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Psikiyatride Sınıflandırma

18381838
• İlk modern psikopatoloji kitabı (Esquirol)

18541854
• “Folie Circulaire” (Falret) 

18821882
• “Cyclic Insanity” (Kahlbaum)

18831883
• “Siklotimi” (Hecker)

18991899
• “Karma Durumlar” (Weygandt)

18991899
• “Dikotomi” (Kraepelin)

Psikiyatride Sınıflandırma

İdeal Psikiyatri

Anksiyete

Depresyon

Ansiyete 

Major Psikotik
Bozukluklar

Psikiyatride Sınıflandırma
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Tanısal Süreklilik

I. Bipolar Bozukluk tanısı 
değişmeyenler

I. Erken dönemde Bipolar 
Bozukluk tanısı alanlar

II. Erken dönemde 
Bipolar Bozukluk tanısı 
alanlar

II. Bipolar Bozukluk 
dışında bir tanı ile 
izlenenler

III. Erken dönemde 
Bipolar Bozukluk dışında 
bir tanı alanlar

III. Tanısı Bipolar 
Bozukluk’a değişenler

IV. Rastgele tanısal seyir IV. Rastgele tanısal seyir

%50.3 (n=98)

%16.4 (n=32)

%17.4 (n=34)

%15.9 (n=31)

Ruggero ve ark. Ten-year diagnostic consistency of bipolar disorder in a first-admission sample. Bipolar Disord. 2010;12:21-31.

Retrospektif süreklilik           Prospektif süreklilik           

Tanısal Süreklilik

Cegla-Schvartzman ve ark. Harv Rev Psychiatry. 2019 Jan/Feb;27(1):3-14.
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PR:%65.7(64.5-66.9) RT:%32.9 (31.6-34.2)

Akiskal 1977 Siklotimi - bipolar continuum

Angst 1978 Bir spektrum boyunca uzanan bipolar alt tipleri 

Klerman 1981 Kategoriler I-VI

Akiskal ve Pinto 1999 Kategoriler I-IV (ek olarak 1.5, 2.5 and 3.5)

Ghaemi 2002 “Bipolar Spektrum Bozuklukları”

Angst 2003 Minor Bipolar Bozuklukların eklenmesi

Sachs 2004 Bipolarite İndexi

Boyutsal Modeller
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Bipolar IBipolar I

Bipolar IIBipolar II

Subclinical BPSubclinical BP

SA, BPSA, BP

SchizophreniaSchizophrenia

LifetimeLifetime
DepressionDepression

Lifetime ManiaLifetime Mania

LifetimeLifetime
PsychosisPsychosis

Major depressionMajor depression

SchizophreniaSchizophrenia

SA, SA, DepDep

Minor depressionMinor depression

CyclothymiaCyclothymia

Boyutsal Modeller

Altınbaş K, Smith DJ, Craddock N. NPA, 2011.
Van Os J, KapurS. Lancet. 2009.

Yeni Sınıflandırma Önerileri

Şiddet

Zaman

Aktivite

Kognisyon

Emosyon

Malhi ve ark. Modelling mood disorders: An ACE solution? Bipolar Disord.2018;20(Suppl. 2):4–16.

Yeni Sınıflandırma Önerileri?

Malhi ve ark. Modelling mood disorders: An ACE solution? Bipolar Disord.2018;20(Suppl. 2):4–16.
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Duygudurum Psikomotor etkinlik Düşünce akışı

(Saf) mani

İnhibe mani

Fakir düşünceli mani

Manik stupor

Depresif-anksiyöz mani

Uyarılmış depresyon

Fikir uçuşmalı depresyon

(Saf) depresyon

Fornaro ve ark. Expert Opin Pharmacother. 2012;13(14):2037-51. 

Yeni Sınıflandırma Önerileri?

Altınbaş K, 2018.

