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1.GIRIS

Bipolar bozukluk (BB), manik, hipomanik ve depresif ataklarla seyreden,
yeti yitimine sebep olabilen kronik psikiyatrik bir hastaliktir. Bipolar bozukluk,
diinyadaki niifusun %2-3"in etkiler ve tipik olarak ergenlik ile erken erigkinlikte
baslar (1).

Borderline kisilik bozuklugu (BKB), kisinin, duygulaniminda ve kisiler
arast iliskilerinde dengesizligin belirgin oldugu, saglikli bir kimlik duygusunun
gelismedigi, mesleki-toplumsal kimliginde tutarsizliklarin oldugu bir bozukluktur
(2). Borderline kisilik bozuklugunun yasam boyu yaygimnligi ise %2.7'dir (3).

Bu iki bozukluk ortak risk faktorleri, komorbiditeler ve semptomlara
(anksiyete, duygusal instabilite, dalgali duygudurum gibi) sahiptir (4). Bu
benzerlikler sebebiyle Borderline kisilik bozuklugunun bipolar spektrumunun
icinde olabilecegi diisiintilmistiir (5).

Son zamanlarda, Bipolar bozukluk etiyolojisinde, immun sistem ve
inflamatuar yolaklarin roliine yonelik ilgi artmistir (6,7). Gergekten de, bagisiklik
ve inflamatuar dengesizlik, noral gelisimin en erken asamalarindan itibaren
zihinsel isleyisi etkileyebilir (8,9). Bir derlemede, manik ve depresif dénemdeki
Bipolar bozukluk hastalarinda anti-inflamatuar sitokinlerin azaldigi, pro-
inflamatuar sitokinlerin arttig1 saptanmis ve bu da Bipolar bozukluk akut evreleri
ile inflamasyon iliskisini gostermistir (10). Notrofil-lenfosit oran1 (NLR),
trombosit-lenfosit oran1 (PLR), monosit-lenfosit oran1 (MLR), ortalama trombosit
hacmi (MPV) yakin zamanda inflamatuar belirtegler olarak dnerilmis ve alinan bir
kan 6rneginden kolayca saptanabilen, tekrarlanabilen, ucuz maliyetli testlerdir. Bu
parametreler duygudurum bozukluklari ile iligkili goériinmektedir. Bir derlemede
(11), 35 tane benzer calisma incelenmis ve bu ¢alismalarin ¢gogunda; duygudurum
bozuklugu olan hastalarda saglikli deneklere gore bu parametrelerin (6zellikle
NLR degerlerinin) yiiksek oldugu saptanmistir. Bir baska calismada, intihar

riskinin oliimcilliigi ile bu hematolojik parametrelerin iliskisi incelenmis, sonug



olarak yiiksek PLR ve MPV degerlerinin daha yiiksek olimciillik ile iliskili
bulunmustur (12).

Ozetle; NLR, PLR, MLR, MPV degerleri ile; inflamatuar sistemin
aktivasyonunu ekonomik bir sekilde saptamada ve belki de BB-BKB etiyolojisini
anlamamizda yol gosterebilir. Ayrica bu hastaliklarin seyrini degerlendirmek ve
intihar riski hakkinda fikir verebilecegi i¢in umut verici araglar olabilir. Bu

nedenle tarafimizca yapilacak bu ¢alismanin da 6nemi artmaktadr.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Bipolar Bozukluk

2.1.1. Tamim

Bipolar bozukluk; manik, hipomanik ve depresif epizodlarla seyreden
ayrica bu duygudurum epizodlarinin kombinasyonu(karma epizod) ile de
karakterize olabilen kronik ve karmasik bir duygudurum bozuklugudur. Bu
hastaliga sahip bireyler, epizodlar arasinda tamamiyla saglikli donemler de
gecirebilmesinin yani sira subklinik belirtiler de gosterebilirler. BB, diinya
genelinde engelliligin en 6nemli sebeplerinden biri olmakla birlikte siklikla ciddi
tibbi ve psikiyatrik komorbidite, erken 6liim, yiiksek diizeyde fonksiyonel
yetersizlik, diisiik yasam Kalitesi ile iligkilidir.

2.1.2. Tarihge

Tip literatiiriinde BB’a dair ilk tanimlamalar Antik Yunan’da “tibbin
babas1” olarak anilan Hipokrat’a dek uzanmaktadir. Hipokrat, asir1 ¢okkiinliik
halini; siyah anlamina gelen “melas” ve safra anlamina gelen “chole”
sozciiklerinin birlesimiyle olusan, “kara safra” anlamina gelen “melankoli”
terimiyle tanimlamistir. Diger yandan ise gene ayni donemlerde maninin de sar1
safra fazlaligindan kaynaklandigi diistiniilmiistiir (13,14). Baska bir Yunan
hekimi Aretaeus, “mood spektrumu” kavraminin fikir sahibidir ve melankoli ile
maninin beyindeki bir problemle iliskili oldugunu belirtmistir (15). 19.yy
ortalarinda Fransa’da, Baillarger tarafindan “Bifazik Ruhsal Hastalik”, Falret
tarafindan “Dongiisel Ruhsal hastalik” tanimlamalari ortaya atilmistir (16,17). Her
iki tanimlama da esasinda mani ve depresyon doénemlerinin kiside ardi ardina
yasanmasini kastetmektedir. 1882’de Kahlbaum “siklotimi” kavramini
dillendirdikten sonra, modern psikiyatrinin kurucusu kabul edilen Alman

psikiyatrist Kraepelin de 1895’de BB hastalarin1 “manik depresif psikoz” seklinde



tanimlamugtir (18). Bazi muhalefetlere ragmen Kraepelin’in bu terimi bir siire
kabul gormiistiir. 1920°1i yillarda Bleuler “affektif bozukluklar” terimine dikkat
¢ekmistir. 1952°de (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders) DSM-
I’de ilk defa “manik depresif reaksiyon” tanimi kendine yer bulmustur (19). 1960
yilina dogru Leonard tarafindan ilk kez bipolar (manik ve depresif donemler) ve
monopolar (sadece manik ya da depresif donemler) bozukluk terimleri ortaya
atilmugtir (19). 1976 yilinda Dunner tarafindan bu hastaligin Bipolar tip-1 ve
Bipolar tip-2 seklinde alt tiplere ayrilmasi dile getirilmistir (20). DSM- 1II’de
major depresyon ve bipolar bozukluk affektif bozukluklar baslig: altinda kendine
yer bulmus, DSM I11-R’de ise affektif bozukluklar terimi, daha biitiinleyici bir
sekil almasi agisindan duygudurum bozukluklar1 olarak tekrardan
adlandirilmistir. DSM-IV ve DSM-1V-R’de duygudurum bozukluklari iginde yer
almakta olan BB, 2013’te yayimlanan DSM-5’te bipolar ve iliskili bozukluklar
icinde ele alinmistir (21).

2.1.3. Epidemiyoloji

Yapilan farkli ¢alismalarda diinya niifusunun % 1 ile 5 arasinin BB’a
sahip oldugu, tiim Bipolar spektrum bozukluklar: olarak veya subsendromal
bipolar semptomlar da eklenerek ele alininca %5’e yaklastigi bulunmustur
(22,23,24). Yasam boyu yayginlik BB tip-1 i¢in %0,6, BB tip-2 i¢in %0,4 ve
bipolar spektrum bozuklugu i¢in %2,4'tlir (25).

BB, genelde yirmili yaslarin basinda yani erken eriskinlik ¢aglarinda
ortaya ¢ikmaktadir (26). ilk epizod maninin yillik insidans1 5/100.000 olarak
kaydedilmistir (27) ve en yiiksek insidans 21-25 yaslar1 arasindadir (28). Aile
hikayesi olan bireylerde hastaligin daha da erken baslayabilecegi gosterilmistir
(29). Ulkemizde bu hastaligin 23.8 ile 27.7 yillar1 arasinda bagladig: gdsterilmistir
(30).

Cinsiyetle ilgili olarak birka¢ ¢alisma bipolarda esit dagilim bildirirken
(31), digerleri erkeklerde daha yiiksek manik epizod ile bipolar tip-1 prevalansi ve
kadinlarda daha yiiksek bipolar tip-2 oranlar1 saptamustir (25). Ingiltere’deki bir



arastirmada baslangi¢ yasinin erkeklerde yaklasik 5 yil kadar daha erken oldugu
goriilmiistiir (32).

Bipolar prevalansindaki uluslararasi farkliliklarin nedeni tam olarak acik
degildir ve etnik koken, kiiltiirel faktorler ve tani Kriterleri ile ¢calisma
metodolojisindeki farkliliklarin her birinin etkisi olabilir . Genel olarak kanitlar,
BB’nin cinsiyet ve etnik koken arasinda kabaca esit bir dagilima sahip oldugu
goriisiinden sapacak kadar giiclii degildir.

2.1.4. Etiyoloji

Duygularimizi kontrol etmekle gorevli beyin bolgeleri amigdala ve
orbitofrontal kortekstir. BB’a sahip hastalarin yapilan beyin goriintiilemelerinde
geniglemis ventrikiil hacimleri ve amigdalaya sahip olduklarinin saptanmis olmasi
beynin bu alanlarindaki anormalliklerin duygudurum bozukluklarina yol agtigini
gostermektedir. Ventrikiiler genislemeye tekrarlayan duygudurum epizodlarinin

yol actig1 diistiniilmiistiir (33).

Duygudurum bozukluklarinda 6nemli islevlere sahip norotransmiterler
olan serotonin, noradrenalin, dopaminin; depresif epizottaki hastalarda diisiik
seviyelerde seyrettigi, aksine manik epizottaki hastalarda ise yiiksek seviyelerde
oldugu saptanmustir (34,35,36). Ek olarak asetilkolin, Substance-P, GABA ve
glutamat seviyelerindeki degisiklikler de bu duygudurum epizotlari ile
iliskilendirilmistir (37,38).

Beyin timorleri, deliryum, ensefalitler, MS | norosifiliz, AIDS,
hipotiroidizm gibi tibbi durumlar duygudurum bozuklugu semptomlarina neden
olabilir. Amfetamin, kokain, prokarbazin, steroidler gibi bazi madde/ilaglarin
tiiketimi de duygudurum bozuklugunu simule eden semptomlara yol agabilirler
(39).

Genetik faktorlerin BB’nin ortaya ¢ikmasinda etkili oldugu uzun zaman

once gosterilmistir. Ikiz ¢alismalarindan elde edilen kanitlara gére; monozigotik



ikizlerde %40-70 arasinda (genel niifus riskinden 7 kat kadar fazla), 1.derece
akrabalarda ise yasam boyu riskin %5-10 oldugu gosterilmistir (40).

Psikososyal faktorler ile BB arasinda kuvvetli bir iliski vardir. Stresli
yasam olaylarinin BB baslangicini tetikleyebildigi ve hastaligin seyrini etkiledigi
gosterilmistir (41). Sistematik bir derlemede bu konu ile ilgili 4 arastirma
incelenmis Ve stresli yasam olaylarindan sonraki 6 ay i¢inde BB baslama riskinin
arttig1 saptanmistir (42). Bir metaanalizde hastalarin manik ve depresif ataklardan
once 6timik donemlere gore daha ¢ok stresli yasam olay1 yasadiklari
kaydedilmistir (43). Bir baska ¢alismada 1.derece akraba intihari, yeni
evlilik/bosanma, engellilik, issizlik gibi yasam olaylar1 sonrasinda manik dénem

ile ilk hastaneye yatis iliskili bulunmustur (44).

BB gelisiminde inflamasyonun da 6nemli etkiye sahip oldugu tahmin
edilmektedir. Duygudurum bozukluklarinda IL-1beta, IL-6 ve TNF-alfa gibi
noroaktif sitokinlerin saliniminin degistigi bazi arastirmalarda gosterilmistir (45).
IL-4, IL-6, TNF-alfa, CRP seviyeleri BB olan hastalarda saglikli kisilere kiyasla
daha yiiksek saptanmistir (46). Inflamatuar siireglere yol agan NO (nitrik oksit)

seviyelerinin de BB ile iligkili oldugu vurgulanmistir (47).

BB etiyolojisini aydinlatmada hipotalamo-hipofizbdbrekiistii bezi (HPA)
ekseni ile steroidlerin etkisi tizerinde durulmustur. Artmis HPA aktivitesi stres ve
depresyon ile iliskilidir. Bir ¢alismada 6zellikle hipomanik/manik donemdeki BB
hastalarinda CRH stimiilasyonundan sonra saglikli kontrollere kiyasla daha
yiiksek baglangic ve zirve ACTH konsantrasyonlari gézlenmistir (48). Artmis
TSH seviyeleri de depresyon ile iliskili bulunmustur.

