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Bipolar Bozukluk ve Kanser
Bipolar Disorder and Cancer

Sermin Kesebir, Arzu Bayrak

OZET

Yayginlik calismalari ve nedensel iliski arayan calismalar psikiyatrik bozukluk-
lar ile kronik fiziksel hastaliklar arasindaki iligkinin ihmal edildigini goster-
mektedir. Farkli hastalik gruplar: icin artan sayida yatkinlik varyantlari tanim-
lanmaya baglamisur. Epigenetik ilkeleri cercevesinde, Alzheimer hastalig,
bipolar bozukluk, meme ve prostat kanseri, koroner arter hastaligi, Chron's
hastaligy, sistemik lupus eritematozus ve tip 1 ve 2 diyabet birlikte anilmakta-
dir. Kromozom 13 akrosentrik bélgede, meme kanseri, retinoblastom, B
hiicreli kronik lenfositik 16semi genleri ve bipolar bozuklugun dopaminerjik
lokuslar1 birlikte yer almaktadir. Bipolar bozuklugu olan ve saglikli bireyler
arasinda, meme kanseri riski kadin olgularda artmis bulunmugtur. Diger
taraftan stresi ve stres yanituni etkileyen psikososyal etkenler, farkli kanser
tiplerinin prognozunda ve ilerlemesinde etkin onemli degiskenler olabilir. En
basta beyin tiimérleri olmak iizere, pek ¢ok kanser tipi ve kemoterapotik ajan
ile bipolar bozukluk belirtileri ortaya ¢ikabilmektedir. Bu yazida bipolar bo-
zukluk ile kanser arasinda olasi bir etiyolojik iligkinin olup olamayacagi, her
iki hastaligin birbirinin gidisini ve tedavisini nasil etkiledigi ilgili literatiir
bulgular: esliginde gézden gecirilmistir.

Anabrar Sozciikler: Bipolar bozukluk, kanser, psikotrop ilaglar

ABSTRACT

Prevalence studies and studies on causation relations have shown that the
relation between psychiatric disorders and chronic physical diseases is neg-
lected. For heterogeneous diseases an increasing number of susceptibility
variants are being defined. Alzheimer disease, bipolar disorder, breast and
prostate cancer, coronary artery disease, Chron's disease, systemic lupus eri-
tematosus, type 1 and type 2 diabetes mellitus are mentioned together with
epigenetic concept. In acrocentric zone of chromosome 13, breast cancer,
retinoblastoma, chronic Iymphocytic leukemia genes with B cells, dopamin
loci of bipolar disorder are found together. Among bipolar and healthy indi-
viduals, an increase risk of breast cancer in female cases has been resported.
On the other hand, psychosocial factors that affect stress and response to
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stress itself may be important variables in prognosis and progression of differ-
ent cancer types. During the course of many cancer types —especially brain
tumors- and during treatment of chemotherapeutic agents, bipolar sympto-
matology may appear. In this article, it is reviewed with relevant literature that
whether an etiological relation between bipolar disorder and cancer exist and
how both diseases affect each other's course and treatment.

Keywords: Bipolar disorder, cancer, psychotropic drugs

asta beyin tlimorleri olmak tizere, pek ¢ok kanser tipinde ve
B kemoterapétik ilag kullanimi siirecinde klinik olarak bipolar bozukluk
belirtileri gozlenebilmektedir. Bununla birlikte, psikiyatrik bozukluk-
lar ile kronik fiziksel hastaliklar arasindaki iliski kesin bigimde ortaya kona-
bilmis degildir. Oysa yayginlik ¢alismalari ve nedensel iligki arayan ¢alismalar
psikiyatrik bozukluklar ve kronik bedensel hastaliklar arasindaki iliskinin
psikiyatrinin dérdiincii ¢agina damgasini vuracagint gostermekeedir.[1]
Sizofrenide kanser sikligini ve risk etkenlerini arastiran ¢ok sayida calisma
bulunmasina karsin bipolar bozukluk i¢in bu s6z konusu degildir. Diger taraf-
tan duygudurum dengeleyici ilaglar olan lityum ve valproatin kanser tizerine
etkileri ile ilgili olarak son yillarda artan sayida caligma mevcuctur.[2,3] Bu
yazida bipolar bozukluk tanisi alan olgularda kanser sikliginin, kanser riskini
arttiran ve azaltan nedenlerin ve olast etiyolojik baglanularin degerlendirilmesi
amaclanmustir.