Yeni Sınıflandırma Önerileri

Bipolar Bozuklukta Evreleme

Evre 0

Risk var Prod
rom İlk 

Dönem
Yineleyici bipolar

Kronik 
Dirençli

1a/b

2

3a 3b 3c

4Hastalık Başlangıcı

Berk ve ark. 2007
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BİPOLAR BOZUKLUKTA EVRELEME

Evre 0
Evre 1

Artmış risk (1. dereceden akrabalarda BP öyküsü); psikiyatrik belirti yok
Non-spesifik belirtiler veya Depresif dönem(ler)

A
B
C
D

Artmış risk ve non-spesifik belirtiler, depresif dönem öyküsü yok
Artmış risk ve bipolara özgü prodromal belirtiler, depresif dönem öyküsü yok
Artmış risk, ilk majör depresif dönem
Artmış risk, yineleyici depresif dönemler

Evre 2 Bipolar Bozukluk tanısı koyduran ilk hastalık dönemi

A
B
C
D

İlk manik dönem(BP-I tanısı), geçirilmiş depresyon yok, depresif kulp yok
İlk (hipo)manik dönem(BP-I veya II) geçirilmiş depresyon yok, depresif kulp var
İlk (hipo)manik dönem(BP-I veya II), ) geçirilmiş depresyon var, depresif kulp var/yok
Geçirilmiş hipomanik dönem sonrası ilk depresif dönem (BP-II tanısı)

Evre 3 Yineleyici hastalık dönemleri (depresif, (hipo)manik, karma)

A
B
C

BP tanısı sonrası yineleyici eşik altı depresif veya manik belirtiler
Yineleyici BP bozukluk (tam düzelmenin olduğu yineleyici manik/depresif/dönemler)
Yineleyici BP bozukluk (dönemler arasında eşik altı belirtili ve tam düzelme yok)

Evre 4 Süreğen hastalık; kronik(>2 yıl) hastalık dönemleri, Hızlı döngü

A
B

Kronik (>2 yıl) belirtileri/işlevselliği düzelmeyen depresif, manik, karma dönemler
Hızlı Döngülü (>4 dönem/yıl) en az 2 yıl belirtileri/işlevselliği düzelmeyen seyir

Markt ve ark. Bipolar Disorders. 2018;1–7. 

Markt ve ark. Testing a clinical staging model for bipolar disorder using longitudinal life chart data.
Bipolar Disorders. 2018;1–7. 

Zaman (Ay olarak)

• Evre 3’e ilerleme 
(%72) 

• Evre 4’e ilerleme 
(%21) 

• Evre 3’e gerileme 
(%8)%7

O
la

sı
lı

k

Ortalama 1.2 yıl

Ortalama 3.2 yıl

Ortalama 1.6 yıl

Bipolar Bozuklukta Evreleme

46 XY 47 XXY 46 XX
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Tanıda Genetik
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Gen sembolü

Seifuddin F ve ark. Meta-analysis of genetic association studies on bipolar disorder. 
Am J Med Genet B Neuropsychiatr Genet. 2012;159B(5):508-18. 

Tanıda Genetik

Bipolar
Şizofreni

19,779 BP ve SCH & 19,423 kontrol ile GWAS

Tanıda Genetik

Ruderfer ve ark. Polygenic dissection of diagnosis and clinical dimensions of bipolar disorder and

schizophrenia. Mol Psychiatry 2014;19(9):1017-24.
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Monamin
(249 BP, 315 K)

Hormon
(113 BP, 124 K)

İnflamasyon
(180 BP, 173 K)

Nöropeptid
(397 BP, 519 K)

Metabolomik
(54 BP, 40 K)

Diğer
(10 BP, 10 K)

• 5HIAA
• HVA
• MHPG
• KYNA 

• Kortizol
• Melatonin
• Pregnolon

• IL-1β
• IL-6 
• IL-8 
• MCP-1
• YKL-40

• N-CAM
• CCK
• Somatostatin

• Izositrik
asid

• Sorbitol

• 34 araştırma 117 biyobelirteç BOS düzeyi
• Yalnızca 40 biyobelirteç anlamlılık düzeyinde
• Sadece 11 tanesi birden fazla çalışmada replike

Tanıda Biyobelirteçler

Knorr ve ark. Eur Neuropsychopharmacol 2018;28(7):783-794’dan uyarlanmıştır.

