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ABSTRACT

Many females experience a wide range of owerhelming emotions such as excitement, happiness, full of
expectation, as well as anxiety, frustration, confusion, sadness, guilt during prenancy and postpartum
period. The postpartum period makes them highly vulnerable to various psychiatric disorders.
Postpartum psychosis is one of the psychiatric emergencies that show an early and rapid onset, a
profound emotional disorder, delusional beliefs, sudden mental changes. The frequency of postpatum
psychosis is 1-2 per 1000 births. It usually occurs 2-4 weeks after birth, but it may start to appear within
2-3 days after birth. The aim of this article was to review psychotic process seen in the postpartum
period, and compared the data about the frequency, etiology, dlinical features, treatment options and
prognosis.
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0z

Bircok kadin, gebelik ve postpartum donemde karsi konulamaz bir sekilde beklenti, heyecan, mutlulukla
birlikte anksiyete, ofke, iiziintii gibi oldukca genis bir duygulanim agina sahiptir. Postpartum ddnem
kadinlan bircok psikiyatrik hastaliga yatkin hale getirir. Postpartum psikoz, erken ve hizli baslangig
gosteren, derin bir duygusal kangikhigin, sanrisal inanglarin, ani ruhsal degisimlerin ve islevsellikte
belirgin bir bozulmanin goriildiigi psikiyatrik acillerden biridir. Gériilme sikhgi 1000 dogumda 1-2
arasindadir. Genellikle dogumu takiben 2-4 haftada ortaya ¢iksa da , dogumu takiben 2-3 giin icerisinde
de bulgular baslayabilir. Bu derlemede postpartum donemde gdriilen psikotik siire¢ hakkinda makaleler
gozden gecirilerek, sikligi, etyolojisi, klinik dzellikleri, tedavi secenekleri ve prognozu hakkindaki veriler
karsilastinlmistir.
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Girig

Bircok kadin, gebelik ve postpartum donemde karsi konulamaz bir sekilde beklenti, heyecan,
mutlulukla birlikte anksiyete, dfke, iiziintii gibi oldukca genis bir duygulanim agina sahiptir.
Postpartum donem kadinlan bircok psikiyatrik hastaliga yatkin hale getirir'. Postpartum psikoz
(PP), genel popiilasyonda olduk¢a nadir goriilen (1000 dogumda 1-2 oraninda), sonuclari
itibariyle hizla degerlendirilmesi ve onlem alinmasi gereken psikiyatrik acillerdendir®3. Her
1000 PP tanili kadindan ikisi dzkiyim sonucu hayatini kaybetmektedir’. Hastalarin %4'iinde
bebegini dldiirme (enfantisid veya filisid) davranisi goriilmektedir*®.

Mental Bozukluklarin Tanisal ve Istatistiksel Elkitabi, Dérdiincii Baski, Metin Revizyonu (DSM-
IV-TR) ve Hastaliklarin Uluslararasi Siniflamasi-10 (ICD-10)'da, postpartum donemdeki
psikiyatrik bozukluklarin klinik tanimlamasi ve tani kriterleri farkli degerlendirilmistir. DSM-IV-
TR psikiyatristlere, dogum sonrasi ilk 4 haftada gelisen psikotik bozukluklara, son depresif
ataga, manik ya da karma ataga, psikotik ozellikler iceren major depresif bozukluklara ve
bipolar bozukluklara ‘postpartum baglangicl” belirtecine izin verirken, I(D-10'da ise ilk kod
psikiyatrik hastaliga aitken, yanina postpartum donemi anlatmak icin ikinci bir kod kullanir
(6rn:099.3). ICD-10 bazi vakalarda, eder hastalik hakkinda yeterli bilgiye sahip degilse ve
siniflamada zorlaniliyorsa, F53 kodunu dogumdan sonraki ilk 6 haftada gelisen bozukluklar
tanimlamak icin kullanir’®,

Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve istatistiksel Elkitabi, Besinci Baski (DSM-5)'da ise depresif ve
bipolar bozukluk icin kullanilan postpartum siirecte baslayan belirtiler yerine peripartum
donemde baslayan belirtiler olarak degistirilmistir. Peripartum siire¢, duygudurum
semptomlarinin gebelik ve /veya dogumu takiben 4 hafta icerisinde gelistigi donem olarak tarif
edilmistir’. Bu yazida postpartum donemde gelisen psikotik atak tanisi gozden gegirilmis,
epidemiyoloji, risk faktorleri ve tedavisi giincel literatiir bilgileri esliginde degerlendirilmistir.