Kanserde Bipolar Bozukluk Belirtileri

Bipolar bozukluk ve kanser birlikteligi ile ilgili ilk yayinlardan biri,
Donnadieu ve Achalle’nin manik depresif belirtilerle seyreden bir corpus
callosum tiimérii olgusudur.[4] Daha sonra yapilmis yayinlarin gogunlugu
olgu sunumu ya da olgu serisi bi¢imindedir. Bu konuda yapilmis aragtirma
caligmast hemen hemen hig yoktur.

Bir olguda aquaduct sylvi'de yerlesik ankistik hamarcomun neden oldugu,
alt1 yil siireli unipolar mani 8ykiisiiniin, cerrahi tedavinin ardindan sonlanmis-
tir.[5] Daha sonra, diensefalon ve mezensefalon yerlesimli metastatik tiimor-
lerle birlikte izlenen unipolar mani olgular bildirilmistir.[6] Orbitofrontal
menenjiom, pariyetal kondroma ve sag temporal astrositom ile mani iligkisi
cesitli olgu bildirimlerinde aktarilmigur.[7,8] Hipotalamik hamartomlarla
birliktelik gosteren pek ¢ok duygudurum bozuklugu ve psikoz tablosu mev-
cuttur.[9] Bir diger olgu bildiriminde kraniofarinjoma ile mani iliskisinden

Psikiyatride Giincel Yaklagimlar - Current Approaches in Psychiatry



225 Bipolar Bozukluk ve Kanser

s0z edilmistir.[10] Ayni yillarda akustik norinom ve bipolar bozukluk belirti-
lerinin birlikeeligini bildiren olgu serileri bulunmaktadir.[11]

Tablo.1. Cesitli kanser tipleri ile ortaya ¢ikan bipolar bozukluk fenomenolojisi
Belirtiler Patoloji Kaynak
Unipolar Mani Corpus callosum, aquaduct sylvi, [4-6]

diensefalon, mesensefalon ve diensefalon
tiimdrleri, hipotalamik tiimérler (hamartom,
menenjiom, primer ya da metastatik)

Bipolar bozukluk Orbitofrontal, paryetal, temporal timdrler, [7-11]
belirtileri (6zellikle kraniyofaranjiom ve akustik

ndrinomlar)

Carney Sendromu(invasiv folikiler tiroid [23]

karsinomu, dzefagusta Barrett metaplazi,
neoplastik kolon polipleri ve serviksin atipik
mezenkimal neoplazileri)
MEN tip I (pankreatik immiinreaktif endok- [24,25]
rin tiimorler, hiperparatiroidism ve pituiter
tiimorler)
Norofibromatozis ve tuberoskleroz, kiiiik [20,21,22]
hiicreli akciger kanseri
Ddngiisel duygudurum Paratiroid ve Hipofiz tiimdrleri, Gastrik [14,15]
ya da psikoz belirtileri schwannoma

Paratiroid adenomlari ve hipofiz tiimérleri ile bipolar bozukluk birlikeeligi
ise 1970'li yillardan giiniimiize sik¢a dile getirilmigtir.[12,13] Bugiin gelinen
noktada pineal bezin timérlerinin siklikla sirkadiyen ritim bozukluklar: ile
iligkisi tartigitlmaktadir.[14] Gastrik schwannoma nedeniyle hipokrom anemisi
ve hiperalfa-1 globulinemisi olan bir olguda siklik psikotik bir goriingii sap-
tanmigtir.[15]