2.1.5. Simiflandirma

DSM-5’e gore;
“Bipolar (ikiuglu) ve iliskili Bozukluklar” catisi altinda;

1. Bipolar bozukluk tip-1 (BB-1)



2. Bipolar bozukluk tip-2 (BB-2)

3. Siklotimik bozukluk

4. Madde veya ilag kullanimina bagli bipolar bozukluk
5. Diger tibbi durumlarla iliskili bipolar bozukluk

6. Tamimlanmus bir diger bipolar ve iliskili bozukluk

7. Tamimlanmamus bipolar bozukluk tanilar1 yer almaktadir (49).

ICD-11’ e gore;

“Bipolar (ikiuglu) ve Iliskili Bozukluklar” catisi altinda;
1. Bipolar bozukluk tip-1 (BB-1)

2. Bipolar bozukluk tip-2 (BB-2)

3. Siklotimik bozukluk

4. Diger tanimlanmis bipolar ve iligkili bozukluk

5. Tanimlanmamus bipolar ve iligkili bozukluk tanilari yer almaktadir.

2.1.6. Klinik ozellikler

BB i¢in kapsamli bir degerlendirme ve ayrintili 6ykii alma ¢ok énemlidir.
Kimi zaman depresif belirtiler atlanabilir veya gegmisteki depresif donemler
sorgulanmayabilir. Bu nedenle hastalar genelde manik ve hipomanik dénemlerde
tan1 almaktadirlar. Tagkin duygudurum, grandiyézite, diirtiisellik, sinirlilik, artan
psikomotor aktivite, konugsma miktarinda artis, uyku miktarinda ve ihtiyacinda
azalma, sanrilar, varsanilar gibi manik/hipomanik dénem belirtilerinin
goriilmesiyle kolayca tan1 konur. Hastalar ¢okkiin ruh hali, dikkat-
konsantrasyonda azalma, sugluluk duygulari, anhedoni, 6zkiyim diisiinceleri gibi

depresyon belirtileri gosterdiginde, unipolar depresyonu bipolar depresyondan



ayirmak ¢ok onemlidir. Erken baslangic yasi, akut baslangig, tekrarlayan
depresyon epizodlar (5 epizoddan fazla), pozitif aile 6ykiisii, antidepresan
kaynakli hipomani, 25 yasindan 6nce psikotik belirtilerle seyreden depresyon

bipolar depresyonu diisiindiirmektedir (50).

Karma epizod, manik ve depresif doneme has semptomlarin bir arada
goriilmesidir. Ozkryim riskinde artisin gdzlendigi karma 6zellikli manik epizodlar

BB-1 hastalarinin yaklasik %40’ mnda kendini gostermektedir.

BB-1 mani/hipomani ve depresyon ataklari, BB-2 ise hipomani ve
depresyon ataklari ile karakterizedir. BB-1 tanis1 koyabilmek i¢in hastanin en az
bir manik epizodunun olmasi, ek olarak sizofreni, sizoaffektif bozukluk,
sizofreniform bozukluk, sanrisal bozukluk ve diger bipolar iliskili bozukluklarin
diglanmasi sarttir. BB-2 tanis1 i¢inse en az bir hipomanik epizod ile en az bir
depresif epizod olmasi, ayrica benzer olarak sizofreni, sizoaffektif bozukluk,
sizofreniform bozukluk, sanrisal bozukluk ve diger bipolar iligkili bozukluklarin
dislanmasi gerekmektedir. BB-2 olan hastada manik epizod goriilmesi halinde tani

artik BB-1 olmaktadir.

Tarihsel olarak BB-2’nin BB-1’e kiyasla daha az siddetli olduguna
inanilirken, daha yeni arastirmalar BB-2’nin tam aksine daha fazla kronik distimi
veya depresyon ile iligkili oldugunu ileri sirmistiir (51). BB-2, daha fazla sayida
depresif epizod ve daha yiiksek oranda hastalik siiresi ile iligkilendirilirken, BB-1,
daha fazla sayida manik/hipomanik epizod ve daha fazla islevsel bozulma
dolayisiyla da daha fazla hastane yatisi ile iligkilendirilmistir (52, 53). Ayrica
gene ayn1 ¢calismada BB-2’e sahip bireylerin es tan1 olarak bir kisilik bozukluguna
sahip olma orani 2 kat fazla bulunmus ve intihar riskinin daha fazla oldugu

saptanmustir (52).

Hastalarin ilaglarini diizensiz kullanmasi/birakmasi, alkol ve madde
kullanimi, uyku diizenlerinin bozulmasi gibi faktorler ataga girmelerinde 6nemli
rol oynamaktadir. Ataklar hastaneye yatis gerektirebildiginden kisinin
islevselliginde ve yasam Kalitesinde diigmeye sebep olur. Atak sayisinin ve

hastane yatisinin fazla olmasi, hastaligin erken yasta baslamasi, erkek cinsiyet,



karma donemlerin olmasi, ataklar arasinda kalint1 belirtilerin olmasi, alkol/madde

kullanimi kotii prognostik belirtilerdir (54).

2.1.7. Tedavi

BB’nin zamaninda tani-tedavisi morbidite ve mortaliteyi azaltmada
onemlidir. En uygun tedaviyi segmek i¢in hastanin giivenligini ve islevsellik
seviyesini kapsamli bir sekilde degerlendirmek gerekir. Terapotik ittifaki kurmak
ve devam ettirmek, ilag uyumunu arttirmak, hastaya psikoegitim vermek, uyku
diizeninin 6nemini vurgulamak, stresor faktorleri ongérmek miimkiinse ortadan
kaldirmak, niiksleri 6nlemek, islevsel kayb1 azaltmak olduk¢a Gnemli yer

tutmaktadir.

Duygudurum dengeleyiciler

Lityum

Noroprotektif bir ajan olan lityum, BB olan hastalarin tedavisinde altin
standarttir. Ayn1 zamanda direngli depresyon olgularinda ve ayrica
diirtiisellik/saldirganlik gibi durumlarin 6niine gegmek i¢in de kullanilmaktadir
(55). Ote yandan BB ve major depresif bozukluk hastalarinda intihar girisimini
azaltic1 etkiye de sahiptir.

Lityum, 19. yiizy1l sonlarindan beridir tedavi edici ajan olarak
kullanilmaktadir. Avusturyali psikiyatr John Cade manik atak gegirmekte olan
hastalarini tedavi etmekte lityum kullanmis ve dramatik yanit almistir (56). Bazi
yan etkiler ve toksisite nedeniyle 6liimler gériilmiis olup kan seviyesi 6lgtimleriyle
bunlar azalmistir. 1961°de “lityum glukonat” olarak Fransa’da, 1966’da “lityum
karbonat” olarak Birlesik Krallik’ta, 1967°de ise “lityum asetat” olarak

Almanya’da tescillenmistir (57).

Yaygin kullanilmasina ragmen hala molekiiler etki mekanizmasi tam

olarak aydinlatilmis degildir. Hiicre i¢i diizeyde, adenil siklaz, fosfo-inositid



yollar1 ve protein kinaz C gibi ikinci habercil sistemleri etkileyerek asir1 uyarici
norotransmisyonu (dopaminerjik ve glutamaterjik) azaltir, GABAerjik iletimi
arttirabilir. Lityum, noronal gelisimde Kilit rol oynayan beyin kaynakli nérotrofik
faktoriin (BDNF) sentezini arttirir ve ayrica astrositlerden Transforming-Growth-
Factor-B1 (TGF-B1) salinimini indiikler (58-63).

Erigkin bireylerde baslama dozu, giinde iki-ii¢ kez 300
miligramdir. Ortalama 900-1200 miligramlik bir dozajda ilacin plazma
konsantrasyonu, BB sagaltiminda etkili olan 0.6-1.0 mmol/litredir. 1200-1800
miligramlik bir dozda, plazma konsantrasyonu ortalama 0,8 - 1,2 mmol/litre
olmaktadir. flacin 1,2 mmol/litre iizerindeki konsantrasyonlarda toksisite etkileri
baslayabileceginden ve dar bir terapotik araliga sahip olmasindan &tiirti kan

olgtimleri biiyiikk 6neme sahiptir.

Antimanik etkinin baslamas1 1-3 hafta kadar zaman gerekirken,

antidepresan etkinligin baslamas1 3-6. haftalara kadar vakit alabilmektedir.

Yan etkiler arasinda gastrointestinal sikayetler, tremor, poliiiri ve
polidipsi, nefrojenik diabetes insipidus, hipotiroidizm/hipertiroidizm, artmis

hiperparatiroidizm riski, kilo artig1 ve kognitif bozukluklar sayilabilir.

Valproik Asit

Valproik asit, 1962 yilinda tibbi olarak kullanilmaya baglanmistir. Ayni
zamanda bir antikonviilzan olmakla birlikte BB ve migren sagaltiminda da
etkilidir.

Cok islevli bir kimyasal olan valproik asit, bazi1 gen ekspresyonlarini
diizenleyerek GABA sinyali ve histon deasetilaz 1 (HDAC1) aktivitesi {izerinde
etki yaratir (64-66). Voltaj kapili sodyum kanallarin1 bloke eder ve gama-
aminobiitirik asidin (GABA) etkisini arttirir.

Terapotik plazma konsantrasyonu, boliinmiis dozlar halinde verilen 1.200

ila 1.500 miligram/giin arasindaki bir dozajda elde edilir. Manik donemde hedef
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plazma konsantrasyonu 80-110 mg/L olmalidir. Diizenli olarak kan seviyesi
olgtimleri ve hepatik fonksiyon testleri yapilmalidir.

Hedeflenen plazma konsantrasyonu elde edildikten sonraki birkag¢ giin
icinde antimanik etkinlik baslamaktadir (67). Hizl1 dongiilii BB ve karma

ozellikteki manik epizodlarda 6zellikle etkili bulunmustur (68).

Gastrointestinal irritasyon, sa¢ dokiilmesi, trombositopeni, 16kopeni,
tremor, adet diizensizlikleri, polikistik over sendormu, hiperandrojenizm,
hirsutizm, kilo artis1, obezite, instilin direnci, 6liimciil hepatotoksisite, pankreatit,
hiperamonyemi kaynakli ensefalopati rastlanabilen yan etkiler arasinda yer

almaktadirlar.

Lamotrijin

Lamotrijin ilk olarak 1991 yilinda Birlesik Krallik’ta antikonviilzan
olarak piyasaya stiriilmiistiir. 2003 yilinda BB sagaltimi igin onay almustir.

Lamotriijn, SSS’de sodyum kanallarin1 bloke ederek glutamat ve aspartat

salinimin1 baskilayarak etki gosterir.

Tekrarlayan depresif epizodlarin tedavisinde ve depresif epizod
profilaksisinde 50-200 mg/giin seklinde tercih edilmektedir. 25 mg/giin ile

baslanip yavasca doz arttirrmi yapilir.

Artmig dokiintii riski, Stevens-Johnson sendromu, bas agrisi/donmesi,

bulant1 gibi yan etkileri vardir.

Karbamazepin ve Okskarbazepin

Bu antikonviilzan ilaglar da benzer sekilde sodyum kanal blokaji ile etki
eder. Antimanik etkinlik i¢in ortalama hedef doz 1200 mg/giindiir. Bas
agrisi/donmesi, ataksi, bulanti, agiz kurulugu, hiponatremi, cinsel islev bozuklugu,

hepatotoksisite yan etkiler arasinda sayilabilir.

11



Diger antikonviilzanlar

Gabapentin, topiramat, zonisamid duygudurum dengeleyici etkileri olan

diger antikonviilzanlar olarak sayilabilir.

Antipsikotikler

Aripiprazol, olanzapin, klozapin, ketiapin, risperidon, paliperidon

duygudurum dengeleyici etkiye sahip antipsikotikler arasinda yer almaktadirlar.

Antidepresanlar

BB depresyon dénemi major depresif bozukluga gore daha agir
seyrettiginden antidepresanlar, BB depresif epizod tedavisinde ve eslik etmekte
olan anksiyete bozuklugu var ise ¢cogu zaman tercih sebebi olabilmektedirler.
Boylesi durumlarda kilit nokta hastaya antidepresan baslanacaksa etkin dozda
duygudurum dengeleyici tedavi ile birlikte verilmesidir. Aksi takdirde manik shift
gergeklesebilir. Manik déneme yol agma riski en fazla olan antidepresanlar
trisiklik grubundaki antidepresanlardir, en giivenli antidepresan ise bupropiyon
olarak kabul edilmektedir.

Benzodiazepinler

Benzodiazepinler, BB depresyon donemine eslik eden anksiyete
belirtileri varsa ya da mevcut antidepresan tedaviyi giiglendirmek amagli kisa siire
kullanilabilirler. Ayrica manik dénemde hizli etkili olduklari ve sedasyon

yaptiklarindan 6tiirti ¢ok sik tercih edilmektedirler.
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EKT

Ilag tedavisine yanitsiz siddetli manik epizod, agir ve suisidal risk
barindiran tekrarlayan direncli depresif epizodlar, eslik eden psikotik belirtiler
varliginda hizli ve etkili yanit amaciyla EKT tercih edilebilmektedir.

TMS

Bazi1 ¢alismalar BB depresif epizod akut ve idame tedavisi sirasinda
giiclendirici bir tedavi olarak TMS'nin etkinligini gostermektedir (69-72).

Terapi

Hastalara psikoegitim vermek énemli role sahiptir. Ote yandan
psikofarmakolojik tedaviye ek olarak bireysel, aile ve grup terapileri de hastalarin
islevsellik ve hayat kalitesini arttirmakta pay sahibidir.

