarak belirtilmistir (2). BB hastalarinin mani, hipomani ve
depresyon donemlerinde oldugu gibi 6timik donemlerinde de, uyku sorunlarinin
devam ettigine dair klinik kanitlar mevcuttur (3). BB olan 6timik hastalar arasinda
uyku bozuklugunun yiiksek olmasi, klinik sonuglarda 6nemli bir rol oynadig: ve daha
agir hastalikla iligkili olabilecegi bildirilmistir (4,5).

Bipolar bozukluklarda uyku ile ilgili ¢cogu arastirma, anket veya tek basina
uyku giinliikleri kullanilarak gergeklestirilmistir (6).Bipolar bozuklugu olan
hastalarin kesin zaman tahmininde eksiklikler olabilecegine dair kanitlar vardir (7).
Uyku siiresi ve uyku gecikmesi gibi uyku Ozelliklerini objektif bir sekilde 6lgen
polisomnografi ve aktigrafinin kullanildigi calismalarda objektif ve subjektif
yontemler arasinda tutarsiz sonuglar bildirilmistir. Hastalar uyku siirelerini daha az,
uyku gecikmesini daha fazla olarak bildirmistir (8-10). Bu nedenle uykunun
degerlendirilmesinde objektif Ol¢limler dnem kazanmakta ve bu yontemi kullanan
caligmalarin  sayis1  artmaktadir. BB’de  aktigrafinin  uyku  6zelliklerini
degerlendirmede objektif bir ara¢ oldugu bildirilmistir (11).

Bilissel islev bozukluklar1 BB’nin her evresinde goriilebildigi ile ilgili klinik
kanitlar mevcuttur (12-14). Bilissel islevde bozukluklar1 depresyon ve mani
donemleri sirasinda sik goriilmekle birlikte, duygudurum déneminin remisyonundan
sonra da devam ettigi gosterilmistir (15). BB olan hastalarin 6timik dénemlerinde
yiritiicii islevler, sozel 6grenme, sozel bellek, soyutlama, siirdiiriilebilir dikkat,
cevap inhibisyonu ve psikomotor hiz alanlarinda bozulmalar oldugu

gosterilmistir (16).



Uykunun, duygudurumun diizenlenmesinin yant sira  §grenmenin
diizenlenmesinde de kritik 6neme sahip oldugu bildirilmistir (17,18). Uyku, beyin
dokusunun gelismesi ile bellek ve 6grenme islevlerinin gelismesi ve stirdiiriilmesinde
onemlidir (19). Uyku yoksunlugunun ¢alisan bellek, psikomotor vijilans gibi bilissel
islevlerde bozulmaya yol a¢tig1 gosterilmistir (20). Dikkat islevindeki bozulmalarin
uykusuzlukla iliskili olabilecegi gosterilmistir (21).

BB’de 6timik donemde uyku ve bilissel islev bozuklugu arasindaki iligki
oldugu disiiniilmektedir (22). Daha ciddi biligsel islev bozuklugu olan BB’li
hastalarda uykusuzluk oraninin daha yiiksek oldugu gosterilmistir (15). BB’de uyku
bozuklugu ve biligsel islevleri degerlendiren calismalar bu iki alanin ortak bir
noropatolojik mekanizmay1 paylastigini diisiindiirmektedir (22).

Bu ¢alismada BB’de uyku 6zelliklerinin objektif bir yontem olan aktigrafi ile
degerlendirilmesi ve 6timik donemde etkilendigi gosterilen uyku ve bilissel islevlerin
ve bu iki alan arasindaki olasi iligkinin degerlendirilmesi amaglanmistir. Bu sekilde
ortak noropatolojik mekanizma daha iyi anlasilabilir ve her iki alan1 ayni1 anda

hedefleyebilecek yeni farmakolojik ve psikoterapotik stratejiler gelistirilebilir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Bipolar Bozukluk

2.1.1. Tanim

Bipolar bozukluk, duygudurum ve enerjide dalgalanmalar ile karakterize,
genellikle fonksiyonel ve bilissel bozukluk ve yasam kalitesinde azalma ile
sonuglanabilen, sirkadiyen ritim diizensizliklerinin goriildiigii kronik, tekrarlayan bir
hastaliktir (23-25).

BB mani, depresyon, hipomani dénemleri ile karakterizedir. Mani déneminde
tagkin, 6fkeli yada 6forik duygudurum, konusma miktart ve hizinda artma, uyku
gereksiniminde azalma, amaca yonelik etkinlikte artma, dikkat daginikligi, benlik
saygisinda artma gibi duygudurum, davranis ve bilissel belirtiler goriilmekte bazen
bu belirtilere psikotik belirtiler eslik etmektedir. Hipomani donemindeki belirtiler ise
mani donemindeki belirtilere benzer ancak siddet olarak daha hafif seyreder ve siire
olarak daha azdir. BB’si olan hastalarin depresyon déneminde unipolar depresyonda
goriilen ¢okkiinliik, ilgi kaybi, istek azlhigi, degersizlik diisiincesi, kilo kaybi ve
bedensel yakinmalar gibi belirtiler goriilmektedir. Bazi g¢aligmalarda ise bipolar
bozuklugu olan hastalarda asir1 uyku, asir1 yeme, ¢ok diisiik enerji gibi atipik

belirtilerin daha yaygin oldugu bildirilmistir (26).

2.1.2. Tarihce

Duygudurum degisikliklerinin disaridan gozlenebiliyor olmasi ¢ok eski
caglardan beri ilgi ¢eken konulardan olmustur. Melankoli kelimesinin kokeni
“melasl” yani “siyah”, ve “kole” yani “safra” kelimelerinden gelmektedir ve
Hipokrat zamaninda (M.O. 5. yiizy1l) enerjisizlik, umutsuzluk, hiiziin, ¢abuk
sinirlenme gibi olumsuz duygularin bir arada goriildiigii klinik durumu ifade etmek
icin kullanilmistir (27). Viicuttaki sar1 safranin artmasiyla ortaya ciktigr diisiiniilen
coskulu durum i¢in mani kelimesi kullanilmistir. Kelime olarak melankolideki gibi
tizerinde uzlasilmis olmasa da eski Yunanca’daki “Ania” ya da ‘“Manos”

kelimelerinden tiiremis olabilecegi diisiiniilmektedir (28,29).



BB klinik gidisi agisindan, kabaca da olsa, giiniimiize en yakin sekilde
tanimlayan ilk kisi Kapadokyali Areatus’tur. Areatus M.S. 2. yiizyilin ortalarinda
mani ve melankoli durumlarmin ayni kiside farkli zamanlarda gozlenebildigini fark
etmistir  (29). Klinik tarihgiler BB kavramimin 19. yiizyilda gelistigini
belirtmislerdir (30).

19. yiizyilda Baillarger ve Falret Fransiz tip akademik kuruluna ayni klinik
tabloyu iki farkli isimle; sirasiyla “folie a la double forme (bifazik ruhsal hastalik)”
ve “folie circulare (dongiisel ruhsal hastalik)” seklinde sunmuslardir (31,32).
Bourgeois ve Marneus, Falret’in tanimladigi dongiisel hastalik kavraminin biyiik
Olciide diizenli dongiisellik gosteren ve belirtilerin goriilmedigi donemleri de igeren
bir bozuklugu tanimladigini belirtmislerdir (33).

Kraepelin bir ¢ok psikiyatrik hastalik ilgili siniflandirma galismasi yapmustir.
Psikozlar1 erken bunama (demantia preacox ya da giiniimiizdeki ismiyle sizofreni) ve
manik-depresif delilik olarak ayirmistir. 1895°de giiniimiiz bipolar spektrum
hastaliklarint bir¢ok farkli klinik goriinimiiyle “manik depresif hastalik” olarak ilk
defa tamimlamustir (34). 1930’larda Bleuler depresif ve manik sendromlar1 ‘Affektif
Bozukluklar’ basligi altinda bir araya getirmistir (35). Leonhard 1959 yilinda
Kraepelin’in manik depresif hastalik tanisini, mani ve depresyon dénemleri ile giden
‘bipolar bozukluk’ ve sadece depresyon ya da sadece mani donemleri ile giden
‘monopolar bozukluk’ olmak iizere iki alt gruba ayirarak yeni bir siniflandirmayi
giindeme getirmistir (36). 1976°da Dunner hastaligin Bipolar I ve Bipolar II olarak
iki alt tipe ayrilmasini Onermistir. Bipolar bozukluk tip II’yi mani dénemi
yasamayan, hastanede yatmay1r gerektiren depresyon ve hastanede yatmayi
gerektirmeyen hipomani donemleri olan hastalar i¢in kullanmistir (37).

DSM- I1I’de major depresyon ve bipolar bozukluk affektif bozukluklar iginde
yer alan iki ayri hastalik olarak tanimlanmistir. DSM 1lI-R’de ise affektif
bozukluklar tanimi, daha kapsayici ve genel bir durumu ifade etmesi nedeniyle
duygudurum bozukluklar1 olarak yeniden adlandirilmistir. Bipolar Bozukluk DSM-
IV ve DSM-IV-R’de duygudurum bozukluklari iginde degerlendirilirken, 2013
yilinda yayimlanan DSM-5te  bipolar ve iliskili bozukluklar olarak

smiflandiriimstir (2).



2.1.3. Epidemiyolojisi

Tim duygudurum bozukluklarinin %10-20’sini BB olusturmaktadir (36).
Milliyet, etnik koken veya sosyoekonomik statliden bagimsiz olarak diinya
niifusunun %1’inden fazlasini etkilemektedir (23). Bipolar spektrum bozukluklarinin
da dahil edilmesiyle, bipolar bozuklugunun yasam boyu yayginlik orani %2.8 ile
%6.5 degistigi bildirilmektedir (38,39).

Cinsiyete gore goriilme sikligt BB tip I i¢in erkeklerde %0.8 ve kadinlarda
%1.1, BB tip II i¢in erkeklerde 9%0.9 ve kadinlarda %1.3, esikalt1 bipolar bozukluk
icin sirasiyla %2.6 ve %2.1 olarak bildirilmistir (40).

Cinsiyete bakildiginda, BB tip I erkek ve kadinlar esit olarak etkilerken, BB
tip 1l kadinlarda daha sik goriilmektedir (41). Depresyon donemlerin sikligi kadin,
mani donemlerin siklig1 ise erkek hastalarda daha fazla olmakla birlikte kadinlardaki
baslangi¢ genellikle depresyon, erkeklerdeki baslangi¢ ise genellikle mani donemi
seklindedir (42).

BB tip I’in baslangig yas araligi, ¢ocukluktan (5 veya 6 yas gibi erken bir yas)
50 yasina kadar, hatta daha seyrek olgularda daha bile ge¢ olabilecegi bildirilmistir
ve ortalama baglangi¢ yas1 30’dur (43). Baska bir ¢alismada, hastalarin yaklagik
%10’unda 50 yasindan sonra, %30’unda ise 21 yasindan Once, belirtilerin basladigi
ifade edilmistir (44). ilk belirtilerin ortaya ¢ikmas en sik 15-19 yaslar1 arasinda ve
ikinci olarak da 20-24 yaslar1 arasinda olur (45,46). Maninin ilk baslangi¢ yasi
erkelerde ortalama 24.4 yil, kadinlarda 24.8 yil olarak belirtilmistir (35). BB tip
II’nin gorece daha geg¢ baslangich oldugu diisiiniilmektedir (47). Amerika Birlesik
Devleti’nde yapilan takip ¢alismalarinda hem BB tip I, hem tip Il i¢in baslangig
yasinin azaldig bildirilmistir (48).

Farkli tlkelerde yapilan epidemiyolojik caligmalarda hastaligin sikliginda
farkli sonuclar bildirilmistir. Bu farklilik daha ¢ok caligmalarin farkli metadolojileri
ile iligskilendirilmektedir. Bu farkliliklara ragmen bipolar bozuklugun yayginligi
acisindan 1rksal bir farklilik olmadigi diisiiniiliir (49).

Bipolar Bozuklugun yiiksek sosyoekonomik diizeyi olan bireylerde daha sik
goriildiigii  dustinilmektedir (43). Bazi ¢alismalar daha diisiik sosyoekonomik
diizeyde daha sik goriildiigiinii bildirmistir (50). Sosyoekonomik diizeyle iliskili

olmadigina iliskin kanitlar da mevcuttur (51). Bipolar bozukluk; evli bireylere



oranla, bosanmis ya da yalmiz yasayan bireylerde daha  sik

gozlenmektedir (43,45,52).

2.1.4. Etiyolojisi

BB etyopatogenezine yonelik yapilan arastirmalar, hastaligin gelisim riskine
katkida bulunan g¢esitli faktorleri tanimlamistir. BB etiyolojisinde genetik,
noroanatomik, norokimyasal ve norobiyolojik anormallikleri igeren biyopsikososyal

etkilerden kaynaklanan kompleks ve multifaktoriyel bir hastaliktir (53, 54).

2.1.4.1. Genetik

Yaygin goriilen ailesel hastaliklarda kullanilan yatkinlik genlerinin
arastirilma metodlar1 ile bakildiginda, genetigin bipolar bozukluk etyolojisinde
onemli oldugu hakkinda giiclii kanitlar mevcuttur (55). Bipolar bozuklugu olan
kisilerin  ailelerinde  duygudurum ve psikotik bozukluklar daha sik
goriilmektedir (56). Bipolar bozuklukta genetik etkenlerin BB gelisiminde yaklasik
%60-80 oraninda agirligi olabilecegi bildirilmistir (57).

Ailede bipolar bozukluk indeks vakasina olan akrabalik bagi azaldikca
duygudurum bozuklugu gelisme riski azalmaktadir (58). Giiniimiizde birinci derece
akrabalarinda hastalik olan kisilerde goriilme riski %3-8 arasinda oldugu
bildirilmistir. Bu durum aile oykdiisiiniin hastaligin orta ¢ikma riskinin tek basina
yaklastk 4-8 kat artmasmna neden olan bagimsiz bir degisken olarak
diistiniilebilecegini acik bir sekilde gostermektedir (59). Ebeveynin her ikisinin de
hasta olmasi durumunda ise hastalik riski %50- 75’e kadar ¢ikmaktadir (48).

BB olan kisilerin akrabalarinda en sik goriilen psikiyatrik hastalik tekrarlayan
unipolar depresyondur. Bipolar bozuklugu olan kisilerin birinci derece akrabalarinda
bipolar bozukluk goriilme riski %8.7, unipolar bozukluk goriilme riski ise %14.1
olarak bulunmustur (60). Bu sonug unipolar depresyonun yasamboyu goriilme riski
daha fazla olmasi ile iligkilidir. Bu ailelerde, genel popiilasyona gore bipolar
bozukluk goriilme goreceli riski, unipolar depresyona gore ¢cok daha fazladir (56).

BB tip I ile ilgili yapilan ikiz ¢alismalarinda monozigot kardesler arasi gen
konkordansimin hastalik i¢in tek yumurta ikizlerinde yaklasik %40, ¢ift yumurta
ikizlerinde ise yaklasik %5 oldugu bulunmustur (61). Bazi ¢aligmalarda ise tek



yumurta ikizlerinde hastaliin konkordanst %70-%90, ¢ift yumurta ikizlerinde oran
%16-%35 diizeyinde oldugu bildirilmistir (62).

Evlat edinme calismalarinda evlat edinen aile iiyelerindeki hastalik oranlar1
ile evlat edinilen kisinin biyolojik akrabalarindaki hastalik oranlar1 karsilastirilir.
Bipolar bozuklugu olan kisilerin biyolojik ebeveynlerinde duygudurum bozuklugu
riski kendisini yetistiren ebeveynlerindeki duygudurum bozuklugu riskinin yaklasik
olarak 3 kati bildirilmistir (56).

Bipolar bozuklugun genetik etiyolojisi konusundaki yaygin goriis, genetik
gecisin ¢ok sayida genle polimorfik bir sekilde saglandigi ve ¢evresel faktorlerden
belli bir diizeyde etkilenerek gergeklestigi seklindedir (49).

Genom-geneli caligmalarda insan genom haritalandirmasi ve genotipleme
sayesinde tiim kromozomal varyasyonlar ayni anda analiz edilebilmektedir. Bu
sayede diger bir¢ok psikiyatrik hastalik gibi bipolar bozuklugun da genetik etiyolojisi
ile ilgili onemli veriler elde edilmistir (56).

Calismalarin toparlanmasiyla bipolar bozuklukta, ozellikle kromozomlar
lizerinde Onemli bolgeleri gostermeye calisan meta-analiz sonuglarinda farklh
bolgeler 6ne ¢ikmaktadir (63). En ¢ok umut veren baglanti bolgeleri arasinda 16q12,
18922, 21921, 4pl6, 12924, 13q, 22q ve 16p bulunmaktadir (64). Bir meta-analiz
calismasinda 18 genden 4 tanesinin BB ile anlamli iliskisi gosterilmis ve iliskili
bulunan genleri BDNF geni (Beyin-tiirevli norotrofik faktér), DRD4 geni (Dopamin
reseptor D4), DAOA geni (D-amino asit oksidaz aktivator), TPH1 geni (Triptofan
hidroksilaz) olarak bildirilmistir (65).

Genetik olarak da diizenlendigi diisiiniilen sirkadyen ritim, uykunun miktarinm
ve diizenini belirlemektedir. Uyku diizensizligi bipolar bozuklukta sik olarak
goriilmektedir. Uyku diizeninin bozulmasi serotonerjik ve dopaminerjik yolaklar
etkileyerek duygudurumun diizenlenmesinde bozulmaya yol agmaktadir. Sirkadyen
ritim fenotipine gore bipolar bozuklukla iliskisi olan gen bolgeleri arasinda CLOCK,
BmaLl, TIMELESS ve PERIOD1-3 bulunmaktadir. CLOCK geni iizerinde bulunan
tek niikdeotid polimorfizmi duygudurum donemlerinin sik niiksetmesi ile iliskili
bulunmustur (66). CLOCK geni mutasyona ugramis farelerde mani déonemindekine

benzer sekilde hareket artisi tespit edilmistir (67).



Yakin zamanda yapilan genom iliskilendirme-baglanti ¢aligmasinda herhangi
bir gen ya da gen bolgesinin hastaligin gelisiminde tek basina ya da yliksek agirlikli
bir rol oynamadigini bildirmistir (68). Simdiye kadar elde edilen veriler BB tanisinda
kullanilabilecek genetik bir testin heniiz bulunmadigini gostermektedir. Ailesel ve
genetik risk tekrarlayan calismalarda artmis olarak degerlendirilmekle birlikte
kalitsal gegisin tam olarak nasil gergeklestigi konusunda fikir birligi yoktur (56).

2.1.4.2. Norokimyasal Faktorler

Norotransmitter hipotezi olarak da bilinen monoamin hipotezi baslangigta
beyinde katekolamin ve / veya indolamin eksiklikleri olarak formiile edilmistir (69,
70). Daha sonra, monoamin hipotezi, norotransmitter reseptorleri, tasiyicilar,
katabolize edici enzimler monoamin oksidaz (MAO) ve katekol-O-metiltransferaz
(COMT) ve diger beyin norobiyolojik sistemlerin roliinii kapsayacak sekilde revize
edilmistir (71-73).

Monoamin  hipotezi, merkezi  sinir  sisteminde = monoaminerjik
norotransmisyondaki bir dengesizligin, depresyon veya maninin klinik 6zellikleri ile
nedensel olarak iliskili oldugunu ileri siirmektedir. Bu hipotez, antidepresanlarin etki
mekanizmalari tarafindan desteklenmistir (73-75).

Ileri diizey monoamin hipotezi, beyindeki serotonin veya norepinefrin
konsantrasyonlarinin MAO-A aktivitesi ile diizenlendigini ve depresyon belirtilerinin
siddeti ile belirli beyin bolgelerinde monoamin tastyicilarin  aktivitesindeki
degisikliklerin baglantili oldugunu ileri siirmektedir (76). Hipotez depresyon dénemi
sirasinda artmis MAO-A yogunlugu ve azalmis 5-HTT yogunlugu gézlemlenmesi ile
desteklenmistir (77-79).

BB’de hiperdopaminerjik islev bildirilmistir. Bipolar bozuklukta, mani
doneminde artmis dopaminerjik transmisyon, depresyon doneminde ise tam tersi
oldugunu one siiren bir dopamin hipotezi 6ne siiriilmiistiir (80,81).

Muskarinik asetilkolin sistemindeki disfonksiyonun BB’nin
patofizyolojisinde yer aldig1 hipotezi BB’li bireylerde muskarinik asetilkolin M2
reseptor baglamasinin azaldigi bulgusuyla desteklenmistir (82). Asetilkolinin
sinaptik salinimmin artmasinin depresyon, bunun azalmasinin ise mani ile ilgili

oldugu bildirilmistir (83).



Glutamat ve GABA sistemleri, major depresyon ve BB’nin monoaminerjik
disfonksiyonun &tesine uzanan patofizyolojisinde yer almaktadir (84). Glutamatin,
norotransmisyon, beyin enerjisi metabolizmasi, astrosit iglevleri, norotoksisite,
noroplastisite ve 6grenme gibi bir¢ok durumda rolii oldugu gosterilmistir. Bir meta-
analiz ¢aligmasinda BB hastalarinda beyin glutamat ve glutamin diizeylerinin
yiikseldigi gosterilmistir. Bu da BB’nin patofizyolojisinde glutamatin bir roli
oldugunu desteklemektedir (85).

Monoamin tiilkenme ¢alismalari, genetik iliskilendirme c¢alismalari, PET
caligmalar1 ve antidepresanlarin etki mekanizmalari, duygudurum bozukluklarinin
patofizyolojisinde, monoamin norotransmisyonunun oOnemli bir rolii oldugunu
desteklemis ancak bozuklugun gelisiminde monoaminerjik sistemin birincil roliinii

kanitlamamustir (86).

2.1.4.3. Noroendokrinolojik Faktorler

Noroendokrin dizge, duygudurum bozukluklarnin etiyolojisinde {izerinde
durulan bir alandir. En fazla ilgilenilen boliim organizmanin stres karsisinda verdigi
yanit1 diizenleyen hipotalamus-hipofiz-adrenal bez eksenidir (56). BB olan hastalarda
CRH’ya ACTH ve kortizol yanitlarinda diizensizlik bildirilmistir. Ancak bu
eksendeki c¢ogunlukla c¢okkiinlik ya da karma donemlerdeki hastalarda
saptanmaktadir. Mani donemindeki hastalarda yapilan ¢aligmalar az sayida olmakla
birlikte ilging bulgular vermektedir. Unipolar ve bipolar bozukluk hastalarinda
deksametazon ile kortizol baskilanmasinin olmamasi asil sorunun glukokortikoid
reseptorleri kaynakli olabilecegine isaret etmektedir. Mani donemindeki hastalarda
CRH’ya ACHT yanmit1 saghkli kontrollere gore artmis bulunmaktadir. Bu artis
belirtiler ortaya ¢ikmadan goriilebilmektedir (87). Deksametazon supresyon testi
bipolar depresyonda, unipolar depresyona gore daha sik bozulmaktadir ancak
hastalik donemleriyle baglanti gostermemektedir (88). CRH asir1 salgilanmasina
bagl kortizol diizeyinin yiiksekliginin glikokortikoid reseptor sayisinin azalmasina
ya da iglevinin degismesine bagli olarak geri bildirim diizeneklerindeki bozulma
nedeni ile ortaya ciktig1 goriisii postmortem calismalarla da desteklenmektedir.
Glukokortikoidlere siirekli maruz kalmanin bellek ve 6grenme sorunlarina yol agtigi,

ve hipokampustaki sinir hiicrelerinde atrofiye neden oldugu bilinmektedir. Agir



duyguduurm bozuklugu olan hastalarda da kortizoliin benzer bigimde sinir

hiicresinde yozlastirici etkisi olabilecegi diistiniilmektedir (88).

2.1.4.4. Noronflamasyon

Inflamasyonun BB patofizyolojisinde rol oynadigi bircok calismada
gosterilmistir. BB’nin glial patoloji ve néroinflamasyon ile karakterize oldugu
gosterilmistir(89,90). Post-mortem ¢alismalar BB olan hastalarinin  frontal
kortekslerinde proinflamatuar belirteglerin arttigin1 ve antiinflamatuar belirteglerin
azaldigim gostermistir (91,92). Interlokinler (IL-6, IL-2R ve IL-1 beta), hiicresel
TNF-o  reseptorleri (TNFR1) ve artmis prooksidatif CRP diizeyi bir
noroinflamasyonun periferal belirtegleri olabilir (93). Bu belirtegleri degerlendiren
calismalarin sonuclar1 ¢eligkilidir. BB hastalarinda kemokinlerin plazma seviyeleri
hem artmis hem de azalmis olarak bulunmustur (93). Kan sitokinlerinin meta-
analizleri, IL-2, IL-6, IL-10, TNF-0, ¢oziniir IL-2 reseptorii (sIL-2R), TNF-a,
STNFR1, sIL-6R, IL-4 ve IL-1 reseptor antagonisti (IL-1RA) diizeylerinin bipolar
mani grubunda kontrollerle karsilastirildiginda anlamli olarak artmis oldugunu
gostermistir (94-96). Akut hastaligin tedavisinin ardindan BB manide IL-1RA
diizeyleri azaldig1 gosterilmistir. Kronik hastalarda, 6timik donemde kontrol grubuna

kiyasla, IL-6, IL-1P ve sIL-2R seviyeleri anlamli olarak arttig1 gosterilmistir (96).

2.1.4.5. Oksidatif Stres

Oksidatif ve antioksidatif mekanizmalar arasindaki  dengesizlikten
kaynaklanan hasarin duygudurum bozukluklarinda, &zellikle BB tip I’in
patogenezinde yer aldigina dair veriler giderek artmaktadir (97). BB’de oksidatif
stres belirteglerinin meta-analizi, lipit peroksidasyonu, DNA / RNA hasar1 ve nitrik
oksitin, BB hastalarinda saglikli kontrollere gore anlamli olarak arttigini
dogrulamistir (98). Periferal olarak serumda calisilabilen oksidatif stresin lipid,
protein ve DNA hasarina yol agtig1 gosterilmistir (99). Postmortem c¢aligmalarda
artmis oksidatif hasara bagli olarak gelisen apopitotik siireclerin néron ve glia hiicre
sayisini, yogunlugunu ve biiyiikliigiinli azaltarak 6zellikle frontal ve subkortikal
alanlarda hiicre hasarina sebep olduklari tespit edilmistir (100). Ayrica antioksidan

enzimlerden siiperoksid dismutazin mani ve depresyon donemlerinde arttig1, 6timik
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donemde ise artig gostermedigi ve katalazin Otimik hastalarda azalmis oldugu
saptanmustir. Ilging olarak antioksidan etkili N-asetilsistein depresif belirtileri

azaltmakta, islevselligi ve hayat kalitesini artirabilmektedir (56).

2.1.4.6. Norotrofik Faktorler

Norotrofik faktorler, saglikli ve yenilenen beyin hiicrelerinde ndroplastisite,
norojenez, hayatta kalma, farklilasma ve onarim saglayan biiyiime faktorleridir (86).
Bunlar arasinda sinir biiyiime faktorii (NGF), BDNF, noérotrofin-3 (NT-3),
norotrofin-4 (NT-4), glial hiicre dizisi nérotrofik faktor (GDNF) ve siliyer norotrofik
faktor (CNTF), endoteyal biiyime faktori (VEGF), gibi biiylime faktorleri yer
almaktadir. BB’de norotrofin diizeylerinde degisiklikler oldugu ve tedavi ile
degisikliklerin diizenlenebilecegi gosterilmistir (56). Norotrofin faktorler arasinda en
¢ok calisma yapilan BDNF’dir. BB hastalarinin post-mortem beyinleri, frontal
kortekste protein ve BDNF mRNA diizeylerinin anlamli 0Olglide azaldigini
gostermistir; bu da azalan BDNF’nin BB’nin patofizyolojisinin bir par¢asi oldugunu
gostermektedir (101). Sistematik bir gozden gecirme ve meta-analiz, BB’deki
periferal BDNF diizeylerinin manik ve depresif donemler sirasinda tutarlt bir sekilde
azaldigin1 ve BDNF nin plazma diizeylerinin akut mani tedavi edildikten sonra geri
kazanildigin1 dogrulamistir, yani BDNF plazma veya serum seviyeleri 6timide
kontrollere kiyasla farkli degildir (102-104). Bu nedenle, serum BDNF
diizeylerindeki azalma, akut donemlerin potansiyel bir biyobelirteci olabilir ve mani
ya da depresyon donemindeki hastalar1 6timik donemden ayirt edebilir.

BB’nin patofizyolojisinde stres, biiyime faktorleri ve ndrogenezin roli
antidepresanlarin  ve duygudurum diizenleyicilerinin ndorotrofik — etkileri ile
desteklenmektedir (56). Lityum, noronlarda bcl-2 ekspresyonunu ve astrositlerde
VEGF ekspresyonunu artirmaktadir. Glikojen sentaz kinaz-3b (GSK-3b) hiicre
yasaminin devamliligini  saglayan sinyal yolaginin Onemli bir elemanidir;
metabolizma, sinaptogenez ve aksonogenez gibi 6nemli islevleri vardir. Lityum direk
olarak GSK-3a ve GSK-3b’yi inhibe ederek GSK-3 iizerine etki etmektedir (105).
Antidepresanlar hipokampal nérogenezisi artirmaktadir. Valproatin GSK ve bcl-2
lizerine etkileri lityuma benzerdir. Valproat ayrica ERK-MAP (mitojen aktive

protein) kinaz yolagini etkinlestirmekte ve néron biiylimesini desteklemektedir (87).
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2.1.4.7. Noroanatomik Bulgular

Kortiko-striato-limbik devrelerde olan bozukluklar, affektif bozukluklarin
patofizyolojisi ve semptomatolojisini tanimlamanin en agik yontemidir (71,106,107).
Duygularin diizenlenmesinde ortiik olarak rol alan ventromedial, dorsomedial
prefrontal korteks ve anterior singulat korteks, diger yandan duygularin istemli
diizenlenmesi ve bilissel islevlerde rol alan ventrolateral ve dorsolateral prefrontal
korteks, bipolar bozuklugun patogenezinde yer alabilecek uygun beyin bolgeleridir.
Dorsolateral prefrontal korteks, temporal ve paryetal loblarin yiiksek asosiyasyon
merkezleri ile baglantilidir; islem bellegi ve yiiriticii islevlerden sorumludur.
Bipolar bozuklukta genel olarak duygularla ilgili bolgelerde etkinlik artisi,
norobilisle ilgili bolgelerde ise etkinlik azalmasi goriilmektedir (56).

BB hastalarinda yapilan morfometrik degerlendirmeler neticesinde birkag
mani donemi sonrasinda lateral ve iglincli ventrikiillerde genisleme oldugu
gosterilmistir (108). Tekrarlayan duygudurum donemleri sonrasi hipokampal,
fusiform ve serabellar gri madde hacminde progresif azalma oldugu bildirilmistir
(109). Prefrontal kortekste alt bolgelerde spesifik gri cevher hacminde azalma (110)
ve derin beyaz cevher hiperintensitelerinin artmis oldugu gosterilmistir (111).

BB’li hastalarda yapilan yapisal goriintilleme ¢aligsmalari, néroprogresyon ile
iliskili anatomik ve noropatolojik anormallikleri tanimlamistir (86). BB’de en sik
rastlanan MRG bulgusu periventrikiiler beyaz cevherde ve subkortikal gri cevherde
hiperintens lezyonlar ve lateral ventrikiillerde genislemedir. Bu lezyonlarin bipolar
bozukluk icin 6zgiil olmadig1, daha ¢ok yas ve hastalik siddetiyle iligkili oldugu
belirtilmektedir (112). Norogoriintilleme caligmalari, sol rostral anterior singulat
kortekste azalmig gri cevher ve sag fronto insular korteks kalinlig1 arasindaki iliskiyi
stirekli olarak gostermistir. Bu da BB’de gri cevher hacmindeki azalmalariin en
yogun oldugu anterior limbik bdlgelerin yiiriiticii islev ve duygusal isleme
anormallikleri ile iliskili olabilecegine isaret etmektedir (113). Kronik
inflamasyonun, apopitoz, hiicre kii¢iilmesi ve néronogenezin sekteye ugramasi gibi
sebeplerle beyinde kortikal atrofi ile birlikte ventrikiillerde genisleme, gri madde
hacminde ve beyaz madde yogunlugunda azalmayla karakterize yapisal anomalilerin

biligsel bozulmaya yol agabilecegi gosterilmistir (114).
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1710 BB hastasinin ve 2594 saglikli kontroliin genis bir ¢alismasinda,
niikleus akkumbens, amigdala, kaudat, hipokampus, globus pallidus, putamen,
talamus ve lateral ventrikiillerin hacimleri degerlendirilmistir. BB’li hastalarin
ortalama hipokampus ve talamus hacimlerinde azalma oldugu ve lateral
ventrikiillerde genisleme oldugu bulunmustur (115).

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintileme (fMRG), duygusal regiilasyonla
iliskili beyin bolgelerindeki asir1 aktivasyonun, BB’nin affektif semptomlarina
katkida bulunabilecegini dogrulamistir. Degisen beyin aktivasyonu kortiko-limbik
yollarda ¢esitli bolgelerde tanimlanmistir; en tutarli bulgular, amigdala, striatum ve
talamusun asir1 aktivasyonudur (116). BB’de fMRG kullanan tiim g¢alismalarda
kortiko-limbik hipotez desteklenmis ve baglantinin daha karmasik olabilecegi ve

bolgeler arast bozukluklarin da arastirilmasi gerektigi ileri stirtilmustiir (117).

2.1.4.8. Psikososyal ve Cevresel Faktorler

Erken klinik raporlar, bozuklugun psikososyal baglamimi vurgulamis
olmasina ragmen (34), bipolar bozuklugun genetik temelli, biyolojik bir hastalik
olarak algilanmasi gegtigimiz yiizyillda egemen olmustur (118). Ancak daha yakin
zamanlarda, arastirmacilar hem genetik hem de biyolojik stireclerin, bozuklugun
ifadesindeki farkliliklari ya da semptomlarin zamanlamasini ve kutuplulugunu tam
olarak agiklayamadigini ve lityumun profilaktik etkilerinin sinirli oldugunu kabul
etmistir (119). Bu nedenle bipolarite arastirmalarinda psikososyal faktorler yeniden
ilgi cekmeye baglamistir (118).

Mevcut ¢evresel sartlarin, BB’ nin baslangici, seyri ve ifadesi lizerinde 6nemli
bir etkiye sahip oldugunu yoniinde kanitlar mevcuttur (120). Bipolar bozuklukta
mevcut cevresel sartlarin rolii lizerine yapilan caligmalar, son yasam olaylar1 ve
sosyal destek olmak iizere iki tiir cevresel etkene odaklanmistir (118).

Yasam olaylari literatiirii, bipolar bireylerin, hastaligin baslangicindan ya da
takip eden donemlerden Once stresli olaylarin arttigini diislindiirmek icin oldukca
tutarli sonuglar sunmustur (118).Post’un tekrarlayan duygudurum epizodlarinda
ortaya ¢ikabilecek norobiyolojik degisikliklerin ‘Kindling modeline’ (duyalilasma
modeli) gore, duygudurum donemleri her bir tekrarla birlikte giderek daha fazla

otonom hale gelmektedir. Bu model gecirilen ilk mani ya da depresyon dénemini
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tetikleyen stresli yasam olaylarinin oldugunu ve sonraki hastalik donemlerinde
beyinde bazi hiicresel ve biyokimyasal degisikliklere yol actigin1 varsaymaktadir. Bu
degisiklikler stresor etkenlere karsi duyarliligin artmasina ve stresle basa ¢ikma
becerisinin azalmasina yol ag¢makta, dolayisiyla bireyin atak gecirmesini
kolaylastirmaktadir. Bu siire¢ bir kisir dongii olusturarak ataklarin sayisini arttirmasi
ve siiresinin uzatmasi ile sonuglanmaktadir (121, 122). Johnson ve arkadaslari, 190
bipolar ve 92 unipolar depresyonu olan hastadaki duygudurum donemleri ve yasam
olaylarinin retrospektif bir medikal grafigini gézden geg¢irmislerdir. Duyarlilagsma
modeline tutarli olarak duygudurum dénemi 6ncesinde en az bir stresli yasam olay1
olan hastalarin oram1 donemler boyunca azalmistir. Hastalarin %63’ birinci
dénemden Once stresli bir yasam olay yasadigi ve bu oranin besinci donemde sadece
%30 oldugu rapor edilmistir (123).

Sosyal destegin, BB’de daha olumlu sonuglara yol actifina dair makul
kanitlar bulunurken, aile ve arkadaglardan gelen olumsuz destegin kotlii prognozla
iliskili oldugu diistiiniilmektedir (118). Sosyal destegi daha iyi olanlarin daha az niiks
yasadig1 bildirilmistir (124).

Bipolar bozuklugun etiyolojisinde sirkadyen ritimlerdeki bozulmalar 6nemli
bir rol oynamaktadir (125). Sirkadyen ritimde meydana gelen bozulmalar ile BB’si
olan kisilerin giin i¢inde yasadiklart duygudurum degisimler, dongiisel/mevsimsel
tekrarlamalar ile iliskili bulunmustur (126). Zeitgeber Almanca kokenli bir
sOzciiktiir. “Zeit” zaman, “geben” vermek anlamina gelmektedir. Sosyal zaman
ayarlayicilar1 olarak ifade edebilen zeitgeber’ler sirkadyen ritim, uyku - uyaniklik
diizeni gibi, bir biyolojik ritmi etkileyen sosyal durumlar olarak kabul gormektedir
(127). Sirkadiyen ritimler, zeitgeberlerle yakalanabilir (128,129).

Ehlers ve arkadaglarmin Onerdigi sosyal zeitgeber teorisi stresli yasam
olaylarinin, sosyal ritimlerde bozulmaya yol agtigin1 ve bunun da biyolojik ritimleri
bozarak, somatik semptomlara ve sonugta duygudurum doénemlerine yol agtigini
varsaymaktadir (130). Prospektif bir ¢alismada sosyal ritimlerdeki diizensizligin
takip eden birkag yilda ilk depresyon donemi, hipomani ya da mani donemi
gelisimini  6ngordigiinii  bildirilmistir (131). Sosyal ritimdeki diizensizliklerin
azaltilmasinin BB’de depresyon ve mani donemlerinin tekrar etmesini 6nleyebilecegi

bildirilmistir (132). Sosyal zeitgeber teorisi BB’de niikslerin geciktirilmesinde etkili
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oldugu gosterilen kisilerarast ve sosyal ritim terapisinin ana yapisini olusturmaktadir
(133-135).

Iklimsel degisikliklerin insan davranislarini etkiledigi iyi bilinir ve son on yil
icinde bir¢ok arastirmaci, c¢evresel etkenlerin major psikiyatrik bozukluklarin
baslangict ve seyrinin yani sira tedavi ve prognoz iizerindeki etkisini arastirmistir
(136). Bipolar bozuklugun, 6zellikle mevsim ve iklimin etkilerine, 6zellikle de 1s18a
karst duyarliligi icerdigi ve mevsimsellik ve gilines 1s18ina maruziyetin bipolar
hastalarda duygudurum donemlerinin baslamasinda rol oynadigi ve bipolar

bozuklugun ¢ekirdek semptomlar: oldugu diisiiniilmektedir (137).

2.1.4.9. Kronobiyolojik Hipotez

Ritmiklik, canli organizmalarin temel &zelliklerinden birisidir (138).
Kronobiyoloji, canlilarda meydana gelen ritimleri ve periyodik fiziksel ve
biyokimyasal olaylar1 inceleyen bilimdir. Viicudumuzu yoneten birkag g¢esit ritim
vardir. Bu ritimler yaklagik yirmi dort saatlik siireye sahip olduklarinda, sirkadiyen
(yaklasik bir giin), siire uzunsa infradiyen ve daha kisa uzunluklar1 varsa ultradiyen
olarak adlandirtlir (139). Sirkadiyen ritimler kendilerini fizyolojik, hiicresel, noral,
biyokimyasal ve davranigsal siireclerin zamansal organizasyonunda tezahiir eder,
viicudumuzun giiniin evresini tahmin etmesine izin verir, bu siire¢leri proaktif olarak
organize eder (140). Cok sayida fonksiyonun erken hazirlanmasina yol agan gevresel
degisikliklerin bu oOnizlemesi, bakterilerden insanlara kadar bir¢ok organizmada
bulunan oldukc¢a fonksiyonel bir o6zelliktir. Sirkadyen dongiiler endojen olarak
iretilir, ancak eger ¢evreye uyum saglanmazsa, uzunlugu beklenen yirmi dort saat ile
uyusmaz. Igsel zamanm jeofiziksel zamanla biitiinlesmesi gereken bir yer olan
bedenimiz, zeitgebers veya ekzojen zaman sinyalleri olarak adlandirilan g¢evresel
ipuclarin1 yakalamalidir. Sicaklik, yiyecek alimi1 ve giindiiz / gece dongiisii (veya
aydinlik/ karanlik dongiisii) gibi bir¢ok zeitgeber vardir, giindiiz/gece donglisii en
onemlisidir (139).

Viicudun hemen hemen tiim hiicreleri otonom sirkadyen osilatorlerdir (140).
Isik bilgisinin tiim hiicrelere ulagsmasi i¢in, hipotalamusun anterior bolgesinde bir ¢ift
kiiciik cekirdekte (suprakizamatik niikleus) yer alan merkezi bir saat tarafindan

islenmelidir (141). Suprakiazmatik niikleus retinadan retinohipotalamik yolla bilgiyi
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alir ve isler. Otonom sinir sistemi lizerinden epifiz bezinden melatonin hormonunun
sekresyonunu diizenler. Suprakiazmatik niikleusun endokrin fonksiyonlar, temel
viicut 1s1s1, Uyku-uyaniklik gibi sirkadiyen ritim gosteren fizyolojik fonksiyonda,
ogrenme bellek islevlerinde rolii bulunmaktadir (139). Saglikli kilislerde sirkadiyen
ritmin diizenlenmesi Sekil 1’de 6zetlenmistir.

Hemen hemen tiim BB’li hastalar uyku, aktivite, hormonal sekresyon ve istah
gibi sirkadiyen ritimlerde 6nemli bir bozulma sergilerler. Bu durum, sirkadyen
ritimlerin anormalliklerin periyodik depresyon ve mani donemlerini hizlandirmada
rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir. Otimik hastalarda, depresyon ve hatta
manide saglikli  kontrollere kiyasla daha diisik melatonin diizeyleri
bildirilmistir (142).

Melatonin (N-asetil-5-metoksi triptamin), sirkadiyen ve mevsimsel ritimleri
etkileyen bir hormondur; bununla birlikte, melatonin gii¢lii bir antioksidan, metal
selator ve anti-inflamatuar ajandir Melatonin sekresyonu tirotropin ve tuberalin
hormonunun {iiretimini modiile eder ve triiyodotironin (T3) sentezini indiikler. Asir1
hipotalamik T3 maniye aracilik edebilirken, yetersiz hipotalamik T3 depresyona
neden olabilir (143).

Igsel desenkronizasyonun ve melatonin ritmindeki degisikliklerin BB’nin
olusumuna katkida bulundugu distiniilir (144,145). Uyku zamanlamasindaki
bozulmalar, duygudurum donemleri sirasinda daha kotidir, ancak Otimik
doénemlerde de belirgin sekilde devam etmektedir (146). Bu durumun suprakiazmatik
niikleustaki  sirkadiyen  ritimlerin  i¢  desenkronizasyonunda, fotoperiyod
regiilasyonunda bozulma ve asir1 hipotalamik T3 {iretimine yol agmasiyla iligkili
oldugu distintilmektedir (147).

Sirkadyen ritimdeki diizensizlikler, hipotalamus-pitiiiter-adrenal aksinda ve
monoamin sisteminde diizensizliklere neden olur. Kisinin depresyondan hipomani-
maniye gegmesine yatkinligini artirir (148).

Genomik g¢alismalar, sirkadiyen saat genlerinin (BMAL1, CLOCK, NPAS2,
PER3, CRY1, RORA, ve TIMELESS) depresif bozukluk veya BB ile birlikteligini
gostermektedir (149). Bu genlerin mutasyonu izlenen farelerde hiperaktivite, azalmis
uyku ihtiyaci gibi mani doénemindeki belirtilerle ortiisen davranislar gozlendigi

bildirilmistir (150). Saat genleri, BB’nin etiyolojisinde Onemli bir faktér olan
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sirkadiyen ritimler ile GSK-3B aktivitesi arasinda bir baglanti saglar (151).
Sirkadiyen saat bilesenlerinin ekspresyonunun lityum tedavisinden etkilendigi
bulunmustur (152). Bipolar bozuklukta sirkadiyen ritimde meydana gelen

degisiklikler ve duygudurum doénemleri arasindaki iliski Sekil 2’de 6zetlenmistir.

RETINA
i Retino-hipotalamik yol
Fotoreseptor
Hiicreler
ZEITGEBEBER
(Beslenme egzesiz, - -
\, Suprakiazmatik
sosyal ipuglari) niikleus
Endojen pacemaker
Norotransmit
Melatonin terler
Peptidler
Hipotalamik
nikleuslar
/ Onbeyin, Talamus
Pineal
gland

/o

Hipokamptis Neokorteks Hipofiz

Termoregiilasyon l l l

Ogrenme, bellek Hormonlar

Retikiiler aktivasyon
sistemi

Uyaniklik,uyku uyaniklik
davranisi

Sekil 1. Saglikli Kisilerde Sirkadiyen Ritim Diizenlenmesi
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Sekil 2. Uyku ve Sirkadiyen Ritim Degisiklikleri Arasindaki Cok Yonlii iliskilerin

Sonuglar1 ve Nedenleri Olarak, Duygudurum Epizodlarimin Biitiinlestirici Modeli

(154)
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2.1.5. Tam ve Klinik Goriiniim

Bipolar bozukluk, duygudurum ve enerjide dalgalanmalar ile karakterize,
tekrarlayan kronik bir hastaliktir. Bipolar bozukluk genglerde engelliligin temel
nedenlerinden biridir, biligsel ve fonksiyonel bozukluklara yol acar ve oliimleri,
Ozellikle intihar ile Olimleri artiran en Onemli hastaliklardan biridir. Etkilenen
bireylerde yiiksek oranda psikiyatrik ve tibbi komorbidite goriilmesi tipiktir. Bipolar
bozuklugun dogru teshisi klinik pratikte zorlayicidir ¢linkii baslangi¢ sekli en sik
depresyon donemi ile olmakta ve unipolar depresyona benzemektedir. Ayrica, su
anda hastalik i¢in gegerli bir biyolojik belirte¢ bulunmamaktadir. Bu nedenle klinik
degerlendirmenin rolii hala 6nemlidir. Bipolar bozuklugu diger durumlardan ayirt
etmek icin hipomanik donemlerin saptanmasi ve uzunlamasina degerlendirme ¢ok
onemlidir (23).

BB hastalarin %69’unun ilk poliklinik basvurusunda yanlis tani aldig
bildirilmistir (155). Arastirmalarda hastalarin ilk yakinmalar ile ilk bipolar bozukluk
tanist almalar1 arasinda yillar oldugu goriilmektedir. Yine benzer sekilde, hastalik
baslangi¢ yasi ile ilk psikiyatrik tedavi baslama yasi arasinda en az 6 yil vardir.
Hastalarin yarisiin ilk duygudurum déneminde higbir tedavi almadigi bildirilmistir
(155).

Diinya Saglik Orgiitii’niin Diinya Ruh Sagli§i arastirmalarinda bipolar
bozukluk hastalik disi giinlerde ikinci en bilyiik etkiye sahip hastalik olarak
stralanmigtir (156). Yine Diinya Saglik Orgiitii tarafindan, erkeklerde islevselligi
onemli derecede etkileyen hastaliklar arasinda yedinci sirada, kadinlarda ise sekizinci
sirada bildirilmektedir (157). Bipolar bozukluk genellikle geng eriskinlerde teshis
edildigi i¢in ekonomik olarak aktif popiilasyonu etkiler ve bu nedenle topluma
yiiksek maliyetler baglamaktadir (158).

En son yaymlanan smiflandirma olan DSM-5’te “bipolar ve iliskili
bozukluklar” depresif bozukluklardan ayri yerde sizofreni spektrumu ve diger
psikotik bozukluklar ile depresif bozukluklar arasinda yer almistir . Bu baglik altinda
bipolar bozukluk tip I, bipolar bozukluk tip II, siklotimik bozukluk, madde/ ilagla
indiiklenmis bipolar ve iligkili bozukluklar, diger tibbi durumlara bagli bipolar ve
iliskili bozukluklar, diger bipolar ve iliskili bozukluklar ve tanimlanmamis bipolar ve

iligkili bozukluklar yer alir (2).
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Bipolar bozukluk tip I tanisi konulabilmesi i¢in kisinin en az bir kez mani
donem gecirmesi gerekmektedir. Ardindan hipomani veya depresyon donemleri takip
edebilir. Mani déneminin veya depresyon donemlerinin ortaya c¢ikisi sizofreni,
sizoaffektif bozukluk, deliizyonel bozukluk, sizofreniform bozukluk veya diger
tanimlanmis veya tanimlanmamis psikotik bozukluklar ile daha iyi agiklanmamalidir.
Bipolar bozukluk tip II tanis1 koyabilmek i¢in en az bir major depresyon donemi ve
hipomani donemi olmasi ve mani dénemi olmamasi gerekir (2).

Siklotimik bozukluk tanisi i¢in geg¢miste majér depresyon donemi tanisi
olmaksizin en az 2 yil siireyle (¢cocukluk caginda en az bir yil) tam depresyon ve
hipomani donemlerinin olmamasina ragmen depresyon ve hipomani/mani
belirtilerinin olmasidir. Baska tiirli adlandirilamayan bipolar bozukluklar ise
yukarida tanimlanan ii¢ bipolar tanisina uymayan ancak bipolar semptom profili
tastyanlar i¢in kullanilmaktadir (2).

DSM-5’te bipolar bozukluk tanimi DSM-IV’ten farkliliklar gostermektedir.
Bipolar bozukluktaki major depresyon donemi DSM-IV e benzerdir. Karma belirtiler
hem major depresyon hem de bipolar depresyon icin uygulanabilir. Mani ve
hipomani donemlerinin taniminda kiiciik bir degisiklik yer almaktadir. DSM- IV’te
iki ana (duygudurum) tani dlgiitii vardir: 6fori/kabarmis duygudurum ve/veya irritabl
duygudurumdur. DSM-5’te duygudurum degisikliklerine 1srarli enerji artist da
eklenmistir. DSM-5’te diglama tan1 Olgiitlerinde bir degisiklik vardir. DSM- 1V’te
antidepresan kullanimi sirasinda hipomani goriilmesi diglama olgiitiidiir. DSM-5
madde/ilag ile tetiklenen bipolar ve iliskili bozukluklara yeni bir yaklagim getirmistir
(56).

DSM-5’in bipolar bozukluklarla ilgili getirdigi en biiylik yenilik karma
durumlarla ilgili olandir. DSM-IV-TR (159) karma dénem mani de depresyon
belirtilerin bir arada goriildiigii bir hastalik donemi olarak tanimlanmigtir. DSM-5 ile
birlikte major depresyon donemi ve mani/hipomani donemleri i¢in bir gidis
belirleyicisi olarak yer almistir (2).

Bipolar bozuklukta hastaligin seyrini, siiresi ve tedaviye yanitim etkileyen
bazi klinik ozellikler tanimlanmistir. Bu klinik belirtileri bilmek klinisyene tedavi
secimi konusunda yardimci olmakla birlikte hastaligin prognozu hakkinda 6nemli

bilgiler vermektedir.
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. Bunaltil1 stresle Beraber Olan

. Karma Ozellikler ile Beraber Olan

. Hizl1 Dongii ile Beraber Olan

. Melankolik 6zellikler ile Beraber Olan
. Atipik Ozellikler Gosteren

. Katatoni ile Beraber Olan

. Peripartum Baslangicl

o N oo o B~ W N

. Piskotik ozellikler Gosteren;

Donemin herhangi bir zamaninda sanrilar ya da varsanilar vardir.Psikotik
Ozellikler varsa bunlarin duygudurumla uyumlu olup olmadiginin da belirtilmesi
gereklidir.

i) Duygurumla uyumlu psikotik ozellikler gosteren: Mani donemleri
sirasinda biitiin sanrilarin ve varsanilarin icerigi, biyiikliik, incinemezlik gibi 6zgiil
mani konulari ile tutarlilik gosterir, ancak 6zellikle kisinin yetenekleri, becerileri gibi
konularda bagkalarinin kuskusu oldugu zaman, kuskuculuk ve ya paronaya gibi
konular1 da kapsayabilir.

i) Duygudurumla uyumlu olmayan psikotik ozellikler gosteren: Sanri ve
varsanilarin igerigi, duygudurum donemi konulariyla tutarlilik gostermez ya da
duygudurumla uyumlu ve duygudurumla uyumlu olmayan konularin bir karigimidir
(2).

9. Mevsimsel 6zellik Gosteren;

Bu Dbelirleyici, duygudurum donemlerinin yasam boyu Oriintiisii i¢in
kullanilir. Baslica 6zelligi en az bir tiir donemin (mani, hipomani ya da depresyon)
diizenli olarak mevsimsel Oriintii gdstermesidir. Diger tiir donemler bdyle bir Oriintii
gostermeyebilir. Kisinin mevsimsel manileri olabilir ancak depresyon donemleri
diizenli olarak yilin belirli bir zamninda ortaya ¢ikmaz.

A. Bipolar bozukluk tip | ya da B ipolar bozukluk tip 11’de mani, hipomani ya
da major depresyon donemlerinin baslamasi ile yilin belirli bir zamani1 arasinda
diizenli olarak, zamansal bir iliski olmustur.

Not: Mevsimsel iligkisi olan ruhsal-toplumsal tetikleyici etkenlerinagik

etkilerinin oldugu(6rn. diizenli olarak her kis issiz kalma) olgular katilmaz
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B. Yilin belirli bir zamaninda tam yatisma(ya da major depresyon
doneminden maniye ya da hipomaniye ge¢is ya da tam tersi) olur (6rn: ilkbaharda
depresyon ortadan kalkar).

C. Son iki yil iginde, kisinin mani, hipomani ya da major depresyon
donemleri yukarida tanimlandigi gibi, zamansal olarak mevsimsel bir iliski
gostermistir ve bu iki yil iginde, o uctan mevsimsel olmayan donemler ortaya
¢ikmamustir.

D. Mevsimsel maniler, hipomaniler ya da depresyonlar kisinin yasam boyu
ortaya ¢ikmig olan mevsimsel olmayan mani, hipomani ya da depresyonlarindan
sayica ¢ok olmustur.

Not: Bu belirleyici bipolar bozukluk tip I, B ipolar bozukluk tip Il, major
depresyon bozuklugu, yineleyen major depresyon donemleri i¢in kullanilabilir.
Bagslica 6zelligi major depresyon dénemlerinin yilin belirli bir zamanlarinda basliyor
ve bitiyor olmasidir. Cogu olguda bu donemler sonbahar ya da ki aylarinda baglar
ve ilkbaharda yatisir. Daha az siklikta yaz aylarinda yineleyen depresyon dénemleri
olabilir. Dénemlerin bdyle basliyor ve bitiyor olma Oriintlisii en az 2 yil slirmiis
olmalidir ve bu siire i¢inde mevsimsel olmayan donemler olmamis olmalidir. Ayrica
mevsimsel donemler, Kisinin yasam boyu ortaya ¢ikan mevsimsel olmayan
donemlerinden sayica ¢ok olmalidir.