Pankreas kanserinin erken tanisinda yer tutan psikiyatrik belirtiler 1968'de
giindeme gelmistir.[16] 1960’1 yillarda primer karaciger karsinomuna bagl
paraneoplastik bir psikoz tablosunun tanimlanmasinin ardindan metastatik
kanserlerde psikotik ensefalopati tablolari bildirilmistir.[17,18] Giiniimiizde
parancoplastik serebellar dejenerasyon bagligi alunda benzer tablolardan soz
edilmektedir.[19]

Norofibromatozis ve tuberoskleroz ile mani birlikeeligi pek ¢ok kez vurgu-
lanmigtir.[20] Brong kanseri ile daha ¢ok psikotik depresyon tablolar: bildiri-
lirken, kii¢lik hiicreli akciger kanseri stirecinde siklikla manik belirtiler goz-
lenmistir.[21,22] Carney sendromu nadir goriilen otozomal dominant ¢oklu
sistem hastaligidir.[23] Selim (benign) neoplazmlarin sik, malignansilerin
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daha nadir izlendigi bu hastaligin sekiz bulgusundan ikisinin varlig sendroma
tani koydurucudur. Invaziv follikiiler tiroid kanser, ozefagusta Barrett
metaplazi, neoplastik kolon polipleri, servikste atipik mezenkimal neoplazi ve
bipolar bozukluk bu hastaligin bilegenleridir. Multipl endokrin neoplazi tip 1
(MEN 1), pankreasin immiinoreaktif endokrin tiimérleri, hiperparatiroidi ve
hipofiz timériinii kapsar. Bu sendromda bipolar bozukluk belirtilerine neden
olabilmektedir.[24] MEN 1 geninde delesyon mutasyonu heterozigot 11q13
scklindedir. Tablo.1’de siklikla beyin tiimérleri olmak {izere, pek ¢ok kanser
tipi ile gozlenen bipolar bozukluk belirtileri sunulmustur.

Kemoterapotiklerin Yol Actigi Bipolar Bozukluk

Kemoterapétik ajanlarin neden oldugu mani tablolar: dizinde ayr1 ve genis bir
yere sahiptir. Lenfoma olgularinda prokarbazin ile tetiklenen maniler sik-
ur.[25] Siklosporin, flutamid, ifosfamid, interferon alfa, 5-fluorourasil,
epirubisin ve siklofosfamid ile tedavi siirecinde mani gelistigini aktaran gesitli
olgu bildirimleri bulunmaktadir.[26-31]

Bipolar Bozuklukta Kanser Sikhgi

Bipolar bozuklukta kanser sikliginin artabilecegi, ilk kez 1974 yilinda Ewans
ve arkadaglari tarafindan ileri siirtilmiistiir.[32] Bulgaristan’da manik depresif
spektrumda kanser sikliginin, saglikli populasyonda oldugundan daha fazla
oldugu gosterilmistir.[33] 1980'da Tsuang ve arkadaglart Iowa'da 100 bipolar
ve 225 unipolar bozuklugu olan olguda kansere bagli mortalitede bir arus
bulmuglardir.[34] Ayni yil Ingiltere’de, 1934-44 yillari arasinda kaydedilen
olgularin 30-40 yil sonraki analizlerinde, tahmin edilen ve gosterilen 6lim
sayist arasinda anlamli fark bulunmustur. Beklenmeyen 6liimler en sik bipolar
bozuklugu olan kadinlarda goriilmiistiir. Tiim grupta dolagim sistemine bagl
olimler ilk sirada yer alirken kansere bagli liimler ikinci sirada yer almis-
tir.[34]