2.2. Borderline Kisilik Bozuklugu

2.2.1. Tamim

BKB, reddedilmeye kars1 asir1 duyarlilik ve bunun sonucunda kisilerarasi
iliskilerde, kendilik imajinda, duygulanimda ve davranista istikrarsizlik ile
karakterizedir (73). BKB, ¢ok sayida psikiyatrik komorbidite ile iligkilidir ve

onemli diizeyde sikintiya neden olur.

2.2.2. Epidemiyoloji

BKB’nin yasam boyu yaygimligi yaklasik %5.9, genel popiilasyondaki
yayginligi %1.6 olarak bildirilmistir (74,75). Calismalarda, psikiyatriye ayaktan
bagvuran hastalar arasinda %9.3 , psikiyatri kliniginde yatmakta olan hastalar
arasinda ise yaklasik %20 oran saptanmustir (21,76,77). Klinik olarak kadinlarda
erkeklerden 3 kat kadar daha fazla oldugu gosterilmistir (21). Bu klinik bulgularin
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aksine Amerika’daki 2 epidemiyolojik calismada yasam boyu BKB yayginlig esit
olarak kaydedilmistir (74,75).

2.2.3. Etiyoloji

BKB’nin nigin ortaya ¢iktig1 bilinmemekle birlikte beyin gelisimine
katkida bulunan genetik, norobiyolojik ve psikososyal etkenler arasindaki

etkilesiminden kaynakli oldugu fikri 6ne stirtilmistiir (78).

Genetik aktarim ile ilgili galismalar, birbirinden farkl: ve orta diizeyde
kanitlar sunmasina ragmen nadir de olsa vardir. Calismalar nadir olmasina ve
farkli degerler bildirilmesine ragmen, BKB'nin genetik aktarimi ve kalitimi igin en
azindan orta diizeyde kanitlar vardir. Iki calismaya gore, cift yumurta ikizlerine
kiyasla monozigotik ikizlerde BKB olma orani daha yiiksek bulunmustur (%36 ve
%35'e kars1 %19 ve %7) (79,80).

Opioidler, oksitosin ve vazopressin gibi néropeptidlerin kiginin sosyal
davranig1 ve yakin iliskileri tizerinde etkileri oldugu disiiniilmektedir. BKB olan
kisilerin uyumsuz davraniglarinin ve bagkalariyla iliskilerin oksitosinerjik sistem
tarafindan modiile edildigine inanilmaktadir (81). Oyle ki bir ¢alismada bu
noropeptidlerin diizeylerindeki degisikliklerin BKB hastalarindaki davranig
problemlerine ve kisiler aras1 sorunlara yol agabilecegi belirtilmistir (82). Artan
HPA aktivitesi ve azalmig periferik oksitosin diizeyleri, BKB olan hastalarda
yasamin erken yillarindaki kotii muamele ve giivensiz baglanma dykiisii ile iliskili
bulunmustur (83). Bir ¢alismada da kadin ve erkek BKB hastalarinda artmis

testosteron diizeylerini bildirmistir (84).

Dopamin islevindeki aksamanin, BKB hastalarinda goriilen duygusal
instabilite ve diirtiisel davraniglar iizerinde payi olabilecegi diistiniilmektedir (85).
Serotonin islevlerindeki aksaliklar ise diirtiisellik, saldirgan davranislar, self-

mutilasyon iliskilidir (86).

Norogoriintilleme ¢alismalarinda, hipokampus, amigdala ve medial

temporal lobda bilateral azalmalar bildirmistir (87,88).
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Cocukluk ¢agi travmalari, BKB gelisiminde ¢ok 6nemlidir (89,90). Peter
Fonagy ve Anthony Bateman'in zihinsellestirme modelinde, BKB, psikolojik stres
faktorlerine kars1 dayaniklilik eksikliginin bir sonucudur. Bu hastalar iyi
deneyimlerden ders almay1 basaramaz ve olumsuz deneyimler biriktirirler (91).
Otto Kernberg, erken anne iligkisindeki biitiinlesme eksikliginin BKB’a yol
actigimi teorilestirmistir (92). Kernberg, bebegin anne figiiriini ikili bir cergevede
deneyimledigini varsaymistir. Cocuga bakan sevgi dolu-besleyici anne ve ¢ocugu
mahrum birakan-cezalandirici-nefret dolu anne. Bu geliski yogun bir endiseye
neden olup biitiinlestirilmezse, nihayetinde boliinmenin gelismesine yol
acar. "Bolme", BKB’ye sahip bireylerin ¢ok sik kullandig: bir savunma
mekanizmasidir. Herhangi bir zamanda, bir kisi tamamen iyi veya tamamen koti
olarak goriiliir. Bagkalarint hem olumlu hem de olumsuz niteliklere sahip olarak

gorme konusundaki bu yetersizlik, kisisel iligkileri de bozmaktadir.

2.2.4. Tam ve siniflandirma
DSM-V'e Gore Borderline Kisilik Bozuklugu Tani Olgiitleri

Asagidakilerden besinin ya da daha fazlasinin olmasi ile tanimlanir (21).

1) Gergek ya da hayali bir terkedilmeden kaginmak igin ¢ilginca ¢abalar

gosterme.

2) Goziinde asir1 biiylitme; goklere ¢ikarma ve yerin dibine batirma uglar

arasinda gidip gelen, gergin ve tutarsiz kisiler arasi iligkilerin olmasi.

3) Kimlik karmasast; belirgin olarak ve siirekli bigimde tutarsiz benlik

algis1 ya da kendilik duyumu.

4) Kendine zarar verme olasilig1 yiiksek (6rnegin; para harcama, cinsellik,
madde koétiiye kullanimi, pervasizca araba kullanma, tikinircasina yemek yeme

gibi) en az iki alanda diirtiisellik.

5) Yineleyen intiharla ilgili davraniglar, girisimler, goz korkutmalar ya da

kendine kiyim davranisi.
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6) Duygudurumda belirgin bir tepkiselligin olmasina bagh duygulanim
degiskenlikleri. Ornegin; yogun epizodik disfori, iritabilite ya da genellikle birkag

saat siiren, nadiren birkag¢ giinden daha uzun siiren anksiyetenin olmasi.
7) Kendini siirekli olarak boslukta hissetme.

8) Uygunsuz, yogun 6fke ya da 6fkesini kontrol altinda tutamama. Sik sik

hiddetlenme, gegmek bilmeyen 6fke, sik sik kavgalara karisma gibi.

9) Stresle iligkili gelip gegici paranoid diisiince ya da agir dissosiyatif

semptomlar.

2.2.5. Klinik ozellikler

BKB olan hastalarda en 6ne ¢ikan iki klinik 6zellik duygulanim
degisikligi ve tutarsiz iliskilerdir. Hastalar bir anda parlayip disforik goriiniime
biiriinebilir, sonrasinda hemen depresif olabilir, ardindan ise sanki hi¢bir sey
yasanmamis gibi davranabilirler. “B6lme” savunma mekanizmasini ¢ok sik
kullandiklarindan otiirii, karsilarindaki kisi ya iyidir ya kottidiir, ya yeterlidir ya
yetersizdir, ya yakindir ya uzaktir. Bu durumdan otiirii kisiler arasi iliskilerinde
tutarsizliklar belirir. Impulsif 6zkiyim girisimlerine sik rastlanir. Diirtiisel
davraniglar, madde kullanimi, yogun alkol tiikketimi, giivensiz cinsel iligkiler, asir1
para harcama, asir1 yemek yeme, hizli ara¢ kullanimi, self-mutilasyon seklinde

kendini gosterir.

Depresif bozukluk, anksiyete bozuklugu, travma ile ilgili bozukluklar,
alkol kullanim bozuklugu, madde kullanim bozuklugu nedeniyle yardim
arayisinda olabilirler. Dolayisiyla BKB olan hastalar eslik eden bu rahatsizliklar
nedeniyle basvurabildiklerinden psikopatolojik olarak siki bir sekilde
degerlendirilmelidir (93). Ote yandan dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu,
disosiatif ve somatoform bozukluklar, post-travmatik stres bozuklugu, psikotik
bozukluklar, yeme bozukluklari bu hastalarda goriilebilen diger rahatsizliklardir
(94).
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Bir caligmada BKB’li hastalarda “pseudologia fantastica” goriildiigii
kaydedilmistir. Bu terim patolojik yalan s6yleme anlamina gelmektedir. BKB’li
hastalarda rastlanabilen bu durum ile narsistik doyum ve zay1f benlik saygisi

arasinda bag olabilecegi 6ne siirtilmiistiir (95).

BKB tanis1 genelde 30 yas 6ncesi konmaktadir (96). Ciinkii yas artisi ile
birlikte paralel olarak BKB belirtileri azalma egilimindedir (97).

BKB hastalarinin takibe alindigi uzun soluklu bir ¢alismada 6zkiyim
nedenli 6liimlerin diger sebeplerden Sliimler ile ayn1 oranda (yaklasik %4-5)
oldugu tespit edilmistir (98).

2.2.6. Tedavi

Tedavi siki bir psikoegitim ile baslamalidir. Oyle ki bu basamak, hasta ve
Klinisyen arasindaki giivenli iligkinin kurulmasinda biiyiik pay sahibidir. Stresor
faktorleri uzaklastirmak, diizenli egzersiz planlari, kisiler arasi iletisime
odaklanmak, self-mutilatif davranislar1 6nlemek klinik agidan 6neme sahip

miidahalelerdir ve iyiye gidiste biiyiik rol oynayabilir.

Bu hastalarda primer tedavi olarak psikoterapi esastir. Bir gesit biligsel
davranisci terapi olan dialektik davranisei terapi belirtilerin diizelmesini ve
hafiflemesini saglayabilir (99). Zihinsellestirmeye dayali tedavi ile aktarim odakli
psikoterapi, hastalarin bilingdis1 motivasyonlarini ve duygularini kavrayip
gelistirmesine ayrica kisilerarast dinamiklere iliskin farkindaligin artmasina

katkida bulunabilecek psikodinamik tedavi tiirleri arasindadir (100).

Psikofarmakolojik agidan bakildiginda higbir ilag BKB igin FDA onayli
degildir. Affektif instabilite ve mizag belirtileri igin SSRI grubu ilaglar tercih
edilmektedir. Impulsivite, 6fke problemleri, irritabilite i¢in duygudurum

dengeleyici ajanlar ve diisiik doz antipsikotikler faydali olabilmektedir (101). Ek
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olarak yukarida bahsi gecen komorbit bozukluklar da tabloya eslik ediyorsa onlara

yonelik de sagaltim yapilmalidir.

Acik 6zkiyim diigiincesi, yiiksek diirtiisellik nedeniyle 6liimciil davranis
riski, komorbit psikiyatrik bozukluklar, yogun olumsuz diisiinceler ve psikotik

belirtiler varliginda hastanede yatarak tedavi gerekebilmektedir.
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3. YONTEM VE GEREC

Calismamizin, Akdeniz Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan 21.09.2022 tarihinde KAEK- 585 karar no ile onay1 alinmistir.

3.1. ORNEKLEM

Retrospektif olarak yapilan bu calismada; Akdeniz Universitesi
Hastanesi Ruh Saglig1 ve Hastaliklar1 kliniginde Agustos 2018- Agustos 2022
tarihleri arasinda manik veya depresif epizod tedavisi nedeniyle yatarak tedavi
gormiis ve tanist DSM-5 Kriterlerine gore konmus 90 BB hastasinin yatis
esnasinda bakilan hemogram verileri kaydedildi. Hastalarin sosyodemografik ile
Klinik verileri, laboratuar sonuglar1 hastane kayit sistemi ve dosyalarindan yardim
alinarak incelenip gerekli bilgiler kaydedildi. Ayni tarihler arasinda
poliklinigimize basvurmus ve en az iki uzman hekim tarafindan degerlendirilip
tanis1 DSM-5 kriterlerine gore konmus 90 BKB hastasi ¢alismaya dahil edilip
onceden alinmis hemogram verileri kaydedildi. Benzer sekilde hastalarin
sosyodemografik ile klinik verileri, laboratuar sonuglar1 hastane kayit sistemi ve
dosyalarindan yardim alinarak incelenip gerekli bilgiler kaydedildi. Caligmaya
dahil edilen, yas ve cinsiyet agisindan eslestirilmis, dnceden psikiyatrik bir tani
almamus 90 saglikli kontroliin de sosyodemografik verileri ve hemogram
parametreleri kaydedildi. Hemogram orneklerinde 6zellikle NLR, PLR, MLR,
MPV ve diger hemogram degerlerinin karsilastirilmasi ve inflamasyonun bu
hastaliklarla iligkisinin incelenmesi planlandi. Dislanma 6Glgiitleri arasindaki

ozelliklere sahip hastalar ¢alismaya alinmadi.