Tarihce

Dogum sonrasi gelisen acil psikiyatrik durumlann aynintii degerlendirildigi vaka serileri ilk
olarak 19. yiizyilda Esquirol tarafindan tanimlanmistir. Esquirol, postpartum psikoz tanisiyla 92
vaka degerlendirmis, bunlarin %53' iinde agirlikli olarak manik belirtilere sahip olan psikoz, %
38" inde depresif belirtiler, %9' unda da nonaffektif psikoz tanisi koymustur'. Fransiz psikiyatr
Louis-Victor Marcé, 1858'de 79 kadinin dogum sonrasi bozukluklar adi altinda ayrintili klinik
tanimlamalarini iceren bir monograf yayinlamigtir. Bu vakalar, o donemde enfeksiyonu ve
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deliryum tablosunda olan kadinlan da icerirken, son yiizyilda postpartum psikozun Klinik
prezentasyonu ile ilgili daha net ve kesin dzellikler tanimlanmistir'.

Epidemiyoloji

Postpartum psikozun goriilme sikhgi 1000 dogumda 1-2 arasindadir®. Prevalansi diisiik
olmasina ragmen, bir kadinin hayati boyunca manik ya da psikotik bir olay yasama olasiligi
postpartum birinci ayda hayatin diger donemlerine gore yaklasik 23 kat yiiksektir. Genellikle
dogumu takiben 2-4 haftada ortaya ¢iksa da dogumu takiben 2-3 giin icerisinde de bulgular
baslayabilir™.

Risk Faktorleri

Bu konuda fazla sayida calisma yiiriitilmekle birlikte, kesin risk faktorleri net olarak
belirlenememistir. En fazla calisma bipolar bozukluk (BPB) tanisi olan kadinlarda yapilmis,
PP’nin BPB'nin bir varyanti olup olmadigi arastirnimigtir. BPB tanisi olan hastalarin postpartum
donemde, diger psikiyatrik hastaligi olanlara oranla hastaneye basvuru oranlarinin daha yiiksek
oldugu gosterilmistir. Kendell ve arkadaslarinin psikiyatrik hastaligi olan kadinlarda postpartum
bagvuru oranini belirlemek icin yaptiklan toplum temelli ilk kohort calismasinda; BPB tanili
hastalarda postpartum basvuru oranini % 16, sizofreni hastalarinda % 2, depresyon
hastalarinda % 3 olarak tanimlanmistir’. Munk-Olsen ve arkadaslari postpartum 1. Ay ile 11.-12.
aylarda hastane bagvurularini karslastirmistir. Ozellikle BPB tanili hastalarda, sizofreni ve diger
psikiyatrik hastaliklara oranla postpartum erken donemde hastane basvurularinin daha yiiksek
oldugunu gostermislerdir. Bu ¢alismalardan da anlagilacagi iizere, BPB dykiisii, PP icin kuvvetli
bir risk faktoridir.

Son ddnemde yapilan ¢alismalarda, izole postpartum psikozu olan; postpartum siire¢ disinda
herhangi bir psikiyatrik hastaligi olmayan hastalarda da, geirilmis PP’un sonraki postpartum
siireclerde de psikotik atak agisindan kuvvetli bir risk faktorii oldugu saptanmigtir. Primipar
annelerin, PP gecirme riskinin daha 6nce dogum yapmis annelere oranla oldukga yiiksek oldugu
bilinmektedir'*". Birinci derece akrabalarda sizofreni ve BPB dykiisii PP riskini artirmaktadir®®,
Major depresif bozukluk (MDB) tanisi alan annelerde, postpartum donemde depresyon ve mani
riskinin arttigiyla ilgili calismalar bulunmakla birlikte, bu konudaki calismalar oldukca
sinirlidir’”. Diger potansiyel risk faktorleri anne yaginin 25'in altinda ya da 35'in iistiinde olmasl,
kiz bebek, gebelik komplikasyonlari, sigara kullanimi, annenin diisik egitim diizeyi, tek
ebeveyn, diisiik sosyoekonomik diizey, preterm dogum, diisik dogum agirligi gibi perinatal
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komplikasyonlar olarak siralanabilir'*,
Etyopatogenez