Daha yakin tarihlerde Israil'den iki ¢alismanin birinde, sizoaffektif bozuk-
luklu olgular, birinci derece yakinlari ve saglikli kontroller arasinda kanser
riski yoniinden bir fark bulunmamistir.[35] Bu calismanin sonuglarina gore
psikotik belirtiler azalmis, duygudurum belirtileri ise artmis kanser riski ile
iliskilendirilmistir. Ilging olarak, sizofreni tanist almis bireylerde sagliklt kont-
rollerden diisiik bulunan prostat kanseri, reakdif psikozlarda daha yiiksek sik-
liktadir.[36]

Psikiyatride Giincel Yaklagimlar - Current Approaches in Psychiatry



227 Bipolar Bozukluk ve Kanser

Barchana ve arkadaglari, arcmig bir kanser sikliginin her iki cinsiyet i¢inde
gecerli oldugunu bildirmislerdir. Ayni calismada meme kanser riskinin kadin
bipolar olgularda saglikli bireylerdekinden anlamli olarak yiiksek oldugu bu-
lunmustur.[37] Prolaktin ile meme kanser iliskisi Waltes ve Jones tarafindan
vurgulanmigur.[38] Sirkadyen saat geni olarak adlandirilan Period 3 geninin
kodlandig1 bélgedeki bir polimorfizm, dzellikle postpartum baslangichi bipolar
bozukluk ve meme kanser ile iligkili bulunmustur.[39] Buraya kadar vurgula-
nan ¢alismalarin tiimiinde sigara, diyet, ila¢ gibi karisurici degiskenler kontrol
edilmemistir.

Hippisley-Cox ve arkadaslari, sigara, beden kitle indeksi, sosyoekonomik
diizey, estant ve antipsikotikleri de igeren psikotrop kullaniminin kontrol
edildigi toplum 6rneklemli bir ¢alismada, sizofreni ve bipolar bozukluk tanili
olgularda meme, akciger, gastrodzefajiyal, kolon, rektum ve prostat kanser
sikligini saglikli bireylerle karsilasurmiglardir.[40] Sizofreni tanili olgular art-
mis kolon kanser ve azalmis akciger kanser riski ile saglikli kontrollerden fark-
lilagirken, bipolar bozukluk tanili olgular ve saglikli bireyler arasinda kanser
riski yoniinden bir fark bulunmamuistir. Aremis kolon kanser riski, sizofreni
tanilt olgularda antipsikotik kullanimu ile iligkili bulunmustur.

Olasi Etiyolojik Baglantilar

Bipolar bozukluklu olgularin beyinlerinde postmortem yapilan incelemede,
orbitofrontal kortekslerinde, doymus yag asitleri ve arasidonik asit metaboliz-
masindaki artiga bagli azalmis dokozahekzaenoik asit (DHA) diizeyleri sap-
tanmigtir.[41] Manide hem aragidonik asit hem DHA diizeyleri yiiksekeir. [42]
Bipolar bozukluk i¢in sézkonusu olan yag asidi ve fosfolipid aracili ikincil
mesajct sistemlerdeki bozulma diyabet, damar hastaliklari, immiinolojik
anormallikler ve kanserde de mevcuttur.[41,42] Bipolar bozukluk ile bu has-
taliklart iligkilendiren olast aday genlerden ilk sz edenler Horrobin ve
Bennett'tir.[43] Boyle bir varsayim bazi olgularda depresyon ve maninin olast
tek nedeni olarak diger hastaliklarla olan iliskilerini agiklayabilir.