3.1.1. Calismaya dahil edilme él¢iitleri

1. DSM-V tani siniflandirma sistemine gore BB tanisi almis ve atak

donemi nedeniyle (manik ve depresif atak) yatarak tedavi gormiis olmak
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2. DSM-V tani siniflandirma sistemine gore BKB tani dlgiitlerini

karsilamis olmak

3. 18-65 yag araliginda olmak

3.1.2. Cahismadan dislanma 6lciitleri

1. Zihinsel gelisim geriliginin olmasi

2. Ciddi fiziksel, kronik veya norolojik hastaliga sahip olmak
3. Akut enfeksiyon bulgularinin olmasi

4. BB 6timik doneminde olmak

5. Gebelik veya yakin zamanda dogum yapmis olmak

6. Son 6 ay i¢inde klozapin recetesi

7. Aktif sekilde madde/alkol kullaniyor olmak

3.2. KULLANILAN GERECLER

3.2.1. Sosyodemografik ve klinik veri formu

Tarafimizca diizenlenen bu formda hastalarin geriye doniik yatis veya
poliklinik bagvurulari esnasindaki yasi, cinsiyeti, 6grenim diizeyi, ¢alisip
caligmadiklari, medeni halleri gibi sosyodemografik verileri ile sigara kullanip
kullanmadiklari, hastaliklarinin baslangig yasi, ilk-son hastalik dénemleri, toplam
epizod sayilari, intihar girisimi olup olmadigi, mevcut ise aldiklar tedaviler gibi
Klinik verileri kaydedilmistir (EK-1). Bu verilere hasta dosyalari, epikriz formlari,
hastane kayit sisteminden ulasilmistir ve form arastirmaci tarafindan

doldurulmustur.
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3.2.2. Hemogram (Tam Kan Tetkiki)

Tam kan tetkiki, basit, diisiik maliyetli, kolay ulasilabilir bir testtir.

Birgok hastalik ve inflamatuar siiregler hakkinda 6nemli ipuglar1 vermektedir.

Calismaya dahil edilen hastalarin yatiglar1 veya poliklinik basvurular
esnasinda alinmig olan hemogram 6rneklerinden; hemoglobin (Hb), hematokrit
(Hct), 16kosit (WBC) sayisi, nétrofil sayis1 (Ne), trombosit (Plt) sayisi, monosit
sayist (Mono), lenfosit sayist (Lym), nétrofil/lenfosit oran1 (NLR),
trombosit/lenfosit orani (PLR), monosit/lenfosit oran1 (MLR), ortalama trombosit
hacmi (MPV) degerleri kaydedildi.

3.3. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Kategorik degiskenler frekans (n) ve yiizde (%), siirekli degiskenler
ortalama, standart sapma (SS), medyan ve ¢eyrekler arasi aralik (IQR: 25-75.
persentil) degerleri ile 6zetlendi. Kategorik degiskenler arasindaki iliski Pearson
Ki-kare ve Fisher’s Exact test ile incelendi. Verilerin normal dagilim varsayimina
uygunlugunu kontrol etmek amaciyla Shapiro Wilk test yapildi. Bagimsiz
gruplarin siirekli degiskenleri arasindaki farkin belirlenmesinde normal dagilima
uymadigi durumda Mann-Whitney U test ve Kruskal-Wallis test, uydugu durumda
Independent t-test ve Tek yonlii ANOVA test kullanildi. Ug ve daha fazla grubun
parametrik olmayan karsilastirmalarinda anlamli ¢ikan durumlar i¢in post-hoc
testlerde Bonferroni diizeltmesi, parametrik karsilastirmalarda ise post-hoc test
olarak Tukey HSD testi yapildi. BB olan hastalarda klinik ozellikler ile
laboratuvar bulgular arasindaki iliski Spearman korelasyon test ile incelendi.
Arastirma verileri IBM SPSS 23.0 paket programi (IBM Corp., Armonk, NY) ile

analiz edildi ve 0,05'ten kiigiik p degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Sosyodemografik ozellikler

Calismaya kontrol grubu igin 90 kisi, BKB hasta grubu i¢in 90 kisi ve BB
hasta grubu igin 90 kisi olmak tizere toplam 270 kisi dahil edilmistir. Tablo
4.1.’de calisma gruplarinin sosyodemografik 6zelliklerine iliskin analiz sonuglari

verilmistir.

Kontrol grubunun medyan yas1 27 (IQR: 23-36) yil, BKB hasta grubunun
28 (IQR: 23-37) yil ve BB hasta grubunun 31,5 (IQR: 23-40) yildi. Kontrol
grubunun %385,6’s1, BKB hasta grubunun %86,7°si ve BB hasta grubunun
%84,4°1i kadindi. Gruplarin yas ve cinsiyet dagilimlar: istatistiksel olarak benzer
bulundu (p=0,278 ve p=0,914). ilkogretim mezunu olanlar kontrol grubunda BKB
hasta grubuna gore daha yiiksek (%30 ve %13,3), lise mezunu olanlar ise BKB
hasta grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek (%57,8 ve %37,8) orandaydi
(p=0,022). Kontrol ve BB hasta grubunda evli hasta oran1 (%43,3 ve %44,4) BKB
hasta grubuna gore (%23,3), BKB hasta grubunda bekar hasta orani (%64,4) BB
hasta grubuna gore (%40) daha yiiksek izlendi (p=0,003). BKB hastalarda issiz
veya galisamayanlarin oraninin kontrol grubuna goére (%34,4 ve %15,6), kontrol
ve BB hasta grubunda ev hanimi oraninin (%22,2 ve %24,4) BKB hasta grubuna
gore (%8,9) daha yiiksek oldugu goriildii (p=0,003).

Sigara kullanim1 BKB ve BB hasta grubunda (%65,6 ve %51,1) kontrol
grubuna gore (%28,9) anlamh diizeyde daha fazlaydi (p<0,001). Kontrol
grubunda intihar oykiisii gozlenmezken (%0), BKB ve BB hastalarda intihar
Oykiisiiniin (%44,4 ve %27,8) daha yiiksek oranda oldugu saptandi (p<0,001). BB
hasta grubunda ilagsiz tedavi (%44,4 ve %27,8) ve Lityumlu kombine tedavi
kullanim oran1 (%20 ve %6,7), BKB hasta grubunda ise sadece antidepresan
(%14,4 ve %0) ve antipsikotik-antidepresan kombine tedavisi alan hasta orani
(%26,7 ve %6,7) daha yiiksekti (p<0,001).
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Tablo 4.1. Sosyodemografik 6zellikler

Kontrol Borderline Bipolar
Degiskenler (n=90) (n=90) (n=90) p
Yas (yil), medyan(IQR) 27(23-36) 28(23-37) 31,5(23-40) 0,278
Cinsiyet, n(%o)
Kadn 77(85,6) 78(86,7) 76(84,4) 0,914
Erkek 13(14,4) 12(13,3) 14(15,6)
Ogrenim diizeyi, n(%0)
[kogretim 27(30) 12(13,3) 24(26,7) 0,022
Lise 34(37,8) 52(57,8) 46(51,1)
Yiiksekokul 29(32,2) 26(28,9) 20(22,2)
Medeni durum, n(%o)
Bekar 46(51,1) 58(64,4) 36(40) 0,003
Evli 39(43,3) 21(23,3) 40(44,4)
Dul 5(5,6) 11(12,2) 14(15,6)
Cahisma durumu, n(%o)
Calistyor 56(62,2) 51(56,7) 41(45,6) 0,003
Issiz/¢alisamiyor 14(15,6) 31(34,4) 27(30)
Ev hanim 20(22,2) 8(8,9) 22(24,4)
Sigara kullanimi, n(%0)
Var 26(28,9) 59(65,6) 46(51,1) <0,001
Yok 64(71,1) 31(34,4) 44(48,9)
Intihar 6ykiisii, n(%0)
Var 0(0) 40(44,4) 25(27,8) <0,001
Yok 90(100) 50(55,6) 65(72,2)
Tedavi, n(%o)
Ila¢ kullanmayan - 25(27,8)  40(44,4) <0,001
Lityumlu kombinasyon alan - 6(6,7) 18(20)
Valproatli kombinasyon alan - 12(13,3) 17(18,9)
Lamotrijinli kombinasyon alan - 7(7,8) 2(2,2)
Antipsikotik kullanan - 3(3,3) 7(7,8)
Antidepresan kullanan - 13(14,4) 0(0)
Antipsikotik+Antidepresan alan - 24(26,7) 6(6,7)

Kruskal-Wallis test, Pearson ki-kare test.
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4.2. Laboratuar bulgulari

Kontrol grubunun, BKB ve BB hastalarinin hemogram verileri Tablo 3’te
verilmistir. Medyan MPV degeri, BB olan hastalarda istatistiksel olarak daha
distiktii (p<0,001). Medyan lenfosit degerinin BB hasta grubunda daha diisiik ve
NLR degerinin BB hasta grubunda daha yiiksek oldugu, fakat bu farkin anlamli
olmadigi belirlendi (p=0,069 ve p=0,081). Gruplarin diger laboratuvar
bulgularinin dagilimi agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Tablo 4.2. Calisma gruplarmin hemogram verileri

Kontrol Borderline Bipolar

Degiskenler (n=90) (n=90) (n=90) p

Hb 13,41+1,44 13,13+1,46 13,05+1,42 0,225
Hct 40,32+3,55 39,53+3,8 39,6%4,04 0,306
WBC 7,42(6,45-9,16) 8,09(6,83-9,52) 7,81(6,32-9,14) 0,157
Ne 4,24(3,54-5,68) 4,85(3,98-6,11) 4,54(3,46-5,95) 0,157
Plt 267,5(226-306) 269,5(233-327) 273(212-309) 0,448
Mono 0,52(0,43-0,63) 0,56(0,47-0,71) 0,56(0,43-0,73) 0,174
Lym 2,28(1,89-2,69) 2,45(1,9-2,97) 2,07(1,74-2,68) 0,069
NLR 1,72(1,49-2,51) 2,17(1,46-2,92) 2,24(1,6-2,98) 0,081
PLR 118,15(90,42-146,27) 118,55(84,67-151,05) 123,43(98,82-158,89) 0,538
MLR 0,23(0,19-0,28) 0,24(0,2-0,31) 0,26(0,2-0,32) 0,103
MPV 10,2(9,3-10,8) 10(9,4-10,5) 9,5(8,2-10,4) <0,001

Bulgular ort+SS veya medyan(IQR) ile verilmistir. Tek yonliit ANOVA, Kruskal-Wallis test.

BB hastalarin hemogram verileri, manik ve depresif atakta olanlar
seklinde ayrilarak BKB hastalarinki ve kontrol gruplarininkiyle Tablo 4.3.°te
karsilagtirilmistir. BB depresif epizoddaki hastalarin medyan MPV degeri diger
gruplara gore ve BB manik donemdeki hastalarin medyan MPV degeri kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak daha diisiiktii (p<0,001). BB manik epizoddaki
hasta grubunda medyan lenfosit degeri daha diisiik ve NLR degeri daha yiiksek
olup, bu fark anlamli bulunmadi (p=0,092 ve p=0,088). Ayrica, BB manik hasta

grubunda hematokrit degerlerinin de diisiik oldugu gortilse de fark anlaml degildi
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(p=0,055). Diger laboratuvar bulgulari gruplar arasinda benzer dagilimdaydi

(p>0,05).

Tablo 4.3. Calisma gruplarinin hemogram verileri (BB hastalar, manik ve
depresif donemdekiler ayr sekilde)

Bipolar- Bipolar-
Degiskenl Kontrol Borderline Mani Depresif
er (n=90) (n=90) (n=70) (n=20) p
Hb 134141 44 13,13+1,46 12,91+1,35 13,55¢1,58 0,113
Het 40324355 39.5343.8 39,1143 88 41312424 0,055
WBC 742(6,45-9,16)  8,09(6,83-9,52) 7’65(162')32' 7.99(6,17-9,61) 0261
Ne 4,24(354-568)  4,85(3,98-6,11) 4,68(3,6-595) 454(3,07-586) 0,271
Plt 267,5(226-306)  269,5(233-327)  273(208-302) 265,5(228-3315) 0,633
Mono 0,52(0,43-0,63)  056(0,47-0,71) 056(043-0.7)  05(0,44-0,75) 0321
Lym 2,28(1,89-2,69)  2,45(1,9-2,97) 2*0255515')7 > 221(1,71-297) 0,092
NLR 172(1,49-251)  217(1,46-292)  228(181-3)  183(L46-2,66) 0,088
oLR 118,15(9042-  11855(8467-  128(100-  11063(97.3%- .00

146,27) 151,05) 159,02) 132,53) :

MLR 0,23(0,19-028)  0,24(0,2-0,31) 0’2(?(302')21' 0,25(0,19-0,32) 0,169
MPV 10,2(9,3-10,8) 1009.4-105)  97(82-10.4)  9,1(8,25-0,85) <0i00

Bulgular ort+SS veya medyan(IQR) ile verilmistir. Tek yonlii ANOVA, Kruskal-Wallis test.