Bu oriintlinlin ruhsal-toplumsal tetikleyici etkenlerle daha iyi aciklandig
durumlarda bu belirleyici kullanilmamalidir. Mevsimsel oriintiide ortaya ¢ikan major
depresyon donemleri, cogu zaman yliksek bir i¢sel gii¢, ¢ok uyku uyuma, ¢ok yemek
yeme, kilo alma ve karbonhidratlara asir1 diiskiinliik gosterme ile belirlidir.
Mevsimsel Oriintiiniin yineleyen major depresyonda mi1 yoksa bipolar bozukluklarda
m1 daha ¢ok goriildiigii acik degildir. Ancak, bipolar bozukluklar kiimesinde
mevsimsel oriintii, bipolar bozukluk tip I’den daha ¢ok tip 1I’de goriiliir. Kimilerinde
mani ya da hipoamani dénemlerinin baglamasi belirli bir mevsim arasinda iliski
olabilir.

Kis tiiri mevsimsel Oriintiinii goriilme sikligi, kisinin i¢inde bulundugu
enleme, yasa ve cinsiyete gore degisir. Goriilme sikligi yukari enlemlerde artar.
Kisinin yas1 da mevsimsellik i¢in giiclii bir kestirim saglar, genclerde kis aylarinda

depresyon donemi ortaya ¢ikma olasiligi daha yiiksektir (2).
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2.1.6. Klinik Seyir ve Prognoz

Bipolar bozukluk yineleyici depresyon, hipomani ve mani donemleri ve
cogunlukla hastalik dénemleri arasinda iyilik donemleri ile karakterize bir ruhsal
hastaliktir. Semptomatoloji ve hastalik seyri genellikle heterojendir. Heterojeniteye
ragmen 120 yildir degismeyen bilgi hastaligin yineleyici dogast ve hastalik donemi
uzunluklaridir (56).

Bipolar bozukluk unipolalar bozukluga oranla daha yineleyicidir. Bipolar
bozuklukta gegirilen duygudurum sayisinin artmasi yineleme riskini yiikseltir (87).
Genis orneklemde yapilan bir ¢calismada bipolar bozuklukta yinelemenin en giiclii
yordayicilarindan birisinin ara donemlerdeki rezidiiel belirtilerin varligi oldugu
bildirilmistir. Ayn1 ¢alismada bipolar bozuklukta yeni bir duygudurum doénemi
gecirmenin onemli baska bir yordayicisinin eslik eden baska bir ruhsal hastaligin
bulunmasi oldugu gosterilmistir (160).

Mani donemi genellikle ani baglar. Bir ¢ok hastada uyku bozuklugu,
duygudurum oynamalari, istah artigi, bunalti gibi prodrom belirtileri goriilebilir.
Mani déneminin uzunlugu degisken olmakla birlikte ortalama 4-6 hafta siirer (87).
Depresif donemlerin ortalama 3-5 ay, mani dénemlerinin ortalama 2 ay ve karma
donemlerin ortalama 5-12 ay arasinda yatistigr bildirilmistir (161-163). Ziirih
calismasinda yaklasik 30 yil izlenen hastalarin hastaliklarinin 6liinceye kadar devam
ettigi gézlenmistir (164).

BB tanisi alan hastalarin yaklasik %90’1inda yinelemeler ve depresmeler
goriilmektedir (165). BB olan hastalarin %37’sinin bir,%60’min iki y1l iginde yeni
bir ¢okkiinliik ya da mani donemi gegirdikleri bildirilmistir (40). Klinik seyire
yonelik bilgi verecegi diisliniilen hastalik 6ncesi islevsellik diizeyi, hastalik baglangi¢
yasi, cinsiyet gibi degiskenlerin anlamli bir etkileri olmamakla birlikte ge¢mis
donemlerin siklig1, siddeti, tedaviye yanit1 gibi degiskenlerin etkili oldugu yoniinde
bulgular elde edilmistir (166).

[k hastalik déneminin mani ya da depresyon olmasinin da hastalik gidisi
konusunda bilgi verebilecegi ileri siiriilmiistiir. Ornegin ilk hastalik dénemi
depresyon olanlarda depresif donemlerin, anksiyete ve karma bulgularin, intihar
diisiinceleri/girisiminin  ve antidepresan tedavi olasilifinin daha sik oldugu; ilk

hastalik donemi mani olanlarda ise manilerin daha sik oldugu goézlenmistir (56).
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Dongii, bir hastalik dénemin sonundan diger bir donemin baglangicina kadar
gecen siire olarak tanimlanir. Hastaligin seyri sirasinda dongiilerin giderek kisaldig:
bildirilmistir (56, 166).

Amerikan Ulusal Ruh saglig1 Enstitlisinin yaptig1 bir ¢calismada 13 yila yakin
izleme siliresinin  %47,3linde duygudurum belirtileri oldugu ve ¢okkiinliik
belirtilerinin bu siirenin %67’sinde bulundugu bildirilmistir. Bipolar bozuklukta tip
II’deki belirtiler tip I’den daha uzun siirmektedir. Depresyon belirtileri mani
belirtilerinden daha uzun siire baskin olmaktadir. Bipolar bozukluk tip 1’de
depresyon belirtilerinin oldugu siire mani belirtilerinin 3 kat1 iken, bipolar bozukluk
tip 1I’de 37 katina kadar ulagmaktadir. %1-6’sinda karma dénem ve %10’ unda
hipomani veya mani donemleri oldugu bildirilmistir. Subsendromal durumlar, tam
sendromlu béliimlerden tii¢ kat daha yaygin olarak bulunmustur (168-170).

Depresyon baskin polaritesi olan hastalarin  biliylik olasilikla intihar
girisiminde bulunmalari, hastalik baslangicinin depresyon doénemi olmasi ve
mevsimsel bir patern izleyen bipolar bozukluk tip Il tanisin1 almalar1 beklenmektedir
(171). Mani baskin polaritede ise madde kétiiye kullanimi yaygindir ve hastalar daha
geng bir yastadirlar (172).

Bipolar bozukluk 6timik donemde asemptomatik hastalarda bile islevsellikte
ve yasam kalitesinde bozulmaya neden olur (173). Fonksiyonel iyilesme,
beklenmedik bir sekilde semptomatik veya sendromal iyilesmenin gerisinde
kalmaktadir (174).Akut klinik belirtileri olan hastalarin %97.5’inin ilag baslandiktan
sonra 24 ay igerisinde remisyona girebilecegini ama sadece %37.6’sinin premorbid
islevselligine geri donebilecegini bildirmistir (175).Yapilan baska bir ¢alismada ise
hastalarin %54’ {inde islevsellikte hafif bozulma, %8’inde belirgin bozulma ve %11
hastada agir islevsellik kayb1 bildirmistir (176).

Bipolar bozukluk hastalarinda bilissel fonksiyonlar ve islevsellik yaninda,
fiziksel saglik da etkilenir (177). Kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet ve obezite,
yasamin erken donemlerinde genel popiilasyona gore daha yliksek oranda ortaya
cikmaktadir (178). Tibbi komorbiditeler, bipolar bozuklugu olan hastalar i¢in daha
kotli prognoz gostergesidir (179). Tibb1 komorbiditeler mortaliteyi artirmaktadir. 30
yillik takip ¢alismasinda, dolasim bozukluklarinin ve intiharin 6liimiin ana nedenleri

oldugu gosterilmistir (180).
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Bipolar bozuklugu olan hastalarin dortte biri ile yarisinda intihar girisiminin
oldugu goriilmektedir. Intihar girisiminde bulunanlarm %17-19°i hayatim
kaybetmektedir (155,181). Major depresif bozukluk ve bipolar bozuklugu
karsilastiran bir izlem calismasi, major depresif bozuklugu olanlarin 18 ay i¢inde
%9,5 olan intihar oranini, bipolar bozukluk hastalarinda %19,9 olarak bildirmistir.
Risklerin 6zellikle karma donemlerde gok arttigi1 bilinmektedir (182).

Bipolar bozuklukta erken baslangic yasi, ara donemde rezidiiel belirtilerin
olmasi, ruhsal bozukluk ek tanisi, karma dénemlerin olmasi, hizli dongiiliiliik uzu
depresyon donemleri hastaligin seyrinde olumsuz gostergeler olarak kabul edilirken
mani baskin polaritenin olmasi, tedaviye iyi uyum, uzun remisyon dénemleri, olumlu
aile, is ve ugrasi kosullari, ailede diisiikk duygu disavurumu olumlu gostergeler olarak
kabul gormektedir (87).

2.2. Bipolar Bozuklukta Uyku ve Sirkadiyen Ritim

2.2.1. Bipolar Bozuklukta Uyku ile lgili Klinik Ozellikler

Bipolar bozuklukta; hastaligin kendisi, tedavide kullanilan ilaclar ve eslik
eden tibbi hastaliklar nedeniyle uyku bozukluklart goriilebilir (18,183). Uyku
bozuklugu, bipolar bozuklukta var olan bir duygudurum doénemi igin belirti,
gelecekteki bir duygudurum donemi ig¢in tetikleyici ve gelmekte olan bir
duygudurum dénemi igin prodromal bulgu olarak karsimiza ¢ikabilmektedir (184).
Uyku bozuklugu manide %77 goriilme orani ile en sik, depresyonda ise %24 ile
altinc1 stk prodromal belirti olarak bildirilmistir (185). Otimik donemde en sik
bildirilen prodromal belirti uyku bozukluklaridir, toplam uyku siiresi gelecek hastalik
doénemleri agisindan 6ngordiiriiciidiir (186).

Kot uyku kalitesi, uykuya dalma ve uykuyu siirdiirme zorlugu, toplam uyku
stiresinde azalma veya artig, giindiiz uykululuk ve kabuslar BB’si olan hastalar
tarafindan sik bildirilen uyku sikayetleridir (187).

Uzamis gece uykusu, sabah uyanma gii¢liigii ve gilindiiz asir1 uykululuk ile
kendini gosteren hipersomni psikiyatrik bozukluklardan en sik bipolar bozukluk ile
birlikte goriilmekte ve hastaligin 6timik doneminde de siirmektedir. Hipersomni

depresyonun anerji, avoliisyon ve psikomotor retardasyon gibi belirtilerini
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maskeleyebilecegi bildirilmistir (188). Hipersomni duygudurum bozukluklarinda
siklikla goriilen ve kotii hastalik gidisi, artmis tedavi direnci ve yinelemelerle
iliskilendirilen bir uyku bozuklugudur (187). Major depresif bozuklukta %30, bipolar
depresyonda %38-78, 6timik bipolarlarda ise %25 siklikta hipersomnia gorildigii
bildirilmistir (188).

Insomnia, siklikla yeni mani déneminin &nciil belirtisi olarak ortaya
¢ikmaktadir. Mani doneminde olan hastalarin %69-99’u azalmis uyku ihtiyaci ve
uykuyu baslatma gii¢liigiinden yakinmaktadir (20). Mani doneminde olan ve ilag
tedavisi almayan 9 hastayi ve saglikli kontrolii uyku ozellikleri bakimindan
karsilagtiran bir c¢alismada, hastalarda uykuda gegirilen toplam siirenin belirgin
olarak azaldigini, REM latansinin kisa, REM aktivitesi ve REM yogunlugunun
artmis oldugu bildirilmistir (189). Polisomnografik inceleme yapilan mani
doneminde olan 19 hastada ise, depresyon donemindekine benzer sekilde, uyku
stirekliliginde bozulma, evre 1 uykusunda artma, REM latansinda kisalma ve REM
yogunlugunda artma saptanmistir (190).

Maninin uyku yapist iizerinde belirgin bozukluklara neden oldugu ileri
siriilmiis, manide goriilen uyku siirekliligindeki bozulma ve REM uykusu
anomalilerinin depresyon ve psikotik depresyonda goriilenle benzer bulunmasi,
duygudurum bozukluklarinin farkli tiirlerinin ve psikotik bozukluklarin ortak bir
patofizyolojik mekanizma temelinde gelistigini diigiindiirmiistiir (189).

Manide uyku siirekliligi bozulmustur. Derin uyku ve toplam uyku siiresi
azalmistir (191). Mani doneminde hastalarin toplam uyku siiresi arttikga tedavi
yanitinin arttigi ve daha erken yanit verdikleri bildirilmistir (186,192).

Bipolar bozuklugu depresyon déneminde gece uykularinin daha uzun oldugu
bildirilmigtir (193). Bipolar bozuklugun depresyon doneminde hipersomninin
insomniye gore daha sik oldugu diisiiniilmektedir (194).

Bipolar ve unipolar depresyonda genel olarak benzer uyku degisiklikleri
saptanmis olmakla birlikte bipolar depresyonda REM uykusunda boliinme ve toplam
REM uykusu yogunlugu daha fazladir (195).

Sirkadiyen ritmi unipolar depresyon ve bipolar depresyonu olan bireyler
saglikli kontrollerle karsilagtiran bir g¢alismada uyku faz gecikmesi bipolar

depresyonu olan hastalarin %62°sinde, unipolar depresyonu olanlarin %30’unda ve
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saglikli kontrollerin %10’unda bulunmustur. Duygudurum bozuklugu olan hastalarin
uyku bitis zamanlarinin kontrol grubuna gore anlamli olarak daha gec¢ oldugu ve
bipolar depresyonu olanlarin da uyku bitis zaman1 unipolarlara gore anlamli olarak
daha ge¢ oldugu bildirilmistir (196). Bipolar depresyonda aksam tercihinin unipolar
depresyona gore daha fazla oldugu baska ¢alismalarda da bildirilmistir (197,198).

BB’de mani, hipomani ve depresyon donemlerinde oldugu gibi &6timik
donemlerde de, saglikli kontrollere gore uyku sorunlarinin devam ettigi ¢ok sayida
calismada gosterilmistir (3,18,184).

Remisyondaki bipolar hastalarda yasanan uyku-uyaniklik sorunlar ile ilgili
tahmini siklik %15 ile %100 arasinda degismektedir (199). Otimik bipolar hastalarin
%70 kadar1 klinik olarak énemli uyku bozukluklar1 gdstermistir. Otimik dénemde
goriilen uyku bozuklugunun da kronik uykusuzluk hastalariin yasadigi deneyimle
esdeger oldugu, uyku etkinliginin daha az, uyku ile iliskili anksiyete diizeylerinin
daha fazla, giin igi etkinlik diizeyi daha diisiik oldugu bildirilmistir. Bu 6rneklemde,
BB’li kisilerin% 55’1 bir uykusuzluk bozuklugu i¢in tani dlgiitlerini karsilamistir (8)
Brill ve arkadaslari, yaptiklar1 ¢alismada 6timik bipolar bozukluk hastalarinda genel
niifusa benzer oranda uyku sorunu (%23,6) saptamiglardir. Calismadaki bipolar
bozukluk hastalarmin %54,7” sinin sedatif etkili ilaglar kullaniyor olmasina dikkat
¢ekmisler ve bu tedavilerin etkisi ile insomnisi diizelmis olan hastalarin ¢aligmalarda
belirlenemedigini, bu nedenle de aslinda uyku bozuklugunun 6timik hastalarda genel
niifusa gore daha yiiksek oranda oldugunu savunmuslardir (3).

Saglikli kontrollerle karsilastirildiginda, oOtimik donemde olan bipolar
bozuklugu olan eriskinlerde daha uzun uyku baslangic1 gecikmesi, uykuda daha fazla
uyanma, daha siddetli uykusuzluk belirtileri, daha kotii uyku kalitesi, daha fazla
giindiiz uykululugu oldugu bildirilmistir. Ayrica toplam uyku siiresinde, uyku
baslangicindaki gecikmede, uykudan sonra uyanma siiresinde ve uyku etkinliginde
daha biiyliik diizensizlik oldugu bildirilmistir. Uyku-uyaniklik diizensizligi, hem
otimik donemdeki bipolar bozuklugu olan bireylerde hem de yiiksek riskli bireylerde
goriiliir ve bu fenomenin aday endofenotip olarak kabul edilebilecegi ifade edilmistir
(200).

Eidelman ve arkadaslarinin 6timik dénemde olan 19 BB tip I, 2 BB tip Il

hastas1 ve 22 saglikli kontrolii dahil ederek yaptiklari ¢aligmalarinda polisomnografi
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ile bir gece degerlendirme sonucunda bipolar bozukluk grubunda REM
yogunlugunun saglikli kontrollere gore daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir. Yine
ayni ¢alismada bipolar bozukluk ve saglikli kontroller arasinda REM latansi, REM
orani, evre l,evre 2 ve yavas dalga yiizdesi arasinda anlamli fark olmadig
bildirilmistir (201).

Uyku bozukluklarmin islevsellik kaybina yol actigi kabul gérmektedir Kotii
uyku kalitesi, genel popiilasyonda ileri yas, menopoz durumu, yiiksek viicut kitle
indeksi, kardiyovaskiiler ve metabolik hastaliklar gibi tibbi komorbiditeler, anksiyete
bozukluklari, stres, nikotin ve madde kullanimi ve bilissel islevlerde bozulma ile
iligkili bulunmustur (183,202). Kronik uyku problemleri olan bireyler daha fazla
psikolojik strese ve daha az giindiiz aktivitesine sahiptirler (20). Yapilan bir
calismada, 6timik BB’li bireylerin, uyku kalitesinin 6znel bir 6l¢iisliniin ¢oklu
bilesenlerine dayanarak, saglikli kontrollere kiyasla, daha koti uyku kalitesi
yasadiklar1 gosterilmistir (203). BB’nin her evresinde, hastaligin sebebi ya da sonucu
olarak uyku Kkalitesinde bozulma goriilebilmektedir. Kotii uyku kalitesi BB’de
azalmis tedavi yaniti, kétli prognoz, artmis morbiditeye yol agmakta, islevsellik ve
yasam kalitesini olumsuz etkilemektedir (183). Bipolar bozuklugu olan hastalarda
hipertansiyon ve diyabet gibi eslik eden tibbi hastalik riski yiliksek oldugu i¢in (177)
bu hastaliklarin ortaya ¢ikmasinda uyku ve sirkadiyen sistemdeki bozukluklarin rolii
olabilecegi de diisiiniilmektedir (204).

BB’de uyku kalitesini etkileyen sosyodemografik ve klinik 6zellikler
arastirilmis, calismalar arasinda farkliliklar olmakla birlikte 6timik bipolar hastalarda
uyku Kalitesi, rezidiiel depresyon belirtileri, anksiyete belirtileri, psikotik 6zellikler,
diirtiisellik, 6zkiyim girisimi 0ykiisii, hizli dongiiliiliik, karma 6zellikli donemler, son
6 ay icinde yasanan stresler, ¢ocukluk ¢agi travma maruziyeti ve antikonviilzan ilag
kullanimi ile iliskili bulunmustur (4,183). Uyku ve sirkadiyen ritim bozulmasi,
hastaligin siddeti arttikca kotiilesir ve bipolar bozuklukta hastalik ilerlemesinin
evrelendirilmesi igin biyolojik davranig¢ belirteg olarak onerilir (205).

Ginglo ve arkadaslar (2009) yaptiklari caligmada uyku bozuklugu olan
bipolar hastalar 6timik olmalarina ragmen daha kotii islevsellik ve yasam kalitesi

gosterdiklerini  bildirmistir (187). Calismalar uyku bozukluklarinin hem kalinti
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belirtilere hem de fonksiyonel bozukluga katkida bulundugunu gostermistir
(206,207).

Uyku sorunlarinin depresyon ya da mani donemlerinin hangisi ile daha
yakindan iliskili oldugu c¢alismalar arasinda farklilik gosterse de uyku sorunlar1 ve
duygudurum degisimleri arasindaki iliski oldukga agiktir. Saglikli kisilerde uyku
yoksunlugunun yol agtigi duygudurum degisimleri, bipolar bozuklugu olan yada
olmayan  kisilerde  uykunun diizenlenmesinin, duygudurumda iyilesme
saglayacaginin gostergesi olarak kabul edilmektedir (20).

Daha kisa uyku siiresi, bipolar I bozuklugu olan 54 eriskin hastada 6 aylik bir
takip periyodu boyunca, depresyon semptomlarin kotiilesmesini 6ngdrmiistiir. Mani
semptomlar1 i¢in boyle bir iligki bildirilmemistir (208). Baska bir longitudinal
caligmada, BB’si olan 59 eriskinin giinliik olarak, duygudurumlari, uyku siireleri ve
yatakta kalma siireleri 5 aydan daha fazla siirede takip edilmistir. Bu ¢alisma, daha
kisa uyku stirelerinin ya da yatakta gegirilen siirenin, bir sonraki giin bildirilen
duygudurumda mani yoniinde artis1 ve daha uzun uyku siiresi ya da yatakta gecen
zaman, bir sonraki giin bildiren duygudurumda depresyon yoniinde artisi
ongordiigiini bildirmistir (209).

Gruber ve arkadaslar1 galismalarinda ; 6timik halde olan bipolar spektrum
bozuklugu olan 196 eriskinde, ¢aligma baslangicindaki azalmis uyku siiresinin artmis
mani belirtileri ile iliskili oldugunu gostermistir. Bir 6nceki haftaya gore kendileri
tarafindan bildirilen maksimum ve minimum uyku saatleri arasindaki farki
degerlendirmisler ve daha degisken uyku stiresinin 12 aylik bir degerlendirme siiresi
boyunca kesitsel ve ileriye doniik olarak mani ve depresyon belirtileri ile iligkili
oldugunu bulmuslardir (210).

Sylvia ve arkadaglari, Montgomery-Asberg Depresyon Derecelendirme
Olgegi (MADDO) * nin uyku &gesini kullamilarak dlgiilen azalmis uyku siiresinin,
BB tip | ve BB tip Il tanil1 483 6timik bipolar erigkin arasinda duygudurum dénemi
niiksii ile iligkili oldugunu bulmuslardir. Hastalarin %15’i uyku ile ilgili bir sorundan
yakinmistir. Uyku bozukluklarinin, psikoz oykiisii olanlarda daha az iken, 6zkiyim
girisimi  Oykiisii olanlarda ve hipomanik semptomlar1 olanlarda daha yiiksek

yayginlikta oldugu saptanmistir (4).
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Cretu ve arkadaslari, bipolar spektrum bozuklugun 6timik doneminde olan 89
hasta arasinda, Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi (PUKI) toplam puanma gére “kotii
uyuyanlar” olarak siiflandirilanlarin bir yillik takip periyodunda daha erken
duygudurum dénemi gegirdigini bildirmistir. Yazarlar, kotii uyku ve duygudurum
niiksii arasindaki iliskinin rezidiiel duygudurum belirtilerinden bagimsiz oldugunu ve
bu durumun kot uykunun BB’de bagimsiz bir rekiirrens risk faktorii olabilecegi
seklinde yorumlanabilecegini ifade etmistir (206).

Yapilan baska bir ¢alismada toplam uyku siiresindeki diizensizlik, son 5 yilda
daha fazla depresyon donemi gegirme ile iligkili bulunmustur. Uyku baslangicindan
sonraki uyaniklik siiresindeki diizensizligin, sonraki 2 yil boyunca depresyon
donemlerinin baglangicini 6ngdrdiigii bildirilmistir. Uyku diizensizligi; kot uyku
kalitesi, diizensiz sosyal ritimler, uyku ile iliskili bilisler ve davraniglar vbipolar

bozuklukta daha fazla sayida depresyon donemi ile iliskili bulunmustur (211).

2.2.2. Bipolar Bozukluk ve Sirkadiyen Ritim

Bipolar bozuklugun en belirgin klinik o6zelliklerinden birisi tekrarlayan
donemlerle seyretmesidir (212). Duygudurum ataklar1 genel olarak mevsimsel bir
ritim takip eder. Sirkadiyen ritim BB’nin hem akut alevlenme donemlerinde hem de
remisyon donemlerinde siklikla bozulmustur. BB’nin temel bilesenlerinden biri olan
biyolojik ritimdeki bozulma hastaligin etiyolojisinde rol oynamakta, yineleme ve
depresmelerle iligkilendirilmektedir (213). Bipolar hastalarda gecikmis uyku fazi
bozuklugunun siklikla goriildiigi bildirilmistir (196).

Sirkadiyen bozulma ve aksamcilik duygudurm epizodlari, islevsellikte
bozulmalar, diisiik yasam kalitesi ve tedavi direnci ile ilgilidir (200,214,215).

En oOnemli sosyal/sirkadiyen ritimlerden biri, bipolar bozuklugun tiim
evrelerinin patogenezinde rol oynadigi goriilen uyku-uyanik ritimdir (216).

Uyku diizensizliginin bir baska potansiyel olarak onemli baglantisi, bir
kisinin sabah veya aksam aktivitelerine katilma tercihi anlamina gelen sabahgilik-
aksamciliktir. Calismalar, saglikli bireylerde ve uykusuzlugu olan kisilerde aksam
kronotipinin uyku-uyanik degiskenlerinde daha fazla diizensizlik ile iliskili oldugunu
gostermistir (217,218). Yakin tarihli bir gézden gegirmede BB’si olan bireylerde

aksamciligin daha yaygin oldugu ve sirkadiyen ritimlerinde bozulmanin daha yaygin
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oldugu bildirilmistir (219). Otimik BB olgularinda biyolojik ritimlerini aktigrafik
olarak degerlendirilen calismalarda, sirkadiyen aktivitelerde kontrollere gore daha
fazla degiskenlik oldugunu gostermistir (220).

Yakin zamanda yapilan bir ¢alismada, yeni duygudurum bozuklugu tanisi
alan geng eriskinler degerlendirildi. Bu c¢alismanin sonuglari daha az saglam
sirkadiyen ritmin, daha uzun hastalik siiresi ve artan semptom siddeti ile iligkili
oldugunu ve bunun BB ig¢in risk altindaki geng¢ insanlar i¢in bir 6zellik gostergesi
oldugunu 6nermektedir (221).

Pinho ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada, BB’si olan hastalarda depresif
belirti siddeti ile biyolojik ritim bozuklugu arasinda iliski oldugu bulunmustur (215).
Toplum 6rnekleminde yapilan yeni bir ¢alisma, BB’li bireylerde biyolojik ritimlerin
kontrollere gére daha fazla bozulmus oldugunu gostermistir (222).

Bipolar bozuklugu olan hastalarda 6timik donemde melatoninin en yiiksek
diizeye ulagmasi daha ge¢ olmaktadir (142). Mani dénemindeki hastalarda ise hem
saglikli kontrollere, hem de 6timik ve depresyon doneminde olan hastalara gore
melatonin diizeylerinde ilerlemis faz oldugu go6zlenmistir (204,223). Serum
melatonin diizeyinin, saglikli kontrollere gore bipolar bozuklugu olan hastalarda,
iginde bulunduklari hastalik doneminden bagimsiz olarak diisiik oldugu, melatonin
diizeyinin diisiikliigii ve melatoninin 1s1kla baskilanmasina karsi artmis duyarliligin
otimik donemdeyken de yakindiklari insomniye katkida bulunuyor olabilecegi
bildirilmistir  (200). Bipolar bozuklugu olan hastalarda sirkadiyen sistem
isleyislerinde melatonin salinmamin daha ge¢ olmasi gibi degisiklikler vardir (196).
Bu nedenle bipolar bozukluk hastalar1 sosyal ritim diizensizliklerine karsi daha
duyarli olabilirler (224).

Duygudurum bozukluklarindaki mevsimsellik baslangigta mevsimsel
duygudurum bozuklugu baglaminda incelenmis, ancak daha sonra yapilan ¢alismalar
mevsimselligin bir siireklilik olarak diisiiniilebilecegini ve mevsimsel duygudurum
bozuklugu tanisi konmayan duygudurum bozuklugu olan hastalarin da mevsimsel
olarak kdotiillesen Dbelirtileri  oldugunu  gostermistir  (225-227). Duygudurum
bozukluklarinin yaklasik %10’u mevsimsel bir yineleme paterni gostermektedir.
Bunlarin yaris1 tekrarlayan depresif bozukluklar; diger yarist bipolar bozukluklardir

(228). Arastirmalar, kronotip ve duygudurum mevsimselligi arasinda anlamli bir
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iliski olabilecegini gostermistir (229). BB 6timik donemde olan 40 hasta ile yapilan
baska bir ¢alismada artan yas ve hastalik yiikiiniin (yani mani veya depresyon donem
sayis1) mevsimsellik ile iligkili oldugu, sirkadiyen tipoloji ve kronotipin BB’de
mevsimsellik ile iliskili olmadigi saptanmustir (230). Goikolea ve arkadaslari,
mevsimsel semptom paterni olan hastalarin agirlikli olarak bipolar bozukluk tip II
tanisinin  oldugu, hastaligin depresyon donemi ile basladigi ve hastaliklarinda
depresyon baskin polarite gosterdiklerini bulmuslardir (231).

Fotoperiyod, bir kisinin fizyolojisini ve metabolik dongiilerini etkileyebilecek
giin 15131 saat sayis1 olarak tammlanir. Ideal fotoperiyodlar yaz aylarinda yaklasik 14
saat, kisin ise 8 ila 9 saat arasindadir. Caligmalar, mevsime ve enlemlere gore
degisen giines 151¢ina maruz kalmanin, (hipo)mani ve major depresyon donemleri
icin en yiiksek kabul oranlart ile pozitif bir korelasyona sahip oldugunu vurgulamigtir
(232). Mevsimsellik ve gilines 1s1@ina maruziyetin bipolar hastalarda affektif
niikslerin baslamasinda rol oynadigi ve bipolar bozuklugun ¢ekirdek semptomlari
oldugu bildirilmistir (137). Spesifik olarak, (hipo) mani dénemi geciren hastalarin,
glines 151¢1na maruz kalma siiresinin (yani fotoperiyodun) daha uzun oldugu, ilkbahar
ve yaz aylarinda hastane yatiglarinin daha fazla oldugu bildirilmistir (233-236).
Major depresyon donemi gegiren hastalarin ise ¢ogunlukla kis aylarinda hastaneye
yatis oranlarinin daha yiiksek oldugu goriilmektedir (233,237-239).

Mevsimsellik prognozu etkiledigi ve daha siddetli ya da karmasik bir
bozuklugu icerdigi i¢in bu bozukluklara sahip hastalarda duygudurum ve davranis

ortintiisiinde mevsimsel degisikliklerin belirlenmesi 6nemlidir (240).

2.2.3. Bipolar Bozuklukta Kullanilan Ilaclarin Uyku Uzerine Etkisi

BB tedavisinde kullanilan ilaglar c¢esitli mekanizmalarla sedasyona yol
acabilir, uykunun yapisini degistirebilir ve uykuyu bozabilirler.

Bipolar hastalarda duygudurum diizenleyicisi olarak siklikla kullanilan ve
Ozellikle mani donemleri tizerindeki koruyucu etkisi ile bilinen lityum, gece
uykusunda iyilesme saglar ve giin i¢inde uykululuk halini arttirir (191). Lityum akut
donemde REM uykusunu azaltir ve yavas dalga uykusunu arttirir (19). Iki hafta
siireyle lityum alan saglikli bireylerde toplam uyku siiresinin degismedigi, REM

uykusunun azaldigr ve REM latansinin arttigi, depresyonu olan hastalarda ise lityum
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kullaniminin evre 3 ve 4 uykusunu arttirdigi, REM uykusunu azalttigi ve REM
latansin1 arttirdigr saptanmigtir. Uyku yapisinda meydana gelen degisimlerin plazma
lityum diizeyi ile dogriu orantili olarak arttifi saptanmistir. Bir ¢alismada lityum
tedavisinin uyku uyaniklik dongiisiinde gecikmeye yol agtigi gosterilmistir
(241,242).

Antiepileptik ilaglarda temel odak gabaerjik-glutamaterjik sistemdir ve bu
ilaglar uyku tizerindeki etkileri agisindan kendi aralarinda farkliliklar géstermektedir
(243). Valproik asit NREM evre 1 uykusunu arttirarak uyku boliinmesine yol agabilir
(19). Karbamazepin uyku etkinligini arttirir, uyku latansimi kisaltir, REM uyku
yiizdesini azaltir ve REM yogunlugunu diistiriir (19). Lamotrijin REM uykusunu
arttirir, faz kaymalarini ve yavas dalga uykusunu azaltir (19).

BPB’de sik kullanilan ila¢ gruplarindan biri de antipsikotik ilaglardir. H1
reseptorleri, alfa-adrenerjik reseptorler veya SHT2 reseptorleri {izerine olan
antagonistik etkileri fazla olan antipsikotik ilaglar daha fazla sedasyona yol acarlar
(242). Sedasyon yapici etki tipik antipsikotik ilaglarda daha sik gozlenmekle birlikte
atipik antipsikotiklerin de cogunun sedasyon yaptig1 bilinmektedir. Insomnia yaptig
bilinen antipsikotik ajanlar da mevcuttur (244).

Olanzapinin uyku yapisi1 iizerindeki etkileri ise uyku etkinligini, NREM evre
2 uykusunu, yavas dalga uykusunu, REM yogunlugunu arttirmak, REM latansini
uzatmak, uyku latansini kisaltmak, uyuduktan sonraki uyanikliklari, NREM evre 1
uykusunu ve REM uyku yiizdesini azaltmak seklinde oldugu bildirilmistir (19).

Risperidon uyuduktan sonraki uyanikliklar1 ve REM uyku ylizdesini azaltir,
yavas dalga uykusunu arttirir (19).

Ketiapin ise uyku latansini kisaltir, REM uyku yiizdesini ve uyuduktan
sonraki uyaniklik sayisini azaltir; toplam uyku siiresini, uyku etkinligini ve NREM
evre 2 uykusunu ise arttirir (19). Ketiapinin H1 reseptorlerine afinitesi diisiiktiir ve
antipsikotik etkinlik i¢in yiiksek dozlarda kullanilmalidir. Ketiapinin sedasyon yapici
etkisinin doz ile dogru orantili sekilde arttig1 diistiniiliir (244).

Diger atipik antipsikotiklerden farkli etki diizenegine sahip olan aripiprazol
D, ve 5-HT;a parsiyel agonisti ve diger atipik antipsikotikler gibi 5-HT,a reseptor
antagonistidir (19). Antipsikotik ilaglar ig¢inde aripiprazol en az sedasyon yapan
ilagtir (244).
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Atipik antipsikotiklerden klozapin uyku siirekliligini NREM evre 2 uykusunu
arttirirken; uyku latansimi kisaltir, uyuduktan sonraki uyanikliklar1 ve yavas dalga
uykusunu azaltir (19). Klozapin antipsikotik ilaglar i¢inde en fazla sedasyona yol
acan ilagtir (244).

Klorpromazin ve haloperidol toplam uyku siiresini, uyku etkinligini, NREM
evre 3 uykusunu artirir. REM latansini uzatir ve REM uyku yiizdesini azaltir. Uyku
latansini kisaltir ve uyuduktan sonraki uyanikliklar: azaltir (245,246).

Antipsikotik ilaglar, etki diizenegi tam bilinmemekle birlikte, insomniaya da
yol acabilir. Olanzapin, risperidon, ketiapin ve klozapin gibi ilaglarin 5-HT1A
reseptOr antagonizmast ve dopamin antagonizmasina ikincil huzursuz bacak
sendromu belirtilerini ortaya c¢ikardigt ve bu yolla insomnia yapabilecegi
distiniilmektedir (19, 242).

BB’de kullanilan baska bir ila¢ grubu olan benzodiazepinlerin uyku ve
uyaniklik tizerine etkileri iyi bilinmektedir. Benzodiyazepinler, GABA iizerinden
etki gosterir ve sedasyona yol acarlar. Benzodiazepinler REM uykusu ve uykunun 3
ve 4. evrelerinin siiresini kisaltir ve uyanma esigini ytikseltirler (242).

Antidepresanlarin uyku tiizerine etkisi kullanilan ilag sinifina ve doza gore
degismektedir. Monoaminooksidaz inhibitorleri (MAOI), amitriptilin disindaki tiim
trisiklik antidepresanlar (TSA), serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI) ve
venlafaksin insomniaya, desipramin disindaki tim TSA’lar, mirtazapin, nefazodon,
maprotilin, mianserin, trazodon sedasyona yol agabilir. SSRI’lar farkli reseptorler
tizerinden etki ederek hem uykusuzluga hem de giin i¢inde uyku haline neden
olabilir. Tiim MAOI, SSRYI’lar, trimipramin disindaki TSA’lar, venlafaksin, trazodon
ve bupropion REM uykusunu baskilarlar (246).

2.2.4. Bipolar Bozuklukta Aktigrafi fle Yapilan Cahsmalar

Aktigrafi, motor aktivite ve uyku parametrelerini uzun siireler boyunca
kaydetmek icin gelistirilen tarafsiz, invaziv olmayan bir yontemdir. El veya ayak
bileklerine takilarak kullanilan, istirahat ve aktivite paternlerinin dijital ortamda
kaydedilmesine ve depolanmasina olanak saglayan; kii¢iik, hafif, saat seklinde
taginabilir cihazdir. Hareketin toplami 1 dakikalik veya daha kisa donemlerde

hesaplanir. Igerdigi mikrosensorlarin kapasitelerine bagli olarak degisen siirelerle
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aktivite kaydi1 yapabilen ve non-dominant ele takilarak kullanilan bu cihazlar uyku
giinliikleri ile birlikte, uyku yakinmasi olan kisilerde uzun siireli uyku takibi amaci
ile kullanilmaktadirlar. Hareketle ilgili ivmelenme, el bilegi aktimetresinin
piezoelektrik sensorii tarafindan tespit edilir. Ham aktivite sayisini saglamak i¢in her
epok boyunca iiretilen voltajin ortalamasi alinir (248-250).

Uyku disinda giindiiz ‘nap’ (sekerleme) analizleri de yapilabilmektedir.
Bir¢ok farkli mekanik sistemlere dayali ¢alisan aktigrafi cihazi mevcuttur. Ancak
hepsinin ortak 6zelligi harekete duyarli sistemi igermeleridir. Bilgisayar sistemleri ile
aktigraf kayitlar1 otomatik olarak skorlanabilmekte hatta bazi programlar sayesinde
sirkadyen ritim bile degerlendirilebilmektedir. Detayli giinliik tutulmasi, uyuma ve
uyanma saatlerinin iyi bilinmesi skorlama ag¢isindan kritik 6nem arz etmektedir. 1995
yilinda Amerikan Uyku Bozukluklar1 Orgiitii aktigrafinin ‘Uyku Caligmalarinda’
uygulanmasina karar verdikten sonra hizla kullanimi yayginlagmistir. Uyku-uyanma
parametrelerinin objektif degerlendirilmesinde aktigrafinin vazgecilmez bir arag
oldugu kanitlanmustir (251).

Klinik popiilasyonda, aktigrafinin sirkadiyen ritimleri tanimlamak i¢in
giivenilir oldugu kanitlanmistir; uyaniklik ve uyku iizerine veri toplamanin nesnel,
ekonomik, sensitif ve invaziv olmayan bir yoludur. Giivenilir sonuglar i¢in en az 7
ardisik giin ve gece kaydi gerekli oldugu ifade edilmistir (252). Uykunun aktigrafi ile
degerlendirilmesi duygudurum bozukluklari olan popiilasyonlarda dogrulanmuistir.
Gegerli kayit gecesi sayisi 4 ile 22 giin arasinda degismistir (ortalama+standart
sapma=12.8 +3.6) (9, 253).

Gozlemsel Olglimlere, uyku kayitlarina ve giinliiklere gore daha 1iyi
performans gosterdigi bildirilmistir (254). BB 6rnekleminde degerlendirildiginde,
aktigrafi polisomnografi ile yliksek korelasyonlar ve subjektif uyku olglimleriyle
yiiksek ile orta derecede korelasyon gostermistir (255).

Aktigrafi;

e Saglikli bireylerde normal uyku uyaniklik bi¢iminin belirlenmesinde,

e Sirkadiyen ritim ve uyku uyaniklik siklus bozukluklarinda siiphede

kalindiginda,

e Polisomnografinin bulunmadigt durumlarda obstruktif uyku apnesi

sendromu tanisinda ve siddetinin belirlenmesinde,
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e Insomnide,

e Hipersomnisi olan hastalarda uyku bi¢iminin ve toplam uyku siiresinin

belirlenmesinde,

e Sirkadiyen ritim uyku bozukluklar1 ve insomnide tedaviye cevabin

belirlenmesinde,

e Polisomnografi uygulanmasinin zor oldugu pediatrik popiilasyonda tedavi

cevabinin degerlendirilmesinde faydalidir (256).

Aktigrafi ile degerlendirilen uyku parametreleri ise su sekildedir:

Yatma zamani: Kisinin uyumak i¢in yataga gittigi zamandir.

Kalkma zamani: Kisinin son kez yataktan kalkma zamanidir.

Yatakta gecirilen zamani: Yatma zamam ve kalkma zamam arasindaki
stiredir.

Toplam uyku siiresi: Uyku olarak degerlendirilen dinlenme araliklar
icindeki toplam zaman

Uyku latansi: Yatma zamani ve uyku baslangici arasindaki siiredir.

Uyku etkinligi: Yatakta gecekten uyunarak gegirilen zamanin yiizdesidir.

Uyku baslangicindan sonra uyanma siiresi (WASO): Uyku baslangi¢ ve
bitis siireleri arasinda uyanik kalinan dakikalarin sayisidir. Aktivatdriin motor
aktivite algoritmasina gore uyaniklik olarak puanlanir. Bunun, WASO donemlerinde
katilimcinin uyanik oldugu anlamma gelmeyecegi de unutulmamalidir. Aslinda,
WASO, algoritmada belirlenen motor aktivite esigi lizerinde harcanan siireye karsilik
gelir.

Gece uyanmalarin sayist (Awakenings): Siirekli uyanma engellerinin
sayisidir. Kisinin uyku baslangici ile son uyanis arasinda ka¢ kez uyandigini gosterir
(8,11).

Polisomnografi gibi hastane ortaminda degerlendirmeyi gerektirecek bir
tetkik olmamasi, kullanilan cihazin 6zelliklerine ve epok siiresine gore degismekle
birlikte 30 giline kadar hastalarin kendi ev ortamlarinda kayit alabilme imkani
sunmasi, hafif, tasinabilir olmasi, saat goriiniimiinde olmasi1 nedeni ile hastalarin
cihaz1 taktiklar1 dénemde cihazin goriintiisii ile ilgi kaygilarini azaltmasi uyku ve
sirkadiyen ritmin ve aktivitenin degerlendirilmesinde aktigrafi yontemini 6n plana

cikarmaktadir.
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Bipolar bozuklukta uyku ozelliklerinin objektif sonuglar verebilen aktigrafi
ile degerlendirilen ¢alismalar mevcuttur.

Harvey ve arkadaslari, 2005 yilinda yaymladiklar1, 6timik donemdeki 20 BB
hastasi, insomniasi olan 20 kisi ve 20 saglikli kontrol dahil ettikleri ¢alismalarinda
klinik goriigme ve uyku ozelliklerini degerlendiren Slcekler, ardisik 8 giin tutulan
uyku gilinliigii ve aktigrafi ile uyku ozelliklerini degerlendirmistir. Pitsburg Uyku
Kalitesi Indeksi (PUKI) ve aktigrafi ile olgiilen toplam uyku siiresi, uyku
giinliigiinden elde edilen uyku baslangicinda gecikmenin bipolar bozuklukta saglikli
kontrollere gore daha fazla oldugu bildirilmistir. BB olan grupta, insomniasi olan
gruba gore aktigrafi ile elde edilen toplam uyku siiresi daha fazla olarak bildirilmistir
(8).

Gershon ve arkadaglar1 2012 yilinda yayinladiklari, 6timik donemde olan 32
BB hastasi ve 36 saglikli kontrol dahil ettikleri ¢alismalarinda, 8 hafta aktigrafi kaydi
ile uyku ozelliklerini degerlendirmislerdir. Ayrica katilimcilardan uyku ve affekt
giinliigli tutmalarin1 istemislerdir. Aktigrafi ile dl¢iilen daha uzun uyku baslangi¢
gecikmesi, bipolar grupta kontrol grubuna gore daha kuvvetli negatif affekt ile
iliskilendirilmistir. BB’si olan katilimcilarin yatakta kontrollerden ¢ok daha degisken
zaman gecirdikleri bildirilmistir. Aktigratk degerlendirmede BB grubunda saglikli
kontrollere gore daha uzun uyku latansi ve daha uzun WASO oldugu bildirilmistir
(257).

Geoffroy ve arkadaslarinin 2014 yilinda yayinladiklari, 26 6timik BB hastasi
ve, yas ve cinsiyete gore eslestirdikleri 29 saglikli kontrolii dahil ettikleri, subjektif
(6lgek) ve objektif (aktigrafide ortalama skorlar ve degiskenlik) uyku oOl¢iimleri
kullanarak karsilagtirdiklart ¢aligmalarinda, aktigrafi ile 21 giinliik kayit
yapmuglardir. Uyku ic¢in objektif ve subjektif degerlendirmeler, kontrollerle
karsilastirildiginda BB hastalarinin; akigrafi ile degerlendirilen parametrelerden daha
uzun uyku siiresi, daha uzun uyku latansi, daha diisiik uyku etkinligi, daha yiiksek
boliinme indeksi oldugu, PUKI ile degerlendirilen uyku &lciimlerinden ise daha
diisiik uyku kalitesi, daha kotlii uyku etkinligi, daha fazla giindiiz islev bozuklugu,
daha fazla uyku bozuklugu oldugu bildirilmistir (258).

Jones ve arkadaglarinin 2005 yilinda yaymnladiklari,19 6timik BB ve 19

saglikli kontrolii dahil ettikleri caligmalarinda, subsendromal semptomlar yasayan
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bipolar bozukluklu bir 6rneklem iginde aktigrafiyi kullanarak sirkadiyen aktiviteyi ve
uyku diizenini degerlendirmeyi amaglamislardir. Bu tiir katilimcilarin semptomlarin
diisiik seviyelerine ragmen sirkadiyen aktivitenin bozulmasini gosterecegi hipotezini
One siirmiiglerdir. 7 gilinlilk aktigrafi kaydi sonucunda bipolar hastalarin
kontrollerden daha degisken sirkadyen aktivite paternleri oldugu sonucuna
ulagilmistir (220).

Geoffroy ve arkadaslarmin 2015 yilinda yayinladiklari, 9 ¢alisma,202 bipolar
bozuklugu olan hasta ve 212 saglikli kontrolii igeren metaanalizlerinde, 6timik
donemdeki BB hastalarinin uyku latansi, uyku siiresi ve WASO siiresinin daha uzun
oldugu ve uyku etkinliginin daha diisiik oldugu sonucuna ulasilmistir (184).

Yakin zamanda yapilan bipolar bozuklukta aktigrafik ozellikleri
degerlendiren meta-analizde toplamda 13 vaka-kontrol ¢alismas: ve 821 katilimci
calismaya dahil edilmistir. Uyku parametrelerinin meta-analizi, bipolar bozuklugu
olan hastalarin saglikli kontrollere kiyasla uyku siirelerinin daha fazla oldugunu,
uykuya dalmanin daha uzun siirdiigiinii, uyku etkinliginin daha az oldugunu ve uyku
baslangicindan sonra uyanik olarak daha fazla vakit gecirdiklerini gdostermektedir.
Bu ¢alisma, BB’si olan hastalarin saglikli kontrollere gore ortalama aktivitelerinin
azaldigini, daha uzun uyku siiresine ve daha fazla rahatsiz edici bir uyku paternine
sahip oldugunu gostermistir. Bu meta-analizin sonuglar1 BB’si olan hastalarda, motor
aktivite ve uyku diizenini etkili bir sekilde izlemek igin aktigrafi kullanilabilecegini,
aktigrafinin hastalarin uyku ve sirkadiyen ritmini daha derinlemesine anlamak igin
duygudurumu izleyen diger 6znel enstriimanlarla birlikte kullanilabilen objektif bir

ara¢ oldugunu 6nermektedir (11).

2.3. Bipolar bozukluk ve Biligsel Islevler

Bilissel islevler terimi; diisiinme, hatirlama, yargilama, problem ¢cozme gibi
bilginin kazanilmas1 ve anlasilmas: ile iligkili {ist diizey beyin islevlerini ve bunlarla
baglantili dil, bellek, dikkat, algilama, zihinde canlandirma, planlama ve emosyon
gibi islevlerin genel adidir.

Bipolar bozuklukta bilissel islev bozulmalar1 hastaligin erken ya da ilerleyen
donemlerinde, her yas grubunda, hastaligin her doneminde goriilebilmektedir (259).

Biligsel islevlerdeki bozulmalar BB’de depresyon ve mani donemleri sirasinda
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siklikla goriilmektedir (15). Akut hastalik donemlerinde biligsel islevlerdeki
bozulmalarin daha belirgin hale geldigini gosteren kanitlar mevcuttur (13,260-262).
Bipolar bozuklukta depresyon ve mani donemi belirtileri bilissel testlerde daha diisiik
performans ile iligkilidir. Duygudurum donemleri ile 6timik donemdeki bilissel
islevlerin karsilastirildig1 bir meta-analizde mani ya da karma donemdeki hastalarda
sozel Ogrenmede, depresif donemde ise sozel Ogrenme ve akicilikta Otimik
donemdeki hastalara gore daha genis etki blyiikliiglinde bozulmalar goriildigi
bildirilmistir (263). Mani ve 6timi donemindeki bilissel islevleri karsilastiran bir
calismada mani doneminde dikkat, bellek ve 6grenmenin 6timik dénemine gore daha
¢ok bozuldugu gosterilmistir (264). Baska bir ¢alismada depresyon belirtilerinin
sozel akicilikla iligkili oldugu bulunmustur (265).

Bipolar bozuklugun duygudurum donemlerinde goriilen ndrobiligsel
bozulmalarin bir kismimin belirtilerin diizelmesiyle geriledigi, bazilarinin ise
semptomatik iyilesme olsa da devam ettigi bildirilmistir (266, 267). BB’de bilissel
islev bozuklugunun belli alanlarda degil yaygin olarak bulundugu diisiiniilmektedir
(268). Bipolar bozuklugun 6timi doneminde olan hastalarda biligsel islevleri
degerlendiren bir meta-analizde dikkat islevinde %5.3-57.7, c¢alisma belleginde
%9.6-51.9, hiz/tepki siiresinde %23.3-44.2, sozel bellekte %8.2-42.1, gorsel bellekte
%11.5-32.9 oraninda bozulma oldugu gosterilmistir (259). 50 6timik bipolar
bozukluk hastasinin bilissel islevlerinin dikkat, sozel bellek, dil, psikomotor hiz,
yuriitiicti  iglevler, ylizde emosyonlarin taninmasini igeren 6 kategoride
degerlendirildigi bir ¢alismada hastalarin  %38’inin  standardize normlarla
karsilastirildiginda biligsel bozulma gostermedigi, fakat kontrol grubuna gore sozel
bellek islev performanslarinin daha diisiik oldugu bildirilmistir (269).

Bipolar bozuklugun o6timik evresinde en belirgin bozukluklarin yiiriitiicli
islevler ve sozel 6grenme alanlarinda oldugu tespit edilmis, bununla birlikte s6zel
bellek, soyutlama, siirdiiriilebilir dikkat, cevap inhibisyonu ve psikomotor hiz
alanlarinin da etkilendigi bildirilmistir (16). 2 yillik bir izlem ¢alismasinda, bipolar
bozuklugu olan hastalarin 6timik donemde yiiriitiicii islevler ve islem hiz1 gibi
norobiligsel test performanslarinin saglikli kontrollere goére daha kotii oldugu
gostermistir (270). Cok sayida galsimayi iceren farkli meta-analizlerde sozel bellek

ve ylritiicli islevlerde bozulma oldugu gosterilmistir (271-274). Bununla birlikte

39



yiiriitiicii islevlerin korundugunu gosteren calismalar da vardir (275, 276). Otimik
donemdeki BB hastalarinda yapilan baska bir ¢aligmada gorsel uzaysal tanima
belleginde bozulmanin oldugu, yiiriitiicii islevlerin korundugu gosterilmistir (277).
Bipolar bozuklugu olan bireylerin duygudurum ddénemlerinde ve &timik
doneminde bilissel islevlerinde bozulma oldugu ancak biligsel islev bozuklugu

derecesinin ve bozulma olan alanlarin farkliliklar gosterdigi anlasilmaktadir.

2.3.1. Bipolar Bozukluktaki Bilissel Islevlerin Hastahgin Klinigi ile
Mliskisi

Bipolar bozuklukta bilissel islevler bir¢ok faktorle iligskilendirilmektedir.
Otimik dénemdeki bilissel islev bozulmalarmin yineleyen duygudurum dénemleri,
hastane yatis sayisi, hastalik siiresi, hizli dongiilii seyir gésterme, karma doénem,
psikotik icerik dykiisii bulunmasi ve esik alt1 depresif belirti varlig ile iliskili oldugu
gosterilmistir (272,278). Duygudurum dénemlerinin sayisi, hastaneye yatis sayisi ve
hastalik siiresi ile bilissel islevler arasinda negatif yonde iliski bulunmustur (16).
Sozel ogrenme ve bellegin gecirilmis mani dénemi sayisi ile negatif korelasyona
sahip oldugu bildirilmistir (275). Erken baslangi¢ yasinin kelime belleginde bozulma
ve psikomotor yavaslamayla iligkili oldugu bildirilmistir (273). Psikotik hastalik
donemi Oykiisiiniin bellek ve biligsel esneklik bozuklugu ile iligkili oldugu
gosterilmistir (279). Bir izlem c¢alismasinda bilissel islev bozulmalariin tek
belirleyicisinin subsendromal depresif belirtiler oldugu gosterilmistir  (267).
Yineleyen duygudurum doénemleri ilerleyici biligsel bozulma ile iliskilendirilmistir
(280). Norobilissel bozulmalarin ise bipolar bozuklugu olan hastalarda hastaligin
seyri ve ciddiyeti yoniinde belirleyici oldugu diisiiniilmektedir (281).

Bir izlem c¢alismasinda BB’deki biligsel bozulmalarin sozel bellekte
kotiilesme haricinde bes yil boyunca degismedigi bulunmustur (282). BB’de hastalik
oncesinde ve hastaligin ilk donemiyle baslayan bilissel bozulmanin hastaligin
ilerleyen donemlerinde siddetlendigi bunun da bipolar bozuklugun néroprogresif bir
hastalik oldugu hipotez ile uyumlu oldugu bildirilmistir (283, 284).