Gebelikle birlikte dstrojen ve progesteron seviyeleri katlanarak yiikselir. PP'nin patogenezinde
bu kuvvetli biyolojik elementlerin birden kesilmesi iizerinde durulmaktadir. Erken postpartum
donemde bu gonadal steroidlerde ani bir diisiis gerceklesir. Progesteron dogumun birinci ve
ikinci asamasinda daha kademeli bir diisiis gosterirken; ostrojeni sekrete eden plasentanin
¢karimasiyla  birlikte, 0Ostrojen seviylerinde ani bir diisiis gerceklesir. Bu ireme
hormonlarindaki ani diigsis PP'nin etyolojisinde ¢ok onemlidir; ¢linkii  6strojenin
hipotalamustaki dopaminerjik sistemle baglantili oldugu ve dogum sonrasi dopamin reseptor
sensitivitesini artirarak psikotik semptomlan baglattigi diistintilmektedir®*#, Dogum sonrasi
hizla diisen dstrojen seviyelerinin PP iin bir tetikleyici oldugu diistiniilince, dogum sonrasi acil
olarak ostrojen diizeylerinin ayarlanmasinin PP’yi dnlemede etkili olabilecegi hipotezinin
incelendigi bir ¢alismada, dogum sonrasi yiiksek doz oral dstrojen replasmaninin tedavide etkili
oldugu gosterilmistir. Randomize kontrollii yapilan bagka bir calismada ise, transdermal
ostradiol kullaniminin postpartum psikoz gecirmis kadinlarda relaps oranina etkisinin olmadigi
gosterilmigtir®.

izole postpartum psikotik atakla ilgili yapilmis genetik calismalar pek yoktur. Bipolar bozukluk
(BPB) tanili hastalarda postpartum donemde tekrarlayan psikotik atakla ilgili ¢alismalar
mevcuttur. Postpartum psikotik olaylarin, bipolar bozuklugun bir formu olabilecegi
diistintilmis olup, calismalarda BPB tanili ve PP tanili kadinlarda, serotonin tasiyici gende
(5HTT) genetik varyantlar ve 16p13. kromozomunun genis bir lokalizasyonunda baglanti
sinyaliyle ilgili degisikler oldugu gdsterilmigtir'22,

PP tanili hastalarda, kortizol ve dopamin arasinda ilging bir baglanti kuruldugu bilinmektedir.
Yapilan hayvan calismalarinda, postpartum donemde glukokortikoid hormon regiilasyonunun
dopaminerjik sistem tarafindan diizenlendigi gosterilmistir®. Emzirme sirasinda artan oksitosin
seviyeleri kendini iyi hissetme, rahatlama ve stresorlere azalmis yanit ile iligkilidir. 1980’lerde
yapilan ilging bir calismada postpartum manisi olan kadinlarda oksitosin metabolitlerinin arttigi
gosterilmistir®.

Postpartum donemde immun aktivasyonun, bu donemde mani, psikoz, anksiyete ve
depresyonun etyolojisinde onemli yer tuttugu bildirilmistir®'. Bergink ve arkadaslan tarafindan
yapilan calismalarda postpartum psikoz ile tiroidit ve preeklampsi birlikteligi gosterilerek, bu
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siirecte rol oynayan otoimmiin ve inflamatuar yanitin patogenezi ayrintili olarak agiklanmigtir®2,
Ayni calismada hastalarin bir kisminda beyin omurilik sivisinda (BOS) otoimmiin inflamatuar
yaniti gosteren otoantikorlar saptanmistir. Hastalanin bir kisminda anti-N-metil-D-aspartat
reseptor (NMDAR) antijen pozitifligi, NMDA ensefaliti gosterilirken, bir kisminda bu antijenler
net olarak belirlenememistir. Calismanin devaminda PP'nin akut evresindeki hastalar kontrol
grubuyla karsilastinldiginda, PP akut fazdaki hastalarda; anormal monosit aktivasyonu, T hiicre
fonksiyonu ve triptofan metabolizasyonunda anormalikler oldugu gdsterilmistir. ~ Ozellikle
PP tanili hastalarda monositoz oldugu, normal postpartum siirecteki T hiicre aktivasyonun
olmadi§i gosterilmistir. Bu bulgular PP'deki affektif labilitenin altinda yatan immiinolojik
hipotezi destekler niteliktedir.

Sirkadiyen ritimde bozulmalar, PP’de sik gdriilen bulgulardandir. Arastirmacilar ozellikle
postpartum donemde gelisen uyku bozukluklarinin, psikozun habercisi olabilecegi konusunda
gortis birligi icerisindedir®. Dogumla birlikte baslayan sirkadiyen ritimdeki bozulmalarin,
postpartum donemde mani ya da psikozun tetikleyicisi olabilecedi yoniinde goriisler
mevcuttur®. ilk defa anne olan kadinlarin postpartum dénemde daha sik uyandiklan, uykunun
hizli g6z hareketlerinin olmadigi  (NREM) evre 4 ve restoratif hizl goz hareketi (REM)
donemlerinde kisalma oldugu ve toplam uyku siiresinin kisaldigi gosterilmistir?.

Klinik Ozellikler

PP, genellikle dogumu takip eden 2 hafta icerisinde baglar, baslangi¢ nadiren 3 aya kadar
uzayabilir. Psikiyatrik ve obstetrik acillerden biri olarak degerlendirilmesi tani ve tedavi
siiresince genellikle iyi bakim veren bir yatakl bir serviste takip edilmesi dnerilmektedir’.