Calismaya dahil edilen kisilerde daha 6nceden intihar 6ykiisii varligina

gore hemogram verileri Tablo 4.4.’de karsilastirilmis ve intihar oykiisi ile

laboratuvar bulgular1 arasinda anlamli bir iliskiye rastlanmamustir.
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Tablo 4.4. Intihar &ykiisiine gére hemogram verileri

Var Yok

Degiskenler (n=65) (n=205) p

Hb 13,17+1,64 13,21+1,38 0,832
Hct 39,71+4,39 39,85+3,61 0,810
WBC 8,04(6,95-9,61) 7,76(6,43-9,17) 0,139
Ne 4,84(4,02-5,84) 4,55(3,54-5,85) 0,227
Plt 266(233-297) 269(224-317) 0,592
Mono 0,57(0,47-0,74) 0,54(0,43-0,67) 0,104
Lym 2,25(1,75-3,05) 2,25(1,87-2,71) 0,989
NLR 2,3(1,46-3,26) 1,99(1,49-2,66) 0,133
PLR 121,48(83,87-142,36) 118,75(93,71-153,41) 0,359
MLR 0,25(0,2-0,34) 0,24(0,19-0,3) 0,150
MPV 9,8(9,1-10,3) 10(9-10,7) 0,344

Bulgular ort+SS veya medyan(IQR) ile verilmistir. Mann-Whitney U test, Independent t-test.

Tablo 4.5.°de tedavi alan hastalarin tedavi tiirline gore hemogram verileri
karsilastirilmistir.  Lityumlu kombine tedavi alan hastalarin hemoglobin ve
hematokrit degerleri ilag kullanmayan, antipsikotik, antidepresan ve
antipsikotik+antidepresan kullananlara goére anlamli diizeyde daha yiiksekti
(p=0,004 ve p=0,007). Notrofil degerleri lityumlu kombine tedavi alan ve
antipsikotik kullanan grupta daha yiiksek olmakla birlikte anlamli bulunmadi
(p=0,052). Antipsikotik+antidepresan kullanan grubun trombosit degerleri
valproath kombine tedavi alan gruba gore daha yiiksek bulundu (p=0,018). ilac
kullanmayan hastalarin monosit degerlerinin lityumlu kombine tedavi alan,
valproatli kombine tedavi alan, antipsikotik ve antipsikotik+antidepresan kullanan
hastalara gore daha diisiik oldugu belirlendi (p=0,013). ilag¢ kullanmayan, lityumlu
kombine tedavi alan ve lamotrijinli kombine tedavi alan hastalarin lenfosit
degerleri valproatli kombine tedavi alan hastalara gore istatistiksel olarak daha
diistiktiic  (p=0,038). Lityumlu kombine tedavi alan hastalarin NLR degerleri
valproatli kombine tedavi alan hastalara gore anlamli diizeyde daha yiiksek
belirlendi (p=0,017). Medyan PLR degeri en diisiik valproatli kombinasyon

tedavisi alan hasta grubunda izlendi (p=0,003). Tedavi tiiriine gore lokosit
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(p=0,270), MLR (p=0,375) ve MPV (p=0,288) degerleri istatistiksel agidan benzer

bulundu.

Tablo 4.5. Tedavi tiiriine gére hemogram verileri

Antipsi

kotik+

ila¢ kullanimu Lityumlu Valproath Lamotrijinli Antipsik Antidep Antidep

Degisk olmayan kombine tedavi kombine tedavi  kombine tedavi otik resan resan
enler (n=65) (n=24) (n=29) (n=9) (n=10) (n=13) (n=30) p
) 14,1(13,05- : ) 12,65(11 12,6(12, 12,511, 0,0
Hb 12,7(12-14) 14.7) 13,3(12,7-14) 13,9(12,1-14,9) 9134) 4439) 7-133) 04
} 42,5(39,15- } . 38,65(35 38,5(37, 38,25(35 0,0
Hct 39,1(36-41,4) 24.95) 40,1(38-41,5) 41(37,9-45,2) 5405) 3409) 8.399) 07
7,42(6,36- ) ) ) 8,16(6,5- 7,48(6,1 8,29(7,5 0,2
WBC 9.02) 8,7(7,39-10,68)  7,96(6,83-9,13)  6,98(6,29-8,38) 957  6918) 7-97) 70
_ ) y i 53139 4,93(3- 48940 00
Ne 4,6(3,56-5,63) 5,66(4,99-7,17)  4,26(3,33-5,2) 4,4(4,04-5,27) 2598  578) 4643 52
) 280(246,5- ] i 298(273- 252(236 306(255 0,0
Plt 261(212-304) 3315) 237(214-276) 234(210-286) 300) 314) 362) 18
) ) ) ) 06505 05304 06105 00
Mon 0,5(0,41-0,63) 0,65(0,47-0,71)  0,6(0,48-0,79)  0,48(0,44-0,56) 3080 7.066) 075 13
2,08(1,77- ) ) ) 2,15(1,9- 24521 25(2,04 0,0
Lym 2,49) 1,98(1,69-2,68) 2,69(2,06-3,44)  1,93(1,68-2,58) 265 2068 207 38
2,25(1,46- ) ) i 2,22(1,9- 2(148- 21916 0,0
NLR 2,83) 2,77(1,99-3,64) 1,72(1,12-2,22) 2,28(1,99-2,4) 3,34) 2.44) 32,92) 17
12545(964-  1283(108,62-  9596(71,51- 126558915  14L99(1 11132( 1332809
PLR 151,46) 173.28) 110,68) 183,06) 1509- - 9L67-  213- 43

' ' ' i 166,1)  133,55) 173,21)
_ ] ) i 031(0,2 027(001 027(02 03
MLR 0,24(0,19-0,3) 0,26(0,21-0,38)  0,24(0,18-0,35) 0,25(0,2-0,29) 8033 6-031) 1-03) 75
] ) ) | 9,1(86- 101(9,9 975092 0.2
MPV 9,9(9,1-10,5)  9,75(8,95-10,3) 9,1(8,4-10,8) 9,4(8,8-9,8) 10) 10.7) '103) 88

Bulgular medyan(IQR) ile verilmistir. Kruskal-Wallis test.
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Valproat kullanmayan 241 hastada calisma gruplarina gére hemogram
verileri Tablo 4.6.’da belirtilmistir. BB olan hasta grubunda medyan NLR degeri
kontrol grubuna gore anlamli daha yiiksek bulundu (p=0,009). Ayrica, BB olan
grupta MPV degerlerinin diger iki gruba gore istatistiksel olarak daha diisiik
oldugu saptand1 (p=0,002). Lenfosit degerleri BB hastalarinda daha diisiik, MLR
degerleri daha yiiksek izlenirken, bu fark istatistiksel agidan anlamli bulunmadi
(p=0,067 ve p=0,092). Valproat kullanmayan hastalarda ¢alisma gruplarina gore

diger hemogram verilerinin dagilimi benzerdi (p>0,05).

Tablo 4.6. Valproat kullanmayan hastalarda c¢alisma gruplarinin hemogram
verileri

Kontrol Borderline Bipolar

Degiskenler (n=90) (n=78) (n=73) p

Hb 13,41+1,44 13,06+1,53 13+1,49 0,160
Hct 40,32+3,55 39,36+3,94 39,48+4,24 0,218
WBC 7,42(6,45-9,16) 8,09(6,59-9,52) 7,77(6,42-9,29) 0,310
Ne 4,24(3,54-5,68) 4,89(3,98-6,11) 4,93(3,9-6,04) 0,108
Plt 267,5(226-306) 281(239-332) 273(214-305) 0,204
Mono 0,52(0,43-0,63) 0,56(0,46-0,7) 0,53(0,42-0,68) 0,417
Lym 2,28(1,89-2,69) 2,36(1,83-2,73) 2,05(1,74-2,55) 0,067
NLR 1,72(1,49-2,51) 2,19(1,61-2,94) 2,3(1,82-2,98) 0,009
PLR 118,15(90,42-146,27) 126(93,36-158,63) 131,03(100-163,53) 0,271
MLR 0,23(0,19-0,28) 0,25(0,2-0,31) 0,26(0,2-0,32) 0,091
MPV 10,2(9,3-10,8) 10(9,5-10,5) 9,7(8,6-10,3) 0,002

Bulgular ort+SS veya medyan(IQR) ile verilmistir. Tek yonlii ANOVA, Kruskal-Wallis test.

Tablo 4.7.°de tedavi alan hastalarda (n=180), valproat kullanan ve
kullanmayan hastalarin hemogram verileri arasindaki iliski incelenmistir. Valproat
kullanan hastalarin trombosit (p=0,038), NLR (p=0,005) ve PLR (p<0,001)
degerleri daha diisiikk, monosit (p=0,031) ve lenfosit (p=0,004) degerleri anlaml
diizeyde daha yiiksekti. Hemoglobin ortalamasinin valproat kullanan hastalarda

daha yiiksek oldugu, fakat bu farkin anlamli olmadigi saptandi (p=0,082).
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Valproat kullanan ve kullanmayan hastalarin diger hemogram degerleri benzer
dagilimdaydi (p>0,05).

Tablo 4.7. Valproat kullanan ve kullanmayan hastalarin hemogram verileri

Kullanmayan Kullanan

Degiskenler (n=151) (n=29) p
Hb 13,03£1,5 13,42+0,98 0,082
Hct 39,42+4,08 40,33+2,86 0,149
WBC 7,99(6,5-9,46) 7,96(6,83-9,13) 0,716
Ne 4,92(3,9-6,1) 4,26(3,33-5,2) 0,119
Plt 276(233-325) 237(214-276) 0,038
Mono 0,55(0,43-0,69) 0,6(0,48-0,79) 0,031
Lym 2,17(1,75-2,65) 2,69(2,06-3,44) 0,004
NLR 2,27(1,67-2,96) 1,72(1,12-2,22) 0,005
PLR 126,8(98,48-159,02)  95,96(71,51-110,68) <0,001
MLR 0,25(0,2-0,32) 0,24(0,18-0,35) 0,617
MPV 9,8(9,1-10,4) 9,1(8,4-10,8) 0,375

Bulgular ort+SS veya medyan(IQR) ile verilmistir. Mann-Whitney U test, Independent t-test.

Tablo 4.8.’de BB hastalarinin (n=90) klinik 6zelliklerine ait istatistikler
sunulmustur. Medyan tani yas1 23 (IQR: 19-29) yil, medyan hastalik siiresi 5,5
(IQR: 1-13) yil ve bagvuru Oncesi medyan episod sayisi 4 (IQR: 2-8) idi.
Hastalarin %85,6’sinin ilk epizodu maniydi ve %71,1°i bagvuru 6ncesinde ikiden
fazla sayida atak gegirmisti. Medyan mani sayisi 3 (IQR: 2-4) ve depresyon sayisi
1 (IQR: 0-2) hesaplandi. 69 hastada (%76,7) manik atak sayis1 depresyon atak

sayisindan fazlaydi.

Bipolar-depresif hastalarin medyan baslangic yas1 (p=0,004), toplam
hastalik stiresi (p=0,021) ve toplam epizod sayist (p=0,001) daha yiiksek
belirlendi. Bipolar-depresif hastalarda ilk epizodun depresyon olmasi (%45 ve
%b5,7) ve bipolar-manik hastalarda ilk epizodun mani olmasi (%94,3 ve %55)
daha sikt1 (p<0,001). Basvuru oncesi ikiden fazla atak gecirenlerin orani bipolar-
depresif grupta (%95 ve %64,3), ilk ataklar1 olanlarin orani ise bipolar-mani
grubunda (%20 ve %0) yiiksek bulundu (p=0,014). Mani sayis1 bakimindan iki

grup arasinda anlamli fark bulunmazken (p=0,671), depresyon sayisi bipolar-

29



depresif hastalarda daha yiiksekti (p<0,001). Mani sayis1 depresyon sayisindan
fazla olanlar bipolar-mani grubunda (%92,9 ve %20), depresyon sayisi mani
sayisina esit veya fazla olanlar bipolar-depresif grupta (%80 ve %7,1) anlamli

diizeyde yiiksek saptandi (p<0,001).

Tablo 4.8. Bipolar bozukluk olan hastalarin klinik 6zellikleri

. Bipolar- Bipolar-
Tm?nr_'gsc;[)a lar Mani Depresif
Degiskenler, N(%) B (n=70) (n=20) p
Baslangi¢ yasi, medyan(IQR) 23(19-29) 21,5(19-26) 29,5(22-34) 0,004
Toplam hastalik siiresi, i ) )
medyan(IOR) 5,5(1-13) 4,5(1-11) 11(3-195) 0,021
I1k episod
Mani 77(85,6) 66(94,3) 11(55) <0,001
Depresyon 13(14,4) 4(5,7) 9(45)
Toplam episod sayisi, i 4 i
medyan(IQR) 4(2-8) 4(2-6) 9(3,5-16) 0,001
flk atak 14(15,6) 14(20) 0(0) 0,014
2 atak 12(13,3) 11(15,7) 1(5)
>2 atak 64(71,1) 45(64,3) 19(95)
Mani sayis1, medyan(IQR) 3(2-4) 3(2-4) 3(1-4) 0,671
Depresyon sayisi, medyan(IQR) 1(0-2) 0(0-1) 5(2-10) <0,001
Mani-Depresyon
Mani sayisi>Depresyon sayisi 69(76,7) 65(92,9) 4(20) <0,001
Depresyon sayisi>Mani sayist 21(23,3) 5(7,1) 16(80)

Mann-Whitney U test, Fisher’s Exact test.

