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İki Uçlu Bozuklukta Psikofarmakolojik Tedavinin 
Gerekçeleri, Genel Tedavi İlkeleri ve Uygulama 
Biçimleri
Erdal Işık1

ÖZET:
İki uçlu bozuklukta psikofarmakolojik tedavinin 
gerekçeleri, genel tedavi ilkeleri ve uygulama 
biçimleri

Bu makalede iki uçlu bozukluğun tedavisinde sadece atakların 
değil, nükslerin de önlenmesinin, amaçlanmasının önemine 
işaret edilmektedir. Böylece hastalığın gitgide şiddetlenme-
sinin ve de kalıcı bilişsel bozuklukların ortaya çıkışının engel-
lenebileceği vurgulanmaktadır. Daha sonraki bölümde ise 
psikofarmakolojik tedavinin ilkeleri ele alınmaktadır. 
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ABS TRACT:
Essentials of psychopharmacology in treatment 
of bipolar disorder

In this article, not only the importance of treatment of bipolar 
episodes but also aiming to prevent the relapses is discussed. 
Thus, it emphasises the prevention of exacerbation of disorder 
in time and permanent cognitive defects. In the latter part, the 
principles of pharmacologic treatment is adressed. 
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 GİRİŞ 

 Bilindiği gibi iki uçlu bozukluk, şu özellikleri taşıyan bir duy-

gulanım bozukluğudur.

• Genellikle 18-20’li yaşlar gibi erken yaşta başlar. (Küçük bir 

grup hastada ise 50’li yaşlarda başlar). 

• Tekrarlayan manik, depresif ya da karma ataklarla seyreden 

ve yaşam boyu süregiden bir hastalıktır. Ancak nükslerin 

görülme biçim ve sıklığı kişiden kişiye değişiklikler gösterir. 

• Erkeklerde ilk atak daha çok manik olup, daha sık manik atak 

geçirirlerken, kadınlarda ise gerek ilk, gerekse sonraki 

dönemlerin çoğu depresiftir.

• İlk ataklarla yaşam olayları arasına %50 oranında ilişki izle-

nebilirken, daha sonra nörodejenerasyonun devreye girme-

siyle önemli stresör olayları olmaksızın da nüksler izlenir 

(kindling fenomeni).

• Hastalar ortalama 18 ayda bir (12 ay- 2,2 yıl) yeni bir atak 

geçirirler.

• İndeks hecmesi mani olanda yeni manik atak daha erken 

ortaya çıkarken, indeks hecmesi karma mani olanda yeni 

depresif atak daha erken ortaya çıkmaktadır.

• Hastanın yaşı ilerledikçe nüksler arası süreler de kısalır ve 

daha sık nüks izlenir.

• Genellikle; her nüks dönemi bir öncekinden daha şiddetli 

seyreder, daha uzun sürer ve tedaviye daha direnç gösterir. 

• Yinelemelerin olası sonuçları şunlardır; Nüksler tedavi ve iyi-

leşme düzeyi ile prognozu olumsuz etkiler. Nüks sayısı arttık-

ça, işlevsellikteki yıkım da artar. 

• İndeks dönemi mani olanda, yeni manik hecmenin daha 

erken çıktığı,

• İndeks hecmesi karma mani olanda yeni depresif atağın 

daha erken zamanda çıktığı öne sürülmektedir.

• Düzelme dönemin kalma olasılığı hastalık sürecinde geçen 

zamanla ters orantılı olarak azalır.

• Hastaların %70’i düzenli koruyucu tedaviye rağmen tekrar 

yeni bir atak geçirir. 

• Hastalarda %35 oranında ve gittikçe artan şekilde bilişsel 

bozukluklar izlenir (1). Bilişsel bozukluklar hastanın yaşamı-

nı olumsuz etkileyebilecek düzeyde olabilmektedir. Örneğin; 

yönetsel işlevler ve sözel öğrenme başta olmak üzere; sözel 

bellek, işler bellek, dikkatin devamlılığı, tepki inhibisyonu ve 

psikomotor hızda azalma, sağduyuda, karar verme yetisinde 

ve uygulayıcı işlevlerdeki bozulma gibi durumlar izlenebil-

mektedir (2).

• Tedavi ile bilişsel düzeyde izlenen iyileşme, semptomatik iyi-

leşmeden daha azdır. 

• İki uçlu (I) bozukluğu olan hastaların tüm yaşamlarının %32’i 

depresyonda, %9’u hipomanide, %6’sı ise karma/siklik 

dönemde geçmektedir (3). 