PP’de klinik bulgular oldukca cesitlidir. Cok hizli degisen belirtileri tanimlamak icin ‘PP'un
kaleydoskop resmi” ifadesi kullanilmistir®®, Hasta degerlendirilirken duygudurum ve psikotik
belirtilerin varligi ozellikle hastanin kendisine ve bebegine zarar vermeyle ilgili disiinceleri
ayrintili olarak degerlendirilmeli, annenin ve bebegin giivenligi saglanmalidir.

PP’da dncelikle yorgunluk, uykusuzluk, huzursuzluk, asin aktivite, labil duygulanim, aglama
nobetleri ve varsanilar goriilebilir. Ozellikle PP belirtileri baglamadan dnce uyku sorunlar
oldukca sik bildirilmis, yapilan calismalarda sirkadiyen ritimdeki degisikliklerin  psikozu
tetikleyebilecegi gosterilmistir®®. Huzursuzluk ve siiphecilik, dalginlik, giin icinde sik¢a
dalgalanan bir ruh hali ile baglayabilen bu durum bireyin kendisini her tiirlii kotii olayin
sorumlusu olarak gorme, dogan cocugun aslinda kendi cocugu olmadig, hatta dogumu bile
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kendisinin yapmadigi, bebekte bir saglik sorunu oldugu, ona yeterince bakamayacagi ve aci
cektirebilecegi diisiinceleri ile devam edebilir. Bebegini ve kendisini dldiirerek acilara son
verebilecegini soyleyen isitsel varsanilari olabilir*®,

Ayina tani yapilirken hastanin ayrintili laboratuar incelemeleri yapilmahidir. Akut enfeksiyon,
peripartum kanamaya bagli kan kaybi, anemi, otoimmun ya da endokrin hastaligin belirtecleri
gibi organik acgidan psikoza neden olabilecek hastaliklar taranmalidir. Biyokimyasal
incelemelerde enfeksiyoz siireci degerlendirmek amaciyla tam kan sayimi (endometrit, mastit
gibi enfeksiyonlar), sistit acisindan idrar analizi ve tam kapsamli metabolik degerlendirme
yapilmalidir. Hipokalsemi, idrar, gaita inkontinansi ve epileptik nobetlerle karakterize bir
postpartum psikoz olgusu bildirilmistir®. Otoimmun tiroidit, postpartum donemdeki kadinlarin
%?5 ila 7'sinde goriilmekle birlikte, PP'de %20’ lere kadar yiikseldigi bilinmektedir**. Tiroid
fonksiyonlarini degerlendirmek icin tiroid stimulan hormon (TSH), serbest tiroid hormonu (ST4)
ve tiroid peroksidaz antikor (TPO) istenmelidir. Ozellikle TPO poxitifligi olan hastalar tiroid
disfonksiyonu agisindan oldukga risklidir*'. Hastada kapsamli bir ndrolojik degerlendirme
yapilmali; ozellikle epileptik nobetler, biling degisikligi, diskinezi, reflekslerde artis,
ekstrapiramidal bulgular varliginda NMDA ensefalitinden siiphe edilmeli, serumda antijen
pozitifligi degerlendirilmeli, yanls negatiflik nedeniyle kuvvetli siiphe duyulan vakalarda
BOS'ta antijen pozitifligi taranmalidir. Gerekli gériilen durumlarda norolojik degerlendirme icin
manyetik rezonans goriintiileme (MR) istenmelidir®.

Ek olarak dogumla birlikte bircok metabolik yolak aktif hale gelir ve dogum sonrasi katabolik bir
stire¢ baglar. Daha once tani almamis, ge¢ baslangicli metabolik hastaliklar, klinik olarak
postpartum psikoz olarak prezente olabilir. Ayinici tanida anormal ndrolojik muayene bulgular,
nobetler, ire siklus defektlerinde hastanin protein alimindan kaginma ge¢misi gibi ozellikler
onemlidir. Serum amonyak konsantrasyonu , ire siklus bozuklugu tanisini ekarte etmek
amaayla istenebilir>*. Calismalarda alkol ve madde kullanimina bagl intoksikasyon ya da
cekilme belirtilerinin de psikoza benzedigi gosteriimekle birlikte ayina tamida akilda
tutulmalidir.