Bipolar bozuklukta biligsel islevlerin hastaliin alt gruplarinda
karsilastirlldigi  calismalarda; bipolar bozukluk tip 1 hastalarinin  biligsel

islevlerindeki bozulmalarinin bipolar bozukluk tip Il hastalarina gore daha yaygin ve
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siddetli oldugunu gostermektedir (285-287). Bir meta-analizde; bipolar bozukluk tip
1l hastalarinin yiriitiicii iglevler, calisma bellegi, dikkat ve islem hizi alanlarinda
bipolar bozukluk tip I hastalarina benzer seklinde bozukluklar gosterdikleri
bildirilmistir. Bununla birlikte sozel bellek ve 6grenme alanlarindaki bozuklugun
daha cok bipolar bozukluk tip I ile iliskilendirilmistir. Bipolar bozukluk tip II
hastalarinin bipolar bozukluk tip I hastalarinda oldugu gibi, islem hizi, yiriitiicii
islevler, dikkat, islem bellegi ve sozel bellek ve 6grenme alanlarinda kontrol grubuna
gore bozulma yasadiklar1 bildirilmistir (285,288,289).

Bilissel islevlerdeki bozulmalarin psikososyal islevsellikteki kayipla iliskili
oldugu bildirilmektedir. Bu iliski en fazla yiiriitiicii islevlerdeki bozulma ile
gosterilmistir (290).

Otimik donemdeki bilissel islev bozulmasinin psikososyal islevsellikte
bozulmaya neden oldugu birgok c¢alismada gosterilmistir (291-295). Bazi
caligmalarda ise aksi yonde bulgular elde edilmis, bilissel bozulma ile psikososyal
islevsellik arasinda baglanti olmadigi bildirilmistir. Psikososyal islevselligin esas
olarak rezidiiel duygudurum belirtilerinin varligindan etkilendigi ifade edilmistir
(296). Sonuglardaki bu tutarsizliklarin islevsellik i¢in farkli degerlendirme
araclarimin kullanilmasindan kaynaklandig: diistinilmektedir (24,297).

Sonu¢ olarak yapilan c¢alismalardan elde edilen veriler, hastalik Oncesi
donemde ve hastaligin 6timik doneminde var oldugu bildirilen birtakim biligsel
bozukluklarin hem bipolar bozukluk tip I hem de bipolar bozukluk tip II hastalarinin
seyrinde yordayict bir faktdor olarak arastirlmasinin gerekliligini ortaya

cikarmaktadir.

2.3.2. Bipolar Bozukluk Tedavisinde Kullamlan ilaclarim Bilissel
islevlere Etkisi

Duygudurum diizenleyicilerin norobilissel islevler {izerine olan etkisi
konusundaki bilgiler geligkilidir (298). Lityum kullanan ve kullanmayan hastalari
karsilagtiran bir ¢aligsmada, lityum kullanan grupta sozel bellek ve sdzel 6grenmenin
olumsuz yonde etkilendigi bildirilmistir (293). Saglikli kontrol grubu eklenerek
lityum kullanan ve kullanmayan grubu karsilastiran calismada lityum kullanimindan

bagimsiz biitiin bipolar bozuklugu olan hastalarin sézel bellek performanslarinin
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saglikli kontrollerden kétii oldugu, lityum kullanan ve kullanmayan grup arasinda ise
fark bulunmadig: bildirilmistir (299). 6 yillik bir izlem g¢alismasinda lityum tedavisi
psikomotor hiz ve sézel bellek alanlarinda bozulmalarla iliskilendirilmistir (300).
Lityum ve valproat kullananlarin biligsel islevlerini degerlendiren bir ¢alismada
biligsel performanslarin benzer oldugu ancak her iki grubun da saglikli kontrollere
gore daha kotii performans gosterdigi yoniinde kanitlar sunulmustur (301).
Valproatin dikkat bozuklugu disinda bilissel yan etkisi olmadigi bildirilmistir (14).
Lamotrijin tedavisinin bilissel islevlere olumsuz etkisinin olmadig1 hatta iyilestirici
etkilerinin olabilecegi bildirilmistir (302,303). Bipolar bozuklukta antipsikotik
kullanim1 sézel bellek, dikkat, psikomotor hiz ve c¢aligma bellegi alanlarinda
bozulmalar ile iliskilendirilmistir (273,274,304). Bipolar bozuklukta antidepresan
ilaglarm genel olarak bilissel islevler agisindan 6nemli bir yan etki gostermedigi
kabul  goérmektedir (274,298,304).  Antikolinerjik etkileri olan trisiklik
antidepresanlarin secici serotonin geri alim inhibitorlerine gore biligsel islevlerde
bozulma agisindan daha riskli oldugu diistiniilmektedir (304).

BB tedavisinde kullanilan ilaclarin bilissel islevler iizerindeki etkilerinin
dislanamadigi, hastalarin sadece duygudurum diizenleyici tedavi almadiklari,
antipsikotik, antidepresan anksiyolitik tedavilerinin farkli kombinasyonlarini igeren
¢oklu ilag kullanimlarinin oldugu ve bunun g¢alismalarda kisitliliga neden oldugu

belirtilmistir (264,278).

2.4. Bipolar Bozukluk, Uyku ve Bilissel Islev iliskisi

Uyaniklik bilisgsel islevler i¢in ne kadar 6nemliyse, beynin uyku esnasindaki
faaliyetleri de bir o kadar onemlidir. Normal uyaniklik durumu disinda insan
beyninin diger ana modu olan uykunun bu iist diizey beyin fonksiyonlar ile iliskisi
nbu konu ile ilgilenen arastirmacilarin dikkatini celbetmistir.

Uyku beyin dokusunun gelismesinde, bellek ve 6grenme islevlerinin gelis-
mesi ve siirdiiriilmesinde 6nemli rol oynamaktadir (19). Korteksle iligki igerisindeki
talamus, bazal dnbeyin, hipotalamus ve beyin sapindaki ysla iliskili degisiklikler ya
da bu bolgeleri etkileyen bilissel bozukluklar uyku uyaniklik dongiistinii degistirir
(305). Bellek islevlerinin konsolidasyonu i¢in uyku énemlidir. Sinaptik plastisite i¢in

onemli islevleri olan GABA ve cAMP yolaklar1 uyku bozuklugundan olumsuz et-
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kilendigi gosterilmistir (306). Uyku ayn1 zamanda bellegin kodlama siireci ile de
iligkilidir (307).

Deklaratif bellek, daha cok NREM donemi, daha az oranda da REM donemi
ile iliskili iken; non-deklaratif bellek ise NREM evre-2 uyku veya REM donemi ile
iligkilendirilmistir. Emosyonel bellek, NREM uykusuna kiyasla REM uykusu ile
daha fazla iligkili bulunmustur (308).

Hipokampus bagimli 6grenme modellerinin altinda yatan mekanizmalarla ile
ilgili one siiriilen goriis, gece bellek temsillerinin reaktive olmasina dayandirilir.
Hayvanlarda yapilan bir¢ok c¢alismada, uyku-uyaniklik siklusunda aktif rol alan
ndron gruplarinin genis aglarinin ateslenme paternleri arastirilmigtir. Hipokampal ve
kortikal aglarin aktivasyonu gece yavas dalga uykusunda ve baz1 ¢calismalarda REM
uykusunda tekrarlandign gosterilmistir (309-311). Giindiiz 6grenme Oncelikle
hipokampal aktivasyon ile iligkili bulunmustur. Giindiiz 6grenme testleri sonrasi gece
uykusunda, oOzellikle de yavas dalga uykusunda, hipokampal reaktivasyon soz
konusudur. Daha ilgi cekici olani ise, hipokampustaki yavas dalga aktivasyonunda
reaktivasyon miktari ile ertesi giinkii test basarist dogru orantili bulunmustur (312).

Uyku kayb1 viicuttaki tiim sistemlerde bozulmaya yol agabilir, 6grenme ve
bellek bozukluklar1 da dahil olmak {izere, bilissel eksiklikler en erken ortaya ¢ikanlar
arasindadir (19,313-315). Uykunun bilissel islevler tizerindeki etkisi uyku
deprivasyon ¢alismalari ile de degerlendirilmistir. Bilissel islevlere iliskin pek ¢ok
alan uyku deprivasyonu (akut, total veya kronik, kismi) ¢alismalarinda incelenmistir.
En ¢ok calisilan alanlar, farkli dikkat islevleri, ¢alisma bellegi ve uzun siireli
bellektir. Bunlarin yan sira vizyomotor ve verbal islevler ile karar verme siiregleri de
incelenmistir. Uyku deprivasyonunun o6zellikle dikkat ve calisan bellek iizerine
olumsuz etkileri ortaya konulmustur (19). Yapilan ¢alismalar uyku deprivasyonunun;
dikkatin siirdiiriilmesi, bellegin yapilanmasi ve organizasyonunu bozdugunu ayrica
planlama yetenegini olumsuz etkiledigini ve yine kompleks zihinsel islevlerdeki
performansi bozdugunu gostermektedir (316-319). Uyku deprivasyonunun kognitif
etkileri {izerine yapilmis calismalarda lizerinde en fazla uzlasilan sonug; yetersiz
uykunun, reaksiyon hizinda genel bir yavaslamaya, kognitif islevlerde genel bir
performans diisiikliigline ve uyaniklik, basit dikkat gibi temel dikkat islevlerine ait

ol¢timlerde 6zellikle bir bozulmaya yol agmasidir (320).
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Saglikli ve insomniasi olan kisilerde yapilan ¢alismalar uyku bozuklugu ve
bilissel islev bozuklugu arasinda bir iliski oldugunu gostermistir. Saglikli
popiilasyonlarda, 6grenmeden Onceki uyku yoksunlugu, yeni materyal 6grenme
becerisinde %40°1ik bir azalma ile iligkili bulunmustur (321).Calisma bellegi ve sozel
ogrenmenin de uyku ile iliskili olduguna dair kanitlar mevcuttur (322-325). insomnia
kisa uyku siiresiyle (<6 saat) birlestiginde, normal uyku siiresine sahip insomniasi
olan kisiler ve saglikli kisilerle karsilastirildiginda, bilissel islev bozuklugu tizerinde
daha biiyiik bir etkiye sahip oldugu goriilmektedir (326). Daha uzun WASO siiresi
(327-330) ve daha uzun uyku latansi (331) yash erigskinlerde daha fazla bilissel
bozulma ile iligkili bulunmustur.

Uyku ve bilissel islevlerin iliskisini degerlendiren ¢alismalardan elde edilen
sonuclardan uyku ve bilissel islevler arasindaki iliski oldugu, uyku bozukluklarinin
bir ¢ok bilissel islevi etkiledigi anlagilmaktadir.

Bipolar bozuklukta uyku bozuklugu ve bilissel islev bozuklugu, her biri
islevsel bozukluk ve yasam kalitesinin diigmesine katkida bulunan, 6timi
donemindeki iki 6nemli bozukluk alanidir (8,16). Saglikli ve uyku bozuklugu olan
orneklerde uyku ve kognisyon arasinda bir baglanti oldugunu gosteren Onemli
literatlire ragmen, bipolar bozuklukta 6timi donemi uyku ve bilis arasindaki iliski
caligmalarin sayisi nispeten yetersiz kalmaktadir (199).

Dikkat, yiiriitiicii islevler ve sozel bellek gibi biligsel islevlerdeki
bozukluklarin hem bipolar bozuklukta hem de uyku bozukluklarinda goriilmesi
nedeniyle, bipolar bozuklukta goriilen bilissel islev bozukluklar1 ile uykudaki
degisiklikler arasinda bir iligki bulunabilecegi one siiriilmiistiir (332).

Duygudurum iizerindeki etkilerine ek olarak, uyku kaybi ve sirkadiyen ritim
bozulmalari, siirekli dikkat, islem hizi, ¢alisma bellegi, s6zel 6grenme ve bazi
yiriitiicii islevler gibi bir dizi bilissel islevi degistirir (324,333,334).

Bipolar bozuklukta uyku ve sirkadiyen profillerdeki bireyler arasi farkliliklar,
hastaligin seyri sirasinda biligsel islevlerdeki degisikliklere aracilik eden faktorlerin
bir parcasi olabilecegi diisiiniilmektedir (335). Bir depresyon oOlgegi kullanilarak
yapilan bir calismada, bipolar bozuklugu olan bireylerin, néropsikolojik bir batarya
tizerinde daha zayif biligsel performans gosterdiklerini, biligsel bozuklugu gosteren

bipolar bozuklugu olan bireylere kiyasla daha yiliksek oranda uykusuzluk bildirmistir
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(15). Baska bir calismada Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi giindiiz islev bozuklugu
alt olgegi ve calisma bellegi gorevi arasinda bir iligski oldugunu gostermistir (336).
Calisma bellegi, gorsel O0grenme ve sosyal bilis ile ilgili Ol¢timlerdeki koti
performansin, uyku kalitesinin kotii olmasi ve giindiiz uykululugunun artmasi ile
iliskili oldugu gosterilmistir (22).

Sirkadyen ritim sadece viicut 1sis1, hormon salinimi, uyku-uyaniklik
dongiilerini degil, psikomotor performansi, biligsel islevleri ve duygudurumu da
etkiler (337). Bipolar bozuklukta insomnia es tanist olan ve olmayan Kkisilerin
aktigrafi ile degerlendirilen uyku/sirkadiyen ritim 6zellikleri ile ¢alisma bellegi ve
sozel 6grenme arasindaki iliskiyi degerlendiren bir ¢alismada uykusuzluk tanisindan
bagimsiz olarak, daha fazla toplam uyku siiresi degiskenliginin daha kotii calisma
bellegi ve sozel 6grenme performansini 6ngordiigii ayrica uyku tedavisini takiben,
toplam uyaniklik siiresinde bir azalmanin, ¢alisma bellegi performansini iyilestirdigi
ve toplam uyku siliresi degiskenliginde bir azalmanin sozel Ogrenme
performansindaki iyilesmeyi 6ngordiigli bildirilmistir. Yazarlar ¢alisma bulgularinin
bipolar bozuklukta uyku bozuklugunun bilissel islev bozukluguna katkida
bulunabilecegini gosterdigini ve bipolar bozuklukta uyku bozuklugunun tedavi
edilmesinin 6nemini vurguladigini bildirmistir (338).

BB’de uyku bozuklugu ve bilissel islevleri degerlendiren ¢alismalar bu iki
alanin ortak bir néropatolojik mekanizmay paylastigini diisiindiirmektedir (22). Her
iki alan1 hedefleyen yeni tedavi stratejileri hastalarin psikososyal islevselliklerinde

diizelmelere yol acarak daha 1yi bir klinik gidise olanak saglayabilir.
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3. MATERYAL VE METOD

3.1. Arastirmanin Sekli, Evreni ve Orneklemi

3.1.1. Hasta Grubu

Calismaya, Ocak 2018-Kasim 2018 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik

Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Poliklinigine ayaktan basvuran tedavisi devam

etmekte olan DSM-5’e gore Bipolar Bozukluk tanisi alan 40 hasta dahil edilmistir.

Calismaya dahil edilme odlgiitleri;

DSM-5’e gore Bipolar Bozukluk tip I ve ya II tanis1 almak,

18-65 yas arasinda olmak,

Okur yazar olmak, uygulanan testlerde sozel iletisim kurabilme becerisine
sahip olmak,

En az 2 ay siireyle 6timik durumda olmak bi¢giminde siralanmistir.

Otimi 6lgiitleri;

a) Hamilton Depresyon Degerlendirme Olgegi (HDDO) Skoru <7,
b) Young Mani Degerlendirme Olgegi (YMDO) Skoru<7,

¢) Montgomery Asberg Depresyon Degerlendirme Olgegi (MADDO)

Skoru<8 olarak belirlenmistir.

Calismadan dislama olgiitleri;

Ruhsal muayenede goriismeyi engelleyecek derecede isitme-gérme kaybi
olanlar,

Testleri anlayacak diizeyde egitimi olmayanlar,

Calismayi kabul etmeyenler,

Son 6 ay iginde devam eden alkol ve/veya madde kullanim bozuklugu
Oykiist olanlar,

Son 1 yil iginde EKT tedavisi alanlar,

Herhangi bir dejeneratif norolojik hastalik, mental retardasyon, epilepsi,
serebral tiimor ya da serebro-vaskiiler hastalia sahip olanlar,

Bilin¢ kaybina neden olan kafa travmasi 6ykiisii olanlar,

Infeksiydz ya da otoimmiin hastaligi olanlar, antibiyotik ya da

antiinflamatuar kullananlar olarak belirlenmistir.
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3.1.2. Kontrol Grubu

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesinde gérevli doktor, hemsire,
Ogrenci ve diger ¢alisanlar arasindan ¢alismaya katilmay1 kabul eden, hasta grubu ile
yas, cinsiyet ve egitim durumu bakimindan eslestirilmis 35 saghikli goniillii kontrol
grubunu olusturmustur. Saglikli kontroller segilirken, kisilerin daha 6nce psikiyatrik
basvurusu olmamasina, ge¢cmiste veya su an tam1 almamis ve psikiyatrik tedavi
gormemis olmasina dikkat edilmistir. Kontrol grubuna dahil edilen kisilerde hasta
grubunda siralanan digslama 6Slgiitlerine ek olarak birinci derece yakinlarinda sizofreni
ve bipolar bozukluk gibi psikiyatrik hastalik olmamasi kosulu aranmustir.

Tim katilmeilar galigmaya dahil edilmeden Once sozlii ve yazili olarak
bilgilendirilmis, ¢aligmaya katilmay1 reddetme veya kabul ettikten sonra herhagi bir
asamasinda geri c¢ekilme haklarin1 olduguna, kimlik bilgilerinin gizli tutulacagina,
verilerin sadece bilimsel amagl olarak kullanilabilecegine dair giivence verilerek
katilimlar1 i¢in yazili onaylar1 alinmistir. Yazili bilgilendirilmis onamlarmin
alinmasindan sonra tiim katilimcilarinin sosyodemografik 6zellikleri kaydedilmistir.
Hastalarin klinik durumu ile iligkili bilgi edinebilmek amaciyla hasta ile ilgili
hastanemizdeki tiim tibbi kayitlar incelenmis, kayitlar1 yeterli olmayan hastalar icin
gerektiginde hasta yakinlar ile de goriisiilmiistiir. Ozbildirim &lgekleri, hastalar tek
baglarina bir odada kalacak sekilde goriismenin sonunda uygulanmastir.

Tiim katilimcilara sirastyla SCID-1(Eksen I Bozukluklari igin Yapilandirilmus
Klinik Goriisme), belirti diizeyi araglari ve norobiligsel testler uygulanmustir.
Katilimeilarin bilissel islevlerini degerlendirmek i¢in Iz Siirme-A Testi, Iz Siirme-B
testi, Rey Isitsel S6zel Ogrenme Testi, Stroop Testi, Wisconsin Kart Esleme Testi
uygulanmistir. Klinik gériisme, SCID-I, HDDO, YMDO, MADDO, Bipolarite
Indeksi arastirmay1 yiiriiten doktor tarafindan, ndrobilissel testler klinik psikolog
tarafindan uygulanmistir. Norobilissel testlerin ortalama siiresi 30-45 dk’dir .
Aktigraf cihazi katilimcilarin non-dominant el bileklerine ardisik 5 giin siire ile
takilmistir. Tiim katilimcilara aktigraf cihazi 1 haftayi en iyi yansitabilmesi agisindan
2 hafta sonu ve 3 hafta i¢i giine denk gelecek sekilde takilmistir. Tiim katilimcilardan
aktigraf ile kayit alinan zaman diliminde uyku giinliigii tutmalar1 istenmistir. Tim
katilimcilardan Pitsburg Uyku Kalitesi indeksi, Epworth Uykululuk &lgegi,Sabahgil
Aksamcil Olgegi,Uykusuzluk Siddeti Indeksi 6lgekleri ile uyku &zelliklerini
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degerlendirmeleri istenmistir.Katilimcilarin psikososyal islevselligi Sheehan Yeti
Yitimi Olgegi ile degerlendirilmistir.Arastirma igin Karadeniz Teknik Universitesi

Tip Fakiiltesi etik kurulundan onay alinmistir.

3.2. Gerecler

3.2.1. Sosyodemografik ve Klinik Veri Toplama Formu

Hastalarin sosyodemografik ve klinik 6zelliklerini belirlemek amaciyla yari
yapilandirilmig bir soru formu uygulanmistir. Bu formda yas, cinsiyet, medeni
durum, ailedeki ¢ocuk sayisi, egitim diizeyi, egitim yil1, mesleki durum, gelir diizeyi,
ailedeki psikiyatrik hastalik dykiisii, sigara/alkol kullanimi gibi verileri degerlendiren
sorular yer almaktadir. Hastaligin klinik ozellikleri ile ilgili olarak hastaligin
baslangi¢c yasi, hastaligin siiresi, ilk duygudurum ndbeti, geg¢irdigi duygudurum
ndbetlerinin sayisi, nobet alt tipleri, hastaligin siiresi, yatis sayisi, duygudurum
ndbetlerinde psikotik 6zellik olup olmadigi, mevsimsel ozellik, 6zkiyim &ykiisi,
remisyon siiresi, aldigi tedaviler ve yan etkileri ile ilgili sorulara yer verilmistir.
Hastalik ozellikleri ile ilgili bilgiler hastalar ile yapilan klinik goriismeden,
ulagilabilirse aileden ve hastanemizdeki tibbi kayitlarindan yararlanilarak

degerlendirilmistir.

3.2.2. DSM-IV Eksen I Bozukluklar1 i¢in Yapilandirilms Klinik
Goriisme (Structured Clinical Interview for DSM-1V Axis | Disorders, SCID-I)

SCID-I, yapilandirilmis bir klinik degerlendirme araciyla DSM-III-R eksen |
bozukluklarin tanilarin1 koymak amaciyla gelistirilmistir (339). First ve arkadaslari
tarafindan tarafindan DSM-IV ig¢in giincellenmistir (340). Bu ¢alismada DSM-IV
icin giincellenmis versiyonu kullanilmistir. Gorlisme, demografik bilgilerin ve klinik
0zgeemisin alindigl yar1 yapilandirilmis bir boliimle baslar. Daha sonra, yedi farklh
tan1 grubu icin gelistirilmis tanisal modiillere gecilir. Duygudurum bozukluklari,
psikotik bozukluklar, madde kotiiye kullanimi, anksiyete bozukluklari, somatoform
bozukluklar, yeme bozukluklari ve uyum bozukluklarini iceren tani gruplari
degerlendirilir. Bu 0Olgek tanisal degerlendirmenin standart bir bigimde

uygulanmasini, boylece taninin daha giivenilir olmasin1 ve belirtilerin sistematik
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olarak arastirilmasini saglar. Asil amag psikiyatrik hastaliklar1 degerlendirmek olsa
da hasta olmayan gruplar icin de kullanilabilir. SCID i¢in yapilan gilivenilirlik
verileri, agir bozukluklarda giivenilirligin, hafif bozukluklara gore daha yiiksek
oldugunu gostermektedir SCID-1’in Tiirkce icin gegerlik ve giivenilirlik calismasi

1999 yilinda Corapgioglu ve arkadaslari tarafindan yapilmistir (341).

3.2.3. Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HDDO)

Hamilton depresyon derecelendirme 8lgegi (HDDO), 1960 yilinda Hamilton
tarafindan gelistirilmis ve depresyonun siddetini 6lgmek amaglanmistir (342).

Depresyon semptomlarini 6lgmek amaciyla klinisyen tarafindan uygulanan
Olcekler arasinda en sik kullanilanlardan bir tanesidir. Orijinal 6lgek 21 madde
olmasina ragmen, Hamilton ilk 17 maddenin kullanilmasini 6nermistir. Geriye kalan
4 madde ya seyrek (depersonalizasyon) olarak goriiliir ya da siddet yerine hastaligin
boyutunu tanimlar.

HDDO 6&l¢eginde maddeler 0-4 ve 0-2 arasinda isaretlenmektedir. Olgiilebilir
siddette olanlar 0-4 arasinda derecelendirilir ve 4, o semptomun siddetli oldugunu
gosterir. Hamilton bazi semptomlar1 6lgmenin ise oldukca zor oldugunu diisiiniip 0-2
arasinda derecelendirmistir. En yiiksek 53 puan alinir.

Tiirkce gegerlik ve giivenirlik ¢alismas1 1996 yilinda HDDO adiyla Akdemir
ve arkadaslar tarafindan yapilmistir. Kesme noktalar1 23 <; ¢ok siddetli, 19-22;
siddetli, 14-18; orta derecede, 8-13; hafif derecede ve 7 > normal olarak saptanmuistir.
HDDO ig¢ tutarlilik ¢alismasinda Cronbach alfa degeri 0.75, giivenirlik katsayisi ise
0.76 olarak bulunmustur ( 343).

HDDO, DSM-lIl'ten &nce gelistirildigi igin bu tanisal smiflamalarda
depresyonun kriterleri arasinda bulunan anhedoni gibi bazi semptomlar
kapsamamaktadir. Olgek somatik belirti ve bulgulara daha fazla agirlik vermektedir
ve istah artisi, asir1 uyku gibi norovejetatif semptomlar1 igermemektedir. Ayrica,
kriterler arasinda olmayan anksiyete ile ilgili baz1 maddeleri icerdigi i¢in depresif

semptomlari 6lgme anlaminda spesifisitesi azalmaktadir (344).
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3.2.4. Montgomery-Asberg Depresyon Derecelendirme Olgegi (MADDO)

Montgomery-Asberg depresyon derecelendirme odlgegi (MADDO), 1979
yilinda depresif semptomlarin siddetini 6lgmek amaciyla major depresif bozuklugu
olan hastalarda kullanilmak tizere gelistirilmistir (345).

Olgegi gelistirenlerin ilk amaci tedavi ile olusan degisikliklere duyarli bir
olcek gelistirmekti. Ikinci amag ise hem psikiyatrist hem de psikiyatrist olmayan
profesyoneller tarafindan uygulanabilecek bir 6lgek gelistirmekti. MADDO
psikofarmakolojik arastirmalarda yaygimn olarak kullanilmaktadir. Olgek; belirgin
liziintli, ifade edilen iizintl, igsel gerginlik, uyku azalmasi, istah azalmasi,
konsantrasyon giicliigii, yorgunluk, hissetme yetersizligi, karamsar diisiinceler,
intihar diislinceleri olmak iizere toplam 10 maddeden olusmakta ve 0-6 arasinda
derecelenmektedir. Montgomery ve Asberg’in orijinal ¢alismasinda psikiyatrist ve
pratisyenler arasinda toplam skorda korelasyon 0.97 olarak bildirilmistir (345).

Major depresyonun biligsel 6zelliklerini daha ¢ok igermesi agisindan genel
tibbi bir bozuklugu olan hastalarda daha az yanlis depresyon tanisi konulmasina
neden olmaktadir. Olgek kolaylikla uygulanabilmekte ve 6zel bir egitim
gerektirmemektedir. Olgekle ilgili yasanan bir problem, hastanin semptomlarmin
olgiilecegi zaman araliginin belirtilmemis olmasidir (344).

Olgegin Tiirkge gecerlik ve giivenirlik ¢alismasi 2002 yilinda Torun ve ark.
tarafindan yapilmistir. Olgegin giivenirlik calismasinda Cronbach alfa katsayis1 0.73
olarak bulunmustur (346).

3.2.5. Young Mani Derecelendirme Olgegi (YMDO)

Mani ile ilgili yapilan arastirmalarda maninin siddetini belirlemek icin en ¢ok
kullanilan 6lceklerden biridir. YMDO her biri bes siddet derecesi iceren 11
maddeden olusan 6l¢egin yedi maddesi besli Likert tipinde, diger dort maddesi ise
dokuzlu Likert tipindedir. Dokuzlu Likert tipindeki dort madde iletisime girilmesi
giic olan hastalarin daha iyi ayirt edilebilmesi i¢in agirlig1 artirilarak hazirlanmistir.
Gortismeci her madde igin “0” (yok), “1” (hafif), “2” (orta), “3” (siddetli), “4” (¢cok
siddetli) arasinda bir degerlendirme yaparak puan verir ve toplam puan hesaplanir.
Her bir maddeden elde edilen puanlarin toplami 6l¢ek toplam puanini olusturur
(347).
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Olgegin doldurulmasi hastayla son 48 saatlik siire dilimi i¢indeki durumu esas
alinarak yapilan goriismeye ve goriisme sirasindaki gdzlemlere dayanarak yapilir. Iki
bagimsiz goriismecinin toplam puanlar arasindaki dogrusal bagint1 katsayis1 0.93 ve
her bir madde puanlar1 arasindaki dogrusal bagint1 katsayilarinin 0.66-0.92 arasinda
degistigi bulunmustur. Orijinalinde son 48 saat, ancak son yillarda yapilan pek cok
caligmada son bir hafta degerlendirmeye alinmaktadir (347).

Olgegin Tiirkge gecerlik ve giivenirlik ¢alismast 2001 yilinda Karadag ve
arkadaslar1 tarafindan yapilmistir. Olgegin Tiirkge gecerlik ve giivenirlik
calismasinda i¢ tutarlik katsayisi %79 olarak bulunmus, calismacilarin Olgek

maddeleri arasindaki fikir birligi %63.3 - %95.5, kappa degerleri 0.114-0.849

arasinda bulunmustur. Tiirkge siiriimiinde kesme puani hesaplanmamustir (348).

3.2.6. Sheehan Yetiyitimi Ol¢egi (SYYO)

“Is”, “sosyal yasam/bos zaman ugraslar’” ve “aile yasami/evdeki
sorumluluklar” alt dlgeklerini iceren ve bu alanlarda yetiyitimini belirlemek tizere
kullanilan, Sheehan ve arkadaslar1 (1996) tarafindan gelistirilmis bir olgektir.
Puanlama 0 ile 10 arasinda degisen bir derecelendirmeye gore, kisinin kendisi
tarafindan yapilmaktadir. Bu 6l¢ekte hi¢ (0), hafif (1, 2, 3), orta (4, 5, 6), belirgin (7,
8, 9) ve cok (10) olmak tizere degisik diizeydeki bozulmalar derecelendirilmektedir.
Toplam puan 0-30 arasindadir. Hastalarin sorunlarinin is yasami, sosyal yagsam ve
aile yasamlarim1 ne kadar aksattifi veya kisitladigin1 belirlemektedir. Puan
yiikseldikce yetiyitimi artmaktadir (349). Olcegin Tiirkce gegerlilik ve giivenilirlik

calismasi heniiz yapilmamastir.

3.2.7. Bipolarite indeksi

Bipolar Bozukluklarin boyutsal degerlendirilmesinde kullanilmak {iizere
gelistirilmistir. Kategorik yaklasimi olan DSM tami sisteminden farkli olarak,
hastanin boyutsal degerlendirilmesine olanak vermektedir. Hastanin ne oranda ve
nasil bipolar oldugunu belirtmekle kalmamakta, ayni zamanda bipolaritenin nicel
olarak da 6l¢iilmesini saglamaktadir (350,351).

ABD’de Ulusal Ruh Saglig1 Enstitiisii destegiyle planlanan, 1yi tanimlanmig

genis bir bipolar Orneklem iizerinden hastalifin seyrini ve tedaviye yanitim
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incelemek, dolayisiyla kars1 karsiya kaliabilecek riskleri ongdérmek amaglt
yiriitilen STEP-BD (Bipolar Bozukluk i¢in Ulusal Ruh Sagligi Sistematik Tedavi
Iyilestirme Programi) ¢alismasinda da kullanilmustir (352).

Bipolarite indeksi ile donem ozelligi, baslangi¢ yasi, hastalik seyri, tedavi
yaniti, aile Oykiisii degerlendirilir. Her bir katagori klinik 6zelliklere gore en yiiksek

20 puan alacak sekilde puanlanir (350).

3.2.8. Uyku Ogzelliklerinin Degerlendirilmesi
3.2.8.1. Pittsburg Uyku Kalite Indeksi (PUKI)

Buysse ve arkadaglari tarafindan 1989 yilinda gelistirilmis ve yeterli ic
tutarliliga, test-tekrar test giivenilirligine ve gegerlilige sahip oldugu gosterilmistir
(353). Uyku sorunlarina 6zgii 6lgekler arasinda en yaygimn olarak kullanilan genel
oleek Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksidir. Ulkemizde PUKIi’nin gegerlik ve
giivenirlik calismast Agargiin ve arkadaslar tarafindan yapilmistir. Bu c¢alismada
oOlgegin Cronbach alfa degeri 0.79 olarak bulunmustur (354).

Uyku bozuklugu olan kisileri saglikli kisilerden ayirt etmeye, uyku
sorunlarin1  saptamaya, uyku niteligini belirlemeye yarayan bir Ozbildirim
degerlendirme aracidir. PUKI, bir aylik bir zaman araligindaki uyku kalitesi ve
bozuklugunu degerlendirir. Olgegin igerdigi toplam 24 sorunun 19 tanesi dzbildirim
sorusudur ve kalan 5 soru ise es veya oda arkadasi tarafindan yanitlanmak iizere
hazirlanmistir. S6zii edilen son 5 soru yalmizca klinik bilgi icin kullanilir ve
puanlamaya katilmaz. Ozbildirim niteligindeki sorulardan sonuncusu (19. soru) bir
oda arkadasinin bulunup bulunmadig: ile ilgilidir; ancak 6lgek toplam ve bilesen
puanlarinin saptanmasinda dikkate alinmaz. Ancak uyku sorunu olan bireyin
yakiminin verdigi bilgileri de dikkate alir. Kisi tarafindan cevaplanan 18 soru ile 7 alt
boyut degerlendirilmektedir.

Bu 7 alt boyut: 6znel uyku kalitesi (bilesen 1), uyku latansi (bilesen 2), uyku
stiresi (bilesen 3), alisilmis uyku etkinligi (bilesen 4), uyku bozuklugu (bilesen 5),
uyku ilaci kullanimi (bilesen 6) ve giindiiz islev bozuklugu (bilesen 7)’dir. Yedi
bilesen puaninin toplami toplam PUKI puanmi verir. Her birinin yanit1 belirti

sikligina gore 0-3 arasinda puanlanir. Toplam puan 0-21 arasinda bir degere sahiptir.
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Yiiksek degerler uyku kalitesinin kotli, uyku bozuklugu seviyesinin yliksek
oldugunu gosterir.
Bilesen 1:0znel uyku kalitesini gosterir. Soru 6 nin puanlamasi ile elde edilir.
Bilesen 2: Uyku Latansini gosterir. Soru 2 ve 5a’nin puanlamasi ile elde
edilir.
Soru 2 igin;
<15 dakika=0 puan 16-30 dakika=1 puan
31-60 dakika =2 puan >60 dakika=3 puan
Soru 2 ve 5a’nin toplam1  Bilesen puani
0 0
1-2 1
3-4 2
5-6 3
Bilesen 3: Uyku Suresini gosterir. Soru 4’un puanlamasi ile elde edilir.

>7 saat=0 puan 6-7 saat=1 puan 5-6 saat=2 puan <5 saat=3 puan

Bilesen 4: Alisilmis Uyku Etkinligini gosterir. Soru 1, soru 3 ve soru 4 ile
hesaplanir. Yatma saati (soru 1) ile kalkma saati (soru 3) arasindaki siire
hesaplanarak yatakta gegirilen siire bulunur. Daha sonra soru 4 ile uyuma saatlerinin

stiresi saptanir ve asagidaki gibi aligilmis uyku etkinligi hesaplanir.

Alisilmis Uyku Etkinligi (%) = Uyuma saatlerinin yiizdesi X 100 /Yatakta

gecen saatlerin ylizdesi

Alisilmig Uyku Etkinligi Bilesen 4 puani
Uyku etkinligi > %85 0
%75 < Uyku etkinligi < %84 1
%65 < Uyku etkinligi < %74 2
Uyku etkinligi < %65 3

Bu degerlendirme sonucunda bilesen 4 elde edilir.
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Bilesen 5: Uyku Bozuklugunu gosterir. Soru 5b-j’nin hesaplanmasi ile elde

edilir. Soru 5b, ¢, d, e, f, g, h, i, j sorulara ait skor toplam1 asagidaki gibi hesaplanir.

Soru 5b-5j toplami Bilesen 5 puani
0 0
1-9 1
10-18 2
19-21 3

Bu degerlendirme sonucu bilesen 5 puani elde edilir.

Bilesen 6: Uyku Ilact Kullanimini gdsterir. Soru 7’nin puanlamasi ile elde
edilir.

Bilesen 7: Giindiiz islev Bozuklugunu gésterir. Soru 8 ve 9°un puanlamas ile

elde edilir.
Soru 8 ve 9 toplami Bilesen 7 puani
0 0
1-2 1
3-4 2
5-6 3

Bu degerlendirme sonucunda bilesen 7 puani elde edilir.

Toplam puanin 5’in ilizerinde olmasi klinik olarak uyku kalitesinin kotii

oldugunu gosterir (354).

3.2.8.2. Epworth Uykululuk Olcegi (EUO)

Uyku sorunlarma 6zgii 6lgekler arasinda énemli bir yere sahip bir diger 6lgek
ise Epworth Uykululuk Olgegidir. Murray W. Johns tarafindan gelistirilmis, giindiiz
uyku ve uykululuk durumlarini ortaya ¢ikarmaktadir (355).
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Tiirkce gecerlik ve giivenirlik ¢aligmast Agargiin ve arkadaglar1 tarafindan
yapilmis ve i¢ tutarlilik katsayisi 0.80 olarak bildirilmistir EUO niin genel uykululuk
diizeyini degerlendirmede gegerli ve giivenilir bir 6l¢ek oldugu ve Tirkiye’de uyku
ve uyku bozukluklariyla ilgili ¢calismalarda kullanilabilecek gecerli ve giivenilir bir
test oldugu belirtilmistir (356).

Bireyde uykululugun niteliksel ve niceliksel olarak olgiilmesi amaglanmaistir.
Uykululugun giinlik 6zel durumlar ve 06zel zaman dilimleri igin
degerlendirilmesinden 6te, glindiiz uykululugun genel diizeyinin 6lgiilmesini hedef
alir. Sekiz farkli giinliilk yasam durumunda uykuya dalma ya da uyuklama sorununu
0zbildirim formuyla degerlendirir.

Dortlii likert tipi bir olgektir. 0, 1, 2, 3 (0 = hicbir zaman uyuklamam - 1 =
nadiren uyuklarbm - 2 = zaman zaman uyuklarim - 3 = biiyiik olasilikla
uyuklarim)seklinde puanlanmakta ve yiliksek puan uykululugu gostermektedir.
Olgekte yer alan her bir durum 0-3 arasinda puanlanmakta ve 0-24 arasinda toplam
puan elde edilmektedir. Tiirkge formunun ¢aligmasini yapan yazarlar toplam puan

10’dan biiyiikse asir1 giindiiz uykululugundan so6z edilebilecegini ileri siiriilmiistiir.

3.2.8.3. Uykusuzluk Siddeti indeksi (USI)

Uykusuzluk ~ Siddeti  Indeksi  uykusuzluk belirtilerinin  derecesini
saptayabilmek amaciyla gelistirilen bu Ol¢ek normal toplum taramalarinda ve
uykusuzlugun klinik degerlendirilmesinde kullanilabilmektedir. Bastien ve
arkadaslari tarafindan gelistirilmistir (357).

Tiirkce gegerlik ve gilivenirlik calismasi Boysan ve arkadaglari tarafindan
2000°de yapilmistir. Olgek hem &z bildirim aracidir hem de bakim veren
(es/ebeveyn) veya klinisyen tarafindan degerlendirmede kullanabilecek bir aractir.
Olgegin i¢ tutarlilik katsayis1 0,79 olarak bulunmustur (358).

Insomni belirtilerinin siddetini degerlendirebilmek amaciyla gelistirilmistir ve
DSM-IV’te yer alan insomni tan1 grubunda tanimlanan belirtilerle uyumlu toplam
yedi madde yer almaktadir. Olgegin maddelerinin 6l¢iim yaptig1 6zellikler sirasiyla,
uykuya geciste zorluklar, uykuyu siirdiirme giicliikleri, ¢ok erken uyanma, uyku

paterninden aliman doyum, gilinliik islevsellikte ortaya c¢ikan bozulmalar, uyku
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kaynakli bozulmalarin fark edilebilirligi ve uyku sorununun neden oldugu stres
diizeyidir

Besli likert tipi bir olgektir Bu 6l¢ek her biri soru 0 ile 4 puan arasinda
cevaplanir. Olgekten almabilecek puan 0-28 arasinda degismektedir. Olgegin 0-7
aras1 puani klinik olarak 6nemsiz diizeyde uykusuzluk, 8-14 uykusuzluk alt esigini,
15-21 klinik uykusuzluk (orta siddette), 22-28 klinik uykusuzluk (siddetli)
gostermektedir.10 ve {izeri puan alanlarda klinik insomnia tanisinin diisliniilmesi
gerektigi, 15 ve tlizeri puanin ise insomnia tanist koydurdugu belirtilmektedir

(357,358).

3.2.8.4. Sabahcil-Aksameil Olgegi (SAO)

Sabahgil-Aksamcil Olgegi, sirkadiyen tip siniflamasma gore sabahgil ve ak-
samci kronotiplerinin belirlenmesini saglayan 6zbildirim 6lgegidir (229).

Olgekte her bir cevap segenegi anlasilir bir sekilde sematize edilmistir. 1., 2.
ve 10. sorularin cevabinda zaman cetveli kullanilmistir. 7 saatlik zaman dilimine
ayrilmis olan bu cetvel 15 dakikalik alt dilimlerle ifade edilmistir. Diger sorularin
cevap segenekleri ise kutucuklar seklinde hazirlanmistir. Her soru i¢in isaretledikleri
cevaba gore farkli puan alan katihmeilar, 3., 4., 5., 6., 7., 8., 9., 13., 14., 15. ve 16.
sorular i¢in 1 ile 4arasinda, 1., 2., 10., 17. ve 18. sorular i¢in 1 ile 5 arasinda, 11. ve
19. sorular i¢in 0 ile 6 arasinda, 12. soru i¢in 0 ile 5 arasinda puan almaktadirlar. 19
soru i¢in elde edilen toplam puanlara gore,

i) 70-86 puan araliginda “kesinlikle sabahgil tip”,

i) 59-69 puan araliginda “sabahgil tipe yakin”,

iii) 42-58 puan araliginda “ara tip”,

iv) 31-41 puan araliginda “aksamcil tipe yakin”,

V) 16-30 puan araliginda ‘“kesinlikle aksamcil tip” olmak iizere 5 farkli

sirkadiyen tip siniflamasi yapilmaktadir.

Bagka bir siniflama ise toplam puan;

1) 59-86 arasinda ise “Sabah tipi”

i) 16-31 ise “Aksam tipi” ve

iii) 32-58 arasinda ise “Ara tip” olarak yapilmaktadir (229,359).
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Tiirkge uyarlamas:1 Piindiik ve arkadaslari tarafindan yapilmistir. Olgegin
Tiirkiye’de gecerlik ve giivenirlik caligmasi yapilmigtir. Cronbach a i¢ tutarlilik
katsay1s1=0.84 olarak saptanmistir (360).

3.2.8.5. Uyku Giinliigii

Uyku giinliigii ile katilimeilarin yatma ve kalkma ve zamanlari, uykuya dalma
stireleri, ne kadar iyi uyuduklart (% olarak ifade etmeleri istendi), gece
uyanmalarinin olup olmadig1 varsa saatleri, yatmadan 6nce varsa bir seyler yemek ve
icmek durumlari, gliniin stres seviyesi ve yatmadan once ilag kullanimlar
degerlendirildi. Aktigrafi cihazinin kayit aldigi zaman diliminde uyku giinligi
tutmalar1 istendi. Gece uyanma saatleri ve siireleri uyku giinliiklerinde tam olarak
belirtilmedigi i¢in degerlendirme gece uyanma olup olmadigina goére yapildi. Ayn
sebeple toplam uyku siiresi hesaplanamadi. Sadece yatakta gecirilen siire hesaplandi.
Yatma zamani, kalkma zamani, yatakta gegirilen zaman, uyku etkinlikleri, giin ici
stres seviyesinin 5 giinliik ortalamasi hesaplandi.3 ve daha fazla gecede uyanma
oldugu belirtilmigse gece uyanmasinin oldugu kabul edildi. Yatmadan 6nce yemek
yeme ve kafein kullanimi 3 ve daha fazla gecede varsa yatmadan 6nce yemek yedigi
kabul edildi.

3.2.8.6. Aktigrafi

Uyku o6zelliklerinin objektif degerlendirmesi aktigrafi ile yapildi. Aktigrafi
cthazinin epok siiresi calismamizda onceki ¢alismalarda daha sik kullanilan 1 dakika
olarak belirlendi. Uyanma esigini algilamak icin aktigrafi yazilimi i¢inde ii¢ ayar
mevcuttur.

Diisiik (Act-Low): 20 aktivite sayisi

Orta (Act-Med): 40 Aktivite sayisi

Yiiksek (Act-High): 80 aktivite sayist

Daha diisiik uyandirma esigi daha fazla hassasiyet ile iliskilidir. Kaplan ve
arkadaglarinin yaptiklar1 ¢aligmada orta esik diizeyinin polisomnografi ile en ¢ok
uyum gosterdigi bulunmustur (9). Bu nedenle galismamizda aktigrafi i¢in orta

uyanma esigi kullanilmastir.
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Aktigrafi cihaz1 (Actiwatch 2®, Philips Resprironics, Murrysville, PA USA)
katilimcilarin non-dominant el bileklerine 5 giin siire ile takildi.5 geceyi igeren uyku
kaydr alindi. Katilimcilara kullanimu ile ilgili bilgi verildi. Actiware 6.0.9 programi
ile sonuglar degerlendirildi. Bu program ile yatma zamani, kalkma zamani, yatakta
gecirilen stire, toplam uyku stiresi, uyku etkinligi, uyku latansi, WASQO, gece uyanma
sayisinin ortalama verileri otomatik olarak hesaplandi ve galismada ortalama veriler
kullanildi.

3.2.9. Bilissel Islevlerin Degerlendirilmesi
3.2.9.1. iz siirme Testi (IST)

Iz siirme testleri gorsel tarama, sebatlilik, izleme, uygulama hiz1, dikkat hizi,
motor hizi, zihinsel esneklik ve cevap inhibisyonu gibi konularda bilgi verir (361). A
bolimi 1°den 25°e kadar sayilari farkli diizlemlerde birbirine birlestirmeyi gerektirir.
B bolimiindeyse 1°den 13’e kadar olan sayilar1 A’dan L’ye kadar olan harflerle
birlestirmek gereklidir. Tamamlama siireleri ve yapilan hata sayilar1 puan olarak
kabul edilir. Testin degerlendirmesinde literatiirde siire ve hata sayilar1 kullanilmig
ancak hata yapilan son itemde hatasiz gelinen son noktaya dondiirmek suretiyle
hatanin siire puanina etkisi ile sadece siirenin kullanilabilecegi de bildirilmistir.
Ayrica tiiretilmis alt test puanlarinin (A+B, B-A, B/A) kullanildigi ¢alismalar da
mevcuttur (362). A bolimii psikomotor hiz ve dikkat, B bolimiiyse kurulumu
degistirme, gorsel tarama hiz1 becerisini dlger. B boliimii siiresinden, A bdliimiiniin
stiresinin ¢ikarilmasiyla (B-A) vyiiriitiicii islevler hakkinda bilgi edinilir. Testin
Tirkce gecerlilik-giivenirlik calismas1 Tiirkes ve arkadaslari tarafindan yapilmistir
(362). Bu c¢alismada her iki boliim igin ayri ayri1 sadece siire puanlart ve her iki

boliim arasindaki siire farki degerlendirmeye dahil edilmistir.

3.2.9.2. Stroop Testi TBAG Formu (Stroop TBAG)

Ik kez Stroop tarafindan 1935 yilinda gelistirilmis olan bu testin daha sonra
pek ¢ok modifikasyonu ortaya ¢ikmistir (363). Temel olarak zamana ve verilen ise
bagli olarak dikkatin yogunlastirilmasi ve siirdiiriilebilmesini degerlendirir. Ayrica

algilarin  birbiri iizerindeki bozucu etkilerini ortaya koyabilmektedir. Stroop
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gorevinin en fazla ilgi ¢eken etkisi, algi hedefinin veya algisal kurulumun
degistirilmesiyle ilgili olanidir. Stroop gorevi, kisinin algisal kurulumunu degisen
talepler dogrultusunda ve ozellikle de bir “bozucu etki (interference effect)” altinda
degistirebilme kolayligini, alisilmis bir davranis Oriintiisiinii bastirabilme ve olagan
olmayan bir davranis1 yapabilme yetenegini ortaya koyar. Bu ise zihinsel esneklik ve
algisal kurulum, dikkat ve davramigt kaydirabilme yetenekleri ile ilgilidir. Bu
yetenegin zayifladigi durumda perseveratif, stereotipik, uyumsal olmayan davranislar
ortaya c¢ikar ve motor hareketleri diizenleme ve kontrol etme giicliigii s6z konusu
olur. Stroop testinde renk sdyleme egilimi ile okuma egilimi pekistirildikten sonra,
okuma cevabinin bastirilip ketlenmesi beklenir. Goriilen bir yazinin okunmasi ¢ok
yerlesmis, otomatiklesmis bir egilim oldugundan, bunun durdurulmasi daha da
zordur (364).

Buna gore Stroop performansi, bireyin biligsel katilik-esneklik derecesini
yansitir. Tim bu islevler ise, temelde, beynin frontal lob faaliyetleri ile ilgilidir.
Nitekim bu gibi islevlerde ve genelde davranisi programlama yetisinde asiri
bozulmalar beyinde 6zellikle frontal bolgelerindeki bir bozukluga dogrudan isaret
etmektedir (365). Testin Tiirk¢ce gegerlilik-giivenirlik ¢alismas1 Karakas ve
arkadaslar1 tarafindan yapilmistir (365).

Testin pek ¢ok modifikasyonu olup bu ¢alismada Stroop Testi TBAG (Temel
Bilimler Arastirma Grubu) formu kullanilmistir. Stroop Testi TBAG Formu bes
boliim halinde uygulanmaktadir. Test, siyah olarak basilmis renk isimlerinin
bulundugu birinci kartin okundugu birinci boliim; farkli renklerde basilmis renk
isimlerinin bulundugu ikinci kartin okundugu ikinci boliim; farkli renklerde basilmis
dairelerin bulundugu ve renklerinin sdylendigi {igiincii boliim; renk ismi olmayan
kelimelerin bulundugu dordiincii karttaki kelimelerin renklerinin  sdylendigi
dordiincii bolim ve farkli renklerde basilmis renk isimlerinin bulundugu ikinci
karttaki kelimelerin renginin sdylendigi besinci bolim olmak tiizere bes bolim
halinde uygulanmaktadir. Her boliim i¢in tamamlama siiresi, tepkilerdeki hatalar ve
kendiliginden yaptig1 diizeltmeler olmak iizere iliger puandan olusan on bes puan
hesaplanmaktadir (366). Stroop TBAG formu igin hata ve diizeltilen tepki sayisi

puanlarma iligkin glivenilirlik katsayilar1 diistik bulunmus ve degerlerin genelde
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anlamli olmadig1 belirlenmistir. Stroop Testinin dl¢tiigii en gecerli 6zelligin bozucu

etki (ikinci karttaki renklerin sdylendigi besinci boliim) oldugu bulunmustur (365).

Tablo 1. Stroop Testi Goérevleri

Boliimler Gorev Uyaricilar Uyaricl Kart Kapsanm

Boliim 1 Renk isimleri okuma 1. kart Siyah basilmis renk isimleri
Boliim 2 Renk isimleri okuma 2. kart Farkl1 renkte basilmis renk isimleri
Boliim 3 Rengi sdyleme 3. kart Renkli basilmis daireler

Boliim 4 Rengi sdyleme 4. kart Renkli basilmig nétr kelimeler
Boliim 5 Rengi sdyleme 2. kart Farkl1 renkte basilmis renk isimleri

Stroop Testi TBAG Formunun bilgi isleme hizi, degisen talepler
dogrultusunda alg1 hedefini degistirebilme ve otomatik siire¢lerin bozucu etkisine
kars1 koyabilme, dikkat edilen uyaricilarla edilmeyenlerin paralel islenmesi gibi

stiregleri 6l¢tiigli ve dikkat igin “altin standart” niteliginde oldugu belirtilmistir (365).

3.2.9.3. Rey Isitsel-Sozel Ogrenme Testi (RISOT)

Kelime listelerinden olusan Isitsel-Sozel Ogrenme Testinin orijinal formu
Rey tarafindan gelistirilmistir (367).

Bu testin amaci sozel 6grenmeyi ve bellegi degerlendirmektir. Yasla azalan,
zekayla artan ve kadinlarda daha yiiksek bulunan test performansinin diisiik
bulunmasi, sol hemisfer hasarlar1 i¢in giivenilir bir bulgu niteligindedir. Testin
Tiirkce gegerlilik-giivenilirlik ¢alismasi A¢ikgoz tarafindan yapilmistir (368).

Testin birinci boliimiinde kelime listesi her kelime ortalama 1 saniyede
okunur ve her okuma sonunda denegin tekrarlamasi istenir ve uygulama 5 kez tekrar
edilir. 6. ve 7. denemede denege liste okunmaz ve hatirladig1 kelimeleri sdylemesi
istenir. 6. deneme, 5. denemeden sonra farkli kelimelerden olusan B listesinin
okunup tekrar edilmesini takiben yapilir. 7. deneme, test tamamlandiktan 20 dakika
sonra denege listeden hatirladigi kelimeleri sOylemesi istenerek gercgeklestirilir.
Denegin kelimeleri sdylerken okunan siraya uymasi gerekli degildir. Her tekrardan
sonra denegin hatirlayabildigi kelime sayist ve 5 okuma ig¢in toplam hatirlanan
kelime sayis1 hesaplanir. ilk 5 okumada hatirlanan toplam kelime sayisi anlik bellegi

ve O0grenmeyi degerlendirmekte, 6. ve 7. okumalarda hatirlanan kelime sayisi ise
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ogrenmeyle birlikte yakin bellegi degerlendirmektedir. Testin ikinci boliimiinde ise;
denege hedef listedeki 15 kelimeyi, karistirici listedeki kelimeleri ve iki listede de
olmayan kelimeleri i¢eren toplam 50 kelimeden olusan bir kelime listesi verilir ve

bunlarin iginden 5 kez okunan ilk listedeki 15 kelimeyi isaretlemesi istenir (369).

3.2.9.4. Wisconsin Kart Esleme Testi (WKET)

1948 Berg tarafindan yilinda gelistirilmistir (370). 1981 ve 1993 yillarinda
Heaton ve arkadaglar tarafindan degisiklikler yapilarak testin el kitab1 hazirlanmistir
(371).

Wisconsin Kart Esleme Testi (WKET) soyut diisinme ve kategori ya da
kurulumu degistirme davranisini degerlendirmek amaciyla gelistirilmistir. Soyutlama
ve kavramsallastirma becerisini degerlendirdigi gibi, kisinin olusturdugu kurulumu
stirdlirebilme, gerektiginde bu kurulumu degistirebilme gibi frontal karmasik dikkat
sisteminin degerlendirilmesinde de yararl bir testtir. Gerek soyutlama, akil yiiriitme
ve kavramsallagtirma becerisi, gerekse karmasik dikkat (dikkati siirdiirme,
devamlilik, amaca yonelik davranisi siirdiirme, enterferans/celdiricilere direng,
uygun olmayan tepki egilimini ketleme), frontal hasarlar sonucu bozulur. WKET
dikkat, oOzellik belirleme, perseverasyon, c¢alisma bellegi, yiiriiticii islevler,
kavramsallagtirma ve soyut diisiinme gibi 6zelliklerle iliskilendirilmektedir. Bir
frontal lob iglev testi olarak kullanilan WKET, sag frontal lobda dorsolateral
prefrontal korteksi de igeren bir yayilima sahiptir (369). Testin Tiirk¢ce adaptasyon
caligmalar1 Karakas ve arkadaslari tarafindan yapilmistir (372).