BB olan hastalarda (n=90) toplam epizod sayis1 ile hemogram
parametreleri arasindaki iliski Tablo 4.9.’da incelenmistir. Medyan MPV degeri
bagvuru Oncesi ikiden fazla atak geciren hastalarda diisiik bulundu (p=0,006).
Bagvuru sirasinda ilk ataklarimi gegiren hastalarin trombosit degerleri diisiik
olmakla birlikte, bu fark anlamli degildi (p=0,053). Hastalarin diger laboratuvar
bulgular1 ile toplam epizod sayilar1 arasindaki iliskinin anlamli olmadig: tespit
edildi (p>0,05).
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Tablo 4.9. BB hastalarin toplam epizod sayis1 gore hemogram verileri

Tk atak iki atak >2 atak

Degiskenler (n=14) (n=12) (n=64) p

Hb 13,12+1,33 13,22+0,95 13,01+1,52 0,875
Hct 39,34+3 .47 40,25+2,89 39,54+4,36 0,829
WBC 7,28(5,53-8,82) 6,72(5,81-9,91) 7,99(6,65-9,14) 0,563
Ne 4,46(2,67-5,69) 4,08(3,11-6,54) 472(3,68-6) 0,658
PIt 211(175-264) 291(223,5-360) 275(226-302) 0,053
Mono 0,5(0,41-0,75) 0,6(0,51-0,72) 0,54(0,45-0,72) 0,651
Lym 2,12(1,8-2,53) 2,04(1,67-2,57) 2,06(1,72-2,72) 0,994
NLR 2,28(1,43-2,61) 2,04(1,72-2,34) 2,24(1,6-3,26) 0,714
PLR 108,42(84,31-150) 116,35(103,84-164,27) 128,89(99,51-161,28) 0,283
MLR 0,25(0,21-0,3) 0,29(0,22-0,34) 0,25(0,19-0,32) 0,563
MPV 10,2(8,9-10,8) 10,35(9,1-10,85) 9,15(7,95-10) 0,006

Bulgular ort+SS veya medyan(IQR) ile verilmistir. Tek yonliit ANOVA, Kruskal-Wallis test.

Tablo 4.10.’da bipolar bozukluk olan hastalarin (n=90) mani-depresyon

sayisina gére hemogram parametreleri degerlendirilmistir. Mani-depresyon sayisi

ile bu parametreler arasinda anlamli bir iliski olmadig goriilmektedir (p>0,05).

Tablo 4.10. BB hastalarin mani-depresyon sayisina gére hemogram verileri

Degiskenler Mani sayisi>Depresyon sayis1 (n=69) Depresyon sayisi>Mani sayis1 (n=21) p

Hb 12,97+1,34 13,35+1,68 0,283
Hct 39,3143,85 40,57+4,6 0,213
WBC 7,57(6,19-8,84) 8,4(6,95-9,94) 0,121
Ne 4,37(3,46-5,81) 5,05(4,33-6,04) 0,328
PIt 264(208-296) 294(228-328) 0,224
Mono 0,55(0,43-0,7) 0,57(0,44-0,75) 0,703
Lym 2,08(1,76-2,65) 2,06(1,67-2,88) 0,962
NLR 2,23(1,6-2,89) 2,31(1,67-3,34) 0,520
PLR 122,57(96,4-155,33) 126,15(99,02-166,1) 0,692
MLR 0,25(0,2-0,32) 0,29(0,2-0,33) 0,789
MPV 9,7(8,2-10,4) 9,4(8,5-9,9) 0,345

Bulgular ort+SS veya medyan(IQR) ile verilmistir. Mann-Whitney U test, Independent t-test.
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BB hastalarinda (n=90) klinik 6zellikler ile hemogram parametrelerinin
korelasyon analizi sonuglar1 Tablo 4.11.’de gosterilmistir. Hastalarin MPV
degerleri ile toplam hastalik siiresi (r=-0,234; p=0,026), toplam episod say1s1 (r=-
0,281; p=0,007) ve depresyon sayis1 (r=-0,273; p=0,009) arasinda istatistiksel
olarak anlamli negatif yonde zay1f bir korelasyon goézlendi.

Tablo 4.11. BB hastalarda klinik 6zellikler ile hemogram verilerinin korelasyonu

Depresyon
Baslangic yasi  Toplam hastalik siiresi  Toplam episod sayis1 Mani sayisi sayisi

Degiskenler r p r p r p r p r p
Hemoglobin 0,083 0,435 -0,151 0,156 -0,104 0,330 -0,063 0,552 -0,016 0,881
Hematokrit 0,115 0,282 -0,139 0,192 -0,112 0,292 -0,079 0,459 0,009 0,932
Lokosit 0,105 0,323 0,024 0,820 0,090 0,397 0,006 0964 0,091 0,393
Nétrofil 0,133 0,210 -0,046 0,666 0,054 0,612 0,017 0875 0102 0,341
Trombosit 0,039 0,715 0,127 0,231 0,146 0,170 0,116 0,277 0,082 0,443
Monosit -0,021 0,847 -0,039 0,714 0,002 0,981 0,042 0694 -0,024 0,824
Lenfosit -0,016 0,88 0,179 0,091 0,108 0,310 0,079 0457 -0,012 0,909
NLR 0,144 0,175 -0,136 0,202 -0,014 0,893 -0,050 0,637 0,110 0,301
PLR 0,045 0,673 -0,036 0,740 0,029 0,785 0,060 0574 0,057 0,59
MLR -0,013 0,904 -0,161 0,130 -0,085 0,427 -0,049 0,645 -0,011 0,916
MPV 0,006 0,953 -0,234 0,026 -0,281 0,007 -0,176 0,098 -0,273 0,009

Spearman korelasyon test.
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5. TARTISMA

Notrofiller, lenfositler, trombositler ve monositler gibi kan hiicreleri,
inflamatuar siireglerde 6nemli rol oynamaktadirlar. NLR, PLR, MLR, MPV gibi
parametreler inflamasyonun gostergesi olabilecek yeni biyobelirteglerdir ve
otoimmun hastaliklar, enfeksiyonlar, metabolik hastaliklar, maligniteler, kronik-
sistemik inflamatuar siiregler hakkinda 6nemli bilgiler saglamaktadirlar
(102,103,104).

Mutlak nétrofil sayisinin mutlak lenfosit sayisina oranlanmast ile elde
edilen NLR, sistemik inflamasyonun basit ve ucuz belirteci olmakla birlikte farkl
hastaliklarda tan1 ve prognoz igin yararl bir yol gostericidir (105). Son
caligmalarda, artmis NLR diizeyi, yogun hastalik aktivitesi ile iliskili bulunmustur
(106,107).

Trombosit sayisinin mutlak lenfosit sayisina oranlanmasi ile elde edilen
PLR ise NLR’ye benzer sekilde maligniteler ve inflamatuar otoimmun
hastaliklarda ayirici tani ile prognoz hakkinda 6nemli ipuglar1 verebilmektedir
(108,109).

MLR, monosit sayisinin mutlak lenfosit sayisina boliinmesi ile bulunan
bir bagka belirtectir. Kardiyovaskiiler ve inflamatuar hastaliklarda ayirici tani ile

prognozun gostergesi olabilecegi vurgulanmigtir (110).

MPV, ortalama trombosit hacmidir. Trombosit bityiikliigiinii ve kemik
iligindeki trombosit iiretim hizin1 yansitir. Trombosit aktivasyonunun ve

inflamasyonun siddetininin bir gostergesi olarak kabul edilebilir (111,112).

Psikiyatrik hastaliklar da cogunlukla kronik seyir gosterebildiklerinden
bu hastaliklarin patofizyolojisini anlamamiza ve néroinflamasyonu
gosterebilmemiz agisindan kiymetli gostergeler olarak kabul edilebilir. Klinik
anlamda, son zamanlarda bu tiir ¢alismalara yonelik ilgi artsa da halen sayilar
simirlidir. Literatiirde psikiyatrik agidan, depresif bozukluklar ve bipolar bozukluk,

psikotik bozukluklar, obsesif kompulsif bozukluk {izerine ¢alismalar mevcuttur.
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Biz de bu ¢alismamizda, BB ve BKB hastalarinda yukarida bahsi gegen
hemogram degerlerini incelemeyi, saglikli kontrollerin degerleri ile aralarinda fark
olup olmadigini, uygulanan tedavi gesitlerinin, gegirilen epizod sayisinin, epizod
tirtiniin bu degerler ile iliskisini incelemeyi ayrica sigara kullanimin, yas ve

cinsiyetin bu degerler iizerine etkisinin olup olmadigimi incelemeyi hedefledik.

Calismamiza, BB atak doneminde olan 90 hasta, BKB tanis1 almis 90
hasta ve yapilan psikiyatrik muayenesinde aktif psikopatoloji saptanmamis, daha
once psikiyatrik bir tan1 almamig 90 saglikli kontrol dahil edildi. Bu kisilerin yatis
veya ayaktan basvurulari esnasinda alinmis hemogram verileri geriye doniik
olarak kaydedildi. BB olan 90 hastanin 70 tanesi manik epizodda, 20 tanesi
depresif epizodda idi. BB ve BKB olan hastalarin, varsa o anda kullanmakta

oldugu ilaglar kaydedildi.

Calismamizdaki BB hastalarin medyan yasi 31,5 yil, BKB hastalarinki 28
yil, kontrol grubununki ise 27 yil idi. Gruplarin yas ortalamalari arasinda anlamli
fark olmamasi, galismanin bu konuda giivenilir oldugunun bir gostergesidir. Oyle
ki bu durum, yasa bagli olarak hemogram parametrelerindeki ortaya ¢ikabilecek
farkliliklari saf dis1 birakacaktir.

BB hasta grubunun %84,4’ti, BKB hasta grubunun %86,7’si, kontrol
grubunun %385,6’s1 kadin ve geri kalanlar1 erkek idi. Cinsiyet acisindan da gruplar
kendi arasinda istatistiksel olarak benzer bulundu. Cinsiyet hormonlarinin
bagisikliga ve inflamasyona olasi etkileri olabilir. Ornegin dstrojen,
antiinflamatuar etkiye sahip bir hormondur ve sizofrenide faydali olabilecegi
gosterilmistir (113). Boylelikle, cinsiyetler arasinda fark olmamasindan 6tiirii

olas1 bir hormonal etkiyi de disladigimiz1 sdyleyebiliriz.

BKB hasta grubunda bekar olma yiizdesi BB hasta grubuna gore anlaml
ve daha ytiksek izlendi (%64,4’e kars1 %40). BKB’nin evlilik ve bir iliskiyi
stirdiirebilmek tizerine olumsuz etkilerinin oldugu sdylenebilir. BKB hastalarin
uzun siire izlendigi bir ¢calismada, tedavi goren ve iyilesme gosteren kisilerin bir
iliskiyi veya evliligi siirdiirebilme siiresi daha uzun bulunmus, ayrica

bosanma/ayrilik oranlari da daha diisiik bulunmustur (114).
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BKB hastalarinda daha yiiksek igsizlik orani, daha fazla isten kovulma,
daha az ¢aligma siireleri oldugunu gosteren ¢aligmalar vardir (115,116). Bizim
calismamizda da issiz/calismiyor olma yiizdesi %34,4 ile BKB hastalarinda
kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek bulundu.

Sigara kullanim1 BKB ve BB hasta grubunda (%65,6 ve %51,1) kontrol
grubuna gore (%28,9) daha fazla bulundu ve aradaki fark anlamliydi. Psikiyatrik
hastaliklarda artmis sigara kullanimi ve nikotin bagimlilig: riski gesitli
calismalarda gosterilmistir. Sigara icen ve igmeyen iki grubun karsilagtirildig: bir
caligmada, sigara igen bireylerin daha yiiksek oranda kisilik bozukluklarina sahip
bireyler oldugu gosterilmistir (117). Kisilik bozukluklari ile sigara kullanimi1 ve
nikotin bagimlilig1 arasindaki iliskiyi konu edinmis 12 ¢alismanin analizinde
anlamli sonuglar bulunmus olup, sigara i¢iyor olmanin en ¢ok C kiimesi, ikinci
olarak ise B kiimesi kisilik bozukluklari ile iligkili oldugu saptanmistir (118).
Sigara icen kisilerdeki kisilik bozuklugu prevalansinin %9-45 arasinda oldugu
belirtilmistir. Bir metaanalizde BB, major depresif bozukluk ve sizofreni
hastalarinda sigara kullanim siklig1 ile karsilastirilmasi hedeflenmistir (119).
Sigara kullaniminin en ¢ok sizofreni hastalarinda, ikinci olarak BB hastalarinda,
son olarak ise major depresyon hastalarinda sik oldugu bulunmustur. BB’ye sahip
bireylerin saglikli popiilasyona kiyasla sigaraya baslama olasilig1 2-3 kat daha
fazladir, ayrica bu bireylerde hastaligin kroniklesmesi, es zamanl alkol/madde
kullanimi olmas, sinirli sosyal destek gibi durumlar nikotin bagimliliginin daha

da siddetlenmesine sebep olabilir (120).