Seyir

Postpartum donemde psikotik atakla gelen hastada siire¢ genelde iki sekilde devam eder. Bu
siire¢ ya izole bir postpartum psikozdur yani sadece dogumla birlikte psikotik belirtilere
hassasiyetle iligkili olarak ortaya ¢ikan psikotik ataktir ya da perinatal donem haricinde de
devam edecek olan bipolar bozuklugun bir varyantidir. Ik kez PP tanisi alan kadinlarin %20-
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50'sinde bu olaylar sadece postpartum donemde goriiliir, hayat boyu bu donem disinda
belirtiler gortilmez**.

Erken baslangich PP olgularinda birincil olarak diisiiniilmesi gereken psikiyatrik tani BPB
olmalidir. Wisner ve arkadaslar, PP tanili hastalari 5 yillik izlem ¢alismasinda takip etmis, %
95inin duygudurum bozukluklari icin tani kriterlerini karsiladiklarini ortaya koymuslardir. Bu
vakalarin %50sine ilk klinik degerlendirmede yanlis tani konulmustur. Bu konuda yapilan diger
calismalar bu calismayi desteklemis ve PP’de duygudurum bozukluguna gidisin % 43 ile % 63
gibi yiiksek oranlarda oldugu gosterilmistir#. Bu konuda yapilan diger izlem calismalarinda
ise; PP hastalarininin % 40-60'nin sizofreni ya da kisa psikotik bozukluk tanisi aldigi, geri
kalaninin da duygudurum bozuklugu tanisi aldigi gosterilmistir'*,

Son meta analiz calismalarinda, BPB tanili hastalarin yaklagik %37'sinde postpartum relaps
oldugu gdsterilmistir®. Daha dnce izole PP geciren kadinlarda, relaps orani %31 oraninda
olmakla birlikte, daha once geirilmig PP dykiisi olan kadinlar ile BPB tanisi olan kadinlarda
postpartum relaps orani karsilastirildiginda, daha dnce PP gecirmis olmanin relaps riskini
anlamli derecede arttirdigi bilinmektedir™*.

Uzun donem izlem calismalari, BPB zemininde gelisen PP olgularinin, %75-86 oraninda tek bir
PP atagiyla sinirl kaldigini, oldukga iyi prognozlu oldugunu gdstermektedir. Sizofreni tanisi
alan hastalanin %50’sinin tek bir atakla sinirli kaldigi, %33'tinde rekiirren ataklarin oldugu,
%5’inde direncli, tekrarlayan, hem postpartum hem de bu donemin disinda ataklar oldugu
gorilmistir’.

Dogum sonrasi ilk ay icinde tedavi talebiyle basvuran hastalarda prognoz, bir aydan sonra
basvuran PP tanili hastalara gére belirgin derecede iyidir*>*. Nonpuerperal donem ilk psikotik
atak ile postpartum psikotik atak karsilastinldigi zaman, PP’de konfiizyon ve yonelim
bozuklugunun daha fazla oldugu, ancak tedaviye digerlerine gére daha kisa zamanda yanit
verdigi gorilmiistir®.

Tedavi
Psikoegitim
Psikoegitim tedavi siirecinin temelini olusturur. Hastaya tani konduktan sonra doktorlarin

hastalari ve ailelerini semptomlar, tedaviler, beklenen sonuglar ve dnleme stratejileri hakkinda
bilgilendirmeleri tedaviye biiyiik katki saglayacaktir. Hastanin terapétik ishirligini gelistirmekle
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birlikte; tedaviyle ilgili karar verme siirecine, tedavi etkinligine ve hastaliga yeterli i¢gori
kazanmasina yardima olacaktir®*.

Farmakoterapi

Akut farmakoterapi PP'da ruhsal ve duygudurumla ilgili semptomlarini yonetmek icin
gereklidir. Tedavi secenekleri antipsikotikler, lityum ya da antiepileptik ilaclar (AEI) gibi
duygudurum diizenleyicileri icermektedir*. Daha iyi tedavi yaniti almak icin tedaviye diisiik
dozda baslanip, titre edilerek doz artirimi yapilmalidir.

Lityum Tedavisi ve Profilaksisi

Lityum, PP'nin 6nlenmesi ve tedavisi icin kullanilan Gnemli bir tedavi secenegidir. Yapilan kiiciik
aclk uclu calismalarda daha once PP geciren kadinlarda dogum sonrasi lityum baslandiktan
sonra hizla diizelme goriildiigii bildirilmektedir Ugiincii trimesterda lityum kullanimi halen
tartismalidir. Retrospektif kiiciik acik uglu calismalarda digiincii trimesterda lityum kullanimina
devam edilmesinin, postpartum erken donemde PP'nin tekrarlama olasiligini diistirdiigii
bildirilmektedir*.