Test, dort adet uyarict kart ve 64 adet tepki kartini iceren iki kart destesi ile
uygulanir. Kartlarin her birinde degisik renk ve sayida sekiller bulunur. Kullanilan
sekiller art1, daire, yi1ldiz ve liggen; sekillerin sayis1 bir, iki, i¢ ve dort; sekillerin
renkleri ise kirmizi, yesil, mavi ve saridir. Wisconsin kart esleme testinde denekten
istenen, destedeki her bir tepki kartin1 dogru oldugunu diisiindiigii uyarici kart ile
eslemesidir. Dogru esleme kategorisi renk, sekil, say1 olarak siralanir, denek ayni
anda art arda 10 defa dogru esleme yaptiginda bir sonraki kategoriye gegilir. Her
tepkiden sonra denege tepkisinin dogru veya yanlis oldugu bildirilir, ancak dogru

esleme kategorisinin ne oldugu konusunda bilgi verilmez. Denek alt1 kategorinin
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tiimiinii tamamladiginda veya her iki destedeki kartlarin tiimiinti kullandiginda teste
son verilir (364).

Test degerlendirmesinde 13 farkli puan hesaplanir:

1. Toplam tepki sayisi: Testin tamamlanmasi sirasinda kullanilan kart
sayisidir.

2. Toplam yanhs sayisi: Dogru eslemenin yapilamadigr kartlarin toplam
sayisidir.

3. Toplam dogru sayisi: Dogru eslemenin yapildigi kartlarin toplam
sayisidir.

4. Tamamlanan Kkategori sayisi: Art arda on defa dogru tepkilerin verilmis
oldugu kategorilerin toplam sayisidir.

5. Perseveratif tepki sayisi: Ardisik on dogru tepkiden sonra da, bir 6nceki
kategori i¢in dogru olan esleme ilkesine gore veya birey tarafindan gelistirilmis bir
perseverasyon ilkesine gore tekrarlanan tepkilerin toplam sayisidir.

6. Perseveratif hata sayisi: Perseveratif olan tepkilerden ayni zamanda
yanlis olanlarin sayisidir.

7. Perseveratif olmayan hata sayisi: Toplam hata sayisindan perseveratif
hata sayisinin ¢ikarilmasi ile elde edilir.

8. Perseveratif hata yiizdesi: Toplam perseveratif hata sayisinin testteki
toplam tepki sayisina boliiniip yiizle ¢arpilmasi ile elde edilir.

9. Ik kategoriyi tamamlamada kullanilan tepki sayisi: ilk kategoriye
iliskin tepkilerin toplamidir.

10. Kavramsal diizey tepki sayisi: En az ii¢ tanesi birbirini izleyen dogru
tepkilerin toplamidir.

11. Kavramsal diizey tepki yiizdesi: Kavramsal diizey tepki sayisinin
toplam cevap sayisina boliinerek, yiizle ¢arpilmasi ile elde edilir.

12. Kurulumu siirdiirmede basarisizlik puani: Denegin art arda 5-9 dogru
tepki verdigi, ancak 10 dogru tekrar 6l¢iitiine ulasamadigi tepki bloklarinin sayisidir.

13. Ogrenmeyi 6grenme puam: En az 3 kategoriyi tamamlayan deneklerde
hesaplanir. Her bir kategorideki hata sayis1 o kategorideki toplam tepki sayisina
boliintip 100 ile ¢arpilmakta ve her kategorinin hata ylizdesi hesaplanmaktadir. Daha

sonra bir onceki kategorinin hata yiizdesinden bir sonraki kategorinin hata yiizdesi

62



cikarilarak fark puanlari hesaplanmakta ve fark puanlarinin ortalamasi 6grenmeyi
o6grenme puanini olusturmaktadir (364).

Bu calismada WKET’nin bilgisayarli uygulamas1 (WCST-64 Computer
Version 2 Research Edition) kullanilmustir. Bilgisayarli uygulamalarin klasik
uygulama ile aynmi 6zellikleri dl¢lip 6lgmedigi ile ilgili Bekgi ve arkadaslari (2006)
yirlittikkleri ¢caligmalarinda, her iki uygulamanin sonuglarinin ortiistiigli bildirmistir

(373).

3.3. istatistik Analizler

Istatistik degerlendirmede SPSS v. 25.0 paket programi kullanildi. Sosyo-
demografik veriler birim sayisi (n), yiizde (%), ortalamatstandart sapma (x+ss),
ortanca (minimum-maksimum) degerleri olarak verildi. Kategorik degiskenlerin
degerlendirilmesinde Pearson Ki-Kare ve Ficher’s exact testi kullanildi. Sayisal
degiskenlere ait verilerin normal dagilimi Shapiro Wilk normallik testi ile
degerlendirildi. Gruplar arasindaki siirekli degiskenlerin karsilastirilmasinda normal
dagilim gosteren degiskenler igin Student” T testi veya tek yonlii ANOVA testi,
normal dagilima uymayan degiskenler ig¢in ise Mann-Whitney U analizi veya
Kruskal-Wallis testi kullanildi. Sayisal degerler arasindaki iliskinin saptanmasinda
normal dagilim gosteren degiskenlerde Pearson, normal dagilim gostermeyen
degiskenlerde ise Spearman korelasyon testi kullanildi. Istatistiksel olarak p<0.05

degeri anlaml kabul edildi.
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4. BULGULAR

Bipolar bozuklugu olan hastalar ile saglikli kisilere uygulanan mani,
depresyon, uyku 6zellikleri, yeti yitimi dlgekleri ile biligsel iglevleri degerlendirmeye

ait uygulamalara iligkin verilerin sonuglar1 verilecektir.

4.1. Sosyodemografik Ozellikler

Arastirma kapsaminda 40 BB’si olan hasta ve 35 saglikli kontrol ¢alismaya
almmistir. Calismaya alinan hastalarin yas ortalamasi 40,4+11,3 yil, Kkontrol
grubunun ise 40,3+11,4 yi1l olarak tespit edildi. Kontrol grubunda 15 kadin (%42,8),
20 erkek (%57,1) katilimc1 mevcuttu. Hasta grubunda ise 20 kadin (%50), 20 erkek
(%50) katilimer mevcuttu. Egitim yili kontrol grubunda 11,7+4,0, hasta grubunda
11,8+4,1 olarak tespit edildi. Kontrol grubunun 14’{ (%40) tniversite, 11’1 (%31,4)
lise, 5’1 (%14,3) ortaokul, 5’1(%14,3) ilkokul mezunuydu. Hasta grubunun 17’si
(%42,5) tniversite, 11’1 (%27,5) lise, 6’s1 (%15) ortaokul, 6’s1 (%15) ilkokul
mezunuydu. Gruplar arasinda cinsiyet, egitim durumu, yas ve egitim yili agisindan
anlamli bir fark yoktu (p>0,05).

Kontrol grubunun %8,6’s1 (n=3) bosanmis, %17,’i (n=6) bekar, %74,3’i
(n=26) ise evliydi. Hasta grubunun ise %5’i bosanmis,%37,5’u bekar,% 57,52’u
evliydi. Bekar olma durumu hasta grubunda anlamli sekilde daha fazlaydi (p=0,047).

Kontrol grubunda 6grenci olan 1 (%2,9), ev kadini olan 2 (%5,7), emekli olan
1 (%2,9), ¢calismayan 1 (%2,9), calisan 30 (%85,7) katilimcr vardi. Hasta grubunda
ogrenci olan 1 (%2,9), ev kadin1 olan 2 (%5,7), emekli olan 1 (%2,9), ¢alismayan 6
(%15), ¢alisan 14 (%35) katilimc1 vardi. Hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha fazla ev kadimi (p=0,02),daha fazla emekli (p=0,04) vardi. Calisan kisi
sayis1 anlamli sekilde kontrol grubunda daha ytiksekti (p=0,000).

Aylik 1500 lira alt1 gelire sahip kisi sayis1 kontrol grubunda 3 (%8,6), hasta
grubunda ise 14 (%35) olarak tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamliyd:
(p=0,006). Kontrol grubunda 11 (%31,4), hasta grubunda ise 23 (%57,5) kisi sigara
kullantyordu. Sigara kullanim miktarinin ortalamasi sirasiyla kontrol ve hasta

grubunda 1,9+4,7 ve 9,2+15,0 paket/yil olarak tespit edildi. Hem sigara kullanimi
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hem de miktar1 hasta grubunda kontrol grubunda gore anlamli sekilde daha yiiksekti
(p=0,024, p=0,005).

Her iki grupta da madde kullanan yoktu. Alkol kullanan kisi sayis1 kontrol
grubunda 2 (%5,7) hasta grubunda 2(%?5) olarak tespit edildi. Viicut kitle indeksi
ortalamasi kontrol grubunda 25,8+4,62, hasta grubunda 29,1+5,2 olarak tespit edildi.
Viicut kitle indeksi hasta grubunda kontrol grubuna goére anlamli sekilde daha
yiiksekti (p=0,005). Hasta ve kontrol grubunun sosyodemografik 6zellikleri Tablo

2’de Ozetlenmistir.

Tablo 2. Hasta ve Kontrol Grubunun Sosyodemografik Ozellikleri

Kontrol (n=35) BB (n=40)
Ortanca Ortanca p
ortalamazss . ortalamazss .
(min-maks) (min-maks)
Yas 40,3+11,4 36(18-58) 40,4+11,3 39 (18-60) 0,959
25,8 28,1
VKI(kg/m?) 25,8+4,62 29,1£5,2 0,005
(17,5-37,5) (20,9-43,7)*
Egitim Yil 11,7+4,0 11,0(5-18) 11,8+4,1 12 (5-8) 0,729
n(%) n(%)
o Erkek 15 (42,9) 20 (50,0)
Cinsiyet 0,612
Kadin 20 (57,1) 20 (50,0)
Bosanmis 3(8,6) 2 (5,0) 1,000
Medeni
Bekar 6 (17,1) 15 (37,5)* 0,047
Durum _
Evli 26 (74,3) 23 (57,5) 0,669
Universite 14 (40,0) 17 (42,5) 0,829
Egitim Lise 11 (31,4) 11 (27,5) 0,714
durumu Ortaokul 5(14,3) 6 (15,0) 0,932
Tlkokul 5(14,3) 6 (15,0) 0,932
Ogrenci 1(2,9) 3(7,5) 0,375
Ev kadimi 2(5,7) 10 (25,0)* 0,024
is Durumu Emekli 1(2,9) 7 (17,5)* 0,042
Calismiyor 1(2,9) 6 (15,0) 0,073
Caligtyor 30 (85,7) 14 (35,0)*** 0,000
3000 < 22 (62,9) 15 (37,5)* 0,029
Aylik Gelir 1500 - 3000 10 (28,6) 11 (27,5) 0,919
<1500 3(8,6) 14 (35,0)** 0,006
Sigara n(%) 11 (31,4) 23 (57,5)* 0,024
Kullanimi Paket/y1l 1,9+4,7 9,2+15,0** 0,005
Alkol, kullanim 6yKiisii n(%) 2(57) 2(5,0) 0,787
Madde kullanim oyKkiisii n(%) 0 0 1,000

n: katilimei sayis1 %: ylizde
Veriler ortalama+standart sapma ve ortanca(minimum-maksimum) olarak sunulmustur.
VKI: Viicut kitle indeksi p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001
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4.2. Hastalarm Klinik Ozellikleri

Hastalara ait bazi klinik 6zellikler ve kullanmis oldugu tedaviler Tablo 3’de

belirtilmistir.

Tablo 3. Hastalarin Klinik Ozellikleri ve Tedavileri

Hastalik Ozellikleri Toplam (n 240)
n %
Donemlerde Psikotik Belirti 27 67,5
Mevsimsel Ozellik 10 25
Bipolar Bozukluk 12 30
Ailede Psikiyatrik Depresif Bozukluk 11 27,5
Oykii Psikotik Bozukluk 4 10
Anksiyete Bozuklugu 1 2,5
OKB 3 7,5
Ek Psikiyatrik Panik Bozukluk 1 2,5
Hastahik Yaygin Anksiyete Bozuklugu 2 5
Sosyal Anksiyete Bozuklugu 1 2,5
Hipertansiyon 5 12,5
EKk Tibbi Hastahk Diyabetes Mellitus 4 10
Hipotiroidi 7 17,5
Duygudurum Diizenleyici Tedavi 38 95
Antipsikotik Tedavi 33 82,5
Genel Tedavi Simifi iirt‘izd%‘:)%asiipm g 22 :
Duygudurum Diizenleyici +Antipsikotik Tedavi 32 80
>2 Duygudurum Diizenleyici 9 22,5
Lityum 28 70
Valproikasit 14 35
Lamotrijin 7 17,5
Olanzapin 13 32,5
Risperidon 3 7,5
Ketiapin 14 35
Avripiprazol 1 2,5
Haloperidol 1 2,5
Paliperidonpalmitat 1 2,5
Fluoksetin 5 12,5
Paroksetin 2 5
Essitalopram 1 2,5
Sertralin 2 5
Ortalama+ss
Hastalik Baslangic Yasi 25.48+8.66
Hastalik Siiresi(yil) 14.8+8.74
Mani Donemi Sayisi 2.5+ 2.53
Depresyon Donemi Sayisi 2.73£2.76
Hipomani Dénemi Sayis1 0.88+0.94
Karma Dénem Sayisi 0.23+0.86
Toplam Dénem Sayisi 6.33+3.89
Hastane Yatis Sayisi 2.48+2.38
Intihar Girisimi Sayist 0.62+1.46
Remisyon Siiresi (Ay) 36.23+£37.5
EKk Psikiyatrik Hastalik Siiresi (y11) 0.84+2.42
Ek Tibbi Hastalik Siiresi(yil) 2.5+4.39
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4.3. HDDO, YMDO, MADDO puam

Kontrol grubunun HDDO puami ortancast 0,0 (min: 0 - maks: 2) ve hasta
grubunun ortancasi ise 1,0 (min: 0 - maks: 4) olarak saptandi. YMDO ortalama puani
kontrol grubunda 0, hasta grubunda 0,50+0,93 olarak bulundu. MADDO puam
ortancasi kontrol grubunda 0,0 (min: 0 - maks: 3), hasta grubunda 2,0 (min: 0 - maks:
5) olarak saptandi. Hasta ve kontrol grubu HDDO, YMDO VE MADDO agisindan
karsilastirildiginda, hasta grubunun HDDO puani (p=0,000), YMDO puani1 (p=0,002)
ve MADDO puan1 (p=0,000) kontrol grubuna gére istatistiksel olarak anlaml1 sekilde
daha yiiksekti(Tablo 4).

Tablo 4. Hasta ve Kontrol Grubunun HDDO, YMDO, MADDO Puanlari

Kontrol (n=35) BB (n=40)
Ortanca Ortanca p
ortalama=ss . ortalamazss .
(min-maks) (min-maks)
HDDO 0,17+0,51 0,0 (0-2) 1,43+1,48 1,0(0-4)*** 0,000
YMDO 0,00 0,0 0,50+0,93%* 0,0 (0-3) 0,002
MADDO 0,29+0,82 0,0 (0-3) 1,88+1,48 2,0(0-5)*** 0,000

Veriler ortalamaztstandart sapma ve ortanca (minimum-maksimum) olarak sunulmustur.
p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

4.4. Uyku Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

4.4.1. Uyku Ozelliklerini Degerlendiren Ol¢ek (PUKI, EUO, USI, SAO)

Puanlan

Kontrol grubunda Epworth uykululuk dl¢egi (EUO) ortalama puami 3,60+2,0,
hasta grubunda ise 11,80+2,4, Uykusuzluk siddeti indeksi (USI) ortalama puani
kontrol grubunda 3,57+1,8 iken hasta grubunda 10,93+2.9 olarak tespit edilmistir.
Kontrol grubunda sabahgil aksamcil 6lgegi (SAQO) ortalama 61,86+7,0 iken hasta
grubunda 50,60+10,6 olarak tespit edilmistir. Pittsburg uyku kalitesi indeksi (PUKI
bilesen 1 (6znel uyku kalitesi) ortalama puani kontrol grubunda 0,71+0,5 iken hasta
grubunda 1,33+0,5, bilesen 2 (uyku latansi) ortalama puani kontrol grubunda
0,80+0,5 hasta grubunda 1,93+0,5, bilesen 3 (uyku siiresi) ortalama puan1 kontrol
grubunda 0,66+0,6 hasta grubunda 0,6340,7, bilesen 4 (alisilmis uyku etkinligi)
ortalama puani kontrol grubunda 0,11+0,3, hasta grubunda 0,83+0,8, bilesen 5 (uyku
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bozuklugu) ortalama puani kontrol grubunda 0,97+0,5 hasta grubunda ise 1,35+0,5,
bilesen 6 (uyku ilact kullanimi) ortalama puani kontrol grubunda 0,03+0,1 hasta
grubunda 2,48+1,1, bilesen 7 (giindiiz islev bozuklugu) ortalama puani kontrol
grubunda 0,29+0,4 hasta grubunda 2,03+0,6 ve son olarak ortalama toplam puan
kontrol grubunda 3,57+1,3 hasta grubunda 10,53+2,1 olarak tespit edilmistir. Uyku
Ozelliklerini degerlendiren biitiin 6l¢cek puanlarinda hasta ve kontrol grubunda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir. Hasta grubunun giin i¢i uykululugu,
uykusuz siddeti kontrol grubuna gore daha fazlaydi. Hasta grubunun PUKI ile
degerlendirilen uyku kalitesi kontrol grubuna gore daha diisiiktii. SAO puam hasta
grubunda kontrol grubuna gore anlamli sekilde daha diisiiktii. Kontrol grubunda SAQ
6lcek puanina gore sabahgil tipte olan kisi sayis1 27 (%77,1), ara tipte olan kisi sayisi
8 (%22,9) olarak tespit edildi. Kontrol grubunda aksamcil tipte olan katilimci yoktu.
Hasta grubunda sabah tipinde olan kisi sayist 7 (%17,5), aksam tipinde olan kisi
sayist 2 (%5) ara tipte olan kisi sayist 31 (%77,5) olarak tespit edildi. Hasta grubunda
sabahgil tipte olan kisi sayisi istatistiksel olarak daha az (p=0,000), ara tip ve
aksamcil tipte olan kisi sayisi istatistiksel olarak daha fazlaydi (p=0,000,p=0,006)
(Tablo 5).

Tablo 5. Hasta ve Kontrol Grubunun Uyku Olgekleri Puanlari

Kontrol (n=35) BB (n=40) P
ortalamazss C?rtanca ortalamazss C?rtanca
(min-maks) (min-maks)
EUO 3,60+2,0 4,0 (0-8) 11,80+2,4 11,5 (7-19)*** | 0,000
usi 3,57+1,8 3,0 (1-7) 10,93+2,9 11,0 (7-24)*** | 0,000
SAO 61,86+7,0 61,0 (47-75) 50,60+10,6 51,0 (28-73)*** | 0,000
Sababh tipi n (%) 27 (77,1) 7 (17 5)*** 0,000
Aksam tip n(%) 0(0) 2 (5)** 0,006
Aratip n (%) 8(22,9) 31(77,5) *** 0,000
Bilesen 1 0,71+0,5 1,0 (0-2) 1,33+0,5 1,0 (0-2)
Bilesen 2 0,80+0,5 1,0 (0-2) 1,93+0,5 2,0 (1-3)
Bilesen 3 0,66:0,6 1,0 (0-2) 0,630,7 0,0 (0-3)
. Bilesen 4 0,11+0,3 0,0 (0-1) 0,83+0,8 1,0 (0-3)
PUKI*** 0,000
Bilesen 5 0,97+0,5 1,0 (0-2) 1,3540,5 1,0 (1-3)
Bilesen 6 0,03+0,1 0,0 (0-1) 2,48+1,1 3,0 (0-3)
Bilesen 7 0,29+0,4 0,0 (0-1) 2,03+0,6 2,0 (1-3)
Toplam Puan 3,57+1,3 4,0 (1-6) 10,53+2,1 10,5 (7-16)

n: katilimei sayis1 %: yiizde
Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca (minimum-maksimum) olarak sunulmustur.
p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001
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44.2. Uyku Giinliigi Tle Degerlendirilen Uyku Ozelliklerinin

Karsilastirilmasi

Hasta ve kontrol grubu uyku giinligli verileri karsilastirildiginda hasta
grubunun %210’unun (n=4) yatma saati 20:00-22:00 arasinda, %47,5’inin (n=19)
yatma saati 22:00-00:00 arasinda ve %42,5’inin (n=17) yatma saati 00:00°dan daha
gecti. Kontrol grubunun ise %14,3 {iniin yatma saati 20:00-22:00 arasinda, %60’ 1nin
(n=21) yatma saati 22:00-00:00 arasinda,%25,7 (n=9) 00:00°dan daha ge¢ olarak
tespit edildi. Yatma saati agisinda gruplar arasinda anlamli farklilik tespit edilmedi
(p>0,05).

Kalkma saati ac¢isindan degerlendirildiginde hasta grubunun %30’unun
(n=12) kalkma saati 05:00-08:00 arasindaydi. Kontrol grubunun ise %80’inin (n=28)
kalkma saati 05:00-08:00 arasinda tespit edildi. Hasta grubunda 05:00-08:00 arasinda
kalkan kisi sayisi anlamli sekilde daha azdi (p=0,000). Hasta grubunun %%35’i
(n=14), kontrol grubunun ise %17,1’i (n=6) 08:00-10:00 arasinda kalktig1 tespit
edildi. 08:00-10:00 arasinda kalkan kisi sayis1 agisindan iki grup arasinda istatistiksel
olarak farklilik tespit edilmedi (p>0,05). Hasta grubunun %35’i (n=14), kontrol
grubunun ise %2,9’u (n=1) saat 10:00° dan daha ge¢ bir saatte kalkiyordu. Hasta
grubunda 10:00’dan daha ge¢ kalkan kisi sayisi istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha fazlaydi (p=0,001). Kalkma zaman1 ortancasi kontrol grubunda 07:21 (05:39-
12:10) hasta grubunda 09:10 (05:49-12:24) olarak bulundu. Hasta grubunun kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli gsekilde daha ge¢ kalktigi saptand
(p=0,000).

Yatakta gegirilen siirenin hasta grubunda ortancasi 9,00 (min: 5,30 - maks:
12,00) ve kontrol grubunun ise 7,80 (min: 6,20 - maks: 12,40) olarak tespit edildi.
Hasta grubu istatistiksel olarak anlamli sekilde yatakta daha fazla zaman geciriyordu.
Uyku memnuniyeti uyku giinliigiinde hastalara sorulan yiizde kag¢ iyi uyudunuz
sorusuna verilen cevaplardan elde edilen puanlar ile hesaplandi. 5 giinlik kayitin
ortalamasi alindi. Kontrol grubunun uyku memnuniyetinin ortalamasi 88,71+6,5
hasta grubunun ise 87,13+7,0 olarak bulundu. iki grup arasinda anlamli fark tespit
edilmedi (p>0,05). Hasta grubundaki biitliin katilimcilar yatmadan oOnce ilag

kullantyordu, kontrol grubunda ise ila¢ kullanan katilimer yoktu. Yatma saatinden
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once yemek yeme ve kafein kullanimi, giin ici stres seviyeleri, gece uyanma varlig

acisindan iki grup arasinda anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 6).

Tablo 6. Hasta ve Kontrol Grubunun Uyku Giinliigii ile Degerlendirilen Uyku

Ozellikleri
Kontrol (n=35) BB (n=40) p
Uyku Giinliigii
20:00-22:00 n(%) 5(14,3) 4(10) 0,726
Yatma Zamani 22:00-00:00 n(%) 21(60) 19(47,5) 0,395
>00:00 n(%) 9(25,7) 17(42,5) 0,20
05:00-08:00 n(%) 28(80) 12(30) 0,000
Kalkma Zamam | 08:00-10:00 n(%) 6(17,1) 14(35) 0,138
>10:00 n(%) 1(2,9) 14(35) 0,001
Ortanca Ortanca
ortalamazss ) ortalamadzss . p
(min-maks) (min-maks)
Kalkma zamani 07:21 (05:39- 09:10
(Saat:dk) 12:10) (05:4912:24)***
Yatakta gecirilen 7,80 (6,20- 9,00(5,30-
7,97£1,27 8,88+1,70 0,004
siire (saat) 12,40) 12,00)**
Uyku Memnuniyeti 90,00 (64-
88,71+6,5 87,13£7,0 89,00 (74-100) 0,266
(%) 100)
Giin i¢i stres
o 3,4542,3 2,60 (0,0-9,6) 4,08+2,6 4,20 (0,0-9,0) 0,223
seviyesi
Gece Uyanma n
23 (65,7) 30 (75,0) 0,381
(%)
1 saat dncesinde
28 (80,0) 30 (75,0) 0,608
yemek n (%)
Kafein kullanimi n
2(5,7) 3(7,5) 0,759
(%)
Tlag kullanimi(%) 0,0 (0,0) 40 (100)*** 0,000

n: katilimer sayis1 %: yiizde
Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca (minimum-maksimum) olarak sunulmustur.
p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

4.4.3. Aktigrafi fle Degerlendirilen Uyku Ozelliklerinin Karsilagtirilmasi

Katilimcilarin aktigrafiye gore yatma ve kalkma zamanlari ti¢ gruba ayrildi.
Hasta grubunun %30°u (n=12), kontrol grubunun ise %80’i (n=28) 05.00-08:00
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arasinda kalktig1 tespit edildi. Hasta grubu 05:00-08:00 arasinda kalkma durumu
anlamli sekilde daha azdi (p=0,000). Hasta grubunun %37,5’i (n=15), kontrol
grubunun ise %17,1’i (n=6) 08:00-10:00 arasinda kalkig1 tespit edildi. Bu agidan iki
grup arasinda anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05). Saat 10:00’dan daha ge¢ kalkan
katilimcilar hasta grubunun %32,5°u (n=13), kontrol grubunun ise %2,9 (n=1)
olusturuyordu. Hasta grubunda 10:00°dan daha ge¢ kalkanlar anlamli sekilde daha
fazlayd1 (p=0,003). Hasta grubunun kalkma zamani ortancast 09:09 (min:05:46-
maks:14:36) kontrol grubunun ise 07:27 (min:05:47-maks:10:58) olarak tespit edildi.
Hasta grubu istatistiksel olarak anlamli sekilde kontrol grubuna gore daha geg¢ bir
saatte kalkt1 (p=0,000).

Hasta grubunun %2,5’i (n=1),kontrol grubunun ise %11,4’{i (n=4) saat 20:00-
22:00 arasinda yattig1 tespit edildi. iki grup arasinda istatistiksel olarak fark yoktu
(p>0,05). Saat 22:00-00:00 arasinda yatan katilimcilar hasta grubunun %40°1 (n=16),
kontrol grubunun ise %62,5’ini (n=22) olusturdu. iki grup arasinda anlamli fark
tespit edilmedi (p>0,05). Hasta grubun 9%055,5’i (n=22), kontrol grubunun
%25,7’sinin  (n=9) 00:00’dan daha ge¢ bir saatte yattig1 tespit edildi. Hasta
grubundaki bu saatte yatan kisi sayisi kontrollere gore anlamli sekilde daha fazlaydi
(p=0,020).

Yatakta gecirilen siirenin ortalamasi hasta grubunda ise 09,10+2,13 olarak
tespit edildi. Hasta grubunun kontrol grubuna gore yatakta gecirdigi siire anlaml
sekilde daha fazlaydi (p=0,016).Toplam uyku siiresi ortalamasi kontrol grubunda
6,54+1,1 ve hasta grubunda 7,49+2,10 tespit edildi. Toplam uyku siiresinde iKi grup
arasinda anlamh farklar vardi. Hasta grubunun toplam uyku siiresi kontrol grubuna
gore anlamli sekilde daha fazlayd: (p=0,033). Hasta grubunun uyku latans1 ortancasi
12,10 (min:0,6-maks:73,8) ve kontrol grubunun ise 6,80 (min:0,00-maks:33,60)
dakika olarak tespit edildi. Hasta grubunun uyku latansi kontrol grubuna gore
anlaml sekilde daha uzundu (p=0,004).
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Tablo 7. Hasta ve Kontrol Grubunun Aktigrafi ile Elde Edilen Uyku Ozellikleri

Kontrol (n=35) BB (n=40) P
20:00-22:00 n(%) 4(11,4) 1(2,5) 0,409
Yatma Zamam 22:00-00:00 n(%) 22(62,9) 16(40,5) 0,081
>00:00 n(%) 9(25,7) 22(55) * 0,020
05:00-08:00 n(%) 28(80) 12(30) *** 0,000
Kalkma Zamani 08:00-10:00 n(%) 6(17,1) 15(37.,5) 0,089
>10:00 n(%) 1(2,9) 13(32,5) ** 0,003
Ortanca Ortalama Ortanca
ortalamazss . .
(min-maks) S (min-maks)
09:09 (05:46-
Kalkma zamani (Saat: dk) -- 07:27 (05:47-10:58) -- 0,000
14:36)***
Yatakta Gegirilen Siire
8,06+1,20 7,52 (4,57-10,42 09,10+2,13* 8,39 (5,45-16,42) 0,016
(saat)
Toplam uyku siiresi (saat) 6,54+1,1 6,41 (4,09-9,31) 7,49+2,10%* 7,20 (4,49-15,47) 0,033
Uyku latans: (dakika) 9,83+8,6 6,80 (0,00-33,60) 16,35+15,0 12,10 (0,6-73,8)** 0,004
Uyku Etkinligi (%) 86,4343,2 86,37 (79,5-95,2) 84,30+5,2* 84,89 (69,3- 91,8) 0,042
WASO (dakika) 53,79+20.3 52,60 (22,0-118,0) 60,62+23.5 55,20 (24,6-115,0) 0,848
Gece Uyanmalarin sayisi 25,91+8,5 25,17 (13,6-52,4) 25,37+7,7 25,60 (9,6-38,6) 0,247

%:eliﬁglgxlﬁisﬁ;ﬁid:apma ve ortanca (minimum-maksimum) olarak sunulmustur.
p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

Uyku etkinligi ortalamasi hasta grubunda yilizde 84,30+5,2 kontrol grubunda
ise 86,43+3,2 olarak bulundu. Hasta grubunun uyku etkinligi kontrol grubuna gore
anlamli sekilde daha diisiik olarak tespit edildi (p=0,042) WASO siiresi ve uyanma
engellerinin sayisi agisindan iki grup arasinda anlaml bir farklilik yoktu (p>0,05)
(Tablo 7). Bu sonuglara gore hasta grubundaki kisiler kontrol grubundakilere goére
daha fazla yatakta zaman gecirmekte, daha fazla uyku latansina sahip ve daha az

uyku verimliligi etkinligi gostermektedir.

4.4.4. Uyku Fazinin Degerlendirilmesi

Aktigrafide hesaplanan yatma ve kalkma zamanlar1 ortalamalarina gore
yatma zamani 01:30-05:00 ve 18:00-21:00 arasinda olanlar, kalkma zamani 10:00-
13:00 ve 02:00-05:00 arasinda olanlar belirlendi. Yatma zamaninin 01:30-05:00 ve
kalkma zamaninin arasinda olmasi 10:00-13:00 olmasi durumunda faz gecikmesi,
yatma zamaninin 18:00-21:00 ve kalkma zamaninin 02:00-05:00 arasinda olmasi
durumunda erken faz olarak kabul edildi. Hasta grubunun %17,5°u (n=7), kontrol

grubunun %2,9°u (n=1) saat 01:30-05:00 arasinda yatmistir. Hasta ve kontrol grubu
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yatma zamanlari agisindan karsilastirildiginda hasta grubunda 01:30-05:00 saatleri
arasinda yatmanin kontrol grubuna gore anlamli sekilde daha fazla oldugu tespit
edildi (p=0,041). Hasta grubunun %30°u (n=12) kontrol grubunun ise %8,6’s1 (n=3)
saat 10:00-13:00 arasinda yataktan kalkti. Hasta grubu ve kontrol grubu kalkma
zamanlar1 agisindan karsilastirildiginda 10:00-13:00 saatleri arasinda kalkmanin
hasta grubunda anlamli sekilde daha fazla oldugu sdylenebilir (p=0,020). Yatma ve
kalkma zamanlarinin birlikte degerlendirilmesi sonucunda kontrol grubunda faz
gecikmesi ve erken faz saptanmazken hasta grubunun %212,5’inde (n=5) faz

gecikmesi saptandi. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,31) (Tablo 8).

Tablo 8. Hasta ve Kontrol Grubunun Uyku Fazlarinin Degerlendirilmesi

Kontrol (n=35) BB (n=40) b
Yatma Zamani n (%) n (%)
01:30-05:00 1(2,9) 7 (17,5)* 0,041
18:00-21:00 0(0,0) 1(2,5) 0,350
Kalkma Zamam n (%) n (%)
10:00-13:00 3(8,6) 12 (30,0)* 0,020
02:00-05:00 0(0,0) 0(0,0)
Faz gecikmesi 0(0,0) 5(12,5)*
Erken faz 0(0,0) 0(0,0) o0t

n: katilimer sayis1 %: ylizde

4.5. Norobilissel Test Sonu¢larinin Karsilastirilmasi

4.5.1. iz Siirme Testi (IST)

Hasta ve kontrol grubu IST puanlari agisindan karsilastirildiginda iST-A IST-
B ve IST B-A puanlar hasta grubunda kontrol grubuna gére anlamli sekilde daha
yiiksek bulunmustur (p=0,019, p=0,00, p=0,005) (Tablo 9).

Bu sonucglara gore hasta grubundaki kisilerin dikkat ve psikomotor hiz,
yiirlitiicii islev performanslarinin kontrollere gore daha kotii oldugu sonucuna

ulasilabilir.
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Tablo 9. Hasta ve Kontrol Grubunun IST Puanlari

Kontrol (n=35) BB (n=40)
Ortanca Ortanca p
ortalamazss . ortalamazss .
(min-maks) (min-maks)
IST

A 33,03+14,8 32,0 (15-75) 48,30+34,8* 40,0 (18-230) 0,019
B 51,29+20,5 47,0(25-110) 83,93+£62,4 | 71,5(25-415)*** 0,000
B-A 18,26+11,0 16,0 (5-50) 35,63+33,3 30,5(-3-185)** 0,005

Veriler ortalama +standart sapma ve ortanca (minimum-maksimum) olarak sunulmustur.
p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

4.5.2. Stroop TBAG Testi

Hasta grubunda Stroop testi bolim 1 toplam siire ortalamasi 11,40+4,1,
kontrol grubunda 9,23+2.4 olarak bulunmustur. Hasta grubunda istatistiksel olarak
anlamu sekilde daha yiiksek bulunmustur (p=0,009). Stroop testi boliim 2 toplam siire
ortalamast hasta grubunda 12,43+5,4 kontrol grubunda 10,00+£2,5 olarak tespit
edilmistir ve hasta grubunda anlamli sekilde daha yiiksektir (p=0,018). Stroop testi
boliim 3 toplam siiresinin ortancasi hasta grubunda 14,0 (min:8-maks:51) ve kontrol
grubunda 11,0 (min:8-maks:42) olarak saptandi. Hasta grubunda anlamli sekilde
daha yiiksek tespit edildi (p=0,001). Stroop testi boliim 4 toplam siiresinin ortancasi
hasta grubunda 18,0 (min:10-maks:55), kontrol grubunda ise 15,0 (min:8-maks:38)
tespit edildi. Hasta grubunda anlamli olarak daha yiiksekti (p=0,010). Stroop testi.
Boliim 5 toplam siire ortalamasi hasta grubunda 33,08+15,3 kontrol grubunda ise
24,86+8,3 olarak bulundu. Hasta grubunda anlamli sekilde daha yiiksekti (p=0,0006).
5.boliimde hasta yapan kisi sayist kontrol grubunda 11 (%31,4), hasta grubunda 19
(%47,5) olarak saptandi. 5. boliimde hata yapan kisi sayis1 hasta grubunda anlamhi
sekilde daha fazlaydi. Stroop interferans siiresi farkli ¢alismalarda farkli sekilde
hesaplanabilmektedir. Bu ¢aligmada 5. Boliim toplam siiresinden 2. Boliimiin toplam
stiresi ¢ikarilarak hesaplanmistir. Stroop interferans siiresi ortalamasi hasta grubunda
20,90+12,1 olarak tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli sekilde kontrol
grubundan daha yiiksekti (p=0,011). Bu sonuglara gore hasta grubundaki kisilerin
kontrollere gore bozucu etki altinda dikkatini toplama yeteneginin daha bozuk

oldugu sdylenebilir (Tablo 10).
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Tablo 10. Hasta ve Kontrol Grubunun Stroop Testi Puanlari

Kontrol (n=35) BB (n=40)
ortalamazss Ortanca ortalamazss Ortanca
(min-maks) (min-maks)

Stroop Boliim1

Toplam siire 9,23+2.4 9,0 (5-19) 11,40+4,1** 10,0 (6-22) 0,009
Hata say1s1n (%) 0,0 -- 1(2,5) -- 0,350
Diizeltme sayis1 n (%) 0,0 - 1(2,5) - 0,350
Stroop Boliim2

Toplam siire 10,00+2,5 10,0 (6-18) 12,43+5,4* 11,0 (5-28) 0,018
Hata sayis1 n (%) 1(2,9) -- 1(2,5) -- 0,491
Diizeltme sayis1 n (%) 0,0 - 3(7,5) - 0,100
Stroop Boliim3

Toplam siire 12,5445,6 11,0 (8-42) 14,0 (8-51)** 0,001
Hata sayis1 n (%) 0,0 -- 1758498 - 0,142

3(7,5)

Diizeltme sayisi n (%) 2(5,7) - - 0,566
Stroop Boliim4

Toplam siire 16,06+5,9 15,0 (8-38) 23,08+12,0 18,0 (10-55)* 0,010
Hata sayis1 n (%) 1(2,9) -- 5 (12,5) - 0,142
Diizeltme sayisi n (%) 10 (28,6) - 15 (37,5) - 0,566
Stroop Boliim5

Toplam siire 24,86+8,3 24,0 (12-45)  33,08£153%+ 27,5 (10-65) 0,006
Hata sayisi n (%) 11 (31,4) - 19 (47,5)* -- 0,043
Diizeltme sayisi n (%) 21 (60,0) - 22 (55,0) - 0,797
Stroop Interferans Siiresi 14,83+7,0 13,0 (4-34) 20,90+12,1* 18,0 (3-49) 0,011

n: katilimei sayis1 %: yiizde

Veriler ortalama +standart sapma ve ortanca (minimum-maksimum) olarak sunulmustur.

p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

4.5.3. Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi (RISOT)

Sozel Ogrenmeyi, bozucu etkiyi, hatirda tutmayi, gecikmis hatirlamayi

degerlendiren RISOT ortalama puami, istatistiksel olarak anlamli sekilde hasta

grubunda kontrol grubuna gore daha diistiktii (p=0,013, p=0,009, p=0,035, p=0,042)

(Tablo 11).

Bu sonuglara gore genel olarak hasta grubundaki kisilerin kontrollere gore

daha kotii sozel 6grenme ve bellek islevlerine sahip oldugu sdylenebilir.
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Tablo 11. Hasta ve Kontrol Grubunun RISOT puanlar

Kontrol (n=35) BB (n=40)
Ortalama Ortanca Ortalama Ortanca p
+ss (min-maks) +ss (min-maks)
RISOT
Al dogru toplami (anlik 7,06+1,7 6,0 (4-11) 6,25+1,7 6,0 (3-10) 0,051
bellek)
Al-5 dogru Toplam (Sozel
51,63+10,4 | 52,0 (32-68) | 45,4+10,5* | 47,0 (23-67) | 0,013
O0grenme)
Bldogru Toplami (Bozucu
) 5,89+2,1 5,0 (3-10) | 4,60+1,9** 5,0 (0-9) 0,009
etki)
A6 Dogru toplami
10,00+2,8 10,0 (3-15) | 8,50+3,1%* 8,0 (1-15) 0,035
(Hatirdatutma)
A7 dogru Toplami
.. 9,51+2,9 10,0 (2-15) | 8,10+2,9* 8,0 (2-15) 0,042
(Gecikmis hatirlama)
Tanima listesi A (Tanima) 12,86+2,3 13,0 (7-15) 11,65+3,3 13,0 (3-15) 0,220

Veriler ortalama +standart sapma ve ortanca (minimum-maksimum) olarak sunulmustur.
p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

4.5.4. Wisconsin Kart Esleme Testi (WKET)

Hasta grubunda yer alan kisiler kontrol grubundaki kisilerden anlamli olarak
daha fazla WKET Kurulumu Siirdirmede Basarisizlik Puani almislardir(p=0,039)

Diger WKET puanlarinda hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli fark tespit

edilmemistir (p>0,05) (Tablo 12).

Tablo 12. Hasta ve Kontrol Gruplarinin WKET Puanlart

Kontrol (n=35) BB (n=40)
Ortalama Ortanca Ortalama Ortanca p
+s§ (min-maks) +§§ (min-maks)
WKET
Toplam dogru sayisi 41,06£11,2 | 41,0 (16-57) | 40,95+11,0 | 42,5(16-57) | 0,975
Toplam hata sayisi 22,94+11,2 | 23,0(7-48) | 23,05£11,0 | 21,5(7-48) 0,975
Perseveratif tepki sayisi 13,26+11,4 | 10,0 (4-62) 16,35+13,8 | 12,0 (4-59) 0,282
Perseveratif hata sayist 11,43+8,3 9,0 (4-46) 13,58+10,3 | 11,0 (4-45) 0,400
Perseveratif olmayan hata 11,32+6,9 11,0 (2-30) 9,48+6,0 8,0 (1-26) 0,243
Kavramsal diizey tepki 34,46+16,1 | 35,0(3-57) | 34,05+15,2 | 38,0(3-57) | 0,882
flk kategoriyi tamamlama | 21,80+18,2 | 13,0 (10-65) | 26,78+18,2 | 19,5 (10-65) | 0,502
Tamamlanan kategori 2,57+1,6 2,0 (0-5) 2,33+1,5 2,0 (0-5) 0,701
Kurulumu siirdirme 026:0.5 | 00(0-2) | 065:1,0¢ | 00(0-4) | 0,039
basarisizlik
Ogrenmeyi 6grenme 0,00 0,0
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4.6. Uyku Ozellikleri ve Bilissel Islev Tliskisi

Hasta ve kontrol grubunun karsilastirilan biligsel islevlerde iki grup arasinda
fark bulunan bilissel islevlerin uyku olgekleri, aktigrafi ve uyku giinligi ile elde

edilen uyku o6zellikleri ile iligkisi degerlendirildi.

4.6.1. Aktigrafi ile Degerlendirilen Uyku Ozelliklerin Bilissel Islevlerle
Tliskisi

Hasta grubunda IST-A puani ile toplam uyku siiresi arasinda pozitif
korelasyon vardi (r=.234, p=0,044). Hastalarin toplam uyku siiresinin artmasi ISTA
puani ile degerlendirilen psikomotor hizda daha kétii performansla iliskiliydi. IST B-
A puani ile aktigrafi ile degerlendirilen yatma zamani pozitif korelasyon gosterdi
(r=.336, p=0,034). Hastalarin yatma zamanlarmin gecikmesi IST B-A puam ile
degerlendirilen yiiriitiicii islevlerde daha diisilk performans ile iliskiliydi. Yine
aktigrafi ile degerlendirilen yatakta gecirilen zaman (r=.322, p=0,043) ve toplam
uyku siiresi (r=.330, p=0,037) ile IST B-A puani arasinda pozitif korelasyon tespit
edildi. Yatakta gegcirilen siire ve toplam uyku siiresinin artmasi yiritiicii islevlerdeki
bozulma ile iliskiliydi. Aktigrafi ile degerlendirilen WASO ile Stroop testi boliim 3
toplam siire arasinda pozitif korelasyon saptandi (r=.255, p=0,027). WASO siiresinin
artmasi dikkatte daha kotii performasla iliskiliydi. RISOT puanlariyla anlamli iliski
gosterilemezken WKET kurulumu siirdiirmede basarisizlik puani kalkma zamana ile
negatif korelasyon gosterdi (r=-.369, p=0,021). Aktigrafi ile degerlendirilen uyku

ozellikleri ve biligsel islevlerin iliskisi Tablo 13’de 6zetlenmistir.
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Tablo 13. Hasta Grubunda Aktigrafi Ile Degerlendirilen Uyku Ozelliklerinin Bilissel Islevlerle liskisi

iSTA IST IST STP/ STP/ STP/ 3 STP/ STP/ STP RISOT RISOT RISOT | RISOT | WKET/
B B-A 1 2 4 5 is Al-5 Bl A6 A7 KSB
Yatma Z. 0,031 -0,213 336" -0,062 | 0,025 -0,148 -0,136 | -0,170 | -0,180 0,025 0,040 0,033 0,016 0,083
Kalkma Z. 0,023 | -0,179 | -0,200 | -0,005 | 0,161 0,038 0,004 | -0,108 | -0,140 0,131 -0,063 0,219 0,187 -.369
Yatakta
Gegcirilen 0,170 | -0,214 322" 0,007 0,023 -0,009 -0,065 | -0,169 | -0,204 0,053 -0,128 0,166 0,178 -0,174
siire
Toplam
Uykusiiresi 234" -0,180 330" -0,025 | 0,051 0,017 -0,024 | -0,104 | -0,143 0,010 -0,145 0,105 0,108 -0,184
(saat)
Uyku
latansi -0,181 | -0,079 0,054 0,010 | -0,160 -0,139 -0,077 | 0,015 0,045 -0,095 0,030 -0,015 0,026 0,099
(dakika)
Uyku
0,283 0,027 -0,094 | -0,169 | 0,012 -0,068 0,024 0,119 0,117 -0,088 -0,159 -0,040 -0,105 -0,089
Etkinligi
WASO .
] -0,143 | -0,092 | -0,064 | 0,103 0,039 .255 -0,046 | -0,194 | -0,228 0,198 0,032 0,181 0,232 -0,052
(dakika)
Gece
Uyanma -0,116 | -0,231 | -0,208 | -0,076 | -0,062 0,081 -0,142 | -0,236 | -0,192 0,175 -0,027 0,167 0,251 -0,023
sayisl

STP/1 : Stroop testi bolim 1 toplam siire, STP/2 : Stroop testi boliim 3 toplam siire,STP/2 : Stroop testi boliim 3 toplam siire STP/4 : Stroop testi boliim 4 toplam siire,
STP/5 : Stroop testi bolim 5 toplam siire, STP/IS:Stroop testi interferans siiresi, WKET/KSB:Wiscounsin kart egleme testi kurulumu siirdiirmekte basarisizlik
r: korelasyon katsayist p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001




4.6.2. Uyku Olcekleri ve Uyku Giinliigii ile Degerlendirilen Uyku
Ozelliklerin Bilissel Islevlerle iliskisi

EUO ile Stroop testi boliim 3 toplam siire puan1 arasinda pozitif korelasyon
tespit edildi. Daha fazla giindiiz uykululugu Stroop testi boliim 3 ile degerlendirilen
daha kétii dikkat performanst ile iliskiliydi (r=.390, p=0,013). Yine EUO, RiSOT A6
puani1 arasinda negatif korelasyon tespit edildi (r=-.314, p=0,024). Giindiiz
uykululugunun artmasi bellek islevinde daha kotii performansla iligkili bulunmustur.

USI toplam puani ve Stroop testi interferans siiresi arasinda pozitif
korelasyon tespit edildi. Daha yiiksek USI puanlar1 Stroop testi interferans siiresi ile
degerlendirilen bozucu etki altinda dikkati toplama islevinde daha kétii performansla
iliskili bulunmustur (r=-.319, p=0,045).

PUKI bilesen 1 (6znel uyku kalitesi) ve RISOT A6 ve A7 dogru sayis1 toplam
puani arasinda negatif korelasyon tespit edildi (r=-.339, p=0,032, r=-.338, p=0,033).
Oznel uyku kalitesinde azalma RISOT A6 ve A7 dogru toplami ile degerlendirilen
hatirda tutma ve gecikmis hatirlama islevlerinde daha kotii performansla iliskiliydi.
PUKI bilesen 2 (uyku latansi) puani ile Stroop testi boliim 5 toplam siire ve
interferans stiresi arasinda pozitif korelasyon tespit edildi (r=.345, p=0,029, r=.365,
p=0,021). Uyku latans1 siiresinin daha fazla olmasi dikkat islevinde daha fazla
bozulma ile iliskiliydi. Yine PUKI ile degerlendirilen uyku latans1 WKET/KSB
puant ile pozitif korelasyon gésterdi (r=.467, p=0,002). PUKI bilesen 3(uyku siiresi)
puani ile Stroop testi boliim 2 toplam siiresi puani ile negatif koreleydi (r=-.334,
p=0,035). PUKI ile degerlendirilen uyku siiresi RISOT A 1-5, RISOT A6 ve A7
dogru sayis1 toplam puani ile pozitif korele olarak tespit edildi (r=.357, p=0,024,
r=.390, p=0,013, r=.347, p=0,028). Toplam uyku siiresinin artmas1 RISOT ile
degerlendirilen sozel 6grenme, hatirda tutma ve gecikmis hatirlama islevlerinde daha
kotii performansla iliskiliydi. PUKI bilesen 7 (giindiiz islev bozuklugu) puani ile IST
A ve B puami arasinda pozitif korelasyon tespit edildi (r=.387, p=0,014, r=.345,
p=0,029). Daha kétii islem hizi, dikkat islevi daha fazla giindiiz islev bozuklugu ile
iligkiliydi. Stroop testi bolim 3 ve 4 toplam siiresi ve giindiiz islev bozuklugu puani
arasinda pozitif korelasyon tespit edildi (r=.413, p=0,008, r=.333, p=0,036). Dikkat
islevinde daha kotlii performans daha fazla giindiiz isle bozuklugu ile iliskiliydi.
Giindiiz islev bozuklugu puam1 RISOT A1-5 ve A6 toplam dogru sayisi puani ile
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negatif korelasyon gosterdi (r=-.386, p=0,014, r=-.406, p=0,009). Daha kotii sozel
ogrenme islevi daha faz giindiiz islev bozuklugu ile iliskiliydi. PUKI toplam puani ve
WKET/KSB puani pozitif korelasyon gosterdi (r=.503, p=0,001). Uyku &lgekleri ve
norobiligsel test performanslarinin iligkisi Tablo 14’te gosterilmistir.

Uyku giinliigli ile degerlendirilen uyku ozelliklerinde kalkma zamani ile
WKET/KSB puani arasinda negatif korelasyon gozlenmistir (r=-.373, p=0,018).Daha
gec kalkma daha diisiik WKET/KSB puani ile iliskili bulunmustur. Uyku giinliigii ile
biligsel islevlerin iliskisi Tablo 15’te gosterilmistir.
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Tablo 14. Uyku Olgekleri ile Degerlendirilen Uyku Ozellikleri Ve Bilissel Islevlerin iliskisi

isT STP | STP/ STP | RISOT | RISOT | RIiSOT RISO WKET
iST-A | iST-B B-A 2 | TR T 14 5 /is Al-5 B1 A6 AT? KSB

EUO r 0,164 0,166 0,061 | 0,188 | 0,104 390" | 0,180 | 0,185 0,194 | -0,130 | -0,002 | -.314" | -0,293 | -0,029
Usi r 0,015 0,041 | -0,003 | -0,007 | -0,110 | 0,128 | 0,076 | 0,207 319" | -0,046 | -0,124 | -0,143 | -0,152 | 0,090
SAO r 0,042 0,093 0,169 | 0,067 | -0,017 | -0,100 | 0,042 | -0,077 | -0,125 | -0,072 | -0,076 | 0,026 | 0,065 | -0,095
PUKI-1 r -0,062 0,103 0,204 | 0,209 | 0,040 0,213 | 0,077 | 0,066 0,126 | -0,284 | -0,005 | -339" | -338" | 0,306
PUKI-2 r 0,202 0,215 0,157 | 0,202 | 0,026 0,205 | 0,248 | 345 365 | -0070 | -0,142 | -0,083 | 0,007 | .467
PUKI-3 r -0,286 -0,199 | -0,052 | -0,105 | -334 | -0,309 | -0,221 | -0,162 | -0,093 357" | 0,164 390 347" 0,227
PUKI-4 r 0,024 0,025 | -0,132 | -0,040 | 0,010 | -0,094 | -0,017 | -0,018 | 0,003 0,071 | 0,146 0,035 | -0,025 | 0,002
PUKI-5 r -0,109 0,052 | 0,076 | -0,204 | -0,129 | -0,203 | -0,130 | -0,098 | -0,114 | 0,229 | -0010 | 0,119 | 0,186 | 0,018
PUKI-6 r 0,061 0,117 0,118 | 0,297 | 0,262 0,269 | 0306 | 0018 | -0,063 | -0,124 | 0,077 | -0,055 | -0,074 | 0,197
PUKI-7 r 387" 345" 0,151 | 0,195 0,239 4137 333" | 0,269 0,281 -386 | -0,171 | -.406" | -0,238 | 0,182
igjim ' 0,048 0,154 0,143 | 0,203 | 0,062 0,209 | 0,231 | 0,113 0141 | -0,119 | 0,138 | -0,152 | -0,094 | 503"

STP/1 : Stroop testi bolim 1 toplam siire, STP/2 : Stroop testi boliim 3 toplam siire,STP/2 : Stroop testi boliim 3 toplam siire STP/4 : Stroop testi boliim 4 toplam siire,
STP/5 : Stroop testi boliim 5 toplam siire, STP/IS:Stroop testi interferans siiresi, WKET/KSB:Wiscounsin kart esleme testi kurulumu siirdiirmekte basarisizlik
r: korelasyon katsayis1 p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001
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Tablo 15. Uyku Giinliigii Ile Degerlendirilen Uyku Ozelliklerinin ve Bilissel Islevlerle Iliskisi

. . IST/B- STP/ STP/ STP/ STP RISOT | RIiSOT | RiSOT | RiSOT | WKET/
IST A IST-B STP/1 STP/5 .
A 2 3 4 /S Al-5 B1 A6 A7 KSB
Yatma zamam | r| -0,125 -0,098 | -0,089 | -0,128 | -0,058 | -0,199 | -0,220 | -0,179 | -0,182 0,053 0,024 0,062 0,106 0,123
Kalkma *
r| 0,203 -0,079 | -0,261 0,018 0,211 0,145 0,093 -0,024 | -0,071 -0,055 -0,051 -0,057 -0,098 -.373
Zzamani
Yatakta
gecirilen r| 0,248 -0,070 | -0,229 | -0,026 0,007 0,114 -0,006 | -0,062 | -0,054 -0,130 -0,181 -0,068 -0,103 -0,053
siire
Uyku
o r| 0,306 0,008 -0,192 0,000 0,235 0,133 0,131 0,105 -0,009 0,041 -0,114 0,159 0,058 -0,244
mennuniyeti
Giin ici stres
o r| 0,056 -0,032 | -0,145 0,044 0,048 -0,080 | -0,099 | -0,075 | -0,048 -0,199 -0,177 -0,230 -0,052 0,012
seviyesi

STP/1 : Stroop testi boliim 1 toplam siire, STP/2 : Stroop testi b6liim 3 toplam siire,STP/2 : Stroop testi boliim 3 toplam siire STP/4 : Stroop testi boliim 4 toplam siire,
STP/5 : Stroop testi boliim 5 toplam siire, STP/IS:Stroop testi interferans siiresi, WKET/KSB:Wiscounsin kart egleme testi kurulumu siirdiirmekte basarisizlik
r: korelasyon katsayis1 p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

82




4.7. Aktigrafi ile Degerlendirilen Uyku Ozelliklerinin Uyku Giinliigii Ve
Uyku Olcekleri ile Tliskisi

Aktigrafi ile degerlendirilen kalkma zamani ve uyku giinligi ile
degerlendirilen kalkma zamani arasinda istatiksel olarak anlamli sekilde iyi
korelasyon gostermistir (r=.715, p=0,000). Aktigrafi ile degerlendirilen yatma
zaman ile uyku giinligi ile degerlendirilen yatma zamani arasindaki korelasyon
oldukga diisiiktii ve istatistiksel olarak anlamli degildi (r=0,257, p=0,110). Aktigrafi
ile degerlendirilen yatakta gecirilen toplam siire ve uyku giinliiglinden elde edilen
yatakta gegirilen toplam siire arasinda istatistiksel olarak anlamli sekilde ytiksek
korelasyon tespit edildi (r=.798, p=0,00).