Son yillarda heterojen hastalik gruplari icin artan sayida yatkinlik belirleyi-
ci aday genler tanimlanmaya baglamisur. Alzheimer hastaligi, bipolar bozuk-
luk, sizofreni, meme ve prostat kanseri, koroner arter hastaligi, Chron hastali-
g1, sistemik lupus eritematozus (SLE) ve tip 1 ve 2 diabetes mellicus (DM)
birlikte bulunduklari durumlardan sz edilmektedir.[44] Sizofreni ve bipolar
bozukluk icin en giiglii kanit 1-11. kromozom translokasyonudur.[45] Kro-
mozom 13 uzun kolu akrosentrik bélgede; meme kanser tip 2, retinoblastom,
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B hiicreli kronik lenfositik 16semi genleri ve sizofreni ile bipolar bozuklugun
dopamin reseptdr gen lokuslar: birlikte yer almaktadir.[46] Ancak bu bulgular
cevresel etkenler goz ardi edilmeden degerlendirilmelidir.[44] Oyle ki
epigenetik ilkeler cercevesinde, primordiyal germ hiicrelerinde DNA
metilasyonlart ve demetilasyonlari normal gelisim siirecinde devam etmekte-
dir. Nitekim Alzheimer hastaligi, bipolar bozukluk, sizofreni, meme ve prostat
kanseri (kanser), koroner arter hastaligi, Chron hastaligs, sistemik lupus
eritematozus (SLE) ve tip 1 ve 2 diabetes mellitus (DM) igin toplam varyans
%9.81 olup, lokus ozgiin bireysel etkenler, bu hastaliklarin birlikte
kaliulabilirligini agtklamada yetersiz kalmaktadir.

Noradrenalin bazi kanser tiplerinde etiyolojiden sorumlu olabilir mi soru-
su 6nemli bir sorudur.[47] Psikolojik stresler hem noradrenalin diizeyini, hem
kanser riskini arcurmaktadir. Tani alindig ddnemde yasanan uyum giicliikle-
ri, akut donemler, gecirilmis akut donemlerle ilgili hayal kiriklig1, sucluluk
duygusu, kayiplar ve bozulan rol ve iligkileri tamir ¢abasi, yineleme beklentisi
ve kaliumla ilgili korkular, bipolar bozukluk tanili olgular i¢in akut ve kronik
stres etkenleridir. Tiimérdeki gen ekspresyonunu etkileyen fizyolojik etkenle-
rin baginda stres iligkili katekolaminlerin salinimindaki arus gelir. Bu durum
karmagtik fizyolojik, immiinolojik ve néroendokrinolojik degisikliklerin sonu-
cudur. Gastrik kanser hiicrelerine isoproterenol infiizyonu, invazyon ve
metastatik lokuslarla iligkili bulunmugtur.[48] Benzer bulgular, daha 6nce
over, kolorektal, nazofarinks ve pankreas kanserlerinde de gosterilmistir.
Trisiklik antidepresanlarin kullaniminin kanser hizini artturdigina dair veriler
bulunmaktadir. Trisiklik antidepresanlarin kullanimi ile feokromositoma ve
adrenal bez tiimérlerinin olusumu arasinda bir iliski olduguna iliskin stipheli
veriler bulunmakreadir.[47] Buna ek olarak, psikotrop ila¢ kullanimi ile artan
ve noradrenalin aracilityla ortaya ¢ikan hipertansiyon ve kilo artiginin da
kanser riskini artturdigy bilinmektedir. Noradrenalin diizeyini azaltan ya da
reseptdr blokaji yapan ajanlarla bireysel kanser gelistirme olasiliginin azalip
azalmadiginin epidemiyolojik ¢aligmalarla test edilmesi gerekmektedir.

Duygudurum Dengeleyicilerin Rolii

Lityumun immiin parametreleri degistirici ve anti tiimoér etkileri vardir.[49] T
hiicre ve interlokin 2 (IL-2) tiretimini arturip, baskilayict T hiicre aktivitesini
inhibe eder. Buna ek olarak, monosit ve splenositlerde LAK (lympokine
activated killer) hiicre aktivitesini arturir. Boylece LAK hiicreleri tarafindan
tiretilen TNF (tiimor nekrotizan faktor) alfa diizeyi de artar. Bu siire¢ tiimor
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hiicrelerinin yar1 6mriinde azalmaya ve tiimérde kiigiilmeye yol agar. 1980'li
yillarda lityum ile kanserler, 6zellikle granulositik ve myeloid 16semi arasinda-
ki iliski kesfedilmistir.[50] Lityum l8semi hiicreleri tizerine, terminal farkli-
lagma siirecinde dogrudan etkilidir.[51] Lityum ile l6semi arasindakine benzer
bir iligki karbamazepin ile lenfoma arasinda da bildirilmistir.[52] Bir diger
caligmada ise lityuma duyarli bir néroblastom tipinden sozedilmistir.[53]