Lityum tedavisi gereken hastalarin takibinde renal ve tiroid fonksiyonlan degerlendirilmeli,
kanda ilag diizeyi ve bobrek fonksiyon testleri tedaviden 5 giin sonra tekrar kontrol edilmelidir.
Lityum hedef kan diizeyi alinan son dozdan 12 saat sonra 0.4-1.0 m Eq/I'dir. Lityum hedef kan
diizeyine ulagildiktan sonra 6-12 ayda bir kez kontrol edilmelidir. Hastalar, sedasyon, bulanti,
kusma, tremor, kilo alimi, poliiiri, polidipsi, bobrek fonksiyon testi bozuklugu agisindan
izlenmelidir. Lityumun terapotik ve toksik kan diizeyleri arasindaki pencerenin dar olmas
nedeniyle, toksikasyon agisindan hasta bilgilendirilmeli, lityum kullanirken; sivi dengesini
degistiren ve lityumun renal atilimini etkileyen tiazidler, non steroid anti-inflamatuar ilaglar ve
anjiyotensin doniistiirticii enzim inhibitorlerinin kullanimi 6nlenmelidir. Asin sedasyon, siddetli
titreme, siddetli kusma, akut bobrek yetmezligi olan durumlar toksisiteyi diisiindiirmeli,
tedaviyi sonlandirarak sivi replasmani yapiimali, elektrolit dengesi ve bobrek fonksiyon testleri
yakindan takip edilmelidir.

Arastirmacilara gore emziren kadinlarda ozellikle son 20 yildir lityum yaygin bir sekilde recete
edilmemektedir’”*®, Lityum kullanmakta iken emziren annelerin bebeklerinde lityum hizl bir
sekilde toksik doza ulagir. Emzirilen bebeklerde lityumun seviyesi terapotik dozun iicte birine
ulastiginda bebekte goriilebilecek olan beslenme sorunlari, ates ve dehidratasyon agisindan
dikkatli olunmalidir. Eger hasta lityum kullanirken emzirmeyi talep ediyorsa, 6zellikle perinatal
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psikiyatrik hastaliklarin yonetiminde tecriibeli bir psikiyatrist tarafindan yakindan takip
edilmesi onerilmektedir.

Antiepileptik ilalar

Valproik asit (VPA), BPB'de kullanimi FDA tarafindan onay almig bir ilactir. Baslangi¢ dozu 500-
750 mg/giin’diir ve doz ayarlanmasi serum ilag diizeyine gore titre edilerek ayarlanir. Tedaviye
bagladiktan 1 hafta sonra ilag seviyesinin kontrolii onerilirken, hastada karaciger fonksiyon
testleri, trombosit sayisi, glukoz ve lipit profili periyodik olarak degerlendirilmelidir. Terapotik
diizeyler 50-125 ug/ml arasindadir. Yan etkileri mide bulantisi, kilo alma, titreme, ataksi,
diyare, karin agnisi, alopesi, hepatit, trombositopeni ve nadiren pankreatittir. Adet diizensizligi,
anovulasyon, polikistik over sendromu ve insiilin direncinin de VPA ile iliskili olabilecegi
unutulmamalidir®.

Karbamezepin (KZP), maninin tedavisinde FDA tarafindan onerilen bir ilactir. Proteine baglanir
ve tedaviye baslandiktan 2-4 hafta sonra hepatik sitokrom P450 3A4 enzim aktivitesini
uyarirarak, kendi yikimi da dahil olmak iizere bu enzimle metabolize olan bircok ilacin
metabolizmasini arttinr. Terapotik dozlan 400-1600 mg/giin arasinda degismekle birlikte;
hedef kan diizeyi 4-12 ug/ml arasindadir. Hedef kan diizeyine ulasildiktan sonra yilda iki ya da
lic kez serum seviyeleri, karaciger fonksiyon testleri ve tam kan sayimi degerlendirilmelidir. Yan
etkiler arasinda hepatit, lokopeni, trombositopeni, dokiintii, sedasyon ve ataksi sayilabilir.
Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) ilag komitesi, VPA ve KZP‘i emzirmeye uyqun ilaclar olarak
gormektedir. Gebelik ve emzirme doneminde bu ilaglara maruz kalan yenidoganlarda geici
hepatik toksisite ve kolestatik hepatit ortaya cikabilir®®". KZP tedavisi goren ve emziren annenin
bebegindeki serum KZP seviyeleri total ve serbest dozun %15-20'si olarak bildirilmektedir®.
VPA kullanan annelerin emzirdigi 6 bebekle yapilan bir calismada annelerdeki VPA seviyeleri
39-78 ug/ml arasinda iken; bebeklerin serum seviyeleri 0.7-1.5 ug/ml olarak 6l¢tilmiistiir®.