Bir derlemede, tiim psikiyatrik durumlar icinde BB’nin en yiiksek intihar
riskine sahip psikiyatrik hastalik oldugu ve genel popiilasyona kiyasla yaklagik
20-30 kat artmis risk oldugu belirlenmistir (121). Gene ayn1 derlemede; erkek
cinsiyet, yalniz yasiyor olmak, bosanma dykiisii, cocuk sahibi olmamak, beyaz
ik, geng yas (yas<35), yaslilik (yas>75), daha 6nceden intihar 6ykiisii olmasi,
ailede intihar dykiisti olmasi, issizlik gibi faktorler artmis intihar riski ile iligkili
bulunmustur. BB de intihar genellikle depresif ve karma epizod déneminde
goriiliir. Ketamin veya TMS gibi tedaviler bipolar depresyonda 6nerilen tedavi

yontemleri olmasina karsin halen elimizdeki en 6nemli intihar oranini azaltan ilag
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lityumdur. Lityumun uzun siireli kullanimi1 BB hastalarindaki intihart %10
azalttig1 ve intihar nedenli 6liimleri ise %20 azalttigi saptanmugtir (122).
Calismamizda; 90 BB hastanin %27,8’inde suisid 6ykiisii oldugunu bulduk. 175
adet BB-tip 1 hastas ile yapilan bir ¢alismada hastalarin %29’unda suisid &ykiisii
oldugu saptanmustir Ki bu da bizim ¢alismamizdaki oran ile uyumludur (123).
BB’de intihar oranini azaltmak igin Klinik ve demografik risk faktorlerini iyi

anlamak ve erken miidahale etmek ¢ok 6nemli rol oynamaktadir.

BKB, 6nemli psikososyal bozulma ve yiiksek intihar orani ile iligkilidir.
Bu hastalarda tekrarlayan intihar diistinceleri, tehditleri ve kendine zarar verme sik
gortliir. Kendini zarar verme davranislari, sistematik intihar niyeti olmamasi
yoniiyle intihar girisimlerinden ayrilir ve hastalarin %50-80’inde goriiliir (124).
Bu davranig, olumsuz ruh halinden kurtulmayi saglar, sikintiyr azaltabilir,
terapistlerin yani sira diger insanlardan da bakim almayi saglar. Kimi yazarlara
gore bu davranislar intihar riskini azaltabilir, kendini yaralama rahatlik sagliyor
ise intihara kars1 koruyucu bir faktor olabilir. Daha ¢ok kabul géren goriis; bu tiir
zarar verici davraniglarin intihar igin risk faktorti oldugudur. Cilinkii kendine zarar
veren kisilerin daha fazla depresyon ve umutsuzluk duygular: yasadigi, duygusal
anlamda daha instabil olduklari, daha saldirganlik olduklari sdylenebilir. BKB
hastalarinda intihar orani ise yaklasik %10’dur ve bu genel popiilasyonun yaklagik
400 katidir. Yapilan ¢alismalarda BKB hastalarin %40 ile 85 inin multipl intihar
girisimlerinde bulunduklari sdylenmektedir (124). Calismamizdaki BKB
hastalarinda intihar girisimi 6ykiisti oranin1 %44,4 olarak bulduk, ki bu da

literatiirdeki veriler ile uyumludur.

Ulkemizde yapilan bir ¢calismada; intihar girisimi ile acil servise basvuran
ve sonrasinda 24-72 saat siire ile serviste takip edilen hastalar dahil edilmis (125).
Acil bagvurusu ile yatis esnasindaki hemogram degerleri karsilagtirilmis ve NLR,

PLR degerleri acilde alinan hemogramlarinda daha ytiksek olarak saptanmustir.

Bir baska benzer ¢calismada; acil servise intihar nedeni ile gelen 46 hasta
ile kontrol grubunun hemogram degerleri karsilastiriimistir (126). Bu hastalarda
kontrol grubuna gore daha yiiksek NLR ve MPV, CRP degerleri saptanmis olup

aradaki fark anlamli bulunmustur.
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Ulkemizde yapilan bir baska calismada ise intihar girisiminde bulunan
hastalar siddetli ve diger olarak iki gruba ayrilip saglikli kontroller ile
karsilastirilmis (127). Siddetli intihar girisiminde bulunanlarin hemogramlarinda

daha yiiksek NLR, MPV degerleri ve daha diisiik trombosit degerleri saptanmustir.

Bizim ¢alismamizda intihar dykiistiniin olup olmadig: geriye doniik
olarak kaydedilmistir. Kullanilan hemogram verileri intihar aninda alinmis kan
ornekleri olmadigindan bu durumu ¢alismamizin kisitlilig: sayabiliriz. Ancak bu
inflamatuar belirteglerin, intihar riskini 6ngérmede ve hastalarin erken donemde
ruh saghigi hizmeti alarak intihar oranlarinin azaltilmasinda biiylik 6neme sahip

oldugunu soyleyebiliriz.

BKB grubundaki hastalarin %27,8’i, BB grubundaki hastalarin ise
%44,4°1i ilag kullanmamaktaydi. Ulkemizde yapilmis bir calismada; BB hastalarin
tedavi uyumlar1 degerlendirilmis ve tedavi uyumsuzluklar1 %26,5 olarak
saptanmustir (128). Bizim ¢alismamizda ilag kullanmayan hasta oraninin daha
yiiksek olmasinin nedeni; ilk psikiyatri basvurusu olan hastalar ve hali hazirda
psikiyatrik tedavi almayan hastalar ile ilk manik atak nedeniyle bagvuran hastalar
olabilir. BKB hastalarin %6,7’si lityumlu kombine tedavi (lityuma ek olarak
antipsikotik ve/veya antidepresan), %13,3’i valproatli kombine tedavi (valproata
ek olarak antipsikotik ve/veya antidepresan), %7,8’i lamotrijinli kombine tedavi
(lamotrijine ek olarak antipsikotik ve/veya antidepresan), %3,3’i antipsikotik,
%14,4’1 antidepresan, %26,7’si antipsikotik ile antidepresan kullanmaktaydi. BB
hastalarin %20’si lityumlu kombine tedavi, %18,9’u valproatli kombine tedavi,
%2,2’si lamotrijinli kombine tedavi, %7,8’1 antipsikotik, %6,7’si antipsikotik ile
antidepresan kullanmaktaydi. Depo antipsikotik ile tedavi géren hasta yoktu.
Lityumlu kombine tedavi alan hastalarin NLR degerleri valproatli kombine tedavi
alan hastalara gore daha yiiksek belirlendi (p=0,017). Medyan PLR degeri en

diisiik valproatli kombine tedavi alan hasta grubunda izlendi (p=0,003).

Calismamizda; BB hastalik baslangi¢ yasini ortalama 23 olarak bulduk ki
bu da BB’nin yirmili yaslar basinda basladigi bilgisi ile uyumludur. Hastalarin 77
tanesinde manik dénemle, 13 tanesinde ise depresyon dénemiyle hastaligin

basladig1 saptandi. BB-depresif epizoddaki hastalarda BB baslangi¢ yasi ortalama
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29,5 yil olarak bulundu ve hastaligin bu kisilerde daha ¢ok depresif donemlerle
seyrettigi saptandi. Tiim bu bilgiler 1s1ginda; manik dénemin kolayca taninip
takip-tedaviye erken baslanacagi, depresif donemin ise gbzden kagabilecegi veya
atlanabilecegi boylelikle de taninin gecikebilecegi yorumunu yapmak yanlis

olmayacaktir.

BB hastalar, BKB hastalar ve kontrol olmak tizere ii¢ grubun hemogram
degerleri karsilagtirildiginda; sadece MPV degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark oldugu goriildii. MPV degeri, BB hasta grubunda diger iki gruba gore
daha diisiiktii (p<0,001). NLR ve PLR degerleri, BB hasta grubunda daha yiiksek
olmasina kargin istatistiksel agidan anlaml degildi (sirasiyla p 0,081 ve 0,560).
Diger yandan NLR degeri BKB hasta grubunda da kontrollere gore yiiksekti, bu
yiikseklik istatistiksel agidan anlamli degildi. BB hastalar, manik ve depresif
donemde olanlar seklinde ikiye ayrilip sonrasinda toplam dort grup kendi arasinda
karsilastirildiginda ise gene MPV degeri haricinde anlamli bir fark yoktu. Bu
sekilde ise MPV degerinin en diisiik BB-depresif epizoddaki hastalarda oldugu,
sonra ise BB-manik epizoddaki hastalarda diisiik oldugu gozlendi. NLR ve PLR
degerlerinin ise BB-manik epizoddaki hastalarda yiiksek oldugu ancak

istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi saptandi (sirastyla p 0,088 ve 0,560).

Bizim c¢alismamiza benzer bir ¢calismada (129); 76 BB-manik epizoddaki
hasta ile 74 saglikli kontrol karsilastirilmis ve BB hasta grubunda NLR
degerlerinin yiiksek, MPV’nin ise daha diisiik oldugu saptanmistir ( NLR:
2,2+1,4°e karsilik 1,6+0,5 , MPV: 10,0+1,2'ye karsilik 10,9+2,3). Bu calismadaki
BB hasta grubunda ortalama NLR degeri bizim ¢aligmamizdakine yakin olmasina
karsin kontrol grubunun ortalama NLR degeri bizimkinden diisiik bulunmustur.
Aradaki fark bundan kaynakli olabilir. Buradan yola ¢ikacak olursak; artan NLR
ve azalan MPV seviyelerinin BB manik donemdeki hastalarda inflamasyonu
yansittig1, ayrica inflamasyonun BB karmasik patofizyolojisinde rol oynadig

yorumunu yapabiliriz.

Bir bagka benzer ¢alismada (130); 132 BB-manik epizod hastas ile 135
saglikli kontroliin hemogram parametreleri karsilastirilmis ve hasta grubunda daha
yiikksek NLR, PLR, MPV degerleri bulunmustur. (NLR: 2.80+1.67’ye karsilik
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1.75+0.44, PLR: 113.32453.97’ye karsilik 110.57£26.99, MPV: 9.43+1.03’ye
karsilik 9.11+0.83). Bu ¢alismada kontrol grubunun NLR degeri bizim
calismamizdakine benzer bulunmus ancak hasta grubunun NLR degeri bizim
hasta grubumuzdakinden yiiksektir. MPV degerlerine bakacak olursak hasta
grubununki bizim hasta grubumuzunki ile yakin, kontrol grubununki ise bizim

kontrol grubumuzunkinden ¢ok daha diisiik bulunmustur.

2021 yilinda yapilmis bir ¢aligmada; 143 BB-manik hastanin ve 151 BB-
depresif epizoddaki hastanin hemogram parametreleri karsilastirilmis ve manik
doénemdeki hastalarda daha yiiksek nétrofil, trombosit, NLR, PLR, MLR, MPV
degerleri oldugu saptanmistir (131). Gene 2021 yilinda, toplam 417 denek (91
sizofreni, 70 BB-depresyon, 37 BB-mani, 93 major depresif bozukluk, 37 obsesif-
kompulsif bozukluk hasta ve 95 saglikli kontrol) ile yapilmis ¢alismada; NLR
degerinin, BB-mani, BB-depresyon, sizofreni, major depresyon hastalarinda daha
yiiksek oldugu ayrica PLR degerinin de BB-mani, sizofreni, major depresyon
hastalarinda daha yiiksek oldugu saptanmistir (132). 2015 yilinda yayinlanan bir
calismada; manik ile 6timik donemdeki BB hastalarin ve saglikli kontrollerin
hemogram parametreleri karsilagtirtlmistir (133). Hem manik hem 6timik
donemdeki hastalarin NLR ve PLR degerleri daha yiiksek bulunmugtur. 2022
yilinda yayinlanan bir baska calismada ise; sizofreni hastalari ile saglikli
kontrollerin hemogram parametreleri karsilastirilmis ve sizofreni hastalarinda
daha yiiksek NLR, PLR, MLR degerleri saptanmustir (134).

Literatiirdeki ¢aligmalar incelendigi zaman, BKB ile yapilmis benzer

caligmalar olmadig1 goriilmektedir.

Valproat, BB hastalarinda duygudurum dengeleyici olarak sik
kullanilmaktadir. Ayrica BKB hastalarda da duygudurum stabilizasyonu ve
diirtiisellik 6nleyici etkilerinden dolay: tercih sebebi olabilmektedir. Valproatin en
sik yan etkisi hepatotoksisite olmasina kargin hematolojik yan etkilerine de
rastlanabilmektedir. Kemik iligini baskilamasi1 sonucunda aplastik anemiye veya
periferik sitopeniye neden olabilir. Bir makalede; 16kopeni/nétropeni, saf kirmizi

hiicre aplazisi, trombositopeni, anormal trombosit fonksiyonu yaptig: bildirilmistir
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(135). Ayrica tedavisine valproat eklendikten sonra I6kopeni ve trombositopeni

gelisen bir vaka bildirimi mevcuttur (136).