Lityum gegici bir granulositoza neden olur.[49] Bu etki losemi hastalarin-
da herhangi bir olumsuzluga neden olmamakradir. Aksine kemoterapi almak-
ta olan ve lokopeni yasayan kanser hastalarinda gecici bir kullanim alani bile
yaratmustir. Lityum bu etkisini koloni uyarici faktériin salgilanmasi araciligiyla
olarak gerceklestirir. Ayrica, licyumun viral ¢ogalmayr durdurarak herpes
simpleks enfeksiyonlarinda yararli oldugu da bilinmektedir.[49]

Glikojen sentetaz kinaz 3 beta (GSK3 beta) bir serin treonin kinaz olup,
hiicre proliferasyonu, yasam siiresi, farklilasmasi ve neoplazik transformasyo-
nunda rolii bulunmaktadir.[54] Hem bipolar bozukluk hem kanserlerde artig
gosterir. Lityumun inhibitéri oldugu bu enzimin aktivitesinin kolorekral
kanserlerde bozuldugu bildirilmektedir.[55,56] Lityumun karsinoid hiicre
biiytimesini durdurdugu invitro olarak gdsterilmistir.[57-59] Buna ek olarak,
lityum, ayn: yolla, meduller tiroid kanser ve feokromositoma tiimor hiicrele-
rinde biiytimeyi ve hormon salinimini azalur.[2] Gastrointestinal ve pulmoner
karsinoid tiimoérlerde licyum ve valproaun disitk dozlardaki kombine kulla-
nimi, timér biiytimesini durdurmanin yaninda, néroendokrin tiimor goster-
gesi olan kromagranin A diizeylerinde azalmasina neden olur.[3]

Lityum ve valproatin sitoprotektif etkileri daha 6nce de pek ¢ok kez goste-
rilmigtir.[58-64] Bu etkinin beta-katenin sinyalizasyonunun aktivasyonu,
histon deasetilaz inhibisyonu ve hipokampusta histon asetilasyonunu arturil-
mastyla  saglandigi  distiniilmektedir.[2,3,65]  Lityum ve valproaun
antiproliferatif etkileri prostat kanserinde gosterilmis ve antikanser etkinlikleri
dogrulanmistir.[61-63] Meme kanserinin tedavisinde kullanilan tamoksifenin
antimanik etkinligini benzer stirecler araciligiyla gosterdigi bildirilmistir. [66]

Antidepresanlar

Antidepresanlar ile tiimér olusumu ve ilerlemesi arasinda bir iliski olup ol-
madigini aragtiran ¢alismalarda énemli yontemsel sorunlar mevcuttur. Yon-
temsel sorun igermeyen calismalar ise hayvan caligmalari olup, gorece eski
tarihlidir. Bu caligmalardan birinde, iki grup sicana meme kanseri hiicresi
inokiile edilmis ve bu gruplardan biri strese maruz birakilmisur.[67] Strese
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maruz birakilan grubun yarist klomipraminle tedavi edilmistir. Bu ¢alismanin
sonucunda klomipramin verilen sicanlarda, verilmeyenlerden daha kisa siirede
timor gelistigi gorilmistiir. Ancak strese maruz birakilmayan kontrol grubu
en kisa siirede tiimér gelistirdigi gibi, en fazla tiimor biiyiikliigiine ulagmugtr.
Benzer bagka bir calismada fluoksetinle karsinojen etki bildirilmemistir.[68]
Brandes ve arkadaslari hayvan modellerinde fluoksetin ve amitriptilin ile,
fibrosarkom, meme ve melanom tiimér hiicre uyarimi arasinda baginular
gostermislerdir.[69]