BPB'de Amerikan Gida ve lag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanan diger AEI'ler bipolar mani icin
okskarbamezepin  ve bipolar depresyonun idame tedavisinde lamotrijini icerir.
Okskarbamezepin, béliinmiis dozlarda 600-1200 mg/giin doz araliinda kullanilir. Karacigerde
CYP2C19 enzimlerini inhibe ederken, CYP3A4 enzimini uyanr. Hizla aktif metabolitine
metabolize olarak hepatik glukuronidasyon ve renal yolla atilir. Yan etkiler, hiponatremi, asin
duyarlilik reaksiyonlari, oral kontraseptiflerin etkinliginde diisme, bas agrisi, bas donmesi,
yiirirken dengesizlik, yorgunluk, konsantrasyonda azalma ve unutkanlik goriilebilir. Emzirme
ile ilgili veriler oldukca kisithdir. Lamotrijin, bipolar depresyonun idame tedavisinde
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kullanilirken, asamali titrasyon gerektirmesi akut psikozda kullanimini engellemektedir.
Lamotrijin kullanan hastalarin %7-10'unda basit dokiintii goriiliirken, %0.03 oraninda hayati
tehdit eden cilt dokiintiisii, Stevens Johnson Sendromu bildirilmektedir. Ciddi cilt dokiintisii
ozellikle genclerde, hizli doz artislannda ve VPA ile birlikte kullamimlarda daha sik
gortilmektedir®. Dokiintiilerin baslangianda tedavi sonlandinlmali ve gerekli destek
saglanmalidir. Toksik dermatolojik yan etkileri nedeniyle lamotrijinin PP’yi yonetmek icin birinci
sirada kullanimi dnerilmemektedir.

Atipik Antipsikotikler

Olanzapin, risperidon, ketiapin ve ziprasidon gibi atipik antipsikotikler akut psikoz ve BPB
manik atak tedavisinde endikedir. Olanzapin 2.5-20 mg/qiin, risperidon 2-6 mg/giin, ketiapin
25-700 mg/giin, ziprasidon 20-80 mg/giin dozlarinda kullanilmaktadir. Yan etkiler genellikle
agiz kurulugu, uykusuzluk ya da sedasyon, artan karaciger enzimleri olarak sayilabilir.
Hiperprolaktinemi, olanzapine kiyasla risperidon kullaniminda daha sik goriilmektedir®. Atipik
antipsikotiklerin metabolik yan etkileri oldukca fazladur. Kilo artisi, trigliserit ytiksekligi, insiilin
direnci ve metabolik sendroma neden olabilirler. Bu nedenle glikoz ve lipit profillerinin titizlikle
izlenmesi onemlidir. Olumsuz metabolik etkileri en aza indirgemek icin hastalara saglikh
beslenme, diyet degisiklikleri ve diizenli egzersiz onerilmelidir. Titreme, rijidite, akatizi,
bradikinezi, tardif diskinezi ve distoni gibi ekstrapiramidal etkiler (EPS) seyrek bildirilmekle
birlikte, kadinlarda yaslilarda ve duygudurum bozukluklarinda EPS riski artmaktadir.

Gebelik siiresince atipik antipsikotik kulllanan annelerin bebekleri ile saglikli kontrol grubu
kargilastinldiginda, atipik antipsikotik kullanan annelerin bebeklerinin belirgin bir sekilde
yiiksek oranda diisiik dogum agirhgina sahip oldugu goriilmiistiir (sirasiyla %10'a %2)%.
Goldstein ve arkadaslarinin gebelikte olanzapin maruziyeti olan 20 olguyu izledikleri calismada;
4 olguda prematiire membran riiptiirii, preeklampsi, trombositopeni, hepatit, mekonyum
aspirasyonu gibi obstetrik komplikasyonlar bildirilmistir®’.

Kirchheiner ve arkadaslari, sizofreni tanisi olan, ikinci ve ciincii trimestirda, giinde 10 mg
olanzapin alan annede emzirmeye devam etmis, anne ve bebekte olanzapin diizeyleri 2 ve 6
hafta sonunda oliilmdstiir®. Her iki zaman icin bebek seviyeleri 2 ng/ml altinda kalacak sekilde
tespit edilemezken, maternal olciimler sirayla 39.5 ve 32.8 olarak olciilmistiir. Bebegin
biiyiime hizi, bag cevresi, boy ve agirhgi 11 aylik takip sonrasina kadar normal kalmistir.
Bebekteki ilag diizeyi sadece anneden siite gegis ile degil, ayni zamanda yenidoganda
bagirsaklarin emilimine, ilacin dagilimina ve eliminasyon ozelliklerine de baghdir.
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Risperidona emzirme ile maruz kalma ile ilgili olarak, Hill ve arkadaglari, BPB tanisiyla takip
edilen, gebelikte tedaviyi tamamen birakan ve postpartum 2 ay icinde psikotik depresyon
gelisen bir hastayi tarif etmiglerdir. Risperidona yeniden baslayan ve emzirmeyi birakan annede
ve bebekte risperidonun metaboliti olan 9-hidroksirisperidon diizeyleri 6l¢tilmiis, bebegin
annedeki risperidon dozunun % 4.3'linii aldigi, bu degerin psikotrop ilaclar icin endise verici
degerde olmadigi gorilmiistiir®.