• İki uçlu (II) bozukluğu olan ise hastaların yaşamlarının 

%50’si depresyonda, %1’i hipomanide, %2’si ise karma/siklik 

dönemde geçmektedir (3).

• Hastalık genel olarak olumsuz seyretmektedir. İş verimi düşük-

lüğü ya da işsizlik, sık intihar girişimleri, eşinden ayrılma, dep-

resif ve disforik durumların yaşamın kalitesini bozması, tıbbi 

hastalıkların yüksek oranda birlikteliği, madde ve alkol kulla-

nım oranının yüksek olması vb. gibi durumlar bu kötü gidişte 

izlenen olumsuzluklardır (2). Tüm bu nedenlerle psikiyatrideki 

temel hastalıklardan biri olup, tedavisi de aynı oranda önem 

kazanır. Hastalığın tedavisinde şu noktalar dikkate alınmalıdır;
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• Manik ve depresif dönemler, belirtiler tamamen ortadan kal-

kacak şekilde tedavi edilmelidir. Çünkü rezidüel belirtilerin 

kalması, yeni nükslerin habercisidir.

• Manik ya da depresif belirtilerin yanı sıra bilişsel belirtilerle 

de mücadele edilmelidir.

• Tedavide temel amaç hastalık ataklarının tedavisi yanında, 

yeni atakların önlenmesi olmalıdır. Bu hastalığın zaman için-

de kişinin yaşamında yapabileceği olası yıkımların önlenme-

sinde yararlı olacaktır. İki uçlu bozukluğun tedavisi, birbiri 

içine geçmiş üç ana bölümde özetlenebilir;

 Manik dönemlerin tedavisi; Klasik ya da yeni nesil antipsiko-

tikler ile duygu durumu düzenleyici ilaçlar birlikte kullanılır. 

İlaçlarla kontrol edilemeyen olgularda elektro konvülzif teda-

vi (EKT) uygulanabilir (2,4-8).

• Klasik antipsikotik ilaçlar olarak; Haloperidol (5-20mg/gün), 

klorpromazin (200-800mg/gün), pimozid (4-8mg/gün) vb. 

ilaçlar kullanılabilir.

• Yeni nesil antipsikotik ilaçlar olarak; olanzapin (10-20mg/

gün), risperidon (2-6mg/gün), aripiprazol (15-30mg/gün), 

ketiapin (600-1200mg/gün), ziprasidon (80-160mg/gün), 

paliperidon (3-12mg/gün), asenapin (10-20mg/gün), kloza-

pin (100-450mg/gün) kullanılabilir (2,9-12).

• Duygu durumu düzenleyiciler olarak; valproat (serum düzeyi 

75-100µg/ml), lityum (Serum düzeyi; 80-1,3 mEq/L) kullanıla-

bilir ya da karbamazepin (serum düzeyi; 4-15µg/ml) kullanıla-

bilir (gerekirse birden fazla duygudurum düzenleyici ilaç, olası 

yan etkiler göz önüne alınarak birlikte verilebilir) (13-16).

• Tedaviye yanıtsız olgularda gerektiğinde fenitoin (300-

400mg/g), tamoksifen (40-80mg/g) eklenebilir. İlaçlarla 

kontrol altına alınamayan olgularda EKT uygulanır (17).

 Depresif dönemlerin tedavisi; Manik dönemlere oranla 

daha zordur. Antidepresan ilaçlara yanıtın düşük düzeyde 

olması ve de antidepresan ilaçların maniye kayma riskini art-

tırmaları nedeniyle, son zamanlarda bazı yeni nesil antipsi-

kotik ilaçlar depresif dönemlerin tedavisinde kullanılmakta-

dır. Duygu durumu düzenleyiciler bu dönemde de kullanıl-

maya devam edilmeli, ilaçlara yanıtsız ve intihar riski olan 

ağır olgularda EKT’de kullanılmalıdır. Depresif dönemlerin 

tedavisi konusunda TMS uygulamalarından da söz edilmek-

tedir. Yine bu dönemdeki hastalarda bilişsel-davranışcı teda-

viler de uygulanan ilaç tedavilerine eklenebilir (2,10,18,19). 

• Antidepresan ilaçların kullanımı; İki uçlu (I) ve hızlı döngülü 

olgularda zor durumda kalmadıkça tercih edilmemelidirler. 