Aktigrafi ile degerlendirilen uyku etkinligi ile uyku giinliigiinden elde edilen
uyku memnuniyeti arasindaki korelasyon oldukga diisiiktii ve istatistiksel olarak
anlamli degildi (r=0,254, p=0,114). PUKI ile degerlendirilen alisilmis uyku etkinligi
(bilesen 4) ile aktigrafide degerlendirilen uyku etkinligi arasindaki korelasyon
oldukga diisiiktii ve istatistiksel olarak anlamli degildi (r=-0,111, p=0,496).

PUKI ile degerlendirilen uyku latans1 ve aktigrafi ile degerlendirilen uyku
latans1 arasindaki korelasyon oldukga diisiiktii ve istatistiksel olarak anlamli degildi
(r=0,066, p=0,687). PUKI ile degerlendirilen uyku siiresi ve aktigrafi ile
degerlendirilen toplam uyku siiresi arasindaki korelasyon olduk¢a diisiiktii ve
istatistiksel olarak anlamli degildi (r=-0,206, p=0,201). Aktigrafi ile degerlendirilen
WASO siiresi ve EUO arasinda pozitif korelasyon tespit edildi (r=.380, p=0,016).
Aktigrafi ile degerlendirilen kalkma zamam ile SAO puam arasinda negatif
korelasyon gozlendi (r=-.334, p=0,038) (Tablo 16).

Bu degerlendirmeler sonucunda subjektif yontemlerle degerlendirilen uyku
etkinligi, uyku latansi, toplam uyku siiresi gibi uyku o6zellikleri ile objektif
degerlendirme yapan aktigrafi sonuglarinin yeterli korelasyon gostermedigi sonucuna
varilabilir. Subjektif degerlendirilen uyku 06zellikleri klinik pratikte hastalarin
semptomlarin1 degerlendirirken yanlis yorumlamalara yol agabilecegi sonucu

¢ikarilabilir.
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Tablo 16. Aktigrafi Ile Degerlendirilen Uyku Ozellikleri ile Uyku Giinliigii, Uyku

Olgekleri Arasindaki Iliski

Toplam Yatakta Gece
Yatma Kalkma Uyku Uyku
uyku gecirilen WASO Uyanma
Zamam Zamam latansi etKinligi
Siiresi siiresi sayisi
EUO -0,102 0,264 0,130 0,196 0,042 -0,149 .380" 0,213
Usi 0,003 0,039 -0,143 -0,083 -0,001 -0,125 0,124 0,164
SAO 0,039 -.334" -0,178 -0,172 -0,027 -0,214 0,073 -0,008
PUKI-1 -0,071 -0,091 -0,145 -0,150 0,222 -0,118 -0,058 0,014
PUKI-2 -0,169 -0,187 -0,150 -0,145 0,066 0,127 -0,240 -0,185
PUKI-3 -0,273 -0,094 -0,206 -0,244 0,063 0,012 -0,238 -0,175
PUKI- 4 0,228 0,023 -0,094 -0,155 0,007 -0,111 -0,168 -0,045
PUKI -5 0,039 -0,072 -0,125 -0,142 -0,054 0,076 0,010 -0,043
PUKI -6 -0,054 0,187 0,247 0,279 0,030 -0,090 0,190 0,070
PUKI -7 -0,080 0,094 0,105 0,174 -0,029 -0,158 0,221 0,196
PUKI-Toplam
-0,085 0,028 -0,076 -0,060 0,162 -0,123 -0,003 0,020
puan
Uyku giinliigi/
0,257 0,039 0,143 0,209 0,005 -0,064 0,244 0,132
yatma zamani
Uyku giinliigi/ A - -
-0,124 .715 464 410 0,012 0,284 -0,006 0,094
kalkma zamani
Uyku giinliigi/
Yatakta 0,143 593" 798" 780" 0,014 312" 0,066 373"
gecirilen siire
Uyku giinliigii/
Uyku 333" 347" 527" 476" -0,089 0,254 0,087 0,135
memnuniyeti
Uykugiinligii/
giin i¢i stres -0,104 -0,065 0,133 0,044 0,129 .368" -.394" -0,196

seviyesi

r: korelasyon katsayisi p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001
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4.8. Hastalarin Klinik Ozelliklerinin Bilissel Islevler ve Uyku Ozellikleri
fle Miskisi

4.8.1. Bipolarite Indeksi ile Uyku ve Bilissel islevler Arasindaki iliski

Bipolarite indeksi bipolaritenin nicel olarak 6l¢iilmesini saglayan bir 6lgektir.
Bipolarite indeksi ile biligsel islevler ve aktigrafi, uyku giinliikleri ve uyku olgekleri
arasindaki iliskiye bakildi ve sadece aktigrafi ile degerlendirilen yatma zamani

arasinda pozitif korelasyon gézlendi (r=.364, p=0,021) (Tablo 17 ve 18).

Tablo 17. Bipolarite Indeksi ve Norobilissel Islev Iliskisi

r p

iz siirme testi-A 0,192 0,234
iz siirme testi-B 0,006 0,972
iz siirme testi B-A -0,191 0,238
Toplam siire 0,142 0,382

Stroop Boliim 1 Hata sayist n (%) 0,155 0,338
Diizeltme sayis1 n (%) 0,155 0,338

Toplam siire 0,062 0,706

Stroop Boliim 2 Hata sayisi 0,155 0,338
Diizeltme sayist 0,190 0,240

Toplam siire 0,155 0,341

Stroop Béliim 3 Hata sayis1 0,215 0,183
Diizeltme sayist 0,222 0,169

Toplam siire 0,058 0,720

Stroop Boliim 4 Hata sayisi -0,006 0,971
Diizeltme sayist 0,090 0,580

Toplam siire 0,078 0,633

Stroop Boliim 5 Hata sayis1 -0,158 0,331
Diizeltme sayist -0,105 0,519

Stroop interferans Siiresi 0,082 0,616
Al dogru toplami -0,021 0,899

Al-5 dogru toplamu -0,008 0,959

L B1 dogru toplam1 -0,020 0,902
RISOT A6 dogru toplam 10,028 0,863
A7 dogru toplami -0,014 0,931

Tanima listesi A -0,080 0,622

Toplam dogru sayis1 0,133 0,413

Toplam hata sayis1 -0,133 0,413

Perseveratif tepki sayisi -0,074 0,650

Perseveratif hata sayist -0,070 0,669

WCST Perseveratif olmayan hata -0,123 0,450
Kavramsal diizey tepki 0,064 0,694

i1k kate goriyi tamamlama 0,061 0,710

Tamamlama kategori -0,062 0,704

Kurulumu siirdiirmede basarisizlik 0,004 0,979

r:korelasyon katsayist p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001
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Tablo 18. Bipolarite Indeksi ve Uyku Ozelliklerinin iliskisi

r p
Yatma Zamani .364* 0,021
Kalkma Zamani 0,110 0,505
Yatakta gecirilen siire 0,181 0,264
. . Toplam uyku siiresi 0,192 0,235
Aktigrafi
Uyku latansi -0,101 0,536
Uyku etkinligi 0,112 0,490
WASO (dakika) 0,059 0,720
Gece Uyanma sayisi 0,255 0,112
Yatma Zamani 0,080 0,625
Kalkma Zamani -0,056 0,729
Yatakta gecirilen siire 0,276 0,085
Gece uyanma n (%) -0,192 0,235
Uyku memnuniyeti 0,125 0,444
Uyku Giinligd 1 saat dnce yemek 0,087 0,594
n (%)
Kafein kullimi n (%) -0,113 0,488
Glin i¢i stres seviyesi 0,085 0,600
Oncesinde ilag n (%) - -
EUO -0,024 0,885
USI 0,139 0,394
SAO -0,063 0,701
Sabahg¢il-Aksamcil sabah tipi n (%) -0,201 0,214
Sabahgil-Aksameil aksam tipi n (%) -0,039 0,813
Sabahgil-Aksamecil ara tip n (%) 0,203 0,209
Bilesen 1 0,081 0,619
Bilesen 2 0,114 0,482
Bilesen 3 -0,160 0,323
. Bilesen 4 0,269 0,093
PUKI Bilesen 5 -0,125 0,442
Bilesen 6 -0,132 0,415
Bilesen 7 0,013 0,938
Bilesen Toplam puani 0,000 0,998

r: korelasyon katsayisi p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001
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4.8.2. Psikososyal Tslevsellik

Kontrol grubunun SYYO is alt 6lgegi ortalama puani1 0,11+0,3, sosyal yasam
ve bos zaman ugrasilar1 alt 6lgegi ortalama puam 0,51+0,9, aile yasami ve evdeki
sorumluluklar alt 6lgegi ortalama puami 0,46+0,8, ortalama toplam puan 1,09+1,4
olarak saptanmustir. Hasta grubunda SYYO is alt 6lgegi ortalama puani 4,88+2,3,
sosyal yasam ve bos zaman ugrasilar1 alt Olgegi ortalama puani 05,13£1,8, aile
yasami1 ve evdeki sorumluluklar alt 6lgegi ortalama puani 4,93+2,2, ortalama toplam
puan1 14,93+5,0 olarak saptanmustir. Hastalarin SYYO is, aile ve yasami1 ve evdeki
sorumluluklar, sosyal yasam ve bos zaman ugrasilar1 alt 6lgek puanlart ve toplam
puanlart kontrol grubuna goére anlamli sekilde daha yiiksek tespit edildi (p=0,000)
(Tablo 19).

Tablo 19. Hasta ve Kontrol Grubunun SYYO Puani

Kontrol (n=35) BB (n=40)
ortalamazss Qrtanca ortalamazss O.rtanca P

(min-maks) (min-maks)
SYYO kx
Is 0,11+0,3 0,0 (0-1) 4,88+2,3 5,0 (0-10)
Sosyal yasam 0,51+0,9 0,0 (0-3) 5,13+1,8 5,0 (2-10) 0,000
Aile yagami 0,46+0,8 0,0 (0-3) 4,93+£22 5,0 (0-10)
Toplam puan 1,09+1,4 0,0 (0-4) 14,93+5,0 14,0 (6-30)

Veriler ortalama+standart sapma ve ortanca (minimum-maksimum) olarak sunulmustur.
p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

Hasta ve kontrol grubunda norobilissel performansta fark bulunan
parametrelerin psikososyal islevsellikle iligkisine bakildi. Stroop testi interferans
siiresi ve SYYO sosyal yasam ve bos zaman ugrasilar alt dlgegi ve toplam puani
arasinda pozitif korelasyon gozlenmistir (r=.413, p=0,008, r=.340, p=0,032).

RISOT Al-5 toplam dogru sayisi ile degerlendirilen sdzel &grenme
performansi ile SYYO is alt dlceginde ve toplam puam arasinda negatif korelasyon
gozlenmistir (r=-.329, p=0,038, r=-.373, p=0,018). Daha koti sozel Ogrenme
performansi daha kotii islevsellikle iliskilidir (Tablo 20).

EUO ve SYYO is, aile ve evdeki sorumluluklar, sosyal yasam ve bos zaman
ugrasilari alt 6lgek ve toplam puani arasinda pozitif korelasyon gézlendi (r=5.44,
p=0,000, r=.312, p=0,050, r=.334, p=0,035, r=.550, p=0,000).
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USI ve SYYO sosyal yasam, ve bos zaman ugrasilari, aile ve evdeki
sorumluluklar alt 6l¢ek ve toplam puani arasinda pozitif korelasyon gézlendi (r=.670,
p=0,000, r=.526, p=0, r=.574, p=0,000). Daha siddetli uykusuzluk ve giindiiz
uykululugu daha kotii islevsellikle iligkilendirildi.

SAQ ile SYYO toplam puani arasinda negatif korelasyon gézlendi (r=-.321,
p=0,044). Daha diisiik SAO puanlar1 yan1 aksamcil tipe daha yakin olma daha kotii
islevsellik puaniyla iliskiliydi. PUKI bilesen 1 (6zne uyku kalitesi ) ile SYYO toplam
puani arasinda pozitif korelasyon gézlendi (r=.312, p=0,050).

PUKI bilesen 7 (giindiiz islev bozuklugu) ile SYYO sosyal yasam ve bos
zaman ugragilari, aile ve evdeki sorumluluklar alt 6l¢ek ve toplam puani arasinda
pozitif korelasyon gozlendi (r=.590, p=0,000, r=.475, p= 0,002, r=.608, p=0,000).
PUKI toplam puan ile SYYO is alt &lgek ve toplam puani arasinda pozitif korelasyon
gozlendi (r=.377, p=0,016, r=.345, p=0,029).

Uyku gilinligii ile degerlendirilen yatakta gegirilen siire ve gilin ici stres
seviyesi ile SYYO toplam puani ve aile ve evdeki sorumluluklar alt 6lgek puani
arasinda pozitif korelasyon tespit edildi (r=.340, p=0,032, r=.394, p=0,012).
Aktigrafi ile degerlendirilen uyku o&zellikleri ile islevsellik arasinda iligki tespit

edilmedi (Tablo 20).

Tablo 20. Bilissel Islev ve Psikosoyal Islevsellik iliskisi

SYYO/IS | SYYO/SOSYAL | SYYO/AILE | SYYO/TOPLAM
IST-A r 0,156 0,209 0,261 0,300
iST-B r 0,144 0,204 0,077 0,221
iST B-A r 0,104 0,125 -0,153 0,035
STP/1 r 0,280 0,148 0,235 0,273
STP/ 2 r 0,089 0,114 0,226 0,187
STP/3 r 0,188 0,259 0,165 0,291
STP/ 4 r 0,130 0,184 0,175 0,218
STP/5 r 0,088 0,312 0,203 0,267
STP/IS r 0,124 4137 0,238 340
RISOT A1-5 r 329 -0,300 -0,207 -.364"
RIiSOT B1 r 0,000 -0,221 -0,254 -0,232
RISOT A6 r -0,309 -0,261 -0,246 -.373"
RiSOT A7 r -0,250 -0,211 -0,214 -0,307
WKET /KSB r 0,067 -0,072 -0,169 -0,028

STP/1 : Stroop testi boliim 1 toplam siire, STP/2 : Stroop testi béliim 3 toplam siire,STP/2 : Stroop
testi

boliim 3 toplam siire STP/4 : Stroop testi boliim 4 toplam siire,

STP/5 : Stroop testi bolim 5 toplam siire, STP/IS:Stroop testi interferans siiresi,
WKET/KSB:Wiscounsin kart esleme testi kurulumu siirdiirmekte basarisizlik

1: korelasyon katsayisi p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001
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Tablo 21. Uyku ve Psikososyal Islevsellik Iliskisi

SYYO/IS | SYYO/SOSYAL | SYYO/AILE | SYYO/TOPLAM
EUO r 544" 334 312 550"
USI r 0,228 670" 526" 574"
SAO r -0,179 20,232 0,288 _321
PUKI-1 r 0,286 315" 0,237 312"
PUKI-2 r 0,061 0,171 0,128 0,176
PUKI-3 r -0,128 0,021 0,075 -0,097
PUKI-4 r -0,094 0,123 0,278 0,109
PUKI-5 r -0,215 -0,038 0,184 -0,233
PUKI-6 r 0,284 0,294 -0,080 0,005
PUKI-7 r 590" 4757 0,267 608"
PUKI-Toplam r 377 0,234 0,205 345
Uyku giinligii/ ‘ 0,152 0,009 0,047 0,153
yatma zamani
uyku giinligd/ ‘ 0,075 0,211 0,268 0,220
kalkma zamani
uyku glnliigi/
yatakta gegirilen r 0,241 0,208 0,294 340"
siire
Uykugtinligi/ uyku | -0,185 -0,299 -0,088 -0,195
etkinligi
uyku giinligd/ gin | 0,019 0,210 304" 0,260
11 stres SeVlyeSl
Aktigrafi/ yatma | -0,131 0,018 0,164 0,042
zamani
Altigrafil gligna | g 0,102 0,087 0,195 0,145
zamani
Aktigrafif yatakta " 0,256 0,037 0,174 0,207
ge(;lrllen zaman
Aktigrafi/ Toplam 0,169 0,006 0,202 0,167
uyku siiresi
Aktigrafi/uyku ‘ 0,070 0,054 0,203 0,055
latans1
Aktigrafi/uyku ‘ 0,130 10,089 0,213 0,019
etkinligi
Aktigrafi/ WASO | r 0,151 0,095 0,125 0,058
Aktigrafi/Gece ‘ 0,054 0,165 0,001 0,088
uyanma sayisi

r:korelasyon kat sayis1 p *: <0,05; **: <0.01; ***: <0,001

4.8.3. Hastahk Ozelliklerinin Uyku ve Bilissel Islevlerle liskisi

Hastalik baslangi¢ yasi norobiligsel test puanlar1 ve aktigrafi, uyku giinligii

ve uyku &lgekleri (SAO, EUO, USI, PUKI) arasindaki iliskiye bakildi. IST B-A
puani ile pozitif korelasyon tespit edildi (r=.0,325, p=0,041). Uyku 6zelliklerinden
ise sadece aktigrafi ile degerlendirilen siirekli gece uyanma sayisi arasinda negatif
korelasyon tespit edildi (r=-.502, p=0,001).

Hastalik siiresi ile Stroop testi boliim 1 toplam Siire (=439, p=0,001),
WKET Toplam Hata Sayis1 (r=.369, p=0,016), WKET Perseveratif Tepki Sayisi
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(r=.429, p=0,004) ve WKET Perseveratif Hata Sayis1 (r=.433, p=0,021) puanlari
arasinda pozitif yonde, RISOT Tanima Listesi A (r=-434, p=0,003), WKET Toplam
Dogru Sayisi (r=-.369, p=0,033) ve WKET Kavramsal Diizey tepki Sayis1 (r=-.315,
p=0,032) puanlar1 arasinda ise negatif yonde anlamli bir iliski oldugu bulunmustur.
Hastalik siiresinin artmasi daha kotii dikkat, yiiriitiicii islev ve sozel bellekle iligkili
bulunmustur. Hastalik siiresi ile SAO (r=.348, p<0,05) puam arasinda pozitif yonde
anlamli bir iliski oldugu bulunmustur.

Remisyon siiresi ile SAO puami arasinda pozitif korelasyon tespit edildi
(r=.350, p=0,027). Remisyon siiresi uzamasi daha yiiksek SAO puan1 yan1 sabahgil
tipe yakin olma ile iliskiliydi. PUKI bilesen 7 (giindiiz islev bozuklugu puani)
remisyon siiresi ile negatif korelasyon gosterdi. Remisyon siiresinin daha uzun
olanlarda giindiiz islev bozuklugu daha az olarak tespit edildi (r=.-420, p=0,007).
Remisyon siiresi aktigrafi, ile degerlendirilen yatakta gecirilen siire ve toplam uyku
stiresi ile negatif korelasyon gosterdi. (r=-.334, p=0,014, r=-.380, p=0,016).
Remisyon siiresi hi¢bir nérobilissel test performansi ile korelasyon gostermedi.

Hastaneye yatis sayisi stroop testi bolim 1 toplam siiresi ile pozitif
korelasyon gosterdi. Hastane yatisinin fazla olmasi Stroop testi boliim 1 toplam
stiresi ile degerlendirilen dikkat islevinde daha kotii performans ile iliskiliydi(r=.361
p=0,022). Hastaneye yatis sayis1t WKET perseveratif tepki sayisi, perseveratif hata
sayist pozitif korelasyon (r=.338, p=0,033, r=.319, p=0,045). Hastaneye yatig sayisi
ve uyku oOzellikleri ile herhangi bir iliski tespit edilmedi. RISOT A1-5 puani ile
degerlendirilen sozel 6grenme islevi ile depresyon donemi sayisi arasinda negatif
koerasyon gozlendi (r=-.321, p=0,043). RISOT B1 puan1 ve RISOT tanima listesi A
puani ile de negatif korelasyon gézlendi (r=-.336, p=0,034, r=-408, p=0,009) .

Depresyon donem sayisi uyku ile iliskili higbir 6zellik ile korelasyon
gostermedi (p>0,05). Mani donemi sayisi ile stroop testi bolim 1 toplam siiresi
arasinda pozitif korelasyon gozlenmistir (r=.328, p=0,042) Mani donemi sayisi uyku
ile iliskili hicbir 6zellik ile korelasyon gostermedi (p>0,05). PUKI ile degerlendirilen
uyku latansi ile karma donem sayisi arasinda pozitif korelasyon gozlendi (r=.321,
p=0,043). Diger uyku ozellikleri ve norobiligsel testler ile anlamli iliski saptanmadi
(p>0,05). Toplam dénem sayisi ile RISOT A7 Dogru toplam puani ve tanima listesi
A puani arasinda negatif korelasyon gozlendi (r=-.329, p=0,038, r=-.408, p=0,009).
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WKET perseveratif hata sayisi puani ile pozitif korelasyon goézlendi (r=.319,
p=0,045). Toplam donem sayisi ile uyku Ozelliklerinin hi¢ birinde korelasyon
saptanmadi. Stroop testi bolim 3, bolim 4 ve bolim 5 toplam siireleri arasinda
pozitif yonde anlamli iliski tespit edilmistir (r=.471, p=0,002, r=.465, p=0,003,
r=.404, p=0,010). Intihar sayis1 ile stroop testi interferans siiresi pozitif korelasyon
gdstermistir (r=.370, p=0,019). RISOT A7 dogru toplam puani ve RISOT tanima
puani arasinda negatif korelasyon gézlenmistir (r=.-3.67, p=0,020, r=-.372, p=0,018).
Daha yiiksek VKI daha siddetli uykusuzluk ile iliskiliydi.

Hastalarin herhangi bir donemlerin psikotik 6zellik gdstermesi durumuna
gore belirlendi. Psikotik belirtisi olan 27 (%67,5) ve psikotik belirtisi olmayan 13
(%32,5) kisi vardi. Psikotik belirti varligi aksamcil ve ara tipte olma ile pozitif
korelasyon gosterdi (r=.331, p=0,037, r=.393, p=0,012). PUKI ile degerlendirilen
toplam uyku siiresi puani ile psikotik belirti varligi negatif korelasyon gosterdi (r=-
313, p=0,049). Psikotik belirtisi olan hastalarin uyku siirelerinin daha az oldugu
sonucuna ulasilabilir. Psikotik belirti ile uyku gilinliigii ve aktigrafi sile
degerlendirilen 6zellikler arasinda bir iligskiye rastlanmadi. Psikotik belirti varligi ile
norobilissel test performanslari arasindaki iliski de degerlendirildi. Sadece stroop
testi boliim 2 toplam siiresi arasinda iliski saptandi (r=.335, p=0,035). USI puan ile
pozitif korelasyon gozlendi (r=.382, p=0,015).

Mevsimsel ozellik gosterme BB’de klinik belirleyicilerden bir tanesidir.
Mevsimsel 6zelligin olup olmadigt DSM 5’te belirtilen kriterlere gore belirlendi.
Mevsimsel ozellik gosteren 10 (%25) gostermeyen 30 (%75) hasta mevcuttu.
Mevsimsel o0zellik gosteren hastalar ile gostermeyen hastalarin aktigrafi, uyku
glinligii ve oOlgekler ile degerlendirilen uyku 6zellikleri Karsilastirilmigtir. Uyku

ozelliklerinde herhangi bir farklilik saptanmadi.
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5. TARTISMA

Bipolar bozukluk, 6nemli derecede morbidite ve mortaliteye neden olan,
yineleme ve iyilesmelerle seyreden ciddi ve siiregen bir ruhsal hastaliktir. BB
hakkindaki giincel literatiir, Gtimik duygudurumun geri gelmesine ragmen,
duygudurum doénemleri disindaki donemde bozulmus olan iki alana yonelmektedir:
uyku ve biligsel islevsellik (22). Bipolar bozuklugun 6timi déneminde de uyku ve
bilissel islevlerin etkilendigi ¢ok sayida ¢alismada gosterilmistir (192,199,258,273).
Otimi donemi sirasinda BB’de uyku ve bilissel islev bozuklugu arasindaki olasi
iliskiyi inceleyen ¢ok az calisma olmasma ragmen, yakindan baglantili olduklari
varsayllmaktadir (22). Daha yiiksek uyku bozuklugunun bazi bilissel islev
alanlarinda daha kotii performansla iligkili oldugu bildirilmistir (15). Hem uyku
bozukluklar1 hem de bilissel islevlerdeki bozulma daha koti klinik sonuclarla
iliskilendirilmistir (4,5,280). Bu nedenle her iki alan1 ve olasi iligkilerini ayn1 anda
degerlendirmek ve her iki alani etkileyecek terapdtik miidahalelerde bulunma
hastaligin kliniginde daha iyi sonuglara neden olabilir.

Calismamizda 6timi doneminde bulunan bipolar bozukluk tanili hastalarin
uyku ozelliklerini hem objektif yontem (aktigrafi) hem de subjektif yontemlerle
(6lcek ve uyku giinliigii) saglikli kontrol grubu ile karsilastirarak degerlendirmek ve
bipolar bozuklukta etkilendigi gosterilen bilissel islevlerle iliskisini incelemek

amaclanmustir.

5.1. Sosyodemografik Ozellikler

Calismamizda yer alan BB tanili 40 hastanin yas ortalamast 40,4+11,3 yil,
kontrol grubunun ise 40,3+11,4 yil’dir. Bu agidan gruplar arasinda yas ortalamasi
acisindan istatistiksel olarak fark tespit edilmemistir.

Caligmamiz cinsiyet agisindan degerlendirildiginde hasta ve kontrol grubunda
anlamli fark yoktu. Hasta grubunda 20 kadin (%50), 20 erkek (%50) katilimci
mevcuttu. 2016 yilinda yayimlanan bir gézden ge¢irmede BB tiim alt tipleri bir arada
degerlendirildiginde cinsiyet oranlarinin yaklasik 1:1 oldugu bildirilmistir (374). BB
tanil1 151 hastay1 iceren bir calismada hastalarin %57’si kadin, %531 erkek oldugu

ve cinsiyet acisindan fark olmadigi rapor edilmistir (375). BB’yi kesitsel olarak
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degerlendiren bir tez ¢alismasinda da hastalarin %46°s1 kadin, %54°1 erkek oldugu
ve istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadig1 tespit edilmistir (376). Calismamizin
bulgulart ilgili literatiir ile uyumlu degerlendirilmistir.

Calismamizin bulgulari medeni durum agisindan incelendiginde; kontrol
grubundaki katilimcilarin %8,6’simin bosanmis, %17,1’inin bekar, %74,3’tiniin evli
oldugu hasta grubunun ise %5’inin bosanmis, %37,5’inin bekar, %57,5’inin evli
oldugu saptandi. Bekar olma durumu anlamli sekilde hasta grubunda daha fazlaydi.
Tiirkiye’de yapilan BB’de sosyodemografik 6zellikleri degerlendiren bir ¢alismada
calismaya katilan hastalarin %31’inin bekar, %57.6’sinin evli, %11.2’°sinin bosanmis
oldugu bildirilmistir (375).Akkaya ve arkadaslarinin Tiirkiye genelinde BB tip I’de
sosyodemografik o6zellikleri degerlendirdikleri ¢aligmalarinda BB tip I tanili
hastalarin %44’ tiniin bekar oldugu bildirilmistir (377). Calismamizda BB tip I tanili
hastalarin  %41,2’sinin bekar oldugu tespit edilmistir. Norvecte yapilan genis
orneklemli bir ¢aligmada BB tanili hastalarda bekar olma oraninin daha fazla oldugu
bildirilmistir (378). Bipolar bozuklugun, evli bireylere oranla, bosanmis ya da yalniz
yasayan bireylerde daha sik gozlendigi bildirilmistir (43,45,52). Calismamizda ilgili
literatiir ile uyumlu sonuglar elde edilmistir. Geleneksel evlilik olgularinda toplumun
kadin ve erkek icin belirledigi farkli roller ve sorumluluklar vardir. Ruhsal
hastaliklara karsi toplumun bakis agisinda zamanla olumlu yoénlerde degismeler
gozlense de damgalama halen ruhsal hastaliklardan muzdarip kisiler i¢in 6nemli bir
sorundur. Sosyokiiltiirel olarak evlilik tercihlerinde toplumun beklentilerinin 6nemli
oldugu bir cografyada bu bakis agisi hastalarin daha az oranda evlenmelerine neden
olmus olabilir. Daha yiiksek oranda issizlik oranlari, daha diisiik gelire sahip olma
gibi ekonomik faktorler de hastalarin evlilikteki sorumluluklar1 yerine getirme
konusunda engel unsuru olarak daha yiiksek oranda bekar kalmalarina neden olmus
olabilir. Hayward ve arkadaslar1 bipolar bozukluk tanis1 konan hastalarda yaptiklari
caligmada hastalarin, toplum tarafindan arkadas olarak kabul edilmeyeceklerini, daha
az zeki ve glivenilmez olarak degerlendirileceklerini, kadinlarin kendilerine goriisme
randevusu vermeyeceklerini, psikiyatri klinigine yattiklari i¢in kendilerinin fikirlerini
daha az ciddiye alacaklar1 seklinde diistindiiklerini belirtmislerdir (379). BB’li
gozlenen igsellestirilmis damgalanma ve benlik saygisinda azalma gibi durumlar

hastalarin sosyal ortamlarda daha az bulunmalarina ve daha az sosyal iligkiye
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girmelerine neden olmus olabilir ve bu durum hastalarin daha yiiksek oranda bekar
kalmalart ile iligkilendirilebilir.

Bipolar bozukluk, yiliksek issizlik oranlar1 ve is ile ilgili zorluklarla iliskili
oldugu bildirilmistir (380,381). Calismamizda hasta grubunda 6grenci olan 3 (%7,5),
evkadimi olan 10 (%25), emekli olan 7 (%17,5), calismayan 6 (%]15),¢calisan 14
(%35) katilimc1 vardi. Calismamizda hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha fazla ev kadini, daha fazla emekli vardi. Calisan kisi sayis1 anlamli
sekilde hasta grubunda daha diisiiktii. Emekli olan hastalarin hepsi hastaligin
islevsellikteki kaybi ile iligkili olarak malulen emekli olmuslardi. Calismamiz ile
benzer bulgular gosteren Tiirkiye’de yapilan BB’nin kesitsel bir arastirmasinda ev
kadin1 oran1 %28, calismayan kisi orant %4,emekli oram1 %8 olarak bildirilmistir
(376). Baska bir ¢alismada galisanlarin oran1 %41.1, ¢alismayanlarin oran1 %22.5,
emekli olanlarin oran1 %16.6, ev kadini1 /6grenci olanlarin %19.9 olarak bildirilmistir
(375). Bununla birlikte g¢alismayan katilimcilarinin oraninin %60 ve {iizerinde
oldugunu gosteren iilkemizde ve yurtdisinda yapilmis c¢alismalar mevcuttur
(377,380). Bu farklilik orneklem biiyiikliigiinden kaynaklaniyor olabilecegi gibi
yapilan c¢alismalarda c¢alisma durumu farkli sekilde degerlendirilmesinden de
kaynaklanabilir. Calismamizda ev kadini ve 6grenci seklinde ayirdigimizi gruplari
calismayan kategorisinde degerlendiren calismalarda issizlik orani daha yiiksek
bildirilmistir (377). Calismamizdaki ev kadini, 6grenci ve ¢alismayan katilimcilar
hastalarin %47,5’ini olusturuyordu. Bu sekilde degerlendirildiginde yiiksek issizlik
oranindan bahsedilebilir ancak caligmamizda ev kadini olarak degerlendirilen kisiler
daha 6nce herhangi bir iste ¢alismak igin girisimde bulunmadiklar1 ve herhangi bir
mesleki egitim almadiklar1 g6z oniine alinirsa ayr1 kategorilerde degerlendirmenin
daha dogru sonuca ulastirabilecegi diisiinlilmiistiir. BB’de hastalifin baslangic
yasinin genel olarak yirmili yaglardadir ve bu donem mesleki e8itim alinan ve
iiretken olabilecekleri doneme denk gelmektedir. Bu durum hastalarin ¢alismaya hig
baglayamamalarina ya da c¢aligsalar bile hem gegirilen duygudurum donemleri,
hastane yatiglar1 ve kullanilan tedavilerin yan etkileri gibi hastalikla iliskili faktorler
nedeniyle, hem de iliski kurma ve siirdiirmekte yasadiklari giigliikler ve hastaligin

dogasinda var olan diirtiisellik gibi nedenlerle mevcut islerinde performans
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disiikligi gosterebilmektedirler. Bu durum hastalardaki ¢alisma oraninin diismesine
neden oluyor olabilir.

BB’nin yiiksek sosyoekonomik diizeyi olan bireylerde daha sik goriildiigiinii
gosteren calismalar olsa da (50) bazi ¢alismalar daha diisiik sosyoekonomik diizeyde
daha sik goriildiigiinii bildirmistir (43). Norveg’te yapilan genis Orneklemli bir
calismada BB tanili hastalarin referans gruba gore daha diisik gelirli oldugu
bildirilmistir (378). Calismamizda aylik gelirler 1500 TL alti, 1500-3000 aras1 ve
3000 yukarisi olarak gruplandirilmistir. Calismaya baslama zamanindaki asgari licret
(1404 TL) referans alinmistir. Calismamizda BB olan hastalarin aylik ortalama
gelirlerinin kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu tespit edilmistir. Bu acgidan
bakildiginda literatiir ile uyumlu sonuglar elde edilmistir. Calismamizda BB
grubundaki calisan kisi sayist saglikli kontrollere gore daha azdi. Bu durum
hastalarin aylik gelirlerinin daha diisiik olmasi ile iliskili olabilir.

Egitim yili kontrol grubunda 11,744,0, hasta grubunda 11,8+4,1 olarak tespit
edildi. Hasta ve kontrol grubu egitim durumu ve yili ag¢isindan farklilik
gostermemisti. BB ile ilgili yapilan norobilissel islevlerinde de degerlendirildigi
calismalarda genel olarak hastalarin egitim yili ortalamasi calismamiza benzer
sekilde 10 yilin tlzerindedir (262,285,382,383). Bu a¢idan bakildiginda g¢alisma
bulgulart ilgili literatiir ile uyumlu degerlendirilmistir. Egitim yilinin biligsel
testlerdeki performans lizerine etkisi goz Oniline alindiginda literatiir ile uyumlu
olmasi ¢aligmalarin benzer yoniinii vurgulamak agisindan 6nemli olabilir.

Calismamizda hem sigara kullanimi hem de miktar1 hasta grubunda kontrol
grubunda gore anlamli sekilde daha yiiksekti. Calismamizda BB hastalar1 arasinda
sigara kullananlarin oran1 %57,5 (n=23) olarak bulunmustur. Yayginlik oranlarinin
farklilik gostermesine ragmen, kontrollii toplum temelli ve klinik galigmalar, BB
tanili hastalarda genel popiilasyona gore sigara icme sikliginin 2-3  arttigi
gosterilmistir (384-386). Tiirkiye’de yapilan, BB’de alkol madde kullanimini
degerlendiren bir calismada BB tanili hastanin %60’min yasaminin herhangi bir
doneminde sigara kullandigi, %9’unun sigarayr birakirken, %351’inin sigara
kullanimini ~ stirdiirdiigi  bildirilmistir  (387). Bu ac¢idan degerlendirildiginde

calismamiz mevcut literatiir ile benzer sonuglar vermektedir. Calismamizda madde
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kullanim 6ykiisii olan hasta yoktu. Alkol kullanim 6ykiisii olan 2 hasta (%5) vardi ve
DSM tani kriterlerine gore alkol kullanim bozuklugu tan1 kriterlerini karsilamiyordu.

Viicut kitle indeksi (VKI) viicut agirhigmm (kg) uzunlugunun (metre)
karesine boliinmesi ile elde edilir. Viicuttaki yag oraniyla iyi korelasyon gosteririr.
Diinya saglik orgiitii VKi’ye gore yaptigi obezite simiflamasinda VKIi 25,0-29,9
kg/m? olan hastalar pre-obez olarak degerlendirilir (388). Calismamizda hasta
grubunda VKI ortalams1 29,1+5,2 tespit edildi ve kontrol grubuna gore anlamli
sekilde daha yiiksekti. BB’de obeziteyi degerlendiren bir meta-analizde bipolar
bozuklugu olan hastalarin yarisindan fazlasinin fazla kilolu oldugunu ve %20-40’1nin
obez oldugunun tahmin edildigi bildirilmistir (389). Bu a¢idan degerlendirildiginde

bulgularimiz mevcut literatiir ile uyumlu géziikkmektedir.

5.2. Klinik Ozellikler

Hastalik baslangi¢ yasi calismamizda 25.48+8.66 olarak tespit edilmistir.
Ulkemizde yapilan ¢alismalarda BB’de hastaligin baslangic yasi ortalamasi 23.8 ile
27.7 yil arasinda degismektedir (376,390-394). Tirkiye’de 2012 yilinda yapilan
genis ¢apli bir ¢alismada ilk doktora bagvuru yasi ortalama 26.1+£8.6 yil olarak
bildirilmistir ve ¢alismaya katilanlardan %72,8’i 18-30 yas araliginda ilk doktor
bagvurularini yaptiklart bildirilmistir (377). Bu agidan degerlendirildiginde mevcut
literatiir ile uyumlu sonuglar elde edilmistir.

Calismamizda hastalik stiresi 14.8+8.74 yil olarak tespit edilmistir. Tiirkiye
genelinde 584 BB tanili hastanin dahil edildigi bir ¢alismada ise hastalik siiresi 8.6+
8.2 yil ve yas ortalamasi 33.9+11.2 olarak raporlanmistir (377). Calismamizdaki
hastalik siiresinin daha uzun olmasinin, 6rneklem grubunun ortalama yas sinirinin
daha yliksek olmasi ile iligkili olabilecegi diisiiniilmiistiir. Klinik érneklemimizi 3.
basamak saglik kuruluslarinda takip edilen hastalar olusturuyordu. Cogu hastanin
bagvurusu, ilk hastalik doneminden daha c¢ok hastalik siddeti ve belirtilerin
kontroliindeki giiclik nedeni ile diger saglik kuruluslarindan yonlendirme ile
olmustu. Bu durum hastalarin hastalik siiresinin daha uzun olmasina neden olmus
olabilir. Klinigimizde O6zellesmis bir poliklinikte uzun siiredir takip edilen hasta
popiilasyonundan olusan 6rneklem de hastalik siiresinin daha uzun siire olmasi ile

iliskili olabilir. Calisgmamiza katilan hastalarin gec¢irdigi toplam doénem sayisinin
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ortalamas1 6.33+3.89 olarak bulunmustur. Bilici ve arkadaslar1 yaptiklar1 kesitsel
caligmalarinda, bipolar bozukluk tanili olgularda ge¢irilmis donem sayisini ortalama
2.55+2.79 olarak bildirmislerdir (391). Baska bir ¢alismada hastalarin yas ortalamasi
32.32+10.7 ve gecirdikleri toplam donem sayis1 ortalamasi 3.94+2.2 olarak
bildirilmistir (376). Calismamizdaki toplam donem sayisinin fazla olmasi 6rneklem
grubunun ortalama yas sinirinin daha yiiksek olmasi dolayisiyla daha uzun hastalik
stiresi ile iliskili oldugu distiniilmiistiir. Saglik hizmetlerinde sevk zinciri hastaligin
tedavisinin zorlastigt ve daha siddetli oldugu durumda {st basamaklara
yonlendirilmesini kapsamaktadir. BB’de daha siddetli hastalik ile iligkili olan toplam
donem sayisinin ¢alismamizda daha fazla olmasinin bagka bir sebebi, ¢alismamizin
3. Basamak bir saglik kurulusunda takip edilen hasta 6rneklemini icermesi olabilir.
Calismamizda mani donemi sayis1 ortalamasi 2.54+2.53, depresyon dénemi ortalama
sayist 2.73+2.76, karma donem ortalama sayist 0.23+0.86, hipomani donemi
ortalama sayis1 0.88+0.94 olarak bulunmustur. BB’yi kesitsel olarak degerlendiren
bir ¢aligmada da ¢aligmamizla benzer sekilde mani donemi sayis1 (2.4+1.4), karma
dénem sayist (0.16+0.5) ve hipomani sayisi (0.3+0.6) bildirilmistir (376). Yine
calismamizin bulgularina benzer sekilde 7 cografi bolgeden 584 BB tanili hastanin
sosyodemografik ve klinik 6zelliklerinin arastirildigi ¢alismada depresyon donem
sayist (2.3+1.8) ve mani donem sayisi (3.442.9) calismamizdaki bulgulara benzer
sekilde rapor edilmistir. Aym1 ¢alismada karma donem sayisi1 2.4+2.7 hipomani
2.6+2.0 olarak bildirilmistir (377). Calismamizdaki karma donem ve hipomani
donem sayisinin daha az olmasi 6rneklem grubunun sayisinin daha az olmas ile
iliskili olabilecegi diisiiniilmiistiir. Ote yandan karma donemleri belirlemede klinik
sinirlamalarin  yetersiz kalmasi tan1i koymayi zorlastirabilmektedir. Bu durum
oldugundan daha az karma doénem tanist konulmasma neden olmus olabilir.
Hipomani donemi hastalar ve bazen de yakinlari tarafindan benimsenen bir dénem
olmasi sebebi ile hastalarin daha az doktora basvurmalarina neden olabilir. Bu durum
yine oldugundan daha az hipomani donemi tespit edilmesine neden olmus olabilir.
Psikotik belirti varlig1 ve mevsimsel 6zellik BB’de klinik gidis belirleyicileri
arasindadir (2). Psikoz, bipolar bozuklukta da o6zellikle yaygin bir fenotiptir. BB
tanist konan tiim bireylerin yarisindan fazlasi, yasamlar1 boyunca psikotik

duygudurum dénemi gecirmektedir (395). Bipolar bozuklukta psikotik bulgu %50
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civarlarinda bulundugu bildirilmistir (396,397). Ulkemizde yapilan ¢alismalarda da
benzer oranlar bulunmustur (398). Akkaya ve arkadaglarinin yaptigi c¢alismada
psikotik ozellik gosteren hastalarin oran1 %43,3 olarak bildirilmistir. Turhan’in tez
caligmasinda hastalarin %80’ninde psikotik 6zelliklerin oldugu dénemlerin oldugu
bildirilmistir (376). Calismamizda herhangi bir déneminde psikotik belirtisi olan
hastalarin  orant %67,5 (n=27) olarak tespit edilmistir. Calismalardaki farkl
metodoloji ve orneklem biiyiikliigiinden kaynaklanan oranlar farkli olsa da elde
edilen bulgular BB tanili hastalarin ortalamalara %50’sinde duygudurum
donemlerinde psikotik belirti varligmma isaret etmektedir bu agidan bakildiginda
calismamiz onceki caligmalar ile uyumlu degerlendirilmistir.

Mevsimselligin BB’li hastalarin %20 ila %25’ini etkileyebildigi ve BB tip Il
ve depresyon donemi olan hastalarda daha sik oldugu bildirilmistir (231,399,400).
Mevsimsellik ve giines 1s18ina maruziyetin  bipolar hastalarda duygudurum
donemlerinin niikslerinin baglamasinda rol oynadigi ve bipolar bozuklugun c¢ekirdek
semptomu oldugu ifade edilmistir (137). 105 BB tanili hastanin kesitsel ¢alismasinda
arastirmacilar, mevsimselligi de iceren bir¢ok klinik 6zelligi degerlendirmistir. BB
tip II tanil1 hastalarinin mevsimselligi %63.6 oraninda ve BB tip I hastalarinda %41.4
oraninda gosterdigi bildirilmistir (401). BB tip I ve II arasinda mevsimsellik
acisindan farkin gosterilmedigi ¢alismalar da mevcuttur (402). Turhan’in tez
calismasinda mevsimsel 6zellik gosteren hastalarin orant %42 olarak bildirilmistir
(376). Calismamizda 34 BB tip 1,6 BB tip II hastas1 vardi. DSM tani kriterlerine gore
mevsimsel 6zellik gosteren 10 (%25) hasta vardi. Biitiin hastalarin tanis1 BB tip 1’di.
Calismamizdaki bu farklilik BB 6rnekleminde tip II tanili hastalarin sayisinin tip I’e
kiyasla daha az olmasindan kaynaklandig: diisiiniilmiistiir. BB tip II tanili hastalara
tan1 koymadaki klinik zorlukla iligkili olarak da ¢alisma 6rneklemimizde tip Il tip I’e
gore sayica daha az kalmis olabilir. Ayrica BB tip II’de hipomani donemlerinin
hastalar tarafindan benimsenmesi, o donemlerin sayilarinin netligi ve hangi
donemlerde oldugu ile ilgili eksik degerlendirmeye yol agmis olabilir. Bu durum BB
tip 1I’de daha az mevsimsel 6zellik tespit etmis olmamizla iligkili olabilir.

Bilici ve arkadaslarinin 2014’te 12 aylik donemde 1001 BB tanili hastayi
igeren ¢alismasinda depresyon, mani, karma ve 6timi olmak iizere her dénemde, ilk

li¢ sirada yer alan ve en sik kullanilan ilaglar, lityum, sodyum valproat ve ketiapin
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oldugu bildirilmistir (403). Calismamizda BB’nin akut donemleri disinda da
stirdiirim tedavisinde ilk segenek olan (404) ve Tirkiye’de de en sik regete edilen
(403) duygudurum diizenleyici lityum %70 (n=28) oranla en fazla kullanilan, ikinci
sirada kullanilan ise %35 (n=14) sodyum valproat olarak tespit edilmistir.
Haloperidol kullanan 1 hasta (%2,5) disinda diger tiim hastalar ikinci kusak
antipsikotik tedavi aliyordu. Ikinci kusak antipsikotiklerden de en fazla kullanilan
ketiapindi. 14 hasta (%35) ketiapin kullaniyordu. Bu agidan ¢alismamizin dizin ile
uyumlu oldugu disiiniilmistiir. Antipsikotiklerin 6timi doneminde %41 olguda
kullanilmaya devam ettigi bildirilmistir (403). Akkaya ve arkadaslarinin yaptigi,
Tiirkiye’nin 7 bolgesindeki 53 merkezden 584 BB tanili hastayr dahil ettikleri
calismalarinda hastalarin %69,1’inde antipsikotik kullanimi oldugu saptanmistir
(377). Ayni galismada simdiki tedavisinde en yiiksek antipsikotik kullaniminin
%44°liik oranla Karadeniz bolgesindeki bipolar hastalarda oldugu, yine bu
bolgelerdeki tedavi gegmislerine bakildiginda %77,8 oraninda tipik, %57,8 oraninda
atipik antipsikotik kullaniminin oldugu gosterilmistir. Calismamizda hastalarin
%82,5’i (n=33) antipsikotik tedavi aldig: tespit edilmistir. Calismamizda hastalarin
%67,5’inde psikotik 6zelliklerin oldugu duygudurum dénemilerinin olmasi hastalarin
daha yiiksek oranda antipsikotik  kullanimina ihtiyag  duyabilecegini
disiindiirmektedir Daha Once yapilan c¢alismalara yiiksek antpsikotik kullanimi
oldugu gosterilen bir bolgede bulunmamiz da caligmamizdaki yiiksek antipsikotik
kullanimu ile iligkili olabilir. Hastaligin etyolojisindeki gevresel ve genetik faktorler,
klinigimizin de i¢inde oldugu bu cografi bolgede daha yiiksek psikotik 6zellik ve
antipsikotik kullanimu ile iligkili olabilir.

Bilindigi {izere bipolar bozuklukta depresyon donemi de olsa antidepresan
kullantminin, dongii hizlanmasi ve manik kaymaya yol agma gibi riskleri
bulunmaktadir. Ancak Oyle bir hasta alt grubu bulunmaktadir ki depresyon donemi
disinda da antidepresan kullanimina ihtiyag duymaktadir (405). Bilici ve arkadaslari
tiimiiyle secici seratonin geri alim intibitériinde olusan antidepresan kullanimi
olgularin %3.5’ini olusturdugunu bildirmistir (403). Yine Tiirkiye’de yapilan genis
orneklemli baska calismada ise hastalarin %2.2’sinin antidepresan kullandigi
bildirilmistir (377). Calismamizdaki hastalarin %22,5’inin (n=9) antidepresan tedavi

aldig1 tespit edildi. Antidepresanlarin hepsi SSRI grubunda bulunan ilaglardan
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olusuyordu. Caligmamizdaki nispeten yliksek antidepresan kullanimi 6rneklemin
kiiglik olmasi ile iligkili olabilir. Ayrica ¢alismamizin katilimcilarinin 3.basamak
saglik kurulusunda takip edilen hastalardan olusuyordu ve bu hastalarin bazilari
sagaltimlarinda zorluk yasanmasi sebebi ile 2. Basamak saglik kuruluslarindan sevk
edilmisti. Bu durum da ¢alismamizdaki antidepresan kullanim oranin yiiksek
olmasina neden olmus olabilir.

Bilici ve arkadaslarimin yaptigi genis orneklemli ¢alismada iki ya da daha
fazla ila¢ kullanan hastalarin orani (%89,5) olarak bildirilmistir (403). Calismamiz
bu a¢idan degerlendirildiginde hastalarin %80’ (n=32) DDD ve antipsikotik
tedavisini birlikte kullantyorlardi. Hastalarin %22,5’1 (n=9) iki ve ya daha fazla DDD
tedavi kullaniyordu. Calismamizin bulgulart incelendiginde dahil edilen hastalarin
%80’ inden fazlasinda coklu ila¢ kullanimi mevcuttu. Bu acidan ilgili dizin ile
uyumlu olarak degerlendirilmistir.

Bipolar bozukluk, hem klinik hem de toplum 6rneklerinde diger psikiyatrik
bozukluklarla yiiksek derecede birliktelik gosterdigi bildirilmistir (406, 407). BB’de
yasam boyu psikiyatrik komorbidite oranlart %50 ile %70 arasinda degismektedir
(408). Tiirkiye’de yapilan ¢alismalarda Birinci eksende herhangi bir estani i¢in bu
oranlar %12 ile %46 arasinda degistigi goriilmiistiir (377,391,393,409,410). Segilen
orneklem biiytikliigii ve metodolojik farkliklar ¢alismalardaki ek psikiyatrik hastalik
oranlarinin farkli ¢ikmasina neden olmaktadir. Akkaya ve arkadaglarinin yaptigi
calismada Karadeniz bolgesinde ek psikiyatrik hastalik goriilme orani diger 6
bolgeden daha diisiik oranla %4,4 olarak bildirilmistir. Calismamizda ek psikiyatrik
tan1 oran1 %15 olarak tespit edildi. Calismamizdaki diisiik ek psikiyatrik tani orani
orneklemin kiiciikk olmasindan ve bulundugu konumdan kaynaklanabilecegi
diigiiniilmiistiir. Epidemiyolojik ¢aligmalar, BB’li bireylerin% 46-75’inin yasam boyu
en az bir anksiyete bozuklugu teshisi oldugunu tahmin etmektedir (40,411,412).
Bipolar bozukluga eslik eden psikiyatrik hastaliklarin arastirildigi bir calismada en
stk eslik eden hastaligin anksiyete bozuklugu oldugu bildirilmistir (413).
Caligmamizdaki anksiyete bozuklugu olan hastalarin oran1t %10 olarak saptandi ve
yaygin anksiyete bozuklugu %5 oranla en sik goriilen anksiyete bozuklugu olarak
tespit edilmistir. Calismamiz komorbid anksiyete bozukluklarinin BB’de %7-%32

oraninda goriildiigiinii vurgulayan g¢alismalar ile uyumludur (411). BB hastalarinda
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OKB ek tanist sikliginin %7 ile %39 arasinda degistigi ve yasam boyu OKB ek tani
sikligiin ortalama olarak en az %10 oraninda oldugu saptanmistir (411,414,415).
Calismamizda OKB goriilme oran1t %7,5 olarak tespit edilmistir. Bu acidan ilgili
literatiir ile uyumlu olarak degerlendirilmistir.

Genel popiilasyonla karsilastirildiginda, bipolar hastalar kardiyovaskiiler
hastalik, tip 2 diabetes mellitus ve diger endokrin bozukluklardan daha fazla egilime
sahiptir (416,417). Bipolar bozuklugu olan bazi hastalarda goriilen endokrin ve
kardiyovaskiiler durumlar bipolar bozuklugun kendinden ya da sagaltimindan
kaynaklanabilmektedir (418). Tibbi komorbidite %2.7-70 arasinda degismektedir
(419). Calismamizda ek tibbi hastalik goriilme oran1 %35 (n=14) tespit edilmistir. Bu
acidan degerlendirildiginde ilgili literatiir ile uyumlu gozikkmektedir. Lityum
kullanmayan hastalarda ko-morbid hipotiroidizm prevalanst %9 olarak bulunmustur
ve lityumla uzun siireli tedavi goren hastalarda asikar hipotiroidizm oranlar1 %0’dan
%47’ye (ortalama %10) kadar degistigi bildirilmistir (420,421). Calismamizda
hastalarin %17,5’sinde hipotiroidi saptandi ve hastalarin hepsinde hipotiroidi lityum
kullanimindan sonra ortaya c¢ikmisti ve lityum kullanimi ile iligkili olarak
degerlendirildi. Calismamizin bulgular1 6nceki caligmalar ile uyumlu olarak
degerlendirildi. BB’de hipertansiyon i¢in yasam boyu estani prevalansi %34 olarak
bulunmustur (177). Bipolar bozuklukta diyabetes mellitus yayginligi genel toplumda
oldugundan ii¢ kat daha fazla oldugu bildirilmistir (422). Metabolik sendrom ve
glukoz anormallikleri bipolar bozukluk tanisi alan olgular arasinda %18 ile 30
arasinda goriilmektedir (423). Calismamizda hipertansiyon %12,5 ve diyabetes
mellitus %10 ile ilgili literatiire goére daha diisiik oraninda saptanmistir. Hastalara
diyabet tanis1 BB baslangicindan sonra ortaya ¢ikmisti ve diyabet tanilarinin hastalik
ve kullanmis olduklar tedavi ile iligkili olabilecegi diistiniildii. Hindistan’da yapilan
BB’de komorbid durumlar1 arastiran bir ¢alismada calismamiza benzer sekilde HT
siklig1 %17,5, DM %10,8 olarak bildirilmistir (419).