Valproatin bu yan etkileri yapabilme riskinden dolay, hastalarimizi
valproat kullananlar ve kullanmayanlar olarak iki grup seklinde ayirip hemogram
degerlerini karsilastirdik. Valproat kullanmayan hastalarda, monosit ve lenfosit
sayilarinin daha diistik oldugu Vve istatistiksel agidan anlamli oldugu goriildii.
Buna karsilik valproat kullanan hastalarin, trombosit, NLR ve PLR degerleri daha

diisiiktii ayrica aradaki fark anlamliydi.

Ayrica valproat kullanan hastalari ¢ikardiktan sonra BB, BKB ve kontrol
gruplariin hemogram degerlerini kendi arasinda tekrar karsilastirdik. BB hasta
grubunun NLR degerinin, kontrol grubunun NLR degerine gore daha yiiksek
oldugunu saptadik (p 0,009). Ote yandan BKB hasta grubunda kontrol grubuna
kiyasla daha yiiksek NLR degeri oldugunu ancak bunun anlamli olmadigin
bulduk. BB ile BKB hasta gruplari arasinda NLR degerleri agisindan bir fark
yoktu. BB ve BKB hasta grubunda onceki karsilagtirmaya kiyasla, daha yiiksek
PLR degerlerinin ¢iktigin1 ancak halen anlamli bir fark olmadigin1 gérdiik.

BB hasta grubu, ilk atagin1 ge¢irmekte olanlar, ikinci atagini geg¢irmekte
olanlar, ikiden sonraki atagin1 gegirmekte olanlar seklinde ii¢ gruba ayrild: ve
hemogram degerleri karsilastirildi. Tkiden sonraki atagini gecirmekte olan
hastalarda MPV degeri daha diisiik bulundu. Diger degerler arasinda anlamli fark
bulunmadi. Literatiirdeki ¢alismalara bakildiginda, BB hastalarinda gegirilmis
epizod sayisi ile NLR, PLR gibi oranlarin iliskisine bakilan bir ¢alisma olmadigi
goriilmektedir. Ayrica BB hastalar, mani sayisi daha fazla olanlar ve depresyon
sayist daha fazla olanlar seklinde iki gruba ayrildi. Bu gruplarin hemogram

degerleri arasinda da anlamli bir fark saptanmadi.

Calismamiz retrospektif bir ¢calisma oldugundan hastane bilgi sistemi ile
hasta dosyalari lizerinden kayitlarin taranmasiyla yapilmistir ve bu nedenle bazi
kisithiliklar igermektedir. Calismanin ana hipotezi BB ile BKB hastalarinda
inflamatuar siireglerin etkisi oldugundan boyle bir ¢alismada CRP ve diger

inflamatuar belirteglere bakilmasi daha kapsamli bilgi saglayabilirdi ancak sistem
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kayitlarinda bu veriler bulunmadigindan incelenemedi. Proinflamatuar sitokinler
ve CRP gibi ek inflamatuar parametrelerin degerlendirilmesi bulgularimiz
giiclendirebilir. Hasta gruplarinin biiyiik ¢ogunlugunun psikotrop tedavi almalari
da bir sinirlilik sayilabilir. Lityum basta olmak tizere diger ilaglar da kan
degerlerini etkileyebilmektedir. Tedavi standartizasyonu saglandiktan sonra
hastalarin daha kapsamli ¢aligmalarla degerlendirilmesi ile yeni ve 6nemli bilgiler

elde edilebilir.
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6. SONUCLAR

BB ve BKB, benzer Kklinik 6zelliklere sahip, bu yiizden ayni spektrum
iginde olup olmadig tartisilan, sik¢a karsimiza ¢ikmakta olan psikopatolojilerdir.
Immun sistem ve inflamatuar siireclerin psikiyatrik hastaliklarla iliskisi bir siiredir
aragtirtlmaktadir. Hemogram testi, inflamatuar siiregler hakkinda ipucu verebilen
ucuz maliyetli, kolay ulasilabilir bir tetkiktir. Tez calismamizda, BB atak
déneminde olan hastalar ile BKB olan hastalarin hemogram degerlerini, mevcut
durumda psikiyatrik tan1 almamis saglikli kontrollerin hemogram degerleri ile
karsilagtirmali inceledik. MPV degeri, BB hasta grubunda BKB ve kontrol
gruplarina kiyasla daha diisiikk bulundu, ayrica aradaki fark anlamliydi. PLR, MLR
ve diger hemogram parametreleri ag¢isindan gruplar arasinda anlamli fark olmadig:
saptandi. Valproat kullaniminin, hemogram degerlerini etkileyebileceginden otiirii
valproat kullanan hastalar disarda birakilarak ayni ii¢ grup arasinda hemogram
degerleri karsilastirildiginda ise NLR degerlerinde anlamli fark saptandi. Bu
karsilagtirmada; BB hasta grubunun NLR degeri kontrol grubununkine gore
yiiksek bulundu ki bu da literatiirdeki ¢aligmalar ile uyumludur. Valproat kullanan
ve kullanmayan hastalarin hemogramlari karsilastirildiginda ise; valproat kullanan
hastalarin daha diisiik trombosit, NLR, PLR degerlerine sahip oldugu ve aradaki
farkin anlamli oldugu saptandi. Ayrica BB hasta grubu ilk atagini gegirmekte
olanlar, ikinci atagin1 gegirmekte olanlar ve ikiden sonraki atagini gegirmekte
olanlar seklinde ti¢ gruba ayrilarak kendi aralarinda hemogram parametreleri
karsilastirildi. Ikiden sonraki atagini gecirmekte olanlarin daha diisiik MPV
degerini sahip oldugu goriildii ve diger parametreler arasinda anlaml fark yoktu.
BB hastalar, manik donem 6ykiisii fazla olanlar ve depresif donem 6ykiisii fazla
olanlar seklinde iki gruba ayrilip kendi arasinda karsilastirildi ve hemogram
degerleri arasinda anlamli bir fark saptanmadi. Tiim hastalar intihar 6ykiisii olup
ve olmayanlar seklinde iki gruba ayrilip hemogram degerleri karsilastirilinca ise

arada anlamli bir fark bulunmada.

BB ve diger psikiyatrik hastaliklarla inflamatuar siiregler arasindaki

iliskiyi inceleyen ¢alismalar son donemde popiiler hale gelmistir. Ancak BKB ile
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immun sistem arasindaki iligkiyi degerlendiren ¢alismalar ¢ok az sayidadir.
Hemogram degerleri, yas, cinsiyet, genetik etmenler, viicut kitle endeksi, kronik
hastaliklar gibi bir cok degiskenden etkilenebilmektedir. Ozellikle tedavide
kullanilan psikotrop ilaglarin etkisi ile birlikte daha karmasik bir hal ortaya
¢ikmaktadir. Bu nedenle daha biiyiik ve homojen hasta gruplari ile tedavi
standartizasyonu saglandiktan sonra kapsamli ¢alismalar yapilmasi daha uygun
olacaktir. Ayrica BB, BKB ve diger psikiyatrik hastaliklar ile inflamasyon

iliskisinin daha iyi aydinlatilabilmesi igin daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.
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7. OZET

Calismamizda, Bipolar Bozukluk (BB), Borderline Kisilik Bozuklugu
(BKB) tanis1 olanlar ile saglikli kontrollerin NLR, PLR, MLR, MPV ve diger
hemogram parametrelerini karsilastirdik. Bu belirtegler yardimiyla inflamasyonun

bahsi gecen psikopatolojiler ile olasi iligkisini ortaya koymay1 hedefledik.

Calismamiza DSM-5 tani 6l¢iitlerine gore tan1 almis BB atak donemdeki
90 hasta (70 manik, 20 depresif) ve DSM-5 tan1 dlgiitlerine gore tan1 almis BKB
90 hasta alind1. Kontrol grubu olarak DSM-5’e gore herhangi bir psikiyatrik
hastaligi bulunmayan 90 kisi ¢alisma kapsamina alindi. Tiim katilimcilarin
sosyodemografik-klinik verileri ile hemogram parametreleri geri yonelik
incelenerek kaydedildi ve karsilastirildi. MPV degeri, BB hasta grubunda BKB ile
kontrol gruplarina kiyasla daha diisiik bulundu ve aradaki fark anlamliydi. NLR,
PLR, MLR ve diger hemogram parametreleri agisindan gruplar arasinda anlamli
fark saptanmadi. Valproatin, hemogram degerlerini etkileyebilmesinden &tiirii,
valproat kullanan hastalar disarida birakilarak ayni ii¢ grup arasinda hemogram
degerleri karsilastirildiginda ise; BB hasta grubunun NLR degeri, kontrol
grubununkine gore yiiksek bulundu ve aradaki fark anlamliydi. Valproat kullanan
ve kullanmayan hastalarin hemogramlari karsilastirildiginda ise gruplar arasinda
anlamli farklar bulundu. Valproat kullanan hastalarin daha diisiik trombosit, NLR,

PLR degerlerine sahip oldugu saptandi.

Calismamiz, BB ve BKB etiyolojisi ile iliskili oldugu diistiniilen
noroinflamatuar hipotezlere katkida bulunmak amaciyla yapilmistir. Bu
hastaliklarin tedavisinde kullanilan psikotrop ilaglarin etkisi ile birlikte hemogram
parametreleri etkilenebilmektedir. Ayrica ¢alismamiz, retrospektif 6zellikle
olmasimin yani sira kiigiik bir hasta popiilasyonu ile yapilmistir. Bu nedenle daha
biiyiik ve homojen hasta gruplar ile tedavi standartizasyonu saglandiktan sonra
kapsamli galismalar yapilmas1 daha uygun olacaktir. Oyle ki BB, BKB ve diger
psikiyatrik hastaliklar ile inflamasyon iliskisinin daha iyi aydinlatilabilmesi i¢in

daha fazla galismaya ihtiyag vardir.

44



Anahtar Kelimeler: bipolar bozukluk, borderline kisilik
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8. ABSTRACT

In our study, we compared the NLR, PLR, MLR, MPV and other
hemogram parameters of those diagnosed with Bipolar Disorder (BD), Borderline
Personality Disorder (BPD) and healthy controls. With the help of these markers,
we aimed to reveal the possible relationship between inflammation and the

aforementioned psychopathologies.

In our study, 90 patients with BD in the attack phase (70 manic, 20
depressive) diagnosed according to DSM-5 diagnostic criteria and 90 patients
with BPD diagnosed according to DSM-5 diagnostic criteria were included. As
the control group, 90 people without any psychiatric disease according to DSM-5
were included in the study. Sociodemographic-clinical data of all participants and
hemogram parameters were retrospectively analyzed, recorded and compared. The
MPV value was found to be lower in the BD patient group compared to the BBP
and control groups, and the difference was significant. There was no significant
difference between the groups in terms of NLR, PLR, MLR and other hemogram
parameters. Since valproate may affect hemogram values, patients using valproate
were excluded and when hemogram values were compared between the same
three groups; The NLR value of the BD patient group was higher than that of the
control group, and the difference was significant. When the hemograms of the
patients using and not using valproate were compared, significant differences
were found between the groups. It was determined that patients using valproate
had lower platelet, NLR, PLR values.

Our study was conducted to contribute to the neuroinflammatory
hypotheses that are thought to be associated with the etiology of BD and BPD.
With the effect of psychotropic drugs used in the treatment of these diseases,
hemogram parameters may be affected. In addition to being retrospective, our
study was conducted with a small patient population. For this reason, it would be
more appropriate to conduct comprehensive studies with larger and homogeneous

patient groups after standardization of treatment is achieved. So much so that
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more studies are needed to better elucidate the relationship between BD, BPD and
other psychiatric diseases and inflammation.

Keywords: bipolar disorder, borderline personality disorder,

inflammation, hemogram
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10. EKLER

Ek-1: Sosyodemografik ve Klinik Bilgi formu

SOSYODEMOGRAFIK VERI FORMU

1. Adi-Soyad:

2. Cinsiyet: 1. Kadin 2. Erkek

3. Yas:

4. Ogrenim diizeyi: 1.Yok 2.Okuryazar 3.0lkogretim 4.Lise 5.Yiiksekokul
5. Cahisabilirlik: 1.Calistyor/dgrenci/emekli 2.1ssiz/Calisamiyor 3.Ev kadini
6. Medeni durum: 1. Bekar 2.Evli 3.Dul

7. Sigara 1.Var 2.Yok

KLINiK VERi FORMU

8. Baslangic yasi:
9. Toplam hastalik siiresi:
10. IIk hastalik donemi: 1. Mani

2. Karma 3. Hipomani 4. Depresyon

11. Son hastahik donemi: 1. Mani 2. Karma 3. Hipomani 4. Depresyon

12. Toplam episod sayisi:
13. Mani sayisi:

14. Depresyon sayisi:

15. Karma sayisi

16. Intihar girisimi : 1. Var 2. Yok

17.Aldig1 sagaltim:
HEMOGRAM iZLEMi

18. Hemoglobin
19. Hematokrit
20. Lokosit

21. Notrofil

22. Trombosit
23. Monosit
24. Lenfosit
25. NLR

26. PLR

27. MLR

28. MPV
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