Baska bir ¢alismada ise klomipraminin kemoterapi etkisini giiclendirdigi
bildirilmigtir. Antidepresanlarin, direngli 16semi hiicrelerinde kemoterapotik
ajan olan vinkristinin etkisini kalmodulini inhibe ederek arturdig bilinmek-
tedir.[70] Antidepresanlar ¢ogunlukla mikrozom ve ¢ekirdekteki antidstrojen
baglanma bélgeleri ile birlikte, hiicre i¢i histamin reseptérlerine baglanmakea-
dir. Bu bolgedeki ligandlarin tiimér biylime fakedrlerini uyardigy ileri siiriil-
miistiir. Bu yonde tasarlanmis bir hayvan calismasinda, dncesinde sarkom
hiicreleri inokiile edilmis hayvanlarin yarisinda siiregen stresorle depresyon
olusturulmugtur.[71]Depresif hayvanlarin bir grubuna tiimér biiyiimesini
baskilamak i¢in immiinsupresan olarak siklosporin verilmistir. Timér hiicresi
inokiile edilmis ancak depresyonu ve immiinsupresyonu olmayan grupta ti-
mor gelisimi izlenmezken, siiregen stres ile depresyon olusturulmug hayvanla-
rin tiimiinde, siklosporinden bagimsiz olarak tiimor gelisimi saptanmustr. Bu
noktadan sonra verilen imipraminin stresli ve/ya da bagisikli sistemi baski-
lanmis hayvanlarda tiimér biiytimesini yavaglatugt ya da durdugu gosterilmis-
tir.

Sonug olarak antidepresanlarin kanser ilerlemesini uyardigina iliskin yeterli
kanit bulunmamaktadir.[68] Kanser olgularinda mevcut depresyonun etkin
tedavisi ve bunun endokrin ve immiinolojik izdiistimleri ile ilgili bulgular, bu
yaklagimin hastaligin kontroliinde zarardan ¢ok yarar sagladigini gostermekte-

dir.[71]
Antipsikotikler

Mortensen ve arkadaglart 9000 sizofreni olgusunda genital ve deri kanserleri
stkliginin genel populasyondan daha diisiik oldugunu bulurken, meme kanser
icin boyle bir fark saptayamamiglardir.[72] Meme kanserinin daha agresif
formlari ile antdpsikotik kullanimi arasindaki birlikeelik, siiregen yiiksek
prolaktin diizeylerine baglanmistur.[73]

Psikiyatride Giincel Yaklagimlar - Current Approaches in Psychiatry



231 Bipolar Bozukluk ve Kanser

Jones invitro olarak klorpromazinin antitiimér etkileri oldugunu ortaya
koymustur.[74] Ancak antipsikotiklerin invitro immiin giiclendirici etkisi,
invivo immiin eksiklik yoniinde degisiyor gibi goriinmekeedir. Nitekim ilagsiz
sizofreni olgularinda saglikli kontrollerden yiiksek bulunan NK (natural killer)
aktivitesi, ila¢ kullanan olgularda saglikli kontrollerde oldugundan daha diisiik
bulunmustur.[75]

Sonu¢

Literatiirde mevcut toplum 6rneklemli ve kontrollii tek ¢alismanin sonuglari-
na gore bipolar bozuklukta kanser siklig1 saglikli bireylerdekinden farkl degil-
dir. Bipolar bozukluk tanili olgularda kanser riskini arttrabilecek pek ¢ok
degiskene karsilik, bu durum lityum ve valproat gibi duygudurum dengeleyici
ilaglarin  koruyucu bazi etkileri ile dengeleniyor gibi goriinmektedir.
Antipsikotik ilaglarla ortaya ¢ikan uzun siireli yiiksek prolaktin diizeylerinin,
ozellikle kadin  olgularda meme kanser riskini  arturmakeadir.
Antidepresanlarla ilgili bilgilerimiz ise yoruma izin vermeyecek denli sinirlidir.
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