BB %60-80 oraninda karmasik ve ¢ok faktorlii kalittmin en fazla etkili
oldugu psikiyatrik bozukluklardan biridir (424). Aile Oykiisiiniin hastaligin orta
cikma riskini tek basina 4-8 kat arttirabilen bagimsiz bir degisken oldugunu
distiniilmektedir (59). Akkaya ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada birinci derece
akrabalarinda psikiyatrik hastalik goriilme oran1 genelde %50.8 olarak bildirilmistir
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ve BB birinci derece akrabalarda en sik goriilen (%27,2) psikiyatrik hastalik
olmustur (377). Turhan’in tez ¢alismasinda ailede psikiyatrik hastalik dykiisii %68
olarak bildirilmistir (376). Calismamizda ailesinde psikiyatrik hastalik Oykiisii
bulunanlarin oran1 daha dnce yapilan ¢alismalara benzer sekilde %52,5 (n=21) olarak
tespit edilmistir ve BB olan %30 oranla en fazla goriilen psikiyatrik hastalik oldugu
bulunmustur.

Uluslararas1 Bipolar Bozukluklar Dernegi (ISBD) intihar gorev grubu
tarafindan yaymlanan birlestirilmis analizde, BB’li hastalar arasindaki intihar 6liim
oraninin yiiz binde 164 oldugu bildirilmistir. Bipolar bozuklugu olan kisiler tiim
intihar 6liimlerinin% 3.4-14’{inii olusturmaktadir. Epidemiyolojik ¢alismalar bipolar
bozuklugu olan kisilerin = %23-26’sinin  intihar  girisiminde  bulundugunu
gostermektedir (163). Calismamizda yaymlanan rapora benzer sekilde hastalarin
%27,5’inde intihar girisimi mevcuttu ve ortalama intihar sayisi 0.62+1.46 olarak

tespit edilmisti.

5.3. Uyku Ozellikleri

Calismamizda 6timi doneminde bulunan BB tanili hastalarin uyku 6zellikleri
hem objektif bir yontem olan aktigrafi hem de subjektif yontem olan uyku ile ilgili
Olcekler ve uyku giinliigii ile saglikli kontrollerle karsilagtirilarak degerlendirilmistir.

BB tanili hastalarin mani, hipomani ve depresyon donemlerinde oldugu gibi
otimik donemlerinde de, saglikli kontrollere gore uyku sorunlarinin devam ettigi cok
sayida calismada gosterilmistir (3,18,184). Otimi dénemindeki BB tanili hastalarda
yasanan uyku-uyaniklik sorunlari ile ilgili tahmini siklik %15 ile %100 arasinda
degismektedir (199). Gece sik uyanma, uyku kalitesinde diisme, toplam uyku
stiresinde azalma ya da artma, gilindiiz asir1 uykululuk bipolar hastalarin siklikla
bildirdigi yakinmalar arasinda gelmektedir (187).

Hipersomnia uzamis gece uykusu, sabah uyanma gii¢liigli ve glindiiz asir1
uykululuk ile karakterizedir (187,188). Hipersomni duygudurum bozukluklarinda sik
goriillir ve kotli prognozla iliskilendirilmistir. Psikiyatrik bozukluklardan en sik BB
ile Dbirlikte goriildigi bildirilmistir (425-428). Hipersomnia, major depresif
bozuklugu olan bireylerin yaklagik %30’unda bulunur (428). Hipersomnia daha
uzun, daha siddetli ve daha tedaviye direngli depresyonlarla iliskili oldugu
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bildirilmistir (429). Depresyon donemlerinin diginda bile, 6timik BB tanili bireylerin
kabaca %25’inde hipersomnia goriildiigii bildirilmistir (430).

Calismamizda hem objektif hem de subjektif yontemlerle degerlendirilen
uyku Ozelliklerine gore BB tanili hastalarin toplam uyku siiresinin, yatakta
gecirdikleri siirenin ve giindiiz uykululugunun arttig1 bulunmustur.

Calismamizda aktigrafi ile degerlendirilen yatakta gecirilen siire ve toplam
uyku stiresi, uyku giinliigii ile degerlendirilen yatakta gecirilen siire BB tanili
hastalarda saglikli kontrollere gore anlamli sekilde daha yiiksek bulunmustur.
Aktigrafi ile degerlendirilen yatakta gegirilen siirenin ortalamasi 09,10+2,13 saat
olarak ve toplam uyku siiresi ise 7,494+2,10 saat olarak saptanmistir. Calismamiza
katilan BB tanili hastalarin %25’inde (n=10) aktigrafi ile degerlendirilen toplam
uyku siiresi 9 saat ve flzerinde tespit edilmistir. BB’de aktigrafi ile yapilan
calismalarin sonucu farklilik gostermektedir. Geoffroy ve arkadaglari, 26 6timik BB
tanili hasta ve 29 saglikli kontroliin uyku 6zelliklerini karsilagtiran ¢alismalarinda;
aktigrafi ile 21 giinliik kayit sonucunda BB tanili hastalarin toplam uyku siirelerinin
saglikli kontrollere gore daha fazla oldugunu bildirmistir (258). BB tanili hastalar,
saglikli kontroller ve yiiksek riskli kisiler arasinda uyku 6zelliklerini karsilastiran bir
calismada, aktigrafi ile 6 giinliikk degerlendirme neticesinde 6timik donemde olan BB
tanili hastalarin saglikli kontrol ve yiiksek riskli kisilere gore yatakta gecirdikleri
slirenin daha fazla oldugu bildirilmistir (431). Bradley ve arkadaslarinin yaptiklari 46
BB tanili hasta ve 42 saglikli kontroliin uyku 6zelliklerinin degerlendirildigi bagka
bir ¢alismada ise ortalama 21 giinliik aktigrafi kaydi sonucunda hastalarin saglikli
kontrollere gore yatakta daha fazla zaman gegirdikleri ve toplam uyku siirelerinin
daha fazla oldugu bildirilmistir (432) Harvey ve arkadaslarmin yaptigi ¢aligmada
aktigrafi ile degerlendirilen toplam uyku siiresinin 6timik donemde olan BB tanili
hastalarda saglikli kontrollere gore daha uzun olarak bildirilmistir (8). 2017 yilinda
bipolar bozuklukta aktigrafik 6zellikleri degerlendiren meta-analize toplam 13 vaka
kontrol ¢alismasi ve 821 katilimci dahil edilmis ve meta-analizin sonucunda BB
tanili hastalarin saglikli kontrollere gore toplam uyku siiresinin daha fazla oldugu
rapor edilmistir (11). BB’de saglikli kontrollerle karsilastirildiginda toplam uyku
siiresi ve yatakta gegirilen siire agisindan farklilik gostermeyen caligsmalar olsa da

(433,434) yukarida bahsedildigi ilizere Onemli bir literatiir ¢alismamiza benzer
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sekilde BB’de toplam uyku siiresinin ve yatakta gegirilen zamaninin arttigini
bildirmektedir.

Verkooijen ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismaya 107 bipolar bozukluk tip
1,74 etkilenmemis kardes ve 80 kontrol dahil edilmistir. Hastalarin hi¢ birisinin
duygudurum doéneminde olmadig: ifade edilse de 6z bildirim Slgeklerine gore hafif
depresif semptomlar i¢in 17 hasta esiginin iizerinde puan aldigi, ek olarak, 4 hastada
mani veya hipomani bir durumun gostergesi olan 6zbildirim &lgek puani oldugu
bildirilmistir. Calismaya alindig1 sirada 3 hastanin herhangi bir psikotropik tedavi
kullanmadigi, kalan hastalar 2 ila 5 tip ilag kullandig1 (ortanca = 2), 58 hastanin
lityum, 36 hastanin diger duygudurum diizenleyicileri, 22 hastanin anti-depresan, 35
hastanin antipsikotik (atipik = 29, tipik = 6) ve 29 hastanin benzodiazepin kullandig1
bildirilmistir. Gegirdikleri ortalama toplam donem sayis1 15.5 olarak ve aktigrafi ile
degerlendirme stiresi 14 giin olarak bildirilmistir (433). Bu ¢alismanin
calisgmamizdan farkliliklari; daha biiyiik 6rneklem biyiikligii, daha uzun aktigrafi
kayit siiresi, hastalarin ortalama yaslari bu ¢alismada daha fazla, gegirdikleri donem
sayist daha fazla olmasi, 6timi donemi 6z bildirim 6lgekleri ile degerlendirilmesi ve
hastalarin  bazilarinin  6timik donemde olmamasidir. Subsendromal olsa da
depresyonda uyku siiresinin artmasi, hipomani ve manide uyku siiresinin azalmasi
boyle karma bir grupta farklilik ¢ikmamasina neden olmus olabilir. Hastalarin
kullandiklar1 farkli tedaviler ¢alismamizdan farkli sonuglar ¢ikmasina neden olmus
olabilir. Bizim ¢alismamizda BB tip II tanili hastalarin olmadi ve bu galismada
sadece BB tip I hastalar1 dahil edilmis olmasi yine farkli bir sonuca neden olmus
olabilir.

St amand ve arkadaslarinin ¢alismalarinda 14 BB hastasi,13 insomniasi olan
hasta ve 13 saglikli kontrol ¢aligmaya dahil edilmistir. Aktigrafi degerlendirme siiresi
14 giin olarak bildirilmistir. Sadece ili¢ katilimer lityum aldigi, yedi hastanin
antikonviilsan duygudurum diizenleyici tedavi kullandigi, {igiiniin ise lityum ve
antikonviilsan tedavilerin bir kombinasyonunu kullandig bildirilmistir. EK olarak,
hastalarin yarisindan fazlasi bir antipsikotik kullandig1 ve dokuz katilimcidan en az
bir antidepresan kullandig1 bildirilmistir. Son olarak, alt1 katilimcinin uyku veya
kaygisini kontrol etmek i¢in benzodiazepinler veya bagka hipnotikler kullandig: ifade

edilmistir (434). Bu ¢alismada HDDO puani ortalamas: ve YMDO puani ortalamasi
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calismamiza gore daha fazla ancak yine de Otimi kriterleri ile uyumluydu. Bu
calismada Orneklem sayisi daha az, aktigrafi ile degerlendirme siiresi daha fazla,
tedavi kombinasyonlari farkliydi. Sonu¢ olarak bu c¢alismalarin sonuglarinin
calismamizla farklilik gostermesinin nedeni aktigrafi ile degerlendirme siiresi,
orneklem biiyiiklikleri, caligmalarda farkli 6timi kriterleri ve ¢aligmalarin sadece
otimi donemindeki kisilerden olugsmamasi, farkli tedavi kombinasyonlar ile iligkili
olabilir.

Calismamiza toplam uyku siiresi subjektif yontem olan PUKI ile de
degerlendirildi. PUKI alt 6lgeklerinden 3. bileseni uyku siiresini degerlendirmektedir.
Uyku siiresi arttikga PUKI’nin 3. bilesen puani1 azalmaktadir. Calismamizda PUKI 3.
bilesen puani hasta grubunda anlamli derecede daha diigiikk bulunmustur ve bu durum
hastalarin toplam uyku siirelerinin daha fazla olmasi ile iliskilidir. Rocha ve
arkadaslarmin yaptig1 calismada PUKI bilesen 3 ile degerlendirilen toplam uyku
stiresinde ¢alismaya katilan BB tanili hastalarin %45,7’sinin 7 saatten daha fazla
uyudugu bildirilmistir (203). Calismamizda PUKI’ye gére hastalarin %52,5’inin 7
saat lizerinde uyudugu tespit edilmistir.

Asirt giindiiz uyku hali, istemli ¢abalara ragmen giin i¢inde uykuya dalma
egilimi olarak tamimlanmaktadir (435). Calismamizda giindiiz uykululugu EUO ile
degerlendirilmistir. Calismamizda BB tanili hastalarin EUO puanlar saglik kontrol
grubuna gore anlaml sekilde daha yiiksek tespit edilmistir ve hastalarin %70’inde
giin i¢i uykululugun arttig1 tespit edilmistir. Walz ve arkadaslarinin 6timik dénemde
BB tanili hastalar ile saglikli kontrolleri karsilastirarak yaptiklar1 ¢alismada giindiiz
uykululugu EUO ile degerlendirilmistir ve ¢alismamizdaki bulgulara benzer sekilde
BB tanili hastalarin saglikli kontrollere gore daha fazla gilindiiz uykulugu yasadigini
bildirmislerdir (436). Yine BB, saglikli kontrol ve primer insomniast olan kisilerin
uyku ozelliklerinin karsilastirildigi baska bir ¢alismada, BB’si olan kisilerde saglikli
kontrollere goére giin i¢i uykululugunun arttigir gosterilmistir (434). Keskin ve
arkadaglarinin yaptiklar1 calismada caligmaya alinan hastalarin yarismin giindiiz
uydugunu, %21.1’inin giindiiz uykulu hissettigini, hastalarin %17.5’inin EUO’ne
gore giindiiz asir1 uykululugunun oldugu belirlenmistir (437). BB tanili hastalar
tarafindan bildirilen giindiiz uykululuk diizeyinin yiiksek olmasinin kullandiklar:

ilaglarmin ikincil etkilerinin olmasi ile iliskili olabilecegi diistiniilmektedir (438).
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Calismamizda EUO ile degerlendirilen giindiiz uykululuk diizeyinin daha yiiksek
oranda bulunmasi hastalarin kullanmig oldugu tedaviler ile iligkili olabilir.
Calismamizda hastalarin %80’inden fazlasi atipik antipsikotik tedavi aliyordu.
Calismamizda hastalarin biiyiik bir kistmi ketiapin, risperidon ve olanzapin gibi
sedasyon etkileri belirgin olan atipik antipsikotikleri kullaniyordu. Aripiprazol gibi
sedasyonla en az iligkilendirilen antipsikotik alan sadece 1 hasta (%2,5) vardi. Bu
acidan degerlendirildiginde hastalarin mevcut tedavisi daha fazla gilindiiz
uykululuguna neden olmus olabilir.

PUKI bilesen 7 alt 6lgegi giindiiz islev bozuklugunu degerlendirmektedir.
Calismamizda PUKI ile degerlendirilen giindiiz islev bozuklugu BB tanil1 hastalarda
daha fazla olarak tespit edilmistir. Bu acidan 6timik BB tanili hastalar ve saglikli
kontrolleri karsilastiran ¢alismalarda BB’de daha fazla giindiiz islev bozuklugu tespit
eden ¢alismalarla uyumlu sonuglar elde edilmistir (8,203).

Calismamizda hem objektif hem de subjektif yontemlerle degerlendirilen
uyku Ozelliklerine goére BB tanili hastalarin toplam uyku siiresinin, Yatakta
gecirdikleri silirenin ve giindiiz uykululugunun artti§i bulunmustur. Sonu¢ olarak
calismamizda BB’de hipersomninin sik goriilen bir uyku bozuklugu oldugunu
gosteren ¢alismalar ile benzer yonde bulgular elde edilmistir (188,425-428,430,439).

Uyku etkinligi, toplam uyku saatinin yatakta gegirilen siireye boliinmesi ile
elde edilen uyku parametresidir. Calismamizda aktigrafi ile degerlendirilen uyku
etkinligi BB tanili hastalarda kontrol grubuna gore anlamli sekilde daha diisiik
bulunmustur. PUKI (bilesen 4) ile degerlendirilen alisilmis uyku etkinligi de hasta
grubunda saglikli kontrollere gdre anlamli sekilde daha diisiik bulunmustur. Otimik
donemde bulunan BB tanili hastalarla saglikli kontrollerin uyku 6zelliklerini
karsilastiran bir calismada hastalarm hem PUKI hem de aktigrafi ile degerlendirilen
uyku etkinlikleri calismamiza benzer sekilde daha diisiik bulunmustur (258). Harvey
ve arkadaslarinin yapti1 calismada sadece PUKI ile degerlendirilen uyku etkinligi
otimik BB’li hastalarda daha diisiik bulunmustur aktigrafi ile herhangi bir farklilik
tespit edilmemistir (8). Bipolar bozuklukta aktigrafi kullanarak uyku o6zelliklerini
karsilagtiran ¢alismalarin iki meta-analizde BB tanili hastalarin uyku etkinliklerinin
saglikli kontrollere gore daha diisiik oldugu bildirilmistir (11,184). Uyku etkinligi

acisindan ¢alismamiz ilgili literatiir ile uyumlu sonuglar elde etmistir.
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Insomnia uyku uyumak icin elverisli bir ortam olmasinda ragmen uykuyu
baglatmakta ve siirdiirmekle giigliikkle karakterizedir (2). Steinan ve arkadaslari
226’smin 6timik donemde oldugu 563 BB tanili hastanin kesitsel degerlendirmesinde
hastalarin %40’indan daha fazlasinin insomnia tani kriterlerini karsiladigini
bildirmistir (439). Otimik bipolar 20 hastanin alindigi, insomnia tanili hastalar ve
saglikli kontrollerle karsilagtirildig: bir diger ¢alismada, uyku giinliigii ve aktigrafiye
gore, bipolar hastalarin %70’inin klinik olarak anlamli uyku bozuklugu gosterdigi,
%55’inin insomnia tan1 Sl¢iitlerini karsiladigi bildirilmistir (8).

Uyku latansi, uyumak i¢in yataga yatilmasi ile uykunun baglamasi arasinda
gecen siiredir. Calismamizda uyku latansi hem aktigrafi hem de PUKI (bilesen 2) ile
degerlendirilmistir. Hem objektif hem de subjektif yontemlerle degerlendirilen uyku
latansi siiresi BB tanili hastalarda saglikli kontrollere gore anlamli sekilde daha fazla
olarak bulunmustur. Calismamizda hastalarin %10’unda aktigrafiye gore uykuya
dalma siiresi 30 dakikadan daha uzun tespit edilmistir. Geoffroy ve arkadaslarinin
yaptig1 vaka kontrol ¢aligmasinda 6timik donemde olan BB tanili hastalarin saglikli
kontrollere gore aktigrafi ile degerlendirilen uyku latansi siiresi ¢alismamiza benzer
sekilde daha fazla bulunmustur, aym ¢alismada bu farklililk PUKI ile
desteklenmemistir (258). Baska bir ¢alismada ise 6 giinliik aktigrafik degerlendirme
sonucunda 6timik donemde BB tanili hastalarin uyku latansinin saglikli kontrollere
gore daha fazla oldugu bildirilmistir (431). Harvey ve arkadaslarinin yaptig
caligmada, primer insomnia ve BB tanilili katilimcilarin iyi uyuyan katilimeilara gore
PUKI ile degerlendirilen uyku latansinin daha fazla oldugu oldugu bildirilmesine
ragmen aktigrafik degerlendirmede gruplar arasinda fark bulunamamustir (8). Rocha
ve arkadaglarmin yaptig1 94 BB tip |, 11 BB tip Il tanili hasta ve 104 saglikli kontrol
dahil ettikleri ¢alismada PUKI ile yapilan degerlendirmelerde uyku latansminin
gruplar arasinda anlamli farklilik gosterdigi bildirilmistir ve uyku latans1 BB
grubunda daha yiiksek bulunmustur (203). Geoffrey ve arkadaslarinin yaptiklar1 202
BB’li hasta ve 212 saglikli kontrolii iceren metaanalizde remisyonda BB olgularinin
aktigrafi ile degerlendirilen uyku latansinin daha uzun oldugu bildirilmistir (184).
Yakin tarihli bagka bir meta-analiz ¢alismasinda BB tanili hastalarin saglikli
kontrollere gore aktigrafi ile belirlenen uykuya dalma siirelerinin daha fazla oldugu

bildirilmistir (11). Calismamizda aktigrafi ve PUKI ile degerlendirilen uyku latansi
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stiresinin BB tanil1 hastalarda daha uzun oldugu bulunmustur ve ¢alismanin sonuglari
BB’de uyku latansinin arttigini gosteren genis bir literatiir ile desteklenmektedir.

Uyku baslangicindan sonra uyanma siiresi (WASO) calismamizda sadece
aktigrafi ile degerlendirildi. Katilimeilarin biiyiik bir kisminin uyku giinliiklerinde
gece uyandiklart saat dilimini tam olarak belirtmemeleri sebebi ile WASO siireleri
hesaplanamadi. Calismamizda aktigrafi ile degerlendirilen WASO siiresi BB tanili
hastalarda ve saglikli kontrollere gore daha uzundu ancak anlamli farklilik tespit
edilmedi. Bipolar bozuklukta aktigrafi ile yapilan ¢alismalar WASO siiresi agisindan
farklilik gostermektedir. Verkoijen ve arkadaslarinin BB tanili hastalar ve saglikli
kontrollerin uyku &zelliklerini aktigrafi kullanarak karsilastirdiklar1 g¢alismalarinda
BB tanili hastalarin WASO dahil hi¢bir uyku parametresinde farklilik géstermedigi
bildirilmistir (433). Baska bir ¢alismada ise 21 giinliik aktigrafi kaydi sonucunda BB
tanil1 hastalar ve saglikli kontroller arasinda WASO siireleri agisindan anlamli fark
olmadig tespit edilmistir (258). Kaplan ve arkadaglarimin 2012 yilinda yaptiklari
calismada aktigrafi ve uyku giinliigii ile olgiilen WASO siiresinde BB tanilili
hastalar, saglikli kontrollere gore farklilik gostermemistir (9). Gershon ve arkadaglari
uyku oOzellikleri ve affekt arasindaki iliskiyi incelemek i¢in 8 haftalik aktigrafik
degerlendirme yaptiklari ¢aligmalarinda farklilik BB tanili hastalarin ve saglikli
kontrollerin WASO siireleri agisindan anlamli fark gostermedigi bildirmistir (257).
Bununla birlikte BB tanili hastalar ve saglikli kontroller arasinda farklilik gdsteren
calismalar da mevcuttur. Otimik donemde olan BB tanili hastalarn WASO
stirelerinin saglikli kontrollere gore daha uzun oldugu bildirilmistir (11,184,200).
Yapilan caligmalarin sonuclarindaki bu farklilik; o6rneklem biyiiklikligi ve
ozelliklerindeki farkliliklar, aktigrafi kayit siirelerindeki farkliliklar gibi metodolojik
farkliliklarla  iliskili  olabilecegi distinilmistiir. Calismamizdaki  6rneklem
blytikligliniin diger calismalara gére nispeten daha az olmasi ve aktigrafi kayit
siiresinin daha kisa olmast WASO siiresinde BB grup ile saglikli kontrol grubu
arasinda anlamli fark ¢ikmamasina neden olmus olabilir.

Uyanma sayis1 katilimcinin uyku baglangici ile son uyanis arasinda kag¢ kez
uyandigim1 gosterir. Calismamizda aktigrafi ile degerlendirilen uyanma sayilar
acisindan BB ve saglikli kontrol arasinda farklilik tespit edilmemistir. Gershon ve

arkadaglarin yaptiklar1 ¢calismada 8 haftalik aktigrafi ¢aligmasinda uyanma sayilari
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acisindan c¢aligmamiza benzer sekilde BB tanili hastalarda saglikli kontrollere gore
anlaml farklilik tespit edilmemistir (257). Kaplan ve arkadaslarin polisomnografi,
aktigrafi ve uyku giinliikleri arasindaki korelasyon degerlendirilmis BB tanili
hastalarin aktigrafi ve polisomnografi ile uyku parametresi degerlendirmeleri
arasinda yiiksek korelasyonla birlikte uyanma sayisi agisindan iki gece arasinda iki
grup arasinda farklilik tespit edilmemistir (9).

Calismamizda hastalarin insomnia belirtileri Uykusuzluk Siddeti Indeksi
(USI) ile de degerlendirilmistir. Hastalarin USI puani kontrollere gore anlamli
sekilde yliksek bulunmustur. Calismamiza benzer sekilde 6timik BB tanili hastalarin
USI puanlarinin saghikli kontrollere gére anlamli sekilde daha fazla oldugunu
bildiren ¢alismalar mevcuttur (257,434).

Calismamizda BB tanili hastalarin uyku latans: siiresinin saglikli kontrollere
gore daha uzun olmakla birlikte ortalamasi 12,10 (0,6-73,8) dakika olarak tespit
edilmistir ve sadece 4 hastada (%10) uykuya dalma siiresi 30 dakikadan daha uzun
bulunmustur. Calismamizda aktigrafi ile degerlendirilen WASO siiresi, gece uyanma
sayist, uyku giinliigii ile degerlendirilen gece uyanan kisi sayist agisindan BB’de
saglikli kontrollere gore farklilik tespit edilmemistir. Caligmamizda aktigrafi
verilerine gore hastalarin %17,5’inde (n=7) 6 saat atinda toplam uyku siiresi oldugu
tespit edilmistir. USI puanma gére (>15) klinik insomnia tanis1 konulabilecek
hastalarin oran1 %7,5 olarak tespit edilmistir. Tiim degerlendirmeler neticesinde
calismamizda insomnia goriilme yiizdesi daha dnceki ¢aligmalarda belirtilen %40 ve
lizeri oranlara gore daha diisiik kaldig1 goriilmektedir (8,437,439). Orneklem
buytikligindeki farklilik yapilan degerlendirmede farkli 6l¢tim araglarinin
kullanilmasi, ¢alismamizda 6nceki ¢alismalara oranla insomnianin daha az olmasi ile
iligkili olabilecegi diisliniilmiistiir. Keskin ve arkadaglarinin yaptiklar1 ¢alismada,
otimi doneminde olan BB tanili hastalarda uyku 6zelliklerini genel uyku anketi ile
degerlendirmis hastalarin  %49.1°inin  uykuya dalmakta, %42.1’inin uykuyu
siirdiirmekte giiglikk ¢ektigi ve sabah dinlememis uyandigi, %38.6’sinin da sabah
erken uyandigi bildirilmistir (437). Bu c¢alismadaki nispeten yiiksek oranlara kiyasla
caligmamizda daha diisiik olmasi kullanilan degerlendirme araglarinin farkli olmasi
ile iliskili olabilir. Bu c¢alismadaki nispeten yiiksek oranlara kiyasla ¢alismamizda

daha diisilk olmasi kullanilan degerlendirme araglarinin farkli olmasi ile iligkili
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olabilir. Calismamizda bu ¢alismanin aksine insomnia bulgular1 objektif yontemlerle
de degerlendirilmistir Sadece subjektif yontemlerle degerlendirme; hastalarin kesin
zaman tahminlerinde yanilmalar oldugu gosterilen BB’de, insomnia oraninin
oldugunda daha fazla tespit edilmesine neden olmus olabilir. Calismamizda ketiapin
de dahil uyku latansini azalttig1 gosterilen antipsikotik ilag kullanim1 olan katilimct
sayist hastalarinin %80’inden fazlasini olusturuyordu. Bu durum c¢alismamizda
insomnia oraninin diger ¢caligmalardan daha az ¢ikmasina katki saglamis olabilir.

Steinan ve arkadaglar1 yaptiklar1 caligmada 6timi donemi disinda mani,
depresyon ve karma donemdeki hastalar1 da dahil etmisler ve uyku 6zelliklerini IDS-
C (Depresif Belirti invanterinin klinisyen formu) ile degerlendirmislerdir. Hastalarin
%40’tan fazlasinda insomnia tespit edildigi bildirilmistir (439). Calismamizdaki
diisiik insomnia oranlarina kiyasla bu calismadaki yiiksek insomnia oraninin,
hastaligim akut donemlerinde olan hastalarin  dahil edilmesiyle ve bizim
calismamizda sadece 6timik donemde olan katilimcilarin olmasi ile iliskili olabilir.
Ustelik g¢aligmamizda insomnia bulgularinin azhigi objektif yontemlerle de
desteklenmistir. Harvey ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada ¢alismamiza benzer
sekilde hem objektif hem de subjektif yontemler kullanildiklar1 galismalarinda 20
6timik BB hastasmin %55’inin insomnia tani kriterini kargiladigint bildirilmistir (8).
Calismamizda daha diisiik insomnia oranlari 6rneklem biiyiikligiindeki farkliliklar
ile iligkili olabilecegi diistintilmiistiir.

Calismamizda PUKI toplam puani, dznel uyku kalitesini gdsteren bilesen 1,
uyku bozuklugunu gosteren bilesen 5 ve ilag kullanimini gdsteren bilesen 6 puani da
saglikl kontrol grubuna gore daha yiiksek olarak tespit edilmistir. Hastalarin 6znel
ve genel uyku kalitesi daha diisiiktli ve uyku bozuklugu daha fazlaydi. Calismamizda
hastalarin hepsi PUKI bilesen 5’¢ gére hepsi en az bir tane uyku problemi
yasamaktaydi. BB ve saglikli kontroller arasinda PUKI ile karsilastirma yapan bir
calismada; calismamiza benzer sekilde 6timi déneminde olan PUKI bilesen 5 puani
saglikli kontrollere gore daha yiliksek bulunmustur ve uyku bozuklugu saptanan
hastalarin orant %94.3 olarak bildirilmistir (203). Yine ayni ¢alismada hastalarin
%52,4’1 6znel uyku kalitesinin kotii veya ¢ok kotii oldugu bildirilmistir (203).
Calismamiza katilan hastalar i¢in bu oran %35 olarak tespit edilmistir. Bu farklilik

calismamizdaki daha disiik egitim diizeyi ve calismamizda da etkilendigini
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gosterdigimiz biligsel islevlerdeki bozulma ile iligkili olabilir. Bu durum hastalarin
belirtilerini anlama ve ifade etmelerinde kisitlilik olusturabilir. Bu durum subjektif
bir degerlendirme arac1 olan PUKI ile degerlendirilen daha kotii uyku kalitesinin
farkli ¢galismalarda farkli oranlarda goriilmesine neden olmus olabilir.

Calismamiza katilan hastalarin hepsi tedavi altindaydi. Saglikli kontrollerin
higbirisi ilag kullanmiyordu. Lityum, valproat ve antipsikotiklerin BB’li hastalarda
uyku ve sirkadiyen ritimleri diizenledigi gOsterilmistir (440). Ancak c¢alismamizda
hastalarin %80’inden fazlas1 iki ve daha fazla farkli gruplardan ilag kullaniyordu.
laglarin uyku iizerine etkisi c¢alismamizda degerlendirilmedi. Geoffrey ve
arkadaglari, BB tedavisinin uyku ol¢iimleri iizerine nasil etkide bulunabilecegini
belirlemenin miimkiin olamayacagini belirtmistir (184).

Sirkadyen ritim uyku-uyaniklik bozukluklari, endojen sirkadiyen ritim ve
cevre arasinda yanlis hizalanma ile karakterize olan zaman ayarlama sistemindeki
anormalliklerle iliskilidir. Uykuya baglamada giigliikk, giindiiz asir1 uyuma ve
fonksiyonel veya biligssel bozulma ile iligkilidir (441) Sirkadiyen ritimin bipolar
bozuklukta siklikla bozuldugunu ve hatta hastaligin temel bir 6zelligi olabilecegini
gosteren kanitlar mevcuttur (147,216,219,442). Sirkadiyen ritmin bozulmasi 6zellikle
akut donemler sirasinda olur, ancak 6timik donemde ve hem tedavi edilen hem de
tedavi edilmeyen hastalarda mevcuttur (219,443).

Calismamizda sirkadiyen ritim ve kronotip aktigrafi, uyku giinligi ve
Sabahgil-Aksamcil dlgegi (SAO) ile degerlendirildi. Yapilan ¢aligmalarda SAO’niin
kronotipi degerlendiren diger enstriimanlara gore, mevcut duygudurumun kronotip
skoru ile korelasyonunun daha diisiik olmas1 nedeniyle duygudurum bozukluklarinda
kullanim icin daha uygun olabilecegi bildirilmistir (443). Calismamizda SAO
ortalama puani1 BB tanili hastalarda kontrol grubuna gére anlamli sekilde daha diisiik
bulunmustur. SAO puanina gore hastalarin %17,5°u sabah tipinde, %5’i aksam
tipinde, %77,5’i ara tipte olarak tespit edildi. Aksam tipinde ve ara tipte olan kisi
sayist kontrol grubuna gore daha fazla, sabah tipinde olan daha az olarak tespit
edildi. Remisyondaki bipolar bozuklugu olan kisilerde bu ¢alismamizdaki bulgulara
bulgulara benzer sekilde aksamciligin daha yaygin oldugu bildirilmistir (444 445).
BB’de kronotip ve sirkadiyen ritimle ilgili yapilan, 42 ¢alisma ve 3432 katilimcinin
dahil edildigi bir meta-analizde BB’de aksamciligin daha yaygin oldugu bildirilmistir
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(219). Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan bir ¢alismada bipolar bozuklugu olan
eriskinlerin yaslar1 kontrol ettikten sonra sizofreni veya sizoaffektif bozuklugu olan
eriskinlerden ve toplumdaki saglikli kontrollerden daha yiiksek aksamcillik
sergiledikleri gosterilmistir (446).

Gecikmis uyku-uyanma faz sendromu olan bireyler, sosyal olarak istenen
zamanlardan en az 2 saat gecikmeli uyku/uyanma zamanlar1 sergilerler (447).
Gecikmis uyku fazi duygudurumda dongiisel dalgalanmalarla karakterize bir
psikiyatrik durum olan BB i¢in olas1 bir risk faktorii olarak tanimlanmistir (139,169
448). Calismamizda aktigrafi ve uyku giinliiginden elde edilen sonuglara gore
hastalariin yatma ve kalkma zamani saglikli kontrollere gore daha geg¢ olarak tespit
edildi. Aktigrafi ile degerlendirilen yatma zamaninin 01:30-05:00 ve kalkma
zamaninin arasinda olmasi 10:00-13:00 olmas: durumunda faz gecikmesi, yatma
zamaninin  18:00-21:00 ve kalkma zamaninin 02:00-05:00 arasinda olmasi
durumunda erken faz olarak kabul edildi. Bu saat araliklari daha Once yapilan
caligmalardaki referans degerlere goére belirlendi (19,196). 5 giinlikk aktigrafik
degerlendirme neticesinde BB tanili hastalarda kontrol grubuna gore faz gecikmesi
oldugu ve hastalarin %12,5’inde (n=5) faz gecikmesi saptandi. Calismamizdaki
bulgular gecikmis uyku-uyanma faz sendromu tanis1 koymak icin yeterli siire kayit
alinmamasina ragmen (441) hastalarin sirkadiyen ritimlerinde degisiklikler olduguna
dair kanitlar sunmustur. 404 BB tanili hastanin kesitsel bir ¢alismasinda,
calismamiza bezer sekilde hastalarin yaklasik %10’unda gecikmis faz profili oldugu
bildirilmistir (439). Calismamizda, BB’de saglikli kontrollere gore daha fazla aksam
tercihi ve daha fazla uyku baslangi¢ gecikmesi oldugu yoniinde kanitlar sunan 6nceki
caligmalar ile uyumlu sonuglar elde edilmistir (146,449,450). Ehlers ve
arkadaglarinin 6nerdigi sosyal zeitgeber teorisine gore; sosyal ritimdeki bozulmalar
biyolojik ritmi etkiler ve duygudurum donemlerinin ortaya g¢ikmasina katkida
bulunur (130). Calismamiza katilan hastalardaki c¢alisan kisi sayist saglikli
kontrollere gore anlamli sekilde daha diistiktii. Hastalardaki bekar medeni hal daha
fazlaydi. Bu durumlar hastalarin giin igerisinde daha az sosyal etkilesimde
bulunmalarina ve sosyal ritimlerinde bozulmalara neden olmus olabilir ve bu durum

biyolojik ritimlerindeki degismelere katki sagliyor olabilir.
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Uyku-uyaniklik dongiisii, bireyin 1s18a karsi biyolojik tepkisi ile ilgilidir.
(451). Duygudurum, davranis ve vejatatif semptomlarda mevsimsel farklilasmalar
olarak tanimlanan mevsimsellik, kisinin 151k ve karanlik dongiisiiniin mevsimsel
degisimlerine kars1 biyolojik tepkisi ile de ilgilidir (450). Calismamizda DSM tani
kriterlerine gore mevsimsel 6zellik gosteren 10 (%25) gostermeyen 30 (%75) hasta
mevcuttu ve hastalarin hepsi BB tip I grubundaydi ve mevsimsel 6zellik
gosterenlerin %60°1 (n=6) kadin cinsiyetteydi. Mevsimsel 6zellik gdsteren grup ile
gostermeyen grubun karsilastirilan aktigrafi, uyku giinligi ve uyku olgekleri ile
degerlendirilen uyku o6zellikleri neticesinde iki grup arasinda fark saptanmamuistir.
Mittal ve arkadaslarmin yaptiklar1 calismada mevsimsel 6zellik ve SAO puanlar
arasinda korelasyon bulunmadigi bildirilmistir (230). Bununla birlikte sirkadiyen
ritim ve uykuda bozulma ile mevsimsel 6zellik arasinda iliski oldugunu gdsteren
caligmalar da mevcuttur. Mevsimselligin  norobiyolojik mekanizmalarinini
degerlendiren bir gozden geg¢irmede, suprakiazmatik niikleus, fotoperiyodik ve
melatonerjik sistemin mevsimselligin olusmasinda onemli rol oynadigi ifade
edilmistir. Mevsimselligin; saat genlerindeki hassas noktalarin ve biyolojik saat
noroplastisitesinin, 1s18a yanit gibi ¢evresel faktorlerle etkilesmesinden kaynaklanan
karmasik bir bozukluk olarak diisiiniilmesi gerektigi ifade edilmistir ve Onemli
fenomenolojilerinden  birisinin uyku oldugu bildirilmistir (452). Beak ve
arkadaslarinin, 6timik dénemde olan BB hastalar1 ve saglikli kontrolii ¢aligmalarinda
mevsimsel oOzelliklerin aksamcilik ve yatma zamanindaki diizensizlikle iliskili
oldugunu, bu 6zelliklerin BB tip II ile daha ¢ok iliskili oldugu bildirilmistir (450).
Calismamizda mevsimsel 6zellik gosteren grupla farklilik saptanmamasi 6rneklem
boyutu ile iligkili olabilir. Ote yandan hastalarm aktigrafi ile degerlendirme siiresi
genel uyku paternleri hakkinda degerlendirme yapmak acisindan yetersiz kalmig
olabilir. Calismamizda mevsimsellik kategorik olarak degerlendirilmistir. Mevsimsel
ozelligin sadece kategorik olarak degerlendirilmesi uyku ve sirkadiyen ritimlerle
iligkisini tam olarak belirlenmemesine neden olmus olabilir. Yakin tarihli bir gézden
gecirmede daha siddetli hastalikla iligkili oldugu diisiiniilen mevsimsel 6zelligin
(240) daha iyi anlasilmasinin hastaligin seyrinde olumlu sonuglar agisindan 6nemli
oldugu, aktigrafi ile degerlendirme siiresinin daha uzun ve biyolojik faktorlerin de

arastirildigl daha genis 6rneklemli ¢alismalara ihtiyag oldugu bildirilmistir (452).
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BB’de uyku ve sirkadiyen ritim 6zelliklerini arastiran ¢alismalarin gogunun
orneklemini BB tip I ve BB tip II tanili hastalar olusturmasina ragmen bu iki alt tipin
uyku ve sirkadiyen ritim ozelliklerini karsilastiran c¢alisma sayisi oldukg¢a azdir.
Calismamizda 40 BB tanili hastanin 34’ BB tip |, 6’s1 BB tip II tanisi mevcuttu.
Wood ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alismada BB tip I ve II tanili hastalarin sabah ve
aksam sirkadiyen tercihler agisindan farklilik gostermedigi belirtilmistir (197).
Chung ve arkadaslar1 BB tip 1,11 ve Major depresif bozukluk hastalarinda sirkadiyen
ritim Ozelliklerini karsilastirmiglar ve BB tip II’de aksamciligin tip I’e gore daha
fazla oldugunu bildirmislerdir. Yazarlar bu ¢alismada, ¢alismanin kisitlilig1 olarak
BB tip II grubundaki kisi sayisinin karsilagtirilan gruplara gére daha az oldugunu
bildirmistir (453). Calismamizda alt gruptaki kisi sayilar1 arasindaki farklilik iki grup
arasndaki uyku ozelliklerini karsilastirmaya izin vermemistir. Ote yandan
calisgmamizda bipolaritenin derecesini gosteren bipolarite indeksi puan1 BB tip |
hastalarinda beklenildigi tlizere tip II’ye gore daha yiikksek olarak bulundu.
Calismamizda bipolarite indeksi puani ile uyku 6zelliklerinin iliskisi incelendiginde
sadece aktigrafi ile degerlendirilen yatma zamani ile pozitif korelasyon bulundu.
Diger uyku degerlendirmelerinin higbirisinde anlamli iligki tespit edilmemesinin;
uyku ve sirkadiyen ritimde bozulmanin hastaligin alt grup belirtecinden daha ¢ok
¢ekirdek patofizyolojik mekanizmalarindan birisi olmasi ile iliskili olabilecegi
diistiniilmstiir.

Calismamizda daha erken baslangic yasi ve daha fazla hastane yatis1 olan
hastalarda gece uyanma sayisinin daha fazla oldugu tespit edildi. Hastalik siiresi ve
remisyon siiresi SAO puam ile pozitif korelasyon gdsterdi. Hastalik siiresinin ve
remisyon siiresinin daha uzun olmasi sabah tipine daha yakin olma ile iligkili
bulundu. Remisyon siiresinin uzamasi giindiiz islev bozuklugunda azalma ile
iliskiliydi. Remisyon siiresinin aktigrafi ile degerlendirilen yatakta gegirilen siire ve
toplam uyku siiresi ile iliskili oldugu tespit edildi. Remisyon siiresi uzadikca
hastalarin  toplam uyku siiresi ve yatakta ge¢irdikleri zamanmin azaldig
gosterilmistir. Karma dénem sayis1 PUKI ile degerlendirilen uyku latansi ile karma
donem sayis1 arasinda iliski gozlendi. Karma o6zellikler gosteren donem sayisinin
artmasi uyku latansi siiresinin artmasi ile iligkiliydi. Psikotik belirti varlig1 aksamcil

ve ara tipte olma ile pozitif korelasyon gosterdi. Psikotik belirtisi olan hastalarin
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uyku siirelerinin daha az oldugu sonucuna ulasilabilir. Calismamizin bulgular1 uyku
ve sirkadiyen ritimle iliskili bozulmalarin BB tanili hastalarda akut déonemlere gore
remisyon doneminde daha az oldugunu, bununla beraber saglikli kontrollere gore
anlaml sekilde bozulmalar yasadiklarini destekler niteliktedir. Hastaligin siddeti ile
iligkili oldugu diisliniilen erken hastalik baslangic yasi, hastaneye yatis sayisi,
duygudurum donemlerinde psikotik belirtisi olanlarda uyku ve sirkadiyen ritimde
bozulmanin daha fazla oldugu tespit edilmistir. BB’de uyku ve sirkadiyen ritimde
bozulmanin hastalik siddeti artmasi ile pozitif korelasyon gosterdigi ve hastaligin
biyolojik bir belirteci olarak diisiintilebilecegi bildirilmistir (454). Sylvia ve
arkadaglar1 yaptiklar1 c¢alismada uyku problemlerinin varliginin, klinik sonuglarda
daha agir hastaliga neden olabilecek psikoz Gykiisii, onceki intihar girisimi sayis1 ve
antikonviilsan kullanimu ile iliskili oldugunu bilmistir (4). Baska bir ¢alismada uyku
kalitesinin hizli dongliiliik, yliksek norotizm ile iliskili oldugunu gostermistir (183).
Daha yiiksek VKI daha siddetli uykusuzluk ile iliskili bulunmustur. BB de mani ve
depresyon donemlerinde uyku ve sirkadiyen ritimde bozulmalarin oldugu ve
remisyon doneminde azalmakla birlikte saglikli kontrollere gore devam ettigini
gosteren ¢aligmalar ile uyumlu bulgular elde edilmistir (5,8,186,189,192,196).

Uyku bozuklugu ve kilo alimi arasindaki baglantilar genel niifus i¢inde iyi
belgelenmis olup, daha kisa uyku siiresi ile asir1 kilolu olma riski arasinda bir iliski
bildirilmistir (455). Remisyonda olan BB’li hastalar arasinda, aksam kronotipi ve
daha yiiksek viicut yag bilesimi ylizdesi arasinda bir iliski 6nerilmistir ve daha kisa
uyku siiresi diisik HDL kolesterol ile iligskili bulunmustur (456,457). BB’de
uykudaki daha kisa uyku siiresinin daha yiiksek VKI ile iliskili oldugu bildirilmistir.
Calismamamizin sonuclar1 uykuda bozulma ile kilo arasinda iligki gOsteren
calismalar ile uyumlu olarak degerlendirilmistir.

Psikiyatrik hastaliklarin etyolojisini aydinlatmaya yonelik ¢aligmalarda
objektif Ol¢im yoOntemlerinin yayginligi artmakta ve ilgili hastalikla ilgili
biyobelirte¢ varlig1 aragtirilmaktadir. Bipolar bozukluk da bu konuda en ¢ok calisma
yapilan psikiyatrik hastaliklardan birisidir.

Bipolar bozukluklarda uyku ile ilgili ¢cogu arastirma, anket veya tek basina
uyku giinliikleri kullanilarak gergeklestirilmistir (6). Bipolar bozuklugu olan

hastalarin kesin zaman tahmininde eksiklikler olabilecegine dair kanitlar vardir (7).
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Uyku siiresi ve uyku gecikmesi gibi uyku ozelliklerini objektif bir sekilde 6lgen
polisomnografi ve aktigrafinin kullanildigi caligmalarda objektif ve subjektif
yontemler arasinda tutarsiz sonuglar bildirilmistir. Hastalar uyku siirelerini daha az
uyku gecikmesini daha fazla olarak bildirmistir (8-10). Bu nedenle uykunun
degerlendirilmesinde objektif dlglimler 6nem kazanmakta ve bu yontemi kullanan
caligmalarin  sayis1  artmaktadir. BB’de  aktigrafinin uyku  6zelliklerini
degerlendirmede objektif bir ara¢ oldugu bildirilmistir (11).

Calismamizda BB tanmili hastalarda ve saglikli kontrollerde aktigrafi ile
degerlendirilen uyku Ozelliklerinin subjektif yontemlerle iligkisine bakilmistir. BB
grubunda aktigrafi ve uyku giinliigli ile degerlendirilen kalkma zamani arasinda
yiksek korelasyon gozlenirken (r=.715), yatma zamani arasindaki korelasyon
oldukca diistiktii ve istatistiksel olarak anlamli degildi. Saglikli kontrollerde ise hem
yatma he de kalkma zamanindan orta diizeyde istatistiksel olarak anlaml
korelasyonlar gozlenmistir (r=.547, r=.530).

BB grupta ve saglikli kontrol grubunda aktigrafi ile degerlendirilen yatakta
gecirilen toplam siire ve uyku giinliiglinden elde edilen yatakta gegirilen toplam siire
arasinda istatistiksel olarak anlamli sekilde korelasyon tespit edildi (r=.798, r=.455).

BB grubunda ve saglikli kontrol grubunda PUKI ile degerlendirilen alisilmis
uyku etkinligi ile aktigrafide degerlendirilen uyku etkinligi arasindaki korelasyon
oldukga diisiiktii ve istatistiksel olarak anlamli degildi (r=-.111, r=-.027 )

BB grubundan PUKI ile degerlendirilen uyku latansi ve aktigrafi ile
degerlendirilen uyku latansi arasindaki korelasyon oldukga diisiiktii ve istatistiksel
olarak anlaml degildi (r=.066). Kontrol grubunda ise orta diizeyde korelasyon tespit
edildi (r=.533).

BB grubunda ve saglikli kontrol grubunda PUKI ile degerlendirilen uyku
stiresi ve aktigrafi ile degerlendirilen toplam uyku siiresi arasindaki korelasyon
oldukga disiiktii ve istatistiksel olarak anlamli degildi(r= -.256, r= - 123).

BB’de objektif ve subjektif yontemleri karsilagtiran bir c¢aligmada uyku
giinliiglinden elde edilen toplam uyku stiresi ve 7 giinliik aktigrafi degerlendirmesi
sonucunda elde edilen toplam uyku siiresi arasinda orta diizeyde korelasyon tespit
edildigi bildirilmistir (10). Brezilya’da yapilan bir ¢aligmaya 163 6gretmen dahil
edilerek yiiksek egitimi olan kisilerde objektif ve subjektf degerlendirilen uyku
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Ozellikleri arasinda karsilastirma yapilmasi planlanmis. Kendinden bildirilen toplam
uyku siiresi, uyku latans1 ve uyku etkinligi, aktigrafi ile ol¢iildiiglinden daha yiiksek
tespit edildigi bildirilmistir. Subjektif olarak degerlendirilen yatakta toplam siire ve
uyanma zamani, aktigrafi ile olglildiiglinden daha diisiik oldugu bildirilmistir. Uyku
giinliigii ile degerlendirilen toplam uyku siiresi, yatakta gecirilen zaman, yatma
zamani, uyku baglangi¢c zamani ve uyanma zamani i¢in aktigrafik veriler arasinda
orta veya yiiksek bir korelasyon tespit edilmesine ragmen uyku latansi ve uyku
etkinligi arasinda diisiik Kkorelasyon oldugu bildirilmistir (458). Kaplan ve
arkadaslarinin ~ yaptiklari ¢alismada BB ve saglikli  kontroller arasinda
polisomnografi, uyku giinliigii ve aktigrafi ile degerlendirilen uyku parametrelerinde
farklilik saptanmazken, uyku giinliigii ve aktigrafi ile degerlendirilen uyku latansi ve
gece uyanma sayisint farklilik oldugu bildirildi. Uyku latansinin uyku giinliiklerinde
daha uzun olarak bildirildigi, gece uyanma sayisinin daha az bildirildigi belirtilmistir
(9). Harvey ve arkadaglarinin yaptiklar ¢alismada hastalarin uykuya dalmalarinin ne
kadar siirdiigiinii daha fazla tahmin ettikleri ve genel olarak ne kadar uyku
uyuduklarmni ise daha az bildirdiklerini belirtmistir (8).

Calismamizda tim degerlendirmeler sonucunda hem hasta hem de kontrol
grubunda subjektif yontemlerle degerlendirilen uyku etkinligi, uyku latansi, toplam
uyku siiresi gibi uyku Ozellikleri ile objektif degerlendirme yapan aktigrafi
sonuglarinin orta-diisiik korelasyon gosterdigi, uyku latansi ve uyku siiresi gibi uyku
ozelliklerinde hasta grubunda korelasyon kat sayilarinin daha diisiik oldugu sonucuna
ulasilmistir.

Ustelik ¢alismamizda uyku giinliigiinde hasta ve kontrol grubunun biiyiik bir
kisminin eksik doldurdugu bilgiler nedeni ile aktigrafide degerlendirilen WASO,
toplam uyku siiresi gibi parametreler degerlendirilememistir.

Sonug olarak ¢alismamizda BB 6timik doneminde bulunan hastalarinin uyku
ve sirkadiyen ritimlerinde bozulmalar oldugu hem objektif hem de subjektif
yontemlerle gosterilmistir ancak objektif ve subjektif yontemler arasindaki
korelasyon diisiik kalmigtir. Bu durum calisma poliilasyonun egitim diizeyinin, orta-
yiiksek korelasyon gosteren galismalara gore daha diisiik olmasi ve kiigiik 6rneklem
boyutu ile iliskili olabilir. Calismamizda degerlendirilmese de g¢alismaya katilan

hastalarin uyku ile ilgili fonksiyonel olmayan inanglar1 olabilir ve bu durum
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uykularint farkli algilamalarima neden olmus olabilir. Calismamizin sonuglarini
Klinik pratikte sadece subjektif yontemlerle degerlendirme yapmanin hastalarin
belirtilerinin eksik ya da yanlis degerlendirilmesine yol acabilecegi seklinde
yorumlamak miimkiindiir. Calismamizin sonuglari, klinik uygulamalarda aktigrafinin
BB’de kullanim i¢in gilivenilir bir ara¢ oldugunu bildiren mevcut literatiire katki
saglamaktadir (8,9,11).

5.4. Bilissel Islevler

BB’de biligsel islevlerdeki bozulmalar, depresyon ve maninin akut donemleri
sirasinda stk goriiliir. Bununla birlikte, ¢ok sayida hasta, akut donemin
remisyonundan sonra bile kalic1 biligsel bozukluklar bildirmektedir (15).

BB’de bilissel islevleri degerlendiren c¢alismalarda Gtimik donemde
psikomotor hiz, dikkat, ¢aligma bellegi, uzun siireli bellek ve yiiriitiicii islevlerde
bozulma ¢ok sayida dogrulamistir (459-464). Bipolar bozuklugu olan 6timideki
kisilerin %5,3-57,7’sinde bilissel islev bozuklugu oldugu bildirilmistir (259).

Calismamizda bilissel islevler Iz siirme testi-A (IST-A), Iz siirme testi-B
(IST-B), Stroop Testi, Wiskonsin kart esleme testi (WKET) ve Rey Isitsel sozel
Ogrenme testi (RISOT) ile degerlendirilmistir.

IST-A psikomotor hiz ve dikkati, B boliimii ise yiiriitiicii islevlerden
kurulumu degistirme ve gorsel tarama hiz1 ve gorsel uyanikligi 6lgmektedir. Her iki
boliimii tamamlama siiresinin farkina dayali B-A siiresi ile de hiz bileseninin etkisi
Olgiilerek yiiriitiicii islevlerin degerlendirilmesi amaglanmustir (465,468).

Calismamizda BB’li hastalar ile saglikli kontroller arasinda IST-A, IST-B ve
IST-B-A siireleri arasinda anlamli fark saptanmistir. BB tanili hastalar anlamli olarak
kontrol grubunda bulunan katilimcilardan daha uzun siirede testleri tamamlamaistir.
Bu sonuglara gore, BB hastalarinda hem psikomotor hiz ve dikkat hem de kurulumu
degistirme ve gorsel tarama ve gorsel uyaniklikta bozulma oldugu tespit edilmistir.

BB’de bilissel islevleri karsilastiran birgok ¢alismada IST’ nin hem A ve B
boliimiinii tamamlama siireleri hem de iki silire arasindaki fark kullanilmis ve farkl
grup karsilastirmalarinda farkli sonuglar elde edilmistir. Calismamiza benzer sekilde

BB’li hastalar ve saglikli kontroller arasinda anlamli farkliliklar gosteren ¢aligmalar
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oldugu gibi (461,467-470) fark gostermeyen (471-473) ya da IST-A ya da B ‘den
sadece birisinde farklilik oldugu gosteren galismalar mevcuttur (176,285).