Gerektiğinde SSRI’lar (Essitalopram 10-20mg/gün gibi), 

SNRI’lar (Venlafaksin 75-225mg/gün gibi), bupropion (150-

300 mg/gün gibi) antidepresanlar, lityum, valproat, karbama-

zepin gibi duygu durumu düzenleyici ilaçlarla birlikte ve olası 

maniye kayma riski nedeniyle yakın izlemle kullanılabilir.

• Yeni nesil antipsikotik ilaçların kullanımı; Antidepresan 

amaçlı olarak ketiapin (genel olarak 300mg/gün ya da gerek-

tiğinde 600 mg/gün) kullanılabilir.

• Yeni nesil antipsikotiklerin antidepresanlarla kombinasyonu 

olan ilaçların kullanımı. örneğin; Olanzapin +Fluoksetin 

kombinasyonunu değişik doz oranlarında içeren preparatlar 

kullanılabilir.

• Duygudurum düzenleyici ilaçların kullanımı; depresif nüksle-

rin önlenmesi amacıyla lamotrijin (200-400mg/gün) diğer 

duygudurum düzenleyicilerle birlikte (örneğin; lityum, valp-

roat , karbamazepin) kullanılabilir (20). 

• Tedaviye yanıtsız olgularda tedaviye Riluzol (100-200 mg/

gün), omega-3 yağ asidi (EPA) 1-4 gram/gün ya da gündüz 

inhibisyonu ve uykululuğunu azaltarak işlevselliği artırmak 

amacıyla modafinil (100-200mg/gün) eklenebilir. Bilişsel 

tedaviler yapılabilir (21). İlaçlara yanıtsız ya da intihar riski 

olanlarda EKT yapılabilir. 

 Karma dönemlerin tedavisi: Genel tedavi yaklaşımı valproat 

(serum düzeyi 75-100µg/ml) gibi bir duygudurum düzenleyi-

ci ilaca (ikinci seçenek karbamazepine, son seçenek ise lityu-

ma) ketiapin, olanzapin, risperidon ya da aripiprazol vb. gibi 

yeni nesil antipsikotiklerin eklenmesidir. Depresif belirtiler 

yoğunsa ya da çok gerekliyse valproata ya da valproat+yeni 

nesil antipsikotik ilaç kombinasyonuna SSRI, Bupropion vb. 

antidepresanlar eklenebilir. 

 Koruyucu ve sürdürüm dönemi tedavileri; Yeni nükslerin 

önlenmesine yönelik tedavi yaklaşımları olup, bu amaçla ilaç 

tedavisi, bilişsel tedaviler ve psiko-eğitim uygulanabilir (2,22).

 İki uçlu (I) bozukluğun manik dönemlerinin

 koruyucu tedavisi

 Lityum ya da valproat (gerekirse karbamazepin) monotera-

pisi verilir. Lityum ya da valproata ya da karbamazepine yeni 

nesil antipsikotikler eklenebilir (örneğin; ketiapin, aripiprazol). 

Gerekirse lityum + valproat birlikte kullanılabilir.

 İki uçlu (I) bozukluğun depresif dönemlerin

 koruyucu tedavisi

 Lityum ve valproat tek başlarına, ya da Lamotrijin + Lityum 

ya da lamotrijin + valproat birlikte kullanılır. Lamotrijine yeni 

nesil antipsikotikler eklenebilir (örn; aripiprazol, ketiapin, olan-

zapin, ziprasidon vb.). Ya da lamotrijin + Lityum + yeni nesil 

antipsikotikler birlikte kullanılır (23-25).

 İki uçlu (II) bozukluğun koruyucu tedavisi

 Lityum (monoterapi) kullanılabilir, Valproat (monoterapi) 

verilebilir. Karbamazepin (monoterapi) verilebilir. Gerekirse bu 

ilaçlara yeni nesil antipsikotikler (örn; ketiapin vb.) eklenebilir ya 

da olanzapin + fluoksetin kombinasyonu kullanılabilir.

 Karma dönemlerin koruyucu tedavisi

 Bu konuda Valproat tek başına (serum düzeyi 75-100µg/ml) 

ya da yeni nesil antipsikotik ilaçlarla birlikte kullanılır. Diğer 

seçenekler valproat + lityum birlikte kullanımı ya da diğer sonra-

ki seçenekler olarak karbamazepinin ya da lityumun yeni nesil 

antipsikotiklerle birlikte kullanımıdır (26).
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