Bipolar Bozuklukta Tedavi

Psikotik spektrum
Antipsikotiğe iyi yanıt

Epizodik/Klasik Bipolar
Lityuma iyi yanıt

BP II/Spektrum
Antiepileptiğe iyi yanıt

Grof ve ark. 1994, 1999, 2009; Alda ve ark. 2004 
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Mania Depression Maintenance

Lityum
Klorpromazin

Divalproex
Olanzapin

Risperidon
Ketiyapin

Ziprasidon
Aripiprazol

Karbamazepin
Asenapin

Lurasidon

Lityum
Lamotrijin
Divalproex
Olanzapin
Risperidon
Ketiyapin
Ziprasidon
Aripiprazol
Karbamazepin

FDA Onaylı Seçenekler

Olanzapine+Fluoksetin
Ketiyapin
Lurasidon

Mani Depresyon Koruma dönemi

Cipriani ve ark. Lancet 2011;378(9799):1306-15

Kabul edilebilirlik

Et
ki

lil
ik

68 RÇKPK çalışma (n=16073)        

13 Antimanik ajan

Etkililik&Kabul Edilebilirlik

1.Haloperidol

2.Risperidon       
3.Olanzapin   
4.Ketiyapin

Akut Mani Tedavisi

Hangi Tedavi Daha İyi? 
PLS vs. AP vs. DDD vs. DDD+ AP 

Glue&Herbison. Comparative efficacy and acceptability of combined antipsychotics and mood stabilizers versus individual drug classes for acute mania: 
Network meta-analysis. Australian & New Zealand Journal of Psychiatry 2015,;49:1215–1220. 

 62 araştırma, 141 çalışma kolu (n=15177)

 50 AP mono, 44 DDD mono, 16 DDD+AP,    
31 PLS

 DDD+AP en etkilli seçenek

 AP mono ile en az çalışmadan ayrılma
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Akut Mani Tedavisi

– İlk seçenek AP (****)  

– Psikoz yok, uyku sorunu var GABA mod. (***) 

– AD kesilmeli (**)

– Mümkünse en küçük doz, sedasyon için AP 

yükseltme

– Bilgi varsa hastayı daha önce tedavi eden ilaçla 

tedavi

Koruma Tedavisi Yokken
Mani Tedavisi

– Li/VPA ile DA antagonisti ver (****) 

– Dirençli ise Klozapin düşün (**)

– Direnç varsa / Hamileyse EKT planla (**)

İlk Sıra İlaçlarla Kısmi Kontrol veya 
Mani Çok Şiddetli 
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Bipolar Depresyon

Depresyon Mani

İlaç Akut Sürdürüm Akut Sürdürüm

Lityum + + ++ ++

Divalproex - + ++ +

Karbamazepin - - ++ +

Lamotrijin + ++ - ±

OFK ++ + ++ ++

Ketiyapin ++ ++ ++ ++

Risperidon - - ++ ++

Aripiprazol - - ++ ++

Ziprasidon - - ++

Lurasidon ++ - -

Antidepresan ± ± - -

BP Depresyonda Tedavi

Gedes &Miklowitz Lancet. 2013; McIntyre et al. CNS Spectrums 2013;McGirr et al.2016; Romeo et al.2018 

BP Depresyonda AD Tedavi

McGirr et al. Lancet Psychiatry. 2016 Dec;3(12):1138-1146.

6 RPKÇ (n=1383)Yanıt

Düzelme

 Klinisyenin değerlendirdiği depresyon 
puanlarında hafif düşme

 Yanıt ve düzelme oranları plasebodan farksız
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• Tüm dönemlerden korumada Lityum ve 
Ketiyapin

• Mani-Karma dönemden korumada 
Li+VPA, OLZ, RSP-LAI, VPA mono

• Depresif yinelemelerden korumada 
Lamotrijin

Miura ve ark.. Lancet Psychiatry 2014; 1: 351–59. 

Koruma Dönemi Tedavisi

8/9 çalışmada, koruma dönemi 
tedavisinde

Li monoterapi > Diğer İlaçlar 
(VPA, LTG, OLZ, KTP, KBZ, diğer AEİ)

n=14 271

Kessing ve ark. Effectiveness of maintenance therapy of lithium vs other mood stabilizers in monotherapy and in 
combinations: a systematic review of evidence from observational studies. Bipolar Disord. 2017

Koruma Dönemi Tedavisi
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Hesap Özeti

• Kategorik tanımlayıcı sınıflandırma 
yetersiz!

• Yeni modeller nörobiyolojik-genetik 
kanıtlardan beslenmediği sürece?

• Akut manide seçenek çok, depresyonda 
etkili tedavi sayısı az

• Koruma dönemi de düşününce Lityum 
vazgeçilmez

• DDD ve AP tedavisi ile sonuçlar daha iyi