Antila ve arkadaslarinin 6timik dénemde olan 32 BB hastas1 ve 55 saglikli
kontroliiniin bilissel islevlerini karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda; ¢alismamiza benzer
sekilde hem IST-A, IST-B ve IST B-A puanlarinmn saglikli kontrollere daha yiiksek
oldugu, BB’li hastalarin IST ile degerlendirilen psikomotor hiz, dikkat, kurulumu
degistirme yiiriitiicli islevinde bozulmalar oldugu bildirilmistir (467). Pattanayak ve
arkadaslar1 20 saglikli kontrol ve 30 BB tanili hasta ile yaptiklar1 ¢alismada IST-
A,IST-B,IST B-A puanlarinin saglikli kontrollerden daha yiiksek oldugunu,
hastalarin dikkat, psikomotor hiz, yiiriitiicii islev performanslarmmin daha koti
oldugunu bildirmistir (469). Ancin ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada 148 BB’li
hasta ve 108 saglikli kontrol arasnda IST performansi agisindan anlamli farklar
saptamigs ve BB tanili hastalarin saglikli kontrollere gore daha koti performans
gosterdigi bildirilmistir ve ayni ¢calismada BB tip I ve II arasinda fark saptanmamistir
(461). Erol ve arkadaslarinin yaptiklart ¢aligmada ise BB tanili hastalarin (n=50)
IST-A, IST-B VE IST B-A siirelerinin saglikli kontrollere (n=50) gére daha fazla
oldugu bildirilmistir (470). Goswami ve arkadaslarinin 37 BB tanili hasta ve 37
saglikli kontrolii karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda IST-A siiresi acisindan anlaml
farklilik saptanmazken, IST-B siiresi saglikli kontrollere gére daha yiiksek
bulunmustur (176). Torvella ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada BB (n=15) ve
saglikli kontroller (n=15) arasinda IST-A ve IST-B siiresi agisindan anlamli fark
tespit edilememistir (472). Torrent ve arkadaslar1 yaptiklar1 calismada, IST-A
tamamlama siiresi ile degerlendirdikleri ile dikkat islevinde hem BB tip | (n=38),
hem BB tip II’'nin (n=33) saglikli kontrollere gore daha kotii performans
gosterdiklerini bildirmislerdir. Aym calismada IST-B ile degerlendirilen ¢alisma
bellegi islevinin kontrol grubuyla karsilastirildiginda, hastalarda daha zayif bir
performansa dogru sadece bir egilim gosterdigi ancak istatistiksel farklilik
saptanmadig1 belirtilmistir (285). Hsiao ve arkadaslar1 BB tip I,BB tip II ve saglikli
kontrolleri karsilastiran c¢alismalarinda ii¢ grup arasinda IST-A performans: ile
degerlendirilen psikomotor hizda farklilik saptamazken, IST-B ile degerlendirilen
yiiriitiicti islev performansinin BB tip 1 grubunda diger iki gruba gore daha koti

oldugunu bildirmistir (287). BB alt gruplarin1 ve saglikli kontrolleri karsilastiran
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diger bir ¢aligmada IST-A performansinda sadece BB tip II ve saglikli kontroller
arasinda anlamli farklilik saptamirken, IST-B performansinda her iki hastalik alt
grubunun saglikli kontrollere gore daha kotii performans gosterdikleri bildirilmistir
(474).

2017 yilinda yapilan bir meta-analizde; dahil edilen g¢aligmalarin yirmi
altisinda BB tip |, BB tip Il ve saglikli kontroller arasinda set degistirme yiiriitiicii
islevini degerlendirmek i¢in IST’nin B boliimiinii kullandig1 ve ¢alismalarda saglikli
kontrollere gére hem BB tip I ve hem de tip II tanili hastalarin gérevi tamamlamak
icin daha uzun siire harcadiklari, her iki grubun da ortalama olarak daha kotii bir
performans gosterdigini bildirilmistir ve BB tip I ve II arasindaki set degistirme
yurtitiicti islevi i¢in farkli sonuglar oldugu belirtilmistir. Ayn1 meata-analizde yirmi
iki caligmanm, IST-A’y1 BB tip | ve saglikli kontrollerin, 9 ¢alismanin BB tip 1I ve
saglikli kontrollerin dikkatini karsilagtirmak i¢in kullandigin1 ve tiim caligmalarda
BB tip | ve Il grubundaki hastalarin saglikli kontrollerden daha uzun siirede gorevi
tamamladigini, dikkat islevlerinde belirgin bozulma oldugunu bildirmistir (475).

Sonug olarak yapilan ¢aligmalarda farkli 6rneklem biiyiikliikleri, farkli grup
karsilastirmalar1 olmasina ragmen genis bir literatiir calismamizdaki bulgulara benzer
sekilde &6timik doénemde olan BB hastalarinda saglikli kontrollere gore IST ile
degerlendirilen dikkat, psikomotor hiz ve yiiriitiicii islevlerinde bozulma oldugunu
gostermektedir (274,461,467-470,475).

Calismamizda karmasik secici dikkat ve bir yiiriitlicii islev olarak bozucu
etkinin (interference) kontroliiniin belirlenmesinde Stroop Testi kullanilmistir. Stroop
testi hem dikkat 6lgiimlerinin altin standarti olarak kabul edilir (365) hem de kisinin
algisal kurulumunu degisen talepler dogrultusunda ve 6zellikle de bir “bozucu etki”
altinda degistirebilme kolayligini, alisilmis bir davranis Oriintiisiinii bastirabilme ve
olagan olmayan bir davranisi yapabilme yetenegini ortaya koyar (361). Bu ise
esneklik ve algisal kurulum, dikkat ve davranis1 kaydirabilme yetenekleri ile ilgilidir.
Bu yetenegin olmadigi durumda perseveratif, stereotipik, uyumsal olmayan
davraniglar ve motor hareketleri diizenleme ve kontrol etme gii¢liigli s6z konusu olur.
Buna gore Stroop performansi, bireyin bilissel katilik-esneklik derecesini yansitir

Calismamizda, Stroop Testinin tiim gorevlerinde BB hastalar1 saglikli

kontrollerden anlamli olarak daha kotii performans sergilemistir. Bu durum, BB
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hastalarinin hem segici dikkatlerini silirdirmede hem de bilissel karigsmayi
(interference) inhibe etmede saglikli kisilere gore daha fazla zorlandiklarini
diistindiirmektedir.

BB ve saglikli kontrollerin yiiriitiicli islevlerini stroop testi ile karsilagtiran
calismalarin sonuglart farklilik gdstermektedir. Calismamizdakine benzer sekilde
otimik donemdeki BB hastalarinda farklilik bulan calismalar (285,461,469,470,
476,477) oldugu gibi farklilik gostermeyen ¢alismalar da mevcuttur (275,471,478).

BB’li hastalar (n=148) ve saglikli kontrollerin (n=108) bilissel islevlerinin
karsilastirildigr bir ¢alismada, interferans siiresinin BB grubunda saglikli kontrollere
gore daha fazla oldugu gosterilmistir (461). Otimik donemdeki 50 BB tanili hasta ve
saglikli kontroliin karsilastirildigi bir ¢alismada ise stroop testi performansinin
saglikli kontrollere gore daha koti oldugu bildirilmistir (470). Pattanayak ve
arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada ise Stroop testinde sadece bdlim 5 (rengi
sOyleme) gorevinde farklilik oldugu interferans siiresi ve renk ismini sOyleme
gorevinde farklilik olmadigini bildirilmistir (469). Varga ve arkadaslarinin yaptig
calismada BB tanili hastalarin (n=37) saglikli kontrollere (n=31) gore stroop test
performanslarinin anlamli sekilde daha kotii oldugunu gostermistir (476). Zubieta ve
arkadaglarinin yaptiklar1 ¢alismada BB (n=15) ve saglikli kontroliin (n=15) stroop
test performanslart karsilagtirilmis ve BB olan grubun test performansinin daha kotii
oldugu bulunmustur (281). Dixon ve arkadaslarinin ¢alismasina; BB’de stroop testi
ile degerlendirdikleri yiiriitiicii islevin 6timik donemde olan BB’li hastalarda (n=15)
saglikli kontrollere gore anlamli sekilde bozuldugu bildirilmistir (477). Thampson ve
arkadaslarinin yaptiklar1 calismada BB ve kontrol grubu arasinda stroop testi
performasinda belirgin bozulma oldugu bildirilmistir (460).

Kaya ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada BB tanist olan hastalar (n=40) son
donemlerine gore depresyon ve mani seklinde iki gruba ayrilan ve son duygudurum
doneminden en az 6 ay ge¢mis olmasi sart1 ile calismaya alinan hastalar ile saglikli
kontroller arasinda stroop testi performanslari agisindan farklilik bulunmadig:
bildirilmistir (478). Miguélez-Pan ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alismada inhibisyon
kontrolii stroop interferans puani ile degerlendirilmis ve BB tanili hastalarda (n=31)
saglikli kontrollere (n=21) gore anlamli farklilik elde edilmemistir (471). Cavanagh

ve arkadaslariin yaptiklari ¢alismada BB’li hastalar (n=20) ve saglikli kontrollerin
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(n=20) stroop testi ile degerlendirilen bilissel islevlerinde anlamli farklilik olmadigi
bildirmistir (275). Torrent ve arkadaslar1 BB tip I, tip II ve saglikli kontrolii igeren
calismalarinda stroop interferans stireleri karsilastirilmis ve bozucu etki altinda
dikkati toplama islevinin en fazla BB tip I’de bozuldugunu, bu bozulmanin BB tip II
grubunda saglikli kontrole gore fazla BB tip I’e gore daha az oldugu bildirilmistir
(285).

Sonug olarak oOtimik donemde bilissel islevlerin karsilastirildigr birgok
calismada stroop testi kullanilmistir. Farkli biiylikliik ve farkli hastalik 6zellikleri,
caligmalarin sonuglarinda farkliliga neden olsa da ¢aligmamizin bulgulari, BB’de
saglikli kontrollere gore stroop ile degerlendirilen segici dikkat, bozucu etki altinda
dikkati toplamada bozulma oldugunu gosteren genis bir literatiirle desteklenmektedir
(275,285,459,461,469,470,476,477,479).

Calismamizda sozel bellek islevlerinin degerlendirmesi amaciyla Rey Isitsel-
Sozel Ogrenme Testi (RISOT) kullanilmistir. Calismamizda RISOT sozel 6grenme,
hatirda tutma (6.) ve gecikmis hatirlama (7.) alt boliimlerinde BB’li hastalarinin
kontrol grubundakilere gore anlamli olarak daha koétii performans gosterdigi tespit
edilmistir. RISOT anlik bellek ve tanima alt boliimlerinde daha kotii performans
gostermekle birlikte anlamli fark tespit edilememistir. RISOT’iin 6.-7. okumalarla
ilgili puanlar1 yakin bellek ve 6grenmeyi birlikte degerlendirmekte ve tanima alt testi
puanlart bellek ve 6grenme iizerinde geri ¢agirma fonksiyonunun (recall) etkisini
dislayarak kayit bellegini, ge¢ hatirlama ve 6grenmeyi dogrudan degerlendirmeyi
saglamaktadir. Bu baglamda, calismamizda BB hastalarinin s6zel 6grenme, yakin
bellek ve 6grenme performanslarinda bozulma oldugu sonucuna varilabilir. Kaya ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada, 6timik donemde bulunan BB’li hastalarin saglikli
kontrollere gore sozel O0grenme ve gecikmis hatirlama islevlerinde daha kotii
performans gosterdigi  bildirmistir (478). Otimik dénemde bulunan BB
hastalari(n=48) saglikli kontrollerle(n=40) karsilastiran baska bir ¢alismada
hastalarn  RISOT performansinin saglikli kontrollere gore daha kétii oldugu
bildirilmistir (480). Rodriguez ve arkadaslarinin 6timik dénemde olan 44 BB tip 1,9
BB tip Il hastast ve 32 saglikli kontrol dahil ettikleri ¢alismalarinda Kaliforniya
Sézel Ogrenme Testi ile degerlendirdikleri sdzel bellek siireglerinin BB’si olan

hastalarda saglikli kontrollere gore belirgin olarak bozuldugunu, BB tip I ve BB tip Il
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arasinda anlamli fark bulunmadigini bildirmistir (481). Otimik dénemde olan 20 BB
hasta ve 20 saglikli kontroliin karsilastirildigi bir ¢alismada hastalarin Kaliforniya
Sézel Ogrenme Testi ile degerlendirilen anlik bellek sozel 6grenme ve yakin bellek
islevlerinin saglikli kontrollere gére daha fazla etkilendigi bildirilmistir (275).
Martinez-Aran ve arkadaslarinin 6timik dénemde olan 77 BB olan hasta ve 35
saglikli kontrolii igeren ¢aligmalarinda BB olan hastalarin psikososyal islevlerinden
bagimsiz olarak Kaliforniya Sozel Ogrenme Testinde saglikli kontrollere gore daha
kotii performans gosterdigini bildirmistir (24). Bourne ve arkadaslarinin a 183 BB tip
I ve 96 BB tip II hastasini igeren ¢alismalarinda, RISOT de BB tip I hastalar1 tip
II’'ye gore daha kotli performans gostermislerdir (482). Volkert ve arkadaslarinin
o6timik donemde olan 55 BB hastast ve 55 saglikli kontrolii karsilastirdiklar:
caligmalarinda, tim sozel Ogrenme alt degerlendirmelerinde kotii performans
gosterseler de sadece gecikmis hatirlama alt bolimiinde istatistiksel farklilik
gosterilmistir (483).

Yapilan calismalar da BB’ de s6zel 6grenme ve bellek stirecleri farkli testler
kullanilarak degerlendirilmistir ve kullanilan testten bagimsiz olarak c¢ok sayida
calismada 6timik donemde olan hastalarda saglikli kontrollere gore sdzel 6grenme ve
bellegin etkilendigi bildirilmistir. Bu agidan ¢alismamizin bulgulart sdzel 6grenme
ve bellegin etkilendigini gosteren ¢aligmalar ile uyumlu olarak degerlendirilmistir.

Yiriitiicii islevler kisinin planlama, amaclh etkinlikleri yiirlitebilme ve bu
amagh davranislarda etkin performans gosterebilme, problem ¢dzebilme ve bilissel
esneklik gosterebilme yetilerini kapsar. Ozellikle prefrontal bdlge olmak iizere
frontal lobun etkilenmesi ile yiiriitiicii islevler bozulur. Yiriiticii islevler aym
zamanda ¢alisma bellegi ve dikkat gibi diger bilissel islevlerin koordinasyonunu da
saglamaktadir. Calismamizda yliriitiicii islevler; karmasik dikkat (dikkati siirdiirme,
celdiricilere direng, uygun olmayan tepki egilimini &nleme), O6zellik belirleme,
perseverasyon, caligma bellegi, kavramsallastirma, soyut diislinme, kurulumu
degistirme gibi biligsel becerileri 6l¢cen (364) WKET ile degerlendirilmistir.
Calismamizda, WKET’ de sadece kurulumu siirdiirmede basarisizlik puani arasinda
BB’li hastalar ve saglikli kontroller arasinda anlamli diizeyde farklar saptanmustir.
Diger WKET degerlendirmelerinde BB hastalar1 ve saglikli kontroller arasinda

anlamli farklilik gostermemistir. Bu durumda c¢aligmamiza katilan BB hastalarinin
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basarili stratejiler kullanmaya devam etmekte sorun yasadiklari sonucuna ulagilabilir.
Calismamiza benzer sekilde Fleck ve arkadaslarin calismasinda 6timik donemde
olan, ilk mani veya karma doneminde olan hastalar, tekrarlayan mani ve karma
donemi olan BB tanili hastalar ve saglikli kontrollerin ytiriitiicli islev fonksiyonlarini
WKET ile degerlendirilmis, saglikli kontrol grubu ve 6timik donemde olan hastalar
arasinda WKET alt boliimlerinde herhangi bir farlilik tespit edilmemistir. Bu
calismada kurulumu siirdiirmekte basarisizlik puanin karsilastirilan higbir grup
arasinda farklilik gosterilmemesi taban etkisine baglanmistir (484). Martino ve
arkadaglarinin BB tip I (n=48), BB tip Il (n=37) ve saglikli kontroliin (n=34)
degerlendirildigi c¢alismalarinda gruplar arasinda WKET performanst agisindan
farklilik gbzlenmemistir (474). Zubieta ve arkadaslarinin 6timik donemde olan 15
BB ve 15 saglikli kontrollii dahil ederck yaptiklari calismada WKET ile
degerlendirilen perseveratif tepki sayisi ve toplam dogru sayisi arasinda iki grup
arasinda anlamli fark bulunmasina ragmen, kurulumu siirdiirmede basarisizlik puant,
tamamlanan kategori sayisi arasinda anlamli farklilik gdzlenmemistir (281). Ote
yandan farklillk gosteren caligmalar da mevcuttur. Altshuler ve arkadaslarinin
yaptiklar1 sadece erkek cinsiyeti dahil ettikleri ¢alismada 6timik donemde olan 40
BB tanili hasta, 20 sizofreni ve 22 saglikli kontrol dahil edilmis ve yiiriitiicii islevleri
degerlendiren WKET alt boliimlerinden tamamlanan kategori sayisi ve perseveratif
hata sayisin BB grubu saglikli kontrollere gore daha kotii performans gosterdigi
bildirilmigtir (473). Frangou ve arkadaslarinin 10 BB ve 43 saglikli kontroliin
yiritici islevlerini  WKET kullanarak karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda hasta
perseveratif hata sayisinin BB grubunda anlamli sekilde daha fazla oldugunu
bildirmislerdir (479). Torrent ve arkadaslarimin 38 BB tip I, 33 BB tip Il ve 35
saglikli kontroliin yiiriitiicti islevlerinin WKET ile degerlendirdigi ¢alismalarinda,
hem BB tip I grubu hem Tip II grubunda olan hastalarinin, saghkli kontrollerle
karsilagtirildiginda daha yiiksek sayida perseveratif hatalara dogru bir egilim
gosterdigi ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmadigint bildirmislerdir (285). 15
BB’li hasta ve saglikli kontrolii karsilastiran baska bir c¢alismada hastalarin
perseveratif hatalarinin daha fazla oldugu ve daha az sayida kategori tamamladiklari
bildirilmistir (485). BB tip IIl, unipolar depresyon ve saglikli kontrollerin
karsilastirildigr bir calismada; WKET ile degerlendirilen yiiriitiicii islevlerde BB tip I
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ve |l tanili hastalarda saglikli kontrollere goére daha fazla bozulma oldugu
gosterilmistir (486).

Yukarida bahsedildigi tizere BB’de WKET’in kullandig1 ¢alismalarda farkli
sonuglar bildirilmistir. WKET ile soyut irdeleme, kavram olusturma perseverasyon,
kural uygulama kavramsal irdeleme, dikkat ve konsantrasyon dikkatin boyut dist
kaymasi 6zellik belirleme, kural 6grenme gibi kavramlar degerlendirilmektedir (487-
491). WKET in olgtiigii 6zellikler agisindan 6ne siiriilen kavramlar arasinda ortiisme
ya da benzerliklerin de oldugu goriilmektedir. Buna karsin WKET’ in yiiriitiicii
islevleri Olgen bir test olduguna iligskin yaklagimin asir1 genellestirilmis oldugu,
aslinda yiiriitiicii islevin bir¢ok alt biligsel kavrami igeren bir iist kavramsallastirma
oldugu genel kabul géren bir yaklasimdir (492). Bu agidan ¢alismamizda WKET
performanslarinda saglikli  kontrollere gore farklilik goriilmemesi (kurulumu
sirdirmekte basarisizlik disinda) hastalarin  yiiriitiicii  islevlerinde bozulma
olmadigini gostermekten ziyade WKET’in degerlendirdigi ait islevlerde saglikli
kontrollere gore bozulma olmadigini gostermektedir. Nitekim ¢alismamizda
yiiriitiicii islevlerin farkli alanlarin1 degerlendiren stroop testi ve IST-B boliimiinde
BB’li hastalarin saglikli kontrollere gore daha kotii performans gostermistir.

Calismamizdaki bulgular BB’li hastalarda dikkat, islem hizi, biligsel esneklik,
sozel Ogrenme ve yakin bellek, yiritici islevlerde bozulmalar oldugunu
gostermektedir. Otimik evrede BB’de biligsel islevlerin degerlendirildigi
aragtirmalarin meta-analizlerinde en belirgin bozukluklarin yiiriitiicii islevler ve sozel
o0grenme alanlarinda oldugu bildirilmekle birlikte soézel bellek, soyutlama,
stirdiirtilebilir dikkat, sdzel akicilik, cevap inhibisyonu ve psikomotor hiz alanlarinda
da farkli etki biiyiikliikklerinde bozukluklarin oldugu tespit edilmistir (16,268,271-
475). Bu agidan degerlendirildiginde g¢alismamizin sonuglart literatiir ile uyumlu
olarak degerlendirilmistir.

Calismamiza katilan hastalarin hepsi tedavi altindaydi. Saglikli kontrollerin
hi¢birisi ila¢ kullanmiyordu. Calismamizda ilaglarin bilissel islevlere olan etkisi ile
bir degerlendirme yapilmamustir. Ilaglarin BB’de ilaglarin biligsel islevlere etkisini
degerlendiren ¢alismalarda lityum, valproik asit ve karbamazepin gibi duygudurum
diizenleyici tedavilerin, antidepresanlarin, antipsikotiklerin bilissel islevleri olumsuz

sekilde etkiledigi bildirilmistir (493-496). Farkli c¢alismalarda etkilerinin minimal
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oldugu ya da etkilerinin olmadig1 gosterilmistir (269,497). Calismamizda hastalarin
%80’inden fazlas1 en az iki tedavi alryordu. Ilaclarin bilissel bozukluklarla iliskisini
incelemenin zorluklar1 oldugu bildirilmistir. Tedavi dozu ve tipi ile ilgili ¢ok fazla
degiskenligin s6z konusu oldugu, polifarmasinin BB’de sik tercih edilen bir durum
oldugu, ilagsiz ya da tek ilagla takip edilen daha hafif seyirli hastalardan elde edilen
veriler polifarmasi alan agir seyirli hastalarin evrenine uyarlanmamasi gerektigi
bildirilmistir. Bir diger metodolojik sorun da tedavilerin norobilissel yan etkilerinin
ist Uste eklenmesi veya kombinasyon tedavilerinde ilag etkilesimlerinden
kaynaklanan ndrotoksisitenin bilissel kayiplara katkida bulunmasi ve bunun
incelenmesinin bugiin i¢in miimkiin olmamasi seklinde ifade edilmistir (498).

Calismamizda hastalarin mevcut yasi ile kullanilan tiim norobiligsel testler
arasinda iliski oldugu tespit edilmistir. Calismamizda ilerleyen yas IST ile
degerlendirilen psikomotor hiz, dikkat, yiiriitiicii islev, RISOT ile degerlendirilen
sozel bellek, Stroop ile degerlendirilen dikkat ve yiiritici islev ve WKET ile
degerlendirilen yiiriitiicli islevlerde daha kotii performansla iligkili bulunmustur. Bu
acidan ilerleyen yas ile norobilissel fonksiyon bozuklugu oldugunu gdsteren
caligmalar ile uyumlu sonuglar elde edilmistir (272).

Calismamizda hastalik baslangi¢ yasi ile sadece IST B-A puam arasinda
pozitif korelasyon tespit edilmistir. Daha ge¢ yasta baslayan hastalik daha koti
yuriitiicti islevle iligkiliydi. Norobiligsel bozulmanin siddetinin, baslangi¢ yas ile
iligkili oldugu diisiiniilmektedir. Bora ve arkadaslar1 yaptiklari1 ¢alismada s6zel bellek
performansi ile hastalik baslangi¢ yas1 arasinda negatif yonde iliski tespit etmislerdir.
Daha geg hastalik baslangi¢ yasi daha kotii sozel bellek ile iligskilendirilmistir (279).
Yapilan baska bir calismada da ge¢ baslangi¢ yasinin daha kétii bilissel performansla
iliskilendirilmistir (499).

Calismamizda hastane yatisinin fazla olmasi dikkat islevinde daha koti
performans ile iliskili olarak degerlendirilmistir. Daha kotli dikkat islevi hastanede
yatis sayisinin daha fazla olmasi ile iliskiliydi. Hastanede yatis sayisinin artmasi ayni
zamanda WKET ile degerlendirilen yiiriitiicii islevlerde daha ké&tii performansla
iliskili bulunmustur. 25 6timik BB hastanin dahil edildigi bir ¢alismada stroop testi
performansi ile hastaneye yatis sayist arasinda iliski oldugu bildirilmistir (500).

Bearden ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada hastane yatis sayisinin artmasi daha
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kotii norobilissel islevlerle iligkili bulunmustur (500). Calismamizda, daha siddetli
hastalik gostergesi olan hastaneye yatis sayisinin daha kotli ndrobilissel islevlerle
iliskili oldugunu gosteren ¢alismalarla uyumlu sonuglar elde etmistir (459-502,504).
Calismamizda hastalik siiresinin artmasi daha koti dikkat, yiiriitiicli islev ve sozel
bellekle iliskili bulunmustur. Ancin ve arkadaslarinin ¢alismasinda ¢alismamiza
benzer sekilde hastalik siiresini daha kot dikkat islevi ile iliskilendirilmistir (503).

Calismamizin sonuglar1 depresyon sayisi ile sozel 6grenme arasinda iliski
oldugunu gostermistir. Depresyon sayisinin artmasinin daha kotii sézel 6grenme
bellek performans: ile iligkili oldugu bulunmustur. Fossati ve arkadaslar
calismalarinda ¢alismamiza benzer sekilde depresyon donemi sayisinin artmasinin
sozel bellek performansi iizerine olumsuz etkisi oldugunu bildirmistir (504).Mani
donemi sayisinin artmasi daha kotii dikkat islevi ile iliskili bulunmustur. Mani
donemi sayisinin artmasinin daha siddetli hastalik belirtileri ile iligkili oldugu
gosterilmistir (274,275,459). Calismamizda toplam donem sayisinin artmasi sozel
bellekte daha kotii performansla iliskili bulundu. Calismamizda toplam donem
sayisinin artmasinin daha kotii norobilissel performansla iliskili oldugunu gosteren
caligmalarla uyumlu sonuglar elde edilmistir (500,505). Calismamizda intihar sayisi
dikkat, yiiriitiicii islev ve sozel bellek alanlar1 ile iliski bulunmustur. Intihar
sayisindaki artis daha kotii biligsel performansla iliskilendirilmistir. Calismamiza
benzer sekilde daha fazla intihar girisiminin sozel bellekte daha fazla bozulma iligkili
oldugu gosterilmistir (459).

Sonu¢ olarak calismamizda yas, hastalik baslangic yasi, hastalik siiresi,
hastanede yatis sayisi, toplam donem sayisi, mani ve depresyon donemi sayisi,
intihar sayis1 gibi klinik 6zelliklerle ndrobiligsel performans arasinda anlaml iliskiler
gosterilmistir. Hastaligin siddeti ile iligkili oldugu diisiiniilen bu klinik 6zelliklerin
farkli biligsel alanlarda daha kotii performansla iligkili bulunmustur. Calismamizin
bulgulart BB’de hastalarin klinik belirtilerinin 1y1 yonetilmesinin biligsel islevlerde
olumlu sonuglara yol acabilecegini yada biligsel islevlerdeki bozulmaya yonelik
psikososyal ve farmakolojk miidahalelerin hastaligin seyrinde olumlu sonuglara yol

acabilecegini 6nermektedir.
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5.5. Uyku ve Bilissel Islevler Arasindaki Tliski

BB’de 6timi donemindeki hastalarla ilgili yapilan ¢aligmalar ¢alismamizda da
etkilendigine iliskin kanitlar buldugumuz iki alana yonelmektedir: Uyku ve bilissel
islev bozulmalar1 (199).

Otimik bipolar hastalarda kalict uyku problemleri oldugunu gésteren genis bir
literatiir mevcuttur. Affektif semptomatolojinin yoklugunda bile uyku bozuklugunun
stk goriildigine iligkili kamtlar, uyku bozuklugunun hastaligin temel bir
mekanizmasi oldugunu disiindiirmektedir (8). Bipolar bozuklukta endojen
sirkadiyen ritim disfonksiyonuna isaret eden 6nemli arastirmalar mevcuttur; uykunun
onemli bir bilesen oldugu bildirilmistir (146,219,439). BB’de 6timik donemde
biligsel islevlerin bozuldugu cok sayida calisma ve metaanaliz ile desteklenmistir
(16,268,271-274,475).

Boland ve arkadaslar1 gozden gegirme yazilarinda BB’de bu iki alan
arasindaki iliskiyi degerlendiren ¢alisma sayisinin olduk¢a az oldugunu ifade etmistir
ve bu iki alandaki bozulmanin hastalarin islevselligindeki azalmaya ortak katki
sagladig1 goriislini savunmustur (199).

Calismamizda hasta ve kontrol grubunda karsilastirilan bilissel iglevlerde iki
grup arasinda fark bulunan bilissel islevlerin uyku Olgekleri, aktigrafi ve uyku
giinliigii ile elde edilen uyku 6zellikleri ile iliskisi degerlendirilmistir.

Hastalarin aktigrafi ile degerlendirilen toplam uyku siiresinin artmasi IST-A
ile degerlendirilen psikomotor hiz ve dikkat islevinde daha fazla bozulma ile
iligkiliydi. Hastalarin yatma zamanlarinin gecikmesi, yatakta gegirilen siirenin ve
toplam uyku siiresinin artmas1 IST B-A puam ile degerlendirilen yiiriitiicii islevlerde
daha diisiik performans ile iligkili bulunmustur. WASO siiresi ile Stroop testi boliim
3 toplam siire arasinda pozitif korelasyon saptandi. Daha fazla WASO siiresi olan
hastalarin dikkat islevlerinde daha fazla bozulma vardi. Aktigrafi ve uyku giinliigii
ile degerlendirilen kalkma zamaninin gecikmesi ile WKET/KSB ile degerlendirilen
yiiriitiicii islevlerde daha iyi performansla iligkili bulundu.

EUO ile degerlendirilen giindiiz uykulugunun artmasi Stroop testi ile
degerlendirilen dikkat islevinde ve RISOT ile degerlendirilen bellek islevlerinde

daha kotii performansla iliski bulunmustur.
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USI ile degerlendirilen uykusuzluk ile Stroop testi Interferans siiresi arasinda
pozitif korelasyon tespit edilmistir. Daha fazla uykusuzluk interferans siiresi ile
degerlendirilen bozucu etki altinda dikkati toplama islevinde daha kotii performansla
ile iligkili bulunmustur.

PUKI ile degerlendirilen 6znel uyku kalitesi RISOT ile degerlendirilen bellek
ve sozel 6grenme islevi ile negatif korelasyon gosterdi. Oznel uyku kalitesindeki
azalma daha kotii bellek ve o&grenme performans: ile ilskiliydi. PUKI ile
degerlendirilen uyku latansi siiresinin daha fazla olmasi1 dikkat islevinde daha fazla
bozulma ile ilgkiliydi. Uyku latansinin artmast WKET ile degerlendirilen kurulumu
siirdiirmede basarisizlik puani ile pozitif korelasyon gosterdi. Uyku latansinin
artmast WKET/KSB puani ile degerlendirilen yiiriitcii islevlerde daha koti
performans ile ilskiliydi. PUKI ile degerlendirilen uyku siiresinin artmasi dikkat,
ogrenme ve sozel bellekte daha kotii performansla iliskili bulundu. PUKI ile
degerlendirilen daha giindiiz islev bozuklugu puanlari iIST-A ve B puanlariyla
degerlendirilen psikomotor hiz, dikkat ve yiiriitiip islevlerde daha kotii performansla
iliskiliydi. Yine stroop testi ile degerlendirilen dikkat islevinde daha kotii performans
daha fazla giindiiz isle bozuklugu ile iligkili bulunmustur. Daha kotli s6zel 6grenme
ve bellek islevi daha fazla giindiiz islev bozuklugu ile iliskili olarak degerlendirildi
ve son olarak kotii uyku kalitesi WKET/KSB ile degerlendirilen yiiriitiicii islevlerde
daha fazla bozulma ile iliskili bulunmustur.

Sonu¢ olarak calismamizda toplam uyku siiresi, WASO siiresi, gilindiiz
uykululugunun artmasmin ve uyku saatlerindeki degisikliklerin s6zel 6grenme ve
bellek, psikomotor hiz, dikkat, yiiriitiicii islevleri etkiledigi sonucuna ulagilmistir ve
BB’de bozulan iki alanin birbiriyle iliskisi olduguna dair kanitlar sunmustur.

Uykunun beyin gelisimi, bilgi isleme siireci, bellek ve 6grenme {izerindeki
etkileri bir ¢ok arastirmaci tarafindan arastirilmis ve uykunun bu siireglerle iliskili
oldugu gosterilmistir. Ozellikle NREM déneminin yavas-dalga uyku bolimii(NREM
evre 3) Ogrenme siirecleri ile iliskilendirilmistir. BB’de uyku yapisinin hem
duygudurum dénemleri hem de 6timik dénemlerde etkilendigi, REM ve NREM uyku
donemlerinin siirelerinde ve yogunlugunda farkliliklar oldugu yoéniinde bulgular
tespit edilmistir. BB’de, uykudaki yapisal bozulma 6grenme ve bellek siireglerinde

bozulmalara neden olmus olabilir. Ayrica saglikli kisilerde uyku ve sirkadiyen ritmi

129



diizenleyen hipotalamusta bulunan suprakiazmatik niikleusla biligsel islevlerde
onemli rolleri olan prefrontal korteks ve hipokampiis arasinda baglantilar oldugu
gosterilmistir. BB’de noérogoriintiileme ¢alismalarindan hem prefrontal kortekste hem
de hipokampiiste hem yapisal hem de fonksiyonel degisimlerin oldugunu ve bunlarin
bilissel islevlerde bozulmaya katki sagladigi bilinmektedir. BB’de uyku ve sirdiyen
ritmin bir ¢ok faktdre bagl olarak etkilenmesi; uyku ve sirkadiyen ritimle iligkili
bolgeler ve bilissel islevlerle iligkili olan bolgelerdeki baglantinin bozulmasina, bu
bolgelerdeki yapisal ve fonksiyonel degisimlere katki saglamis olabilir. Bu durumda
uykunun ve sirkadiyen ritmin bozulmasi farkli yollarla biligsel islevlerin bozulmasini
etkilemis olabilir.

Kanady ve arkadaslarinin yaptiklari ¢galismada; 6timik donemde insomnia tani
Kriterlerini karsilayan 47 BB’si olan hasta ve insomniasi olmayan 19 BB hastasinin
uyku 6zellikleri ve bilissel performanslarini karsilastirilmis ve insomnia tanisindan
bagimsiz olarak toplam uyku siiresindeki degiskenligin artiginin daha kot sozel
O0grenme ve calisma bellegi performansin1 6n gordiigii bildirilmistir. Bu calismada
toplam uyku siiresi degiskenligi subjektif yontemlerle degerlendirilmistir. Uyku
tedavisinden sonra toplam uyaniklik zamanindaki azalmanin ¢alisma bellegindeki
performansi iyilestirdigi, toplam uyku siiresindeki degiskenligin azaltilmasinin sézel
ogrenme performansini iyilestirdigi bildirilmistir (338).

Boland ve arkadaslarmin 6timik donemde olan 24 BB hastas1 ve 24 saglikli
kontrolii dahil ettikleri ¢alismada; mesleki islevsellik ile uyku ve bilissel islevlerin
iliskisi arastirilmistir. Hem kotii uyku hem de bilissel islevlerdeki bozulmanin BB’si
olan katilimcilarda koétii is performansi ile iligkili oldugu bildirilmistir. Aktigrafi,
USI, PUKI ile degerlendirilen uyku ozellikleri ve bilissel islevler arasindaki iliskiye
bakildiginda sadece PUKI ile degerlendirilen giindiiz islev bozuklugu ve say1 uzami
testi ile degerlendirilen galisma bellegi arasinda anlamli iliski tespit edilmistir. Daha
fazla gilindiiz islev bozuklugu olanlarin geriye dogru sayr uzam testi ile
degerlendirilen ¢aligma bellegi performansinin daha koétii oldugu bildirilmistir (336).

Russo ve arkadaslar1 yaptiklar1 117 BB tanili hastayr dahil ettikleri
calismalarmnda EUO ve PUKI ile degerlendirilen uyku 6zelliklerininin MATRICS
konsensus bilissel bataryada bulunan testlerdeki performanslarla iliskisine

bakilmigtir. EUO toplam puani, PUKI uyku bozuklugu puam ve giindiiz islev
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bozuklugu puani ile sosyal bilis performanslart arasinda negatif korelasyon
gdzlenmistir. Gorsel o6grenme performanst EUO ile degerlendirilen giindiiz
uykululugu ile negatif iliskili bulunmustur. EUO ile degerlendirilen giindiiz
uykululugu, PUKI uyku bozuklugu ve toplam puani ile ¢alisma bellegi performansi
arasinda negatif iligki egilimi olsa da istatistiksel olarak anlamli bulunmadigi
bildirilmistir. Ayrica gérsel 6grenme performans: ve PUKI uyku bozuklugu, sosyal
bilis ile PUKI toplam puami arasinda da benzer iliski paterni olmasma ragmen
istatistiksel farklilik tespit edilmedigi bildirilmistir. Farkli yol analiz modelleri
kullanilarak klinik 6zelliklerin bu iligkiye etkisi incelenmis ve analizlerin sonucunda
sosyal bilis ve calisma bellegi performanslarinin uyku bozulmalariyla dogrudan
iliskili bulundugu bildirilmistir (22).

Volkert ve arkadaslar1 6timik donemde olan 70 BB hastasi ve hastalarla
eslestirilmis 70 saglikli kontrolii dahil ederek yaptiklar1 calismada biligsel
performanslar1 karsilastirmistir. Biligsel bozulma olan grupta etki eden klinik
ozellikler arastirilmis, uyku ozellikleri MADDO’nin uyku ile iliski maddesinden
alman puan ile degerlendirilmistir. Bilissel performansta bozulma gdsteren grupta
daha MADDO’niin uyku ile iliskili maddesinde daha yiiksek puanlar tespit
edilmistir. Uyku bozukluklarinin psikomotor yavaglamanin yani sira boliinmiis
dikkat, caligsma bellegi ve sozel uzun siireli bellekte daha kotii performans ile iligkili
oldugu bildirilmistir (15).

Yukarida bahsedildigi iizere farkli calisma desenleri, farkli orneklem
bliytikliikleri ve metedolojik yontemler BB’de uyku ve biligsel islevlerin iligkisini
degerlendiren ¢aligsmalarda farkli alanlarda farkli iligkiler gozlenmesine neden olmus
olabilir. Bununla birlikte BB’de uyku ve bilissel islevler arasinda iliskiyi inceleyen
az sayida c¢alismanin hemen hepsinde uykudaki bozulmalar ile biligsel islevler
arasinda iliski oldugu yoniinde bulgular elde edilmistir. Calisma bellegi, sozel
o0grenme, sosyal bilis etkilenen bilissel islevler arasindadir. Caligmamizda dikkat,
psikomotor hiz, sézel 6grenme ve bellek, bazi yiiriitiicii islev alanlarinin hem objektif
hem de subjektif yontemlerle degerlendirilen uyku ozelliklerindeki bozulmalarla
iliskili olduguna bulgular elde edilmistir ve mevcut kisith literatiirle uyumlu olarak
degerlendirilmistir. McKenna ve arkadaslar1 gozden gecirme yazilarinda; birbirinden

bagimsiz aragtirma sonuclarna gore 6timik donemde BB’li hastalarda prefrontal
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korteks aracilt kognitif ve emosyonel islemede bozulmalarin oldugunu, uykunun
prefrontal korteks noral sistemler araciligiyla saglikli bireylerde bilissel ve
emosyonel islemlerde 6nemli bir rol oynadigini, BB’si olan hastalarda sirkadiyen
ritim ve uyku sistemlerinde bozulma oldugunu ifade etmislerdir. Bu nedenle BB’de
uyku ve sirkadiyen ritimde bozulmanin bilissel ve emosyonel siireglerle iligkili
olabilecegini ve bu konuda daha ¢ok arastirma yapilmasi gerektigini belirtmislerdir
(332). Bu agidan degerlendirildiginde ¢alismamizda uyku ve bilissel islevler arasinda
ortaya ¢ikan sonuglar sasirtic1 degildir. Uyku ve bilissel islev arasindaki iliskinin
daha iyi anlagilmasi, her iki alana etki edecek miidahaleler agisindan kritik 6nem

tasimaktadir.

5.6. Psikosoyal Islevselligin Uyku ve Biligsel islevlerle iliskisi

Psikososyal islevin, kisinin giinlilk yasam aktivitelerini gergeklestirme ve
anlaml kigileraras1 iligkilere girme yetenegi olarak tanimlanir (506). Psikososyal
islevsellikte bozulma BB’nin belirleyici bir 6zelligidir (2).

Diinya Saglk Orgiiti’niin Diinya Ruh Saghg arastirmalarinda bipolar
bozukluk hastalik dis1 giinlerde ikinci en biiyiik etkiye sahip hastalik olarak
siralanmigtir (156). BB hastalarinin islevsellik diizeyiyle iliskili yapilan bir gézden
gecirmede metodolojideki farkliliklar, farkli klinik 6zelliklere ragmen ¢aligsmalarda
tutarli bir sekilde BB’1i hastalarin %30-60"1n1in koétii psikososyal islevsellik gosterdigi
bildirilmistir (507).Calismamizda islevsellik Sheean Yeti Yitimi Olgegi (SYYO) ile
degerlendirilmistir. Hastalarin SYYO is, aile ve yasami ve evdeki sorumluluklar,
sosyal yasam ve bos zaman ugrasilar1 alt 6lgek puanlart ve toplam puanlar1 kontrol
grubuna gore anlamli sekilde daha yiiksek tespit edilmistir. Ayn1 zamanda calisan
kisi sayis1 saglikli kontrollere gore anlamli sekilde daha diisiik tespit edilmistir.

Psikososyal islevsellikte bozulmanin nedenleri ile ilgili arastirmalarin énemli
bir kismini bilissel islevler ve uyku ve sirkadiyen ritim 6zelliklerinin olusturdugu
goriilmektedir (199).

Calismamizda daha siddetli uykusuzluk ve giindiiz uykululugu daha koti
islevsellikle iliskili bulunmustur. Daha diisiik SAO puanlar1 yan1 aksamcil tipe daha
yakin olma daha koétii islevsellik diizeyiyle iliskili bulunmustur. PUKI ile

degerlendirilen 6znel uyku kalitesinin azalmasi ve daha fazla giindiiz islev bozuklugu
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islevsellikte daha fazla bozulma ile iligkiliydi. Uyku giinliigii ile degerlendirilen
yatakta gegirilen toplam siirenin artmasi daha kotii islevsellikle iligkili bulunmustur.
Aktigrafi ile degerlendirilen uyku ozellikleri ile islevsellik arasinda iliski tespit
edilmedi.

Uyku ihtiyacinin azalmasi, uykuda artma (hipersomnia), uyku boliinmesi ve
uyku latansi siiresinin artmasi gibi uyku bozukluklari, yasam kalitesinin kotii olmasi
da dahil olmak iizere, hastalarda genel olarak kotii fonksiyonel sonuglarla
iliskilendirilmistir (8,187,207). Boland ve arkadaslar1 24 6timik bipolar bozukluk
hastast ve 24 saglikli kontrolii dahil ettikleri g¢alismalarinda uykuda bozulma
yasayanlarin mesleki islevselliklerinin daha koti oldugunu bildirmislerdir. Bu
calismada da ¢alismamiza benzer sekilde aktigrafi ile degerlendirilen uyku 6zellikleri
ve islevsellik arasinda iliski bulunamamistir. Bu calismada aktigrafi ile iliski
bulunamamasinin nedenini aktigrafinin polisomnografi gibi uykunun yapist ile ilgili
bilgi vermemesine baglanmistir (336). Gruber ve arkadaslarinin STEP-BD’ye kayith
2.024 bipolar hastay1 dahil ettikleri calismalarinda hem uzun uyku siiresinin hem de
kisa uyku siiresinin islevsellikte kayiplara neden oldugu, 6timik donemdeki
hastalarda kisa uyku siiresinin islevsellikte daha fazla bozulma ile iliskili oldugu
bildirilmistir (207). Otimik dénemde olan 98 BB tanili hastayr dahi edildigi
calismada aksam tercihinin kisiler arasi iliski alanindaki daha koti islevsellikle
iliskili oldugu, Islevselligi Kisa Degerlendirme Testi ile degerlendirilen diger
alanlarda (6zerklik, mesleki islevsellik, biligsel islev, finansal konular, bos zaman
ugrasilari) anlamli iliskiye rastlanmadigi bildirilmistir (211).

Calismamizda subjektif yontemlerle degerlendirilen uyku ozellikleri ile
islevsellik arasinda iligki bulunmasina ragmen ayni iliski aktigrafik degerlendirme ile
iliskilendirilememistir. Aktigrafi hastalarin uyku aliskanliklar: ile ilgili fikir sahibi
olunmasi ag¢isindan 6nemli bir ara¢ olsa da calismamizdaki nispeten kisa siireli
degerlendirme islevsellikle iligkisinin tam olarak degerlendirilememesine neden
olmus olabilir. Sonu¢ olarak calismamizda daha kotii uyku kalitesi, daha siddetli
uykusuzluk, daha fazla giindiiz uykululugu, aksam tercihi islevsellikte azalma iligkili
bulunmustur bu a¢idan uyku ve sirkadiyen ritimde bozulmanin daha koti
islevsellikle iliskili oldugunu gdsteren ¢aligsmalar ile uyumlu sonuglar elde edilmistir

(8,187,207,211,336).
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Calismamizda daha koti sozel Ogrenme performans: ve stroop testi
interferans siiresi ile degerlendirilen bozucu etkiye karsi dikkati siirdiirebilme islevi
daha kotii islevsellikle iliskili bulunmustur. Sozel 6grenme ve bellek ve dikkati de
iceren bir¢ok bilissel alanin islevsellikte bozulma ile iliskili oldugu bildirilmistir
(290,293,508,509). Martinez ve arkadaslar1 yaptiklar1 c¢alismada islevsellikteki
bozulmanin sozel 6grenme ve bellek fonksiyonlart ile iligkili oldugunu bildirmistir
ve bu ¢alismada da calismamiza benzer sekilde WKET ve IST ile degerlendirilen
yiiriitiicii islevler, psikomotor hiz ile islevsellikte bozulma arasinda herhangi bir iligki
saptanmamustir. (459). Sanchez-Moreno ve arkadaslarinin yaptigi gézden gegirme
calismasinda ise 6timik donemdeki BB’li hastalarda bilissel islevlerde bozulma ile
psikososyal islevsellik iliskisini arastiran 4 calisma incelenmis, 6zellikle sozel bellek
kusurlarinin psikososyal islevsellik kaybi ile iliskili oldugu bildirilmistir (294).
Otimik BB hastalarin1 igeren calismalar sozel ogrenme ve bellek islevindeki
bozulmanin daha kotii islevsellikle iligkili olduguna dair kanitlar sunmustur (24,510).
Ote yandan psikososyal islevsellikle iliski gdstermeyen galismalarda mevcuttur. Bu
calismalar  islevsellikte  bozulmayr rezidiiel duygudurum belirtileri ile
iliskilendirmistir (296,511). Islevselligi ve bilissel performansi 6lgen araglardaki
farkliliga ragmen genis bir literatiir ¢calismamizdaki bulgulara benzer sekilde bilissel
islevlerin psikosoyal islevleri olumsuz etkiledigini bildirmistir (290,291,295,509).

Calismamizda hem uykudaki bozulmanin hem de bilissel bozulaminin
islevselligi etkiledigi yoniinde bulgular elde edilmistir. Calismamizin sonuglar1 ortak
patofizyolojik mekanizmalar1 oldugu diisiiniilen bu iki alan1 hedefleyen farmakolojik
ve psikososyal miidahaleler hastalarin islevselligini iyilestirme yoniinde 6nemli

katkilar saglayacagini 6nermektedir.

5.7. Caliymanin Kasithhklari

Calismamizin bazi kisitliliklart vardir. Calismamizda BB’1i hastalarda ardisik
5 gilin aktigrafi ile degerlendirilen uyku o6zelliklerinde saglikli kontrollere gore
anlaml farkliliklar tespit edilmisse de hastalarin uyku ozelliklerinin tam olarak
anlasilmasinda siire agisindan yetersiz kalmis olabilir.

Calismamizda uyku giinligii ile degerlendirilebilecek WASO siiresi, toplam

uyku siiresi, uyku latansi gibi 6zellikler eksik bilgiler nedeni ile hesaplanamamastir.
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Ozbildirim 6lgekleri ile degerlendirme hastalarin 6znel yasantilara iliskin veri
saglayabilir ve her zaman hastanin gergek klinigi ile %100 uyum gostermeyebilir,
calismamizda olugu gibi eksik bilgiler degerlendirmenin tam olarak yapilmamasina
neden olabilir. Bizim ¢alismamizda da uyku giinliigtindeki eksik bilgiler nedeni ile
bircok uyku parametresinin degerlendirilmemesi, 6zbildirim o&lgeklerinin genel
kisitliligr olarak en belirgin sekilde goze ¢arpmaktadir.

Norobilissel test performanslarini ve uyku ozelliklerini etkileyebilecek klinik
faktorlerin kontrolii saglanmamustir. EK psikiyatrik hastalik ve ek tibbi hastaligi
olanlar diglanmamis olmasi hastalarin uyku biligsel islevlerini etkilemis olabilir.
Calismamizda 6timik donemde olan hastalarin kullandiklar ilaglarin uyku ve bilissel
islevlere nasil etki ettigine dair bir degerlendirme yapilmamistir.

Calismamizda norobilissel test Oncesinde zeka sadece Kklinik olarak
degerlendirildi ve hastalara zeka testi yapilmamis olmasi c¢alismamizin diger bir
kisitliligidir.

Calismamizin giiglii yonleri de bulunmaktadir. Hasta grubunun uyku ve
norobilissel test performansinin egitim, yas, Cinsiyet agisindan eslestirilmis bir grup
ile kiyaslanmasi ¢alismamizin giiglii yonlerinden birisidir. Calismamizda uykuyu
degerlendirmede altin standart olan polisomnografi ile orta yiiksek korelasyon
gosteren objektif bir degerlendirme araci olan aktigrafi kullanilarak degerlendirme
yapilmasi c¢alismamizin diger bir gii¢lii yoniidiir. Hastalarin kendi ev ortamlarinda
degerlendirme imkani vermesi agisindan uyku aligkanliklarini degerlendirmede
onemli avantaj saglamaktadir. Hastalara tan1 koymada objektif tan1 dlgiitlerine bagl
kalinmast ve norobiligsel testlerin bagimsiz bir psikolog tarafindan yapilmasi da
calismamizin diger bir giiclii yoniidiir. Calismamizda ayn1 zamanda hem hasta hem
de kontrol grubunun objektif ve subjektif uyku Ozellikleri ile korelasyonu
degerlendirildi ve ayni parametredeki korelasyonlarmin hasta grubunda daha fazla
olmakla birlikte diisiik oldugu sonucuna ulasildi. Bu acidan hastalarin klinik
belirtilerinin sadece subjektif olarak degerlendirilmesinin eksik degerlendirmelere
yol acabilecegi ile ilgili 6nemli kanitlar sundu. Ortak patofizyolojik mekanizmalari
paylastig1 diisiiniilen BB de bozuldugu gdosterilen iki alan arasindaki olasi iligki hem
objektif hem de subjektif yontemlerle degerlendirilmis ve anlamli iligkiler tespit

edilmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bipolar bozuklukta uyku ve sirkadiyen ritim; hem duygudurum dénemlerinde
hem de 6timik donemlerde etkilenen, hastaligin seyrini olumsuz yonde etkileyen
klinik bir 6zellikler arasindadir.

Bipolar bozuklukta uyku ile ilgili degerlendirmelerin 6nemli bir kismi 6z
bildirim 6l¢ekleri kullanilarak yapilmistir ve BB’de uykunun dogasini tam olarak
anlamak acisindan yetersiz kalmistir. Aktigrafi son donemlerde kullanimi
kullanimini artan, uyku ve sirkadiyen ritmin degerlendirilmesinde invaziv olmayan,
hastalarin yasadiklar1 ortamda degerlendirmeye izin veren objektif bir aragtir.
Polisomnografi ile karsilastirmali ¢alismalarinda, polisomnografi ile orta-yiiksek
korelasyonlar gostermistir ve BB dahil olmak iizere duygudurum bozukluklarinda
giivenilir bir ara¢ oldugu bildirilmistir.

BB’de bilissel islevler bir¢ok alanda, hem duygudurum dénemi sirasinda hem
de 6timik déonemde etkilenmektedir ve hastaligin seyrini olumsuz yonde etkileyen en
onemli klinik faktorlerden biridir.

Saglikli kisilerde yapilan degerlendirmelerde uyku ve sirkadiyen ritimdeki
bozulmalarin dikkat, 6grenme, bellek siiregleri gibi bilissel islevleri etkiledigine
yonelik literatlir mevcuttur ve bipolar bozuklukda da uykunun biligsel islevleri
etkileyebilecegi varsayilmaktadir. BB’de bu iki alan arasindaki iliskiyi degerlendiren
calisma verileri olduk¢a sinirhidir.

Calismamizda, BB tanili hastalarin hem objektif bir yontem olan aktigrafi
hem de subjektif olarak uyku giinliigi ve Olgekleri ile degerlendirilen uyku ve
sirkadiyen ritimlerni yas, egitim, cinsiyet yoniiyle eslestirilmis saglikli kontrollerle
karsilastirma yaparak incelemek ve biligsel islevlerle olan iligkisini degerlendirmek
amaclanmustir.

Caligmamizda hem aktigrafi ile degerlendirilen kalkma zamani, toplam uyku
stiresi, yatakta gecirilen zaman, uyku etkinligi, uyku latans1 arasinda iki grup
arasinda anlamli farklar tespit edilmistir. Hastalarin kalkma ve yatma zamanlar1 daha
gecti, toplam uyku siiresi ve yatakta gegirdikleri siire daha fazlaydi. Uyku latansi
daha uzun olarak tespit edildi. Uyku etkinleri daha disiikti. Uyku giinliigi ile

degerlendirilen yatakta gegirilen siire BB hastalarinda daha fazlaydi ve hastalar
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saglikli kontrollere gore daha ge¢ kalktigi tespit edildi. Hastalarin %12,5’inde faz
gecikmesi tespit edildi. BB’si olan hastalarin SAO’ye %5’i aksamcil tipte,%17,5’i
sabahcil tipte, %77,5’u ara tipte olarak degerlendirildi. PUKI ile degerlendirilen uyku
kalitesi hastalarda diisiiktii. PUKI alt dlgekleri ile degerlendirilen uyku etkinligi,
uyku latansi, 6znel uyku kalitesi, glindiiz islev bozuklugu, uyku siiresi acisindan
saglikli kontroller ve hasta grup arasinda anlamli farklar tespit edildi. Uyku latansi
daha uzun, uyku etkinlikleri daha diisiik ve giindiiz islev bozuklugu daha fazlaydi.
USI ile degerlendirilen uykusuzluk siddeti daha fazlaydi. Hastalarin %7,5’ine klinik
olarak insomnia tanisi alabilecek puandaydi. EUO ile degerlendirilen giindiiz
uykulugu BB’de daha fazlaydi.

Calismamizda aktigrafi ile degerlendirilen uyku ozellikleri ile subjektif
degerlendirilen uyku &zelliklerinin korelasyonuna bakildi. Calismamizda hem hasta
hem de kontrol grubunda subjektif yontemlerle degerlendirilen uyku etkinligi, uyku
latansi, toplam uyku stiresi gibi uyku o6zellikleri ile objektif degerlendirme yapan
aktigrafi sonuglarmin diisiik korelasyon gosterdigi, uyku latansi ve uyku siiresi gibi
uyku Ozelliklerinde hasta grubunda korelasyon kat sayilarinin daha diisiik oldugu
tespit edildi.

BB’li hastalarda IST-A puani ile degerlendirilen psikomotor hiz ve dikkat,
IST B,IST-B-A puanlar1 ile degerlendirilen yiiriitiicii islev, Stroop testi ile
degerlendirilen segici dikkat ve yiiriitiicii islev, RISOT ile degerlendirilen sdzel
ogrenme ve bellek islevlerinde anlamli bozulmalar gosterildi. WKET de sadedece
kurulumu siirmede basarisizlik puaninda farklilik tespit edildi.

Calismamizda BB’li hastalarin saglikli kontrollerle farklilik gosteren bilissel
islevleri ile uyku 6zellikleri arasindaki iliski degerlendirildi. Dikkat, psikomotor hiz,
sozel 0grenme ve bellek, bazi yiiriitiicii islev alanlarindaki bozulmanin hem ojektif
hem de subjektif yontemlerle degerlendirilen uyku o6zelliklerindeki bozulmalarla
iliskili olduguna bulgular elde edildi. Calismamizda BB’li hastalarin saglikli
kontrollerle farklilik gdsteren biligsel islevleri ile uyku ozellikleri arasindaki iliski
degerlendirildi. Toplam uyku stiresi, WASO siiresi, glindiiz uykululugunun artmasi
ve uyku saatlerindeki degisikliklerin sdzel 6grenme ve bellek, psikomotor hiz,
dikkat, yiiriitiicii islevleri etkiledigi sonucuna ulasildi ve BB’de bozulan iki alanin

birbiriyle iliskisi oldugu tespit edildi.

137



Calismamizda hastalari islevselligi SYYO ile degerlendirildi. SYYO is, aile
ve yasami ve evdeki sorumluluklar, sosyal yasam ve bos zaman ugrasilart alt 6lgek
puanlar1 ve toplam puanlar1 kontrol grubuna gore anlamli sekilde daha yiiksek tespit
edildi. Calismamizda daha kotii uyku kalitesi, daha siddetli uykusuzluk, daha fazla
giindiiz uykululugu, aksam tercihi islevsellikte azalma iligkili bulundu. Daha koti
sozel 6grenme performansi ve stroop testi interferans siiresi ile degerlendirilen
bozucu etkiye karsi dikkati siirdiirebilme islevi daha koti islevsellikle iliskili
bulunmustur.

Calismamizda hem hasta hem de kontrol grubunda subjektif yontemlerle
degerlendirilen uyku etkinligi, uyku latansi gibi toplam uyku siiresi gibi uyku
ozellikleri ile objektif degerlendirme yapan aktigrafi sonu¢larinin diisiik korelasyon
gosterdigi, uyku latans1 ve uyku siiresi gibi uyku Ozelliklerinde hasta grubunda
korelasyon kat sayilarinin daha diisiik oldugu tespit edilmistir.

Sonug olarak BB i¢in 6nemli bir klinik fenomenoloji olan uyku ve sirkadiyen
ritmin sadece subjektif yontemlerle degerlendirilmesi klinik pratikte eksik ya da
hatali degerlendirmelere yol acabilir. BB’de uyku ve sirkadiyen ritmi hastane ortami
disinda objektif olarak uzun siireli degerlendirme imkan1 vermesi agisindan aktigrafi,
hem subjektif degerlendirmelere hem de yiiksek korelasyon gosterdigi
polisomnografiye goére hastalarin uyku ve sirkadiyen ritimlerinin belirlenmesinde
avantajli bir konumda goriinmektedir. Bu konuda daha biiyiik 6rneklem ve daha uzun
stireli degerlendirmelerin yapildigi yeni caligmalar uyku ve sirkadiyen ritmi ve
hastaligin dogasinin daha iyi anlasilmasina aracilik edebilir. Uyku ve biligsel
islevlerde c¢alismamizda da buldugumuz iliski daha biiyilk O6rneklemlerde,
patofizyolojik mekanizmasin1 da anlamaya yonelik yapilacak ndrogoriintiileme,
genetik arastirmalar, BOS ve serumda bakilacak spesifik molekiillerle
desteklenmelidir. Her iki alanin da islevsellikte kayipla iliskisi géz oniine alindiginda
her ikisini ayn1 anda hedefleyen tedavi miidahaleleri hastaligin seyri agisindan kritik

goriinmektedir.
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8. EKLER

8.1. Ek 1. Sosyo Demografik ve Klinik Veri Formu

Cinsiyet: a)kadin b)erkek

Is durumu: a)Caligmryorum
b)Diizensiz calistyorum
c¢)Diizenli ¢alistyorum
d)Ogrenci
e)Ev kadini
f)Emekli

Medeni durum: a)evli
b)bekar
c)dul
d)Bosanmis
e)Esinden ayr1 yastyor

Egitim durumu: a)okur yazar
b)ilkokul mezunu
c)ortaokul mezunu
d)lise mezunu

e)liniversite mezunu

Ortalama aylik gelir: a)1500 tl ve alt1 b)1500-3000 ¢)3000 tl ve yukarisi
Aliskanliklar:
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Psikiyatri klinigine yatis oykiisii: ~ a)var / kag kez:
b)yok
Hastalik donemleri: a)mani: b) depresyon: c)karma: d)hipomani
Intihar dykiisii: a)var / kag kez:
b)yok
Psikoz

Duygudurum diizenleyici:
[ Antipsikotik: ] Antidepresan: [] Benzodiazepin:

Daha oOnce gegcirdiginiz travma Oykiisii varsa belirtiniz (kafa travmasi, trafik
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8.2. Ek 2. Sabah¢il Aksamcil Olcegi

EK-2

1
e SABAHLILIK AKSAMLILIK ANKETI
. Anlar Yasam bigimlen, uyku-uyanikick duzenberi ve gisterdikleri performansiarm zammm hekimesdan
h'-hh“ Hipi"™ ve “akyaen tipi” geklinde seniflandwlabilisler. Agagadn bunwnl ilgiti sorwlar bl tader 10tfen
:':‘W covaplandirrmadan Once dikkatli bir gekide okuyun. T G sorwlar cavaplandirm |ler hir sorw bgin
“‘*-u e .'Wm o'mu"ol”k“b:wd" cevaplannez lz-.odlo ctmeym. Her bir sor kgin
mw sorvlards cevap olars bulunrmakmadir Sirze ". o cetvel
Oxerinde yn da wygun saytyr dikkade alarak igarctieyin " -
SORULAR
1. Eger glndiiz planlarmes bagkalarndan bafiimsez olarak tek bagimezs yvapabilmiy
Olsaydiniz sant kag civarinds yataktan kalkmak sizin icin en uyguns olurdu?

Sabah 05:00-Sabah 06:30 ()5
Sabah 06:30-Sabah 07:45 ()>4
Sabah 07:45-Sabah 09:45 ()»>3
Sabah 09:45-Sabah 11:00 (

Sabah 11:00-Ogle 12:00 ()
Ogle 12:00-Sabah 05:00 ():

2. Efer aksam planlannw baskalarmdss bagmmsiz olarak tek bagsnezs vapabilmiy
olsaydimz saat kag civarinda yatmak stzin icin en uygunu olurda?

Akgam 20:00-Gece 21:00 ()5S
Gece 21:00-Geee 22:15 ()>4a
Gece 22:15-Gece yansindan sonra 24:30 (>3
Gece yansindan sonra 24:30-Sabah 01:45 ()=2
Sabah 01:45-Sabah 03:00 ( =>1
Sabah 03:00-Sabah 08:00 ()0

3. Sabablar: belli bir saatte kalkmak zorunda oldufunuzds saat kurup zil sesiyle
uyanmaya ne derecede kendinizi bagmnh hissedersiniz?

Hig bagiml: hissetmem ()= 4

Cok az bagaml hissederim ()=
Oldukg¢a bagimls hissederim ()=
Cok bagim 1 hissederim { )

4. Cevresel sartiar tam olarak uygun olsa sabahlan yataktan kalkmak size ne denli kolay
gelir?

-

Asla kolay gelmez ()=1
Cok kolay gelmez ()r=2
Oldukga kolay gelir ()= 3
Cok kolay gelir ()> 4
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2

5, Sabahlar kalktiktan sonrakl il bir sant iginde kendinizi ne denli canh ve wyamik
hissedersiniz

Asla canh hissetmicm {F=1
Hafif canli hissederim [ =2

(Hdukea canl hissederim {33

Lok canh hissederim { = 4

é. Sabahlar kalktikian senraki ilk bir saat siresince istahmz nasildr?
Cok kit (1

CHldukga kbt { =12

Orldukga iyi ()= 3

ek iyi (>4

7. Sabablar kalktiktsn sonrakd ilk bir saat icinde kendinizi ne deall yorgun hissedersiniz?
ok yorgun ()=

OMdukga vorgun (=2

Oldukga dinlenmis { )= 3

{ ok dinlenmis { 1= 4

8. Ertesi giine ait bir randeve ya da iginiz olmadifmda ber zamanki ystma vaktinize glre
erken va da geg mi yalarsmiz?

Asla peg yatmam [ = 4
1 santien duhi 6z geg yelarnm [ =13
I-2 anal daha geg yotanim [ > 2
2 saatten daha fazla gecikirim { 1= 1

9, Biraz Miziksel egeersiz yapmaya karar verdiniz. Bir arkadagmir da bunw hafada ikd kez
ve birer sant yapmanmmn uygun oldufung belirterel bunun igin en iyi zamamn sabah
07 :00-08:00 aras: oldufunu siyledi. En iyl performans elde etmeyi hedef alarak bunun ne

diizeyde gereklesebilecedini digindrsiniiz?

Ivi bir gekilde gergeklegecegini diginirim {4

Ona derecede basanh olurum { =3

Gillg olacaktir (1

Cok gilg olacakir { =1

10. Uyku ibtiysesnzm artmasing bagh olarak gin itinde sant kag sularnda kendiniz
yorulmus hissedersimiz?

Aksam 20:00-Geoe 21:00 (3

Gece 21:00-Gege 2215 { >4

Ciece 22:1 5-Ciece vansindan sonra 14:45  ( >3
Gece yansindan sonra 24:45-5abah 02:00 | =2

Sabah 02:00-Sabah (301 ({¥=1
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1. Bir gline ait planlarmiz tam olarak kendinizio ayariadigim dlglolin. Size, iki saat
slirecek ve sonunda zihinse! olarak yorgun diiglirecek bir bagary testl nygulanacak olsa en
iyl wr':r-m gisterebilmeniz igin bu testin hangi sast diliminde uygulanmas: sizce
uygun olur?

g:: 08:00-Sabah 10:00 ()>4a
11:00-Ogleden sonma 13:00 ()>3
Ogleden sonral $:00-Ogleden sonra 17-00 ()=2
Akgam 19:00-Geee 21:00 ()1

12, Geee sant 23.00'de yathpmin dighinlin. Yataga yattifimzda kendimizi ne dfizeyde
yorgun hissedersiniz?

Hig yorgun hissctmem {)=>1
Cok nz yorgun hissederim ()>2
Olduke¢a yorgun hissederim ()>3
Cok fazla yorgun hissederim ()4

13. Bir takam nedenlerden tfirli her zamankinden 34 sast daha geg yattsirnrs ancak
ertesi sabah belll bir saatte kalkmamiz gerekmediBini dikylinlin. Agagidakilerden hangisi
yatsy ve kalkis zamaninez en iyl tanimlar?

Her zamank| vakitte uyaninm ve tekrar uyumam ()>4
Her zamanki vakitte uyaninm ama daha sonra hafifge uyukianm ()>3
Her zamanki vakitic uyaninm ama tekrar uykuya dalanm ()2
Her zamankinden geg uyaninm (y>1

14. Sabah 04:00-06:00 aram nibet tuttuffunvze ve uyamsk durmak zorunds oldugunuzu
digliniin. Ertesi gline alt bir randevunuz da yok. Bdyle bir durumda agagrdakilerden

bhangisini yaparsinez?

Nobet bitene kadar yatmam (=1
Nobetten Once hafif bir sekerfeme yapar ve nibetten sonra uyurum (=2
Nobetien dnce uyur nibetten sonm da biraz kestiririm ( »>2
Nudbetien Once iyice uyur ve uykumu almig olurum ( )>4q

15. Iki sant slireyle bedensel olarak siks bir gekilde ¢aligmak zorunds oklugunuzu
diglintn. GOnlik ¢aligma planiniz ayarfamakta da tamamuyla serbest olsance agagidaki

zaman dilimlerinden hangisi sizin icin en Iyl cabyma zamamdir?

Sabah 08:00-Sabah 10:00 ()4
Sabah 11:00-Ogleden sonra 13:00 ()>3
Ogleden sonral 5:00-Ogleden sonra 17:00 ( )-> 2
Akgam 19:00-Gece 21:00 ()1
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17. Calyma santlerinizi kendinizin belirledifinis Jeslntn. Glnde (wemmeh

A& ki) nl;nl-:.muhii- ilging lkl.ﬂiq—.nm.uuq-’::m.-u;rh-ﬁ
bagaryas glre ficret aldigmim farz edin. Biyle bir duramda 5 gulpmn
baglaimak igin hangi saatleri segerdinie? - rarent

Sabah (4 :00-Sabah 08-D0 { =5

Sabah (8:00-Sabah 0900 ()4

Sabah 09:00-0gleden sonra 14-00 { =3

Ofleden sonra 14:00-Ofleden sonea 1700 { =3

Oigleden sonra 1 7:00-Sabah 0400 { =1

18. Gilin iginde kendinizi en iyi hissettifinie mman dilimi bangisidir?
Sabah 05:00-Sabah DE-D0 { =5

Sabah 08:00-Sabah 10:00 ( =4

Sabah 10:00-Opgleden sonm 1700 ( >3
Oleden sonra | 7:00-Gece 22:00  { }=>2

Chece 22:00-Sabah 05:00 { =1

19, Inzanlar yagam bigimberi, wybko-uyandik dizenleri ve gisterditkleri performansiann
samam bakrmindan “sabab  fipd™ ve “akgam Cpi® jeklinde sasandarlabilivier.
Asagidakilerden hangisi bu bakymden sis en iy pekilde tanmmbar?

Kesinlikle sabah tipi - - E E:
Ak sam tipinden daha zi sabah tipi

Sabah tipinden daha riyade akgam tipi  ( =2
Kesinlikle akgam tipi (=0

Tegekkirier!
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8.3. Ek 3. Montgomery ve Asberg Depresyon Olcegi (MADDO)

I. GORUNEN KEDER

Durus, konusma ve yiiz ifadesine,yeis, hiiziin ve imitsizligin yansimasi (gelip gegici
mutsuzluktan fazladir).

Derinligine ve neselenememe derecesine gore derecelendiriniz.

Q0 Kederli degil

a1

Q2 Keyifsiz goriiniir, ancak zorluk ¢gekmeden neselenebilir.

a3

4 Cogu zaman kederli ve mutsuz goriiniir.

a5

Q6 Her zaman ¢ok mutsuz goriiniir. Ileri derecede iimitsizdir.

1. IFADE EDILEN KEDER

Goriinlige yansisin veya yansimasin, ifade edilen ¢okkiin duygu durumunu tanimlar.
Bunlara nesesizlik, yeis ya da

yardim edilemeyecegi ve umutsuzluk duygulari da dahildir. Yogunluk, siire ve
duygudurumun olaylardan ne dl¢iide etkilenmekte olduguna gore degerlendirin.

Q0 Olaylarla ilgili olarak zaman zaman kederlidir.

a1

Q2 Kederli ve keyifsizdir, ancak kolayca neselenebilir.

a3

Q 4 Yaygin keder ve hiiziin. Duygu durumu yine de dis kosullardan
etkilenebilmektedir.

a5

Q6 Siirekli ve degismeyen keder, mutsuzluk ya da timitsizlik.

I11. iCSEL GERGINLIK

Iyi ifade edilmeyen rahatsizlik, huzursuzluk, telastan, panik, dehset ya da 1stirap
duygularina kadar varan zihinsel gerginlik. Yogunluk, siklik, siire ve yatigtirilma
ihtiyac1 derecesine gore degerlendirilir.

Q0 Sakindir. Yalnizca gelip gecici bir gerginlik hissi vardir.

a1

U2 Zaman zaman huzursuzluk ve iyi ifade edilemeyen rahatsizlik duygulari vardir.
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a3

W 4 Siirekli igsel gerginlik duygulari ya da ara ara gelen hastanin ¢ok zorlanmadan
basa ¢ikabildigi panik halleri

mevcuttur.

a5

W6 Dinmeyen bir dehset ya da 1stirap. Basa ¢ikilamayan bir panik hali.

IV. UYKUDA AZALMA

Bireyin iyi oldugu zamandaki normal uyku diizenine gore uyku siiresinde ya da
derinligindeki azalmadir.

Q0 Her zaman ki gibi uyumaktadir.

a1

O 2 Uykuya dalmakta biraz zorlanma ya da hafifce azalmis, yilizeysel ya da
dinlendirmeyen uyku mevcuttur.

a3

U 4 Uyku en az iki saat kisalmis ya da toplam olarak en az iki saat siire ile
boliinmuistiir.

a5

Q6 iki ya da ii¢ saatten az uyumaktir.

V.ISTAH AZALMASI

Iyi oldugu zamana gore istah azalmasi. Yemege kars: istek kaybr ya da yemek icin
kendisini zorlama ihtiyacina gore derecelendirin.

0 Normal ya da artmis istah.

a1

Q2 Istah biraz azalmistir.

a3

Q4 Istah yoktur. Yemekler tatsizdir.

a5

U6 Yemek yemesi i¢in zorlanmasi gerekmektedir.

VI. DIKKATINI TOPLAMAKTA GUCLUK

Kisinin diislincelerini toplamasindaki giicliiklerden, is giic gérebilmesine engel olan
tam bir dikkat kaybina kadar degisir. Siddet, siklik ve ortaya cikan yetersizlik

derecesine gore degerlendirin.
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Q0 Dikkat toplama gii¢liigii yoktur.

a1

U2 Kisi diislincelerini toplamakta zaman zaman giigliik ¢eker.

a3

U 4 Okumayr ya da bir konusmayi siirdirmekte bozulmaya yol acan, dikkatini
toplama ve diisiincenin siirdiiriilmesinde giicliik.

a5

U6 Biiyiik giigliikle okuyabilir ya da konugmasini siirdiirebilir.

VIIL BITKINLIK/'YORGUNLUK

Islere baslamada ya da siirdiirmede goriilen giicliik ya da yavaslik.

O 0 Basglama gigligii hemen hemen hi¢ yoktur. Hareketlerde agirhik
bulunmamaktadir.

a1

U2 Faaliyetlere baglamakta gii¢liik.

a3

4 Basit giindelik islere zor baslanir ve bu isler gayret sarfederek yiirtitiiliir.

a5

W6 Tam bir yorgunluk/bitkinlik. Higbir seyi yardimsiz yapamaz.

VIIIL. HISSEDEMEME

Cevreye kars1 veya normalde haz veren seylere karsi ilginin azalmasi. Olaylara ya da
kisilere yeterli duygusal tepki verme yetenegi azalmistir.

U0 Cevreye ve diger kisilere kars1 normal ilgi.

a1

U2 Her zamanki ilgilerden hoslanma yeteneginde azalma.

a3

U4 Cevreye kars ilgi kayb1. Arkadaslara ve tanidiklara kars1 duygu kaybi.

a5

U 6 Duygusal olarak felg olma hissi, 6fke, elem ya da haz hissedememe ve yakin
akraba ve arkadaslara kars1 tam ve hatta ac1 veren duygu kaybi.

IX. KOTUMSER DUSUNCELER

Sucluluk, asagilik duygulari, kendini kinama, giinahkarlik, pismanlik ve yikilmishk
duygular1
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Q0 Kotiimser diigiinceler yoktur.

a1

U 2 Basarisizlik, kendini kinama ya da kendini asagilama ile ilgili gelip giden
diistinceler.

a3

1 4 Devamli kendini suglama ya da kesin olarak varolan ancak ger¢ege uygun
sucluluk ya da giinahkarlik diisiinceleri. Gelecek hakkinda kotiimserligi gittikge artar.
a5

Q6 Yikilmislik, pismanlik ya da affedilmez glinahkarlik hezeyanlari. Sarsilmaz ve
anlasilmaz bir sekilde kendini su¢lama.

X. INTIHAR DUSUNCELERI

Hayatin yasanmaya deger olmadigma iliskin duygular, kendiliginden Olmeyi
arzulamak, intihar diisiinceleri ve intihara hazirlanma. Intihar girisimleri tek basina
derecelendirmeyi etkilememelidir.

Intihar hazirh@ igindedir.

U0 Yasamdan zevk alir ve oldugu gibi kabul eder.

a1

U2 Yasamaktan yorulma. Gelip gegici intihar diisiinceleri.

a3

Q4 Olse daha iyi olacagini diisiinme. Intihar diisiinceleri siktir ve intiharin olasi bir
¢ozlim oldugunu diisiiniir, ancak 6zel bir plan ya da niyeti yoktur.

a5

U6 Firsat buldugunda intihar i¢in agik planlar.
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8.4. EK 4. Young Mani Derecelendirme Olcegi (YMDO)

1) Yiikselmis duygudurum

0. Yok

1. Hafifce yiiksek veya goriisme sirasinda yiikselebilen

2. Belirgin yiikselme hissi; iyimserlik, kendine gliven, neselilik hali

3. Yiikselmis; yersiz sakacilik

4. Oforik; yersiz kahkahalar, sarki séyleme

2) Hareket ve enerji artisi

0. Yok

1. Kendini enerjik hissetme

2. Canlilik; jestlerde artis

3. Artmis enerji; zaman zaman hiperaktivite, yatistirilabilen huzursuzluk
4. Eksitasyon; siirekli ve yatigtirllamayan hiperaktivite

3) Cinsel ilgi

0. Artma yok

1. Hafif ya da olasi artis

2. Soruldugunda kisinin belirgin artig tanimlamasi

3. Cinsel igerikli konugma, cinsel konular {izerinde ayrintili durma, kisinin artmig
cinselligini kendiliginden

belirtmesi

4. Hastalara tedavi ekibine ya da goriigmeciye yonelik aleni cinsel eylem
4) Uyku

0. Uykuda azalma tanimlamiyor

1. Normal uyku siiresi 1 saatten daha az kisalmigtir

2. Normal uyku siiresi 1 saatten daha fazla kisalmistir

3. Uyku ihtiyacinin azaldigini belirtiyor

4. Uyku ihtiyact oldugunu inkar ediyor

5) iritabilite

0. Yok

2. Kendisi arttigini belirtiyor

4. Goriisme sirasinda zaman zaman ortaya ¢ikan iritabilite, son zamanlarda gittikce

artan 6fke veya kizginlik
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ataklar
6. Goriisme sirasinda siklikla iritabl, kisa ve ters yanitlar veriyor

8. Diismanca. igbirligine girmiyor, goriisme yapmak olanaksiz

6) Konusma hiz1 ve miktari

0. Artma yok

2. Kendini konugkan hissediyor

4. Ara ara konusma miktar1 ve hizinda artma, gereksiz sozler ve laf kalabalig
6. Baskili; durdurulmasi gii¢, miktari ve hizi artmig konugma

8. Basingli. durdurulamayan, siirekli konusma

7) Diisiince yap1 bozuklugu

0. Yok

1. Cevresel; hafif ¢elinebilir; diislince tiretimi artmis

2. Celinebilir; amaca yonelememe; sik sik konu degistirme; diisiincelerin yarismasi
3. Fikir ucusmasi; tegetsellik; takibinde zorluk; uyakli konusma; ekolali

4. Dikissizlik; iletisim olanaksiz

8) Diisiince icerigi

0. Normal

2. Kesin olmayan yeni ilgi alanlari, planlar

4. Ozel projeler; asir1 dini ugraslar

6. Biiytikliik veya paranoid fikirler; alinma fikirleri

8. Sanrilar; varsanilar

9) Yikici-Saldirgan Davranis

0. Yok, igbirligine yatkin

2. Alayci, kiigiimseyici; savunmaci tutum iginde, zaman zaman sesini ylikseltiyor
4. Tehdide varacak derecede talepkar

6. Goriismeciyi tehdit ediyor; bagirtyor; goriismeyi siirdiirmek gii¢

8. Saldirgan; yikict; goriisme olanaksiz

10) Dis goriiniim

0. Durum ve kosullara uygun giyim ve kendine bakim

1. Hafif derecede daginiklik
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2. Ozensiz giyim, sa¢ bakimi ve giyimde orta derecede daginiklik, gereginden fazla
giysilerin olmasi

3. Dagmiklik; acik sacik giyim, gosterisli makyaj

4. Darmadaginiklik; siislii, tuhaf giysiler

11) T¢gorii

0. I¢goriisii var; hasta oldugunu ve tedavi gerektigini kabul ediyor

1. Hastalig1 olabilecegini diistliniiyor

2. Davranislarindaki degisiklikler oldugunu itiraf ediyor, ancak hastaligir oldugunu
reddediyor

3. Davranislarinda olasilikla degisiklikler oldugunu itiraf ediyor; ancak hastaligi
reddediyor

4. Herhangi bir davranis degisikligi oldugunu inkar ediyor
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8.5. Ek 5. Epworth Uykululuk Ol¢egi

Epworth Uykululuk Ol¢eg

Epworth Sleepiness Scale (ESS)

Hastanin Adi Soyadi: Tarih: /_____/ _______

Son zamanlarda, giinliik yasantiniz iginde, asagida belirtilen durumlarda hangi siklikla uyuklarsiniz (buradan yorgun
hissetmek degil, uyuklamak veya uyuya kalmak anlagilmalidir)? Bu seylerden birini son zamanlarda yapmamis
olsaniz bile, bayle bir durumun, sizi nasil etkileyecegini diisiinmeye calisarak cevap veriniz.

Hicbir zaman Nadiren Zaman zaman Biyik
uyuklamam uyuklanm uyuklanm olasiikla
v v Y uyuklarim
1  Oturmus bir seyler okurken o 0O, . O,
2  Televizyon seyrederken O, 0, 0. W
Toplum iginde hareketsizce otururken (Grnegin:
X herhangi bir toplantida veya tiyatro gibi 0, O, 7 Q.
yerlerde)
Aravermeden en az bir saat siren bir araba
4 yolculugunda yolcu olarak bulunurken 2 = O 2
Otjleden sonra kosullar uygun oldugunda,
5 dinlenmek igin uzanmisken o O Q: Q.
&  Birisiyle oturmus konusurken O, O, . Q;
Alkol almadigim bir 6gle yemeginden sonra
T sessizce otururken - = O s
icinde oldugum araba, trafikte bir kac dakika icin
8 durdugunda - = D -
Normal ama artmis glin -~ Artrmis ama thmligin~ Artrmig, orta derecede  Artrmig, siddetli giin igi
Normal
ici uykululuk ici uykululuk qgiin igi uykululuk uykululuk
0-5 6-10 11-12 13-15 16-24

Johins MW (1992 } Sleep. 1992 Aug;15{4) 376-81

Toplam Puan:
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8.6. Ek 6. Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi

Hamilton Degerlendirme Olgegi

1. Depresif ruh hali 0. Yok

(Keder, umutsuzluk, degersizlik, caresizlik) 1. Yalnizca sorularn cevaplarken anlasilyor.
2. Hasta bu durumlar kendiliginden soylayor.

3. Hastada bunlann bulundugu, yuz ifadesinden, posturunden,
sesinden ve aglamasindan anlasiliyor.

4. Hasta bu durumlardan birinin kendisinde bulundugunu, konusma
sirasinda sozli veya sozsUz olarak belirtiyor.

2. Sugluluk duygulan 0. Yok _ o ]
1. Kendi kendini kiniyor, insanlan Gzdaguna saniyor.

2. Eski yaptiklarindan dolayi sucluluk hissediyor.

3 Simdiki hastalifi bir cezalandirmadir Sucluluk hezeyanlan:
4. Kendisini ihbar ya da itham eden sesler isitiyor ve/veya
kendisini tehdit eden gorsel hallasinasyonlar goruyor.

3. intihar 0. Yok

1. Hayati yasamaya degder bulmuyor.

2. Keske 6lmus olsaydim diye dusunuyor veya benzer dustnceler
besliyor.

3. Intihan dusaniyor ya da bu distncesini belli eden jestler
yapiyor.

4 Intihar girisiminde bulunmus (herhangi bir ciddi girisim 4 puanla
degerlendirilir).

0. Herhangi bir sorunu yok.

1. Bazen gece yattiginda yarim saat kadar uyuyamadigindan
sikayetci.

2. Gece boyunca gozuna bile kirpmadigindan sikayet ediyor.

4. Uykuya dalamamak

0. Herhangi bir sorunu yok.

1. Gece boyunca huzursuz ve rahatsiz oldugundan sikayetci.

2. Gece yarisi uyaniyor. Yataktan kalkmak 2 puanla degerlendirilir
(herhangi bir neden olmaksizin).

5. Geceyarisi uyanmak

0_Herhangi bir sorunu yok
1. Sabah erkenden uyaniyor ama sonra tekrar uykuya daliyor.
2 Sabah erkenden uyanip tekrar uyuyamiyor ve yataktan kalkiyor.

6. Sabah erken uyanmak
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0. Herhangi bir sorunu yok.

1. Aktivitelenyle, isiyle ya da bos zamanlardaki mesguliyefleryle
iigili olarak kendini yetersiz hissediyor.

2. Aktivitelerine, isine ya da bos zamanlardaki mesguliyetlerine
karsi olan ilgisini kaybetmis; bu durum ya hastanin bizzat kendisi
tarafindan bildirliyor ya da baskalan onun kayitsiz, kararsiz,
mutereddit oldugunu belirtiyor (isinden ve aktivitelerinden cekilmesi
gerektigini dasunayor).

3. Aktivitelerinde harcadig) sure veya aretim azaliyor. Hastanede
yatarken her gin en az 3 saat, servisteki islerinin disinda aktivite
gostermeyenlere 3 puan verilir.

4. Hastaligindan dolayi galismay tamamen birakmis. Yatan
hastalarda servisteki islerin disinda higbir aktivite gostermeyenlere
ya da servis islerini bile yardimsiz yapamayanlara 4 puan verilir

7. Calisma ve aktiviteler

0. Dasuncelern ve konusmasi normal.

1. Gorusme sirasinda hafif retardasyon hissediliyor.
2. Gorasme sirasinda acikga retardasyon hissediliyor.
3. Gorasmeyi yapabilmek gok zor

4 Tam stuporda.

8. Retardasyon

(Dusunce ve konusmalarda yavaslama,
konsantrasyon yeteneginde bozulma,
motor aktivitede azalma)

9. Ajitasyon 0.Yok. o
1. Elleriyle oynuyor, saclarini gekistiryor.

2 Elini ovusturuyor, imak yiyor, dudaklanni isinyor.

0. Herhangi bir sorun yok.

1. Subjektif gerilim ve irritabilite.

2 Kucuk seylere uzaluyor.

3. Yuzanden veya konugmasindan endiseli oldugu anlasiliyor.
4 Korkulanni daha sorulmadan anlatiyor.

10. Psisik anksiyete

11. Somatik anksiyete 0.Yok. Anksiyeteye eslik eden fizyolojik sorunlar:
1. Hafif Gastrointestinal: Agiz kurumasi, yellenme, sindirim
2_limh bozuklugu, kramp, gedirme

3. Siddetli Kardiyovaskaler: Palpitasyon, bas agrisi
4_Cok siddetli Solunumla ilgili- Hiperventilasyon, i¢ cekme
Sik idrara ¢ikma
Terleme
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12. Somatik semptomlar 0. Yok. _ _ _
Gastrointestinal 1. Istahsiz, ancak personelin 1sranyla yiyor. Karninin sis oldugunu
soylayor.

2. Personel zorlamasa yemek yemiyor. Barsaklan ya da
gastrointestinal semptomlan icin ilag istiyor ya da ilaca ihtiyac
duyuyor.

0. Yok.

1. Ekstremitelerde, sirtinda ya da basinda agirlik hissi. Sirt agnlan,
bas agnsi, kaslarda sizlama. Enerji kaybi, kolayca yorulma.

2. Herhangi bir kesin sikayet 2 puanla degerlendirilir.

13. Somatik semptomlar
Genel

14. Genital semptomlar (libido kayb;,  0- Yok

adet bozukluklar vb.) 1. Hafif.

2. Siddetli.

3. Anlasilamadi.
15. Hipokondriyaklik 0. Yok.

1. Kuruntulu

2 Akhni saglk konularina takmis durumda
3 Sik sik sikayet ediyor, yardim istiyor
4. Hipokondriyaklik delazyonlari.

16. Zayiflama A. Tedavi oncesinde (anamnez bulgulari)
(A ya da B'yi doldurunuz) 0. Kilo kaybr yok.
1. Onceki hastalijina bagli olmasi zayiflama.
2. Kesin (hastaya gore) kilo kaybi.
B. Psikiyatrisi tarafindan haftada bir yapilan hastanin tartildigi
kontrollerde
0. Haftada 0.5 kg dan daha az zayiflama.
1. Haftada 0.5 kg'dan daha fazla zayiflama.

17. Durumu hakkinda gériisii 0. Hasta ve depresyonda oldugunun bilincinde.

1. Hastaligini biliyor ama bunu iklime, kota yiyeceklere, virslere,
istirahate ihtiyaci olduguna baghyor.

2. Hasta oldugunu kabul etmiyor.

LTRSM.11.2013.0404
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8.7. Ek 7. Pitsburgh Uyku Kalite indeksi

Pittsburgh Uyku Kalite indeksi (PUKI)
Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI)

Hastanin Adi Soyadi: Tarth: /_____f _______

Asagidaki sorulara vereceginiz cevaplar icin son bir ay1 géz &niinde bulundurun.
Liitfen tiim sorulan cevaplandirin.

1 Gecen ay geceleri genellikle ne zaman yattiniz?

2 Gecen ay geceleri uykuya dalmaniz genellikle ne kadar zaman (dakika) aldi?________________dakika
3 Gecen ay sabahlan genellikle ne zaman kalkbnez? ____
4 Gecen ay geceleri kag saat uyudunuz (bu sire yatakta gecirdiginiz sireden farkl olabilin ______________________ saat
5 Gecen ay asadidaki durumlarda belirtilen uyku problemlerini ne sikhikla yasadiniz?
Haftada Hig T'denaz 1-2kez 3'den Cok

a 30 dakika iginde uykuya dalamadiniz =]} =1 2 32

b (Gece yansi veya sabah erenden uyandiniz O, o, o, o,

C Tuvalete gittiniz (m ] (w1 0 Y

d Rahat bir sekilde nefes alip veremediniz Do =} i 0

e Asin derecede disidintz Do =} i 0

f Azin derecede sicaklik hissettiniz Do =} i 0

g Kotil rifyalar girdiintiz Do o i i

h Aljn duydunuz [mT} [w [m [}

i Didjer nedenler (w7 [m 0, o,

j Oksiirdiiniiz veya giiriiltiili bir sekilde horladiniz (m ] Oy 0; ;
6 Gecen hafta uyku kalitenizi biitind ile nasil degjerlendirirsiniz.

0, Cokiyi 0, Oldukgaiyi 0; Oldukca katil 0, Cokkdti

7 Gecen hafta uyumaniza yardima olmasi igin ne kadar siklikla uyku ilac (receteli veya recetesiz) aldiniz?
Oy Hig O, Tldenaz 0, 1-2kez 0, ¥denCok

8 Gecen hafta araba siirerken, yemek yerken veya sosyal bir aktivite esnasinda ne kadar siklikla uyamk kalmak icin zorlandimiz?

Oy Hig O, Tldenaz 0, 1-2kez 0, ¥denCok
9 Gecen ay bu durum islerinizi yeteri kadar istekle yapmanizda ne derecede problem olusturdu?
D, Hig problem olusturmadi 0, Birdereceye kadar problem olusturdu
0, Yalmzca gok az bir problem olusturdu O; Cokbiiyik bir problem olugturdu
10 Bir yatak partneriniz veya oda arkadasiniz var mi?
O, Biryatak partneri veya oda arkadagi yok O, Partneri ayni odada fakat aym yatakta dedj
O, Diger odada bir partneri veya oda arkadag var O, Partner aym yatakta
M Eger bir oda arkadagi veya yatak partneriniz varsa ona asadjidaki durumlan ne kadar siklikta yasadiginizi sorun.
Hig T'denaz 1-2kez ¥'den Cok
a Giriiltiili horlama =) = 9; g
b Uykuda nefes alip verme arasinda uzun araliklar ) m 0 mH
c Uyurken bacaklarda segirme veya sicrama ) m 0 mH
Uyku esnasinda uyumsuzluk veya saskinlik o =7 ad: [
e Diger huzursuzluklariniz: o h ad: s

213



8.8. Ek 8. Sheean Yeti Yitimi

SHEEHAN YETIYiTIMI OLCEGI

Asapdaki gekilde gordlen 0'dan 10's kadar derecelendirilmiy dlgekte, yu ande,
mmum&mnwmﬁﬁnﬂw“‘"‘
tansmisyan sayin kutu igine yazmz.

o

o —.
~

L e

_r =
w
o~
-~
o«
°
S

derecode lleri derecede Qo giddetti
Hig Hadflfe e akswtyor olarsk aksstyor
iy:
$u ands sorununuz nedeniyle iginiz ne kadar aksamakisds? | |

(0-10)

Sosyal Yajam ve Bog Zaman Ugrapdan:
Su anda sorununuz nedeniyle sosyal yasgamintz
nmmmumuumaw l(-aa-;
Alle Yagami ve Evdekd Sonml-lnlilm
anda sorununuz nedeniyle aile ysgaminz
&mmmmmmwmm? (L—JO-IO)
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8.9. Ek 9. Uykusuzluk Siddeti Indeksi

Uvkusuzluk Siddeti Indeksi (ISI)

isim: Tarih:

1. Liitfen su andaki (6rn.. son 2 hafta i¢inde) uykusuzluk probleminizin/problemlerinizin
SIDDETINI degerlendiriniz.

Hic Hafif Orta Siddetli Cok siddetli
a) Uykuya dalmakta giichiik: 0 1 2 3 4
b) Uykuyu siirdiirmekte giiglitk: 0 1 2 3 4
¢) Cok erken uyanma problemi: 0 1 2 3 4

2. Son zamanlardaki uyku diizeninizden ne kadar memnunsunuz/memmuniyetsizsiniz?
Cok Hig
Memmnun Menmmun Notr Memnun Degil  Memnun Degil
0 1 2 3 4

3. Uyku probleminizin giin icindeki islevselliginizi (6rm.. giin ig¢inde titkenmislik.
iste/giinliik ugraslarda calisma potansiyeli. konsantrasyon. hafiza. duygu durumn.
vb.) ne dlciide engelledigini diisiiniiyorsunuz?

Kesinlikle Cok
Engelleyici Biraz Oldukea Cok Fazla
Degil Engellevici  Engelleyici Engelleyici Engelleyici
0 1 2 3 4
4. Yasam kalitenizin bozulmasi anlaninda uyku probleminizin baskalar tarafindan ne

kadar fark edilebildigini diistinttyorsunuz?

Kesinlikle Fark  Biraz Fark Oldukca Cok Fark Cok Fazla
Edilemez Edilebilir Fark Edilebilir Fark Edilebilir
Edilebilir
0 1 2 3 4
5. Son zamanlardaki uyku probleminiz sizi ne kadar endiselendiriyor/strese sokuyor?
Kesinlikle Biraz Oldukca Cok Cok Fazla
Endiselendirmiyor  Endiselendirivor  Endiselendinivor  Endiselendinivor  Endiselendirivor
0 1 2 3 4

Puanlama/Yorumlama Yonergesi:
Yedi maddenin puanlarim toplayiniz (lat1b+1lct 2+3+4+5) =
Toplam puan 0-28 arasmda degismektedir.

0-7 = Klinik olarak énemsiz diizeyde uykusuzluk

8-14 = Uykusuzluk (insomnia) alt esigi
15-21 = Klinik uykusuzluk (insomnia) (Orta diizeyde siddetli)
22-28 = Klinik uvkusuzluk (insomnia) (Siddetli)
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8.10. Ek 10. Uyku Giinliigii

UrkU

A
e e

e

UNLUGU
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8.11. Ek 11. Bipolarite Indeksi

20
152
10 >

BIPOLARITE INDEKSI

DONEM (EPIZOD) OZELLIGI

Goze carpan &fori, grandidzite veya bulasic olma ile belirli belgelenmis akut mani veya karma
dénem (nemli genel tibbi durum veya bilinen sekonder etyoloji clmayacak)

Acik, net akut karma dénem veya disforik / irritabl mani

(&nemli genel tibbi durum veya bilinen sekonder etyoloji olmayacak)

Agik, net hipomani (Gnemli genel tibbi durum veya bilinen sekonder etyoloji olmayacak)

Acik, net siklotimi (Gnemli genel tibbi durum veya bilinen sekonder etyoloji oimayacak)

5 Agik.net antidepresan kullanimina sekonder hipomani
Hipomaninin ti pik semptomlarinin oldugu epizodlar; ama semptomlar, siire veya siddet
hipomani veya siklotimi igin esik altinda.
Psikotik veya atipik Gzelikli tek bir major depresif epizod( Atipik -3'Uin 2'si; hipersomnia,
hiperfaji, kellar-bacaklarin kursun paralizisi)
Postpartum depresyon
23 Yineleyen tipik unipolar major depresif bozukluk
Gegmiste herhangi bir psikotik Gzelliki donem Gykis | sann, varsanilann, referans fikirlerinin
veya biyisel digincenin varlig)
02 Onemli duygudurum yiikselmesi, yineleyen depresyon veya psikoz hikayesi yok.
1} BASLANGIC YAS| (ilk duygudurum dénemi /sendrom )
20 - 15-19 yaslan arasi.
15 = 15 yas alti veya 20-30 yaslan aras.
10 2 ilk epizod 3045 yaslan arasi.
5= lilk epizod 45 yag stil.
0 < Duygudurum hastaligi 6ykisl yok ( siklotimi, distimi veya bipolar e pizodu yok)
mn HASTALIK/ iLGILI GZELLIKLERIN GIDISI { HASTALIK SEYRI)
20 & Tam iyilegme periyodiari ile ayriimig farkl manik dénemlerin tekran.
15 & Danem arasi iyilesmenin tam oclmadig farkh manik dénemlerin tekran.
Epizodlar aras iyilesmenin tam oldugu farkl hipomanik epizodiann tekran.
10 < Madde kétiye kullanimi komorbiditesi.
Sadece akut duygudurum dénemleri stiresince psikotik Gzellikler.
Gozaltina alinma veya manik davranigla ilgili tekrarlayan suglar (8m; dikkanlardan mal
asirma, gdzl kara araba kullanma, iflas)
5= Ug veya daha fazla major depresif donemlerle yineleyen unipolar major depresif bozukluk
Dénem arasi tam iyilesmenin olmad & farkh hipomanik epizedlann yinelemesi
Tekrarlayan tedavi uyumsuziugu.
Borderline kisilik komorbiditesi.
Anksiyete veya yeme bozukluklan komorbiditesi (6rm; OKB, panik bzk, bulimia)
Cocuklukta DEHEB ykilsil ve ortalamanin dstiinde akademik veya sosyal islevsellik
periyodlar.
Hasta, arkadaslar veya aile igin problem olacak gekilde kumar oynama, riskli yatinm, fazla
para harcama, disincesizce cinsel davranis (agiga g kmamis olsa da).
Duygudurum semptomlarinin perimenstriel alevlenmesinin davranigsal kamitian.
2 2 Temelde hipertimik kisilik (manik veya depresif olmadiginda).

Ug veya daha fazla evlilik (ayni kisiyle tekrarlayan evlilik dahil)
Yeni bir ise iki veya daha fazla yil iginde baglamig olmak ve bir yildan daha kisa sire sonra is
degistirmek.

0 = Yukardakilerden highbiri.
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v IEDAVIYE YANIT

20 & Duygudurum dengeleyici tedaviile 4 hafta iginde tam iyilesme.

15 2 Duygudurum dengeleyici tedavi ile 12 hafta icinde tam iyilesme veya tedaviye devam
edilmeyen 12 hafta iginde relaps.
Yeni bir antidepresana baslamlan veya dozunun arthinildigr 12 hafta iginde maniye kayma (saf

veya karma).

10 & Disforinin kotilesmesi veya karma semptomlann, esik alti maninin antidepresanlarla tedavisi
sirasinda ortaya gikmasi.
Bir veya iki duygudurum dengeleyici tedaviye 12 hafta iginde kismi yanit.
Antidepresanin neden oldugu yeni veya kétlye giden hizl déngiliye gidis.

5= Tedaviye direng: Ug veya daha fazla antidepresanla tamamlanmis denemelere yetersiz yanit.
Antidepresan geri gekilmesi ile mani veya hipomaniye kayma.

2 - Antidepresanlara simdiki tama yakin yanit (1 hafta veya daha az siire iginde)

0 = Yukandakilerden higbiri veya tedavi yok.

v AILE 6YKUSU

20 & Belgelenmis bipolar hastaligi olan en azindan bir birinci dereceden akraba.
15 = Belgelenmis yineleyen unipolar major depresif bozukluk veya sizoafektif bozuklugu olan birinci
dereceden akraba.
10 & Belgelenmis bipolar hastali olan herhangi bir akraba.
Belgelenmis yineleyen unipolar major depresif bozukluk ve bipolar hastalig disindiiren
davranissal
kanit olan herhangi bir akraba.
5 - Belgelenmis madde kdtiye kullanimi olan birinci dereceden akraba veya olasi bipolar
bozuklugu olan
herhangi bir akraba.
2 -» Olasi yineleyici unipolar major depresif bozuklugu olan birinci dereceden bir akraba
ilgili hastalik tanisi olan birinci derece akraba : Anksiyete bozuklugu , yeme bozuklugu, DEHB.
0> Yukandakilerden higbiri veya ailede psikiyatrik hastalik yok.

DONEM OZELLIGI
BASLANGIG YAS|
HASTALIK SEYRI
TEDAVIYE YANIT
AILE OYKUSU

8888y
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8.12. Ek 12. Onam Formu

BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU (FORM 05)

LUTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!

Bu calismaya katilmak iizere davet edilmis bulunmaktasiniz.Bu ¢alismada yer
almay1 kabul etmeden 6nce ¢alismanin ne amagla yapilmak istendigini anlamaniz
ve kararinizi bu bilgilendirme sonras1 6zgilirce vermeniz gerekmektedir. Size 6zel
hazirlanmis bu bilgilendirmeyi litfen dikkatlice okuyunuz, sorulariniza agik
yanitlar isteyiniz.

CALISMANIN AMACI NEDIiR?

Bu calismada bipolar bozuklugu olan hastalarda ve saglikli kontrollerde
objektif ve subjektif yontemlerle degerlendirilen uyku Ozelliklerinin norobilissel
islevlerle iliskisini arastirmak amaglanmistir. Bu c¢alismanin sonuglar1 bipolar
bozuklugun nasil ortaya ciktigina,hangi fonksiyonlar1 etkiledigine 151k tutacaktir.
Boylece bipolar bozuklugun hastalik ve 6lim orani azaltilmasina ve yeni tedaviler
gelistirilmesine katkida bulunacaktir.

KATILMA KOSULLARI NEDiR?

Arastirma grubuna 01.01.2018-01.11.2018 tarihleri arasinda KTU Tip
Fakiiltesi Ruh Sagligi ve Hastaliklar1 poliklinigine bagvuranklinik goriigme ve
degerlendirme Slgekleri sonucunda DSM 5 tani Olgiitlerine gore Bipolar Bozukluk
tanis1 konulan ve ¢alismaya katilmay1 kabul eden hastalar dahil edilecektir.Kontrol
grubuna;.hasta grubu ile yas, cinsiyet, egitim agisindan eslestirilmis,tan1 konulan
herhangi bir psikiyatrik hastaligi olmayan,¢calismaya katilmay: kabul eden bireyler
aliacaktir.Aragtirmaci tarafindan verilen aydmnlatilmis onam formunu imzalayip
gontlli olarak ¢aligsmaya katilmay1 kabul etmis olmaniz gerekmektedir.

NASIL BIiR UYGULAMA YAPILACAKTIR?

Calismada kullanilacak veriler klinik goriismelerden, arastirmacinin
doldurdugu olgeklerden ve oOzbildirim Olgeklerinden,5 giin boyunca siirekli el
bileginize takilacak olan uyku ve aktivite kaydi yapan aktigrafiden ve klinik psikolog
tarafindan yapilacak norobiligsel testlerden elde edilecektir. Calisma amach
bunlardan bagka herhangi bir islem veya tetkik yapilmayacaktir. Calismada

girisimsel bir igslem ve herhangi bir spesifik bir ilag kullanimi1 s6z konusu degildir.
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SORUMLULUKLARIM NEDIR?

Arastirma kesitsel (takibi olmayan) bir ¢alisma oldugundan arastirma ile ilgili
olarak herhangi bir sorumlulugunuz yoktur.

KATILIMCI SAYISI NEDIR?

Aragtirmada katilimci sayisi Bipolar Bozukluk tanisi alan 40 hasta,hasta
grubu ile yas,cinsiyet ve egitim agisindan eslestirilmis,tan1 konulan herhangi bir
psikiyatrik hastaligi olmayan 40 saglikli kontrol olarak belirlenmistir.

KATILIMIM NE KADAR SURECEKTIR?

Arastirmada uyku ve aktiviteyi degerlendiren aktigrafinin 5 giin boyunca
stirekli kayit almasi planlanmistir.Kayit hastane disinda,giinliik yasam seyrinizde
yapilacaktir.6.giin aktigrafi cihazi tarafimiza teslim edilmelidir.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI YARAR NEDIR?

Bu calisma bipolar bozuklugun hastalik belirtilerinin gézlenmedigi 6timik
donemde uyku ve norobilissel iglevleri ve birbiri arasindaki iliskiyi degerlendirerek
hastanin ortaya ¢ikma siirecine siirecine katkida bulunabilir ve her iki alan1 ayn1 anda
hedefleyebilecek yeni tedavilere isaret edebilir.

CALISMAYA KATILMA ILE BEKLENEN OLASI RISKLER NEDIR?

Size bu aragtirmada psikiyatrik goriisme yapilacak ve 6zbildirim olgekleri,
norobilissel testler uygulanacaktir. 5 giin el bilegine takilan, aktigrafi ile uyku ve
aktivite kayd1 yapilacaktir. Uygulamanin bilinen riskleri yoktur.

ARASTIRMA SURECINDE BIiRLIKTE KULLANILMASININ
SAKINCALI OLDUGU BiLiNEN iLACLAR/BESINLER NELERDIR?
Calisma dizayninda herhangi bir spesifik ila¢ tedavisi yoktur.

HANGI KOSULLARDA ARASTIRMA DISI BIRAKILABILIRIM?

Klinik goriigme ve doldurulmasi gerek Olgeklerden birisi eksik olan hastalar
caligmaya alinmayacaktir. Sonrasinda herhangi bir ¢alisma dis1 birakilma durumu
s0z konusu degildir.

DIGER TEDAVILER NELERDIR?

Caligsma dizayninda herhangi bir spesifik ilag¢ tedavisi yoktur.
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HERHANGI BIR ZARARLANMA DURUMUNDA YUKUMLULUK |/
SORUMLULUK KIMDEDIR VE NE YAPILACAKTIR?

Aragtirmada kullanilan olg¢ekler sikg¢a kullanilan ve bilinen yan etkileri olmayan
tetkiklerdir. Bu nedenle, bu tetkiklere bagli bir zarar gormeniz beklenmemektedir.
ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLAR ICIN KiMi
ARAMALIYIM?

Calisma 5 giin boyunca hastane disinda el bilegine takilan aktigrafi ile uyku ve
aktivite kaydini ve igermektedir. Olusabilecek sorunlar i¢in
04623775391/05070364477.No.lu  telefondan  Ars.Gor.Dr.Gamze KUTLU’ya
basvurabilirsiniz.

CALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KARSILANACAK MIDIR?
Yapilacak her tiir tetkik, fizik muayene ve diger arastirma masraflar1 size veya
giivencesi altinda bulundugunuz resmi ya da o6zel hi¢bir kurum veya kurulusa
Odetilmeyecektir.

CALISMAYI DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR ?

Calismay destekleyen kurum yoktur.

CALISMAYA KATILMAM NEDENIYLE HERHANGI BiR ODEME
YAPILACAK MIDIR?

Bu arastirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢gbir 6deme yapilmayacaktir.
ARASTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA
ARASTIRMADAN AYRILMAM DURUMUNDA NE YAPMAM GEREKIR?
Bu arastirmada yer almak tamamen sizin isteginize baghdir. Arastirmada yer almay1
reddedebilirsiniz.  Arastirmanin  sonuglart  bilimsel amagla kullanilacaktir;
calismadan ¢ekilmeniz ya da arastirici tarafindan c¢ikarilmaniz durumunda, sizle
ilgili tibbi veriler de gerekirse bilimsel amacla kullanilabilecektir.

KATILMAMA  ILISKIN BILGILER KONUSUNDA  GIZLILIK
SAGLANABILECEK MIiDIiR?

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa bile
kimlik bilgileriniz verilmeyecektir, ancak arastirmanin izleyicileri, yoklama
yapanlar, etik kurullar ve resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir.

Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz.
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Caliymaya Katilma Onayr:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslanmadan Once goniilliiye verilmesi
gereken bilgileri gosteren 2 sayfalik metni okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima
gelen tiim sorular1 arastiriciya sordum, yazili ve sozlii olarak bana yapilan tiim
aciklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Caligmaya katilmayi isteyip
istemedigime karar vermem i¢in bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda,
bana ait tibbi bilgilerin gézden gecirilmesi, transfer edilmesi ve islenmesi konusunda
arastirma yiiriitiiclisiine yetki veriyor ve s6z konusu arastirmaya iligkin bana yapilan
katilim davetini hi¢bir zorlama ve baski olmaksizin biiyiik bir goniilliiliikk igerisinde
kabul ediyorum. Bu formu imzalamakla yerel yasalarin bana sagladigi haklari
kaybetmeyecegimi biliyorum.

Bu formun imzali ve tarihli bir kopyasi bana verildi.

GONULLUNUN IMZASI

ADI & SOYADI
ADRESI

TEL. & FAKS
TARIH

VELAYET VEYA VESAYET ALTINDA BULUNANLAR

. . . . . IMZASI
ICIN VELi VEYA VASININ

ADI & SOYADI
ADRESI

TEL. & FAKS
TARIH

ARASTIRMA EKIBI DISINDAN YETKIN BIR HEKIM IMZASI

ADI & SOYADI

TARIH

GEREKTIGi DURUMLARDA TANIK iMZASI

ADI & SOYADI

GOREVI

TARIH
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