Emzirme

Annenin emzirme tercihi dgrenilmeli, tedavi sirasinda segilecek olan farmakoterapinin yararlar,
siite gecisi, emzirme sirasinda yenidoganda olugabilecek yan etkiler konusununda aile
bilgilendirilmelidir. AAP emzirme sirasinda lityum veya AEi kullanimiyla ilgili olumlu tavsiyeler
vermektedir. Emziren annelerde ¢ocuk doktoruna annenin kullandigi ilaglar, siite gecis durumu
ile ilgili bilgiler verilmeli, bebegin klinik durumuna uygun sekilde izlenmesi saglanmalidir.
Benzer sekilde annelere; bebekte toksisite belirtisi olabilecek sedasyon, yetersiz beslenme,
sanlik, hepatit ve hematolojik bozukluk belirtiler konusunda bilgi verilmelidir. Annelere bu
semptomlar fark ettiklerinde hemen ¢ocuk doktoruna bagvurmalan onerilmelidir. Bu nedenle
ila¢ kullanirken diisiik dozda etkili ila¢ kullanimi, miimkiinse monoterapi tercih edilmesi ve
serumda  yiiksek konsantrasyonu onlemek amaayla giinlik dozlarin  bélinmesi
onerilmektedir®’.

Elektrokonvulzif Terapi (EKT)

EKT, PP"de kullanilmadan dnce hastalikta anlamli derecede bir mortalite orani bildirilmekteydi.
Yapilan izlem calismalarindan birinde 1927-1941 yillan arasinda 14 puerperal hastadan 9'u
psikiyatrik bagvuru sonrasinda hayatini kaybetmistir'. EKT, PP'de kullanilmaya baslandiktan
sonra, 1942-1961 yillan arasinda mortalite 23 hastada 1e diismiistiir. PP tanili kadinlarin,
peripartum donem digi psikoz tanili kadinlara oranla EKT'den daha hizli yanit aldig, psikotik ve
affektif semptomlanin daha hizli geriledigi goriilmiistiir”®. Baska bir vaka serisinde, PP ve BPB
depresif atak (psikotik ozellikli) tanil kadinlarda bilateral EKT ile mani, depresyon ve psikotik
ogelerde % 50'den fazla iyilesme oldugu gdsterilmistir’. Bu hastalarda 6zkiyim diisiincelerinde
belirgin gerileme oldugu ve tedavi dncesine gore hastaneye yatinlma riskinde belirgin azalma
oldugu bildirilmektedir’.

EKT, ilag tedavisine direnli hastalar, yan etkileri nedeniyle ilaci tolere edemeyen hastalar, ilacin
etki gostermesini bekleyemeyen ve hayati riski olan hastalarda birinci basamak tedavide
diisiiniilebilir. Ozelikle PP gibi suisid ve enfantisid riskinin yiiksek oldugu durumlarda birinci
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basamak tedavide degerlendirilmelidir.
Sonug

PP, erken ve hizli baslangi¢ gosteren, derin bir duygusal karisikligin, sannsal inanglarin, ani
ruhsal degisimlerin ve islevsellikte belirgin bir bozulmanin goriildiigi psikiyatrik acillerden
birisidir. Kisa siiren hastalik siireci, tedaviye hizli yanit verme, islevsellikte bozulmanin kisa
stireyle siirl kalmasi gibi klinik ozellikler altta yatan bir affektif bozuklugu ozellikle de bipolar
bozuklugu diisiindiirmektedir>**. Prognoz akut baslangic ve premorbid donemde iglevselligin
iyi olmasi durumunda olumludur”.

Diisiik insidansa sahip olmasi nedeniyle PP ile ilgili yayinlanmis randomize kontrollii ¢alisma
bulunmamaktadir™. Hizl progrese olmasi, giiriiltiilii seyretmesine karsin tedaviye hizli yanit
vermesi sevindiricidir. Etyolojide gonadal hormonlar ile dopaminerjik sistem arasindaki iliski,
immun aktivasyon, genetik etkenler gibi multifaktoryel etkilesimden s6z edilmektedir. PP'de
gonadal hormonlarin ve norotransmitterlar arasindaki iliskinin belirlenmesi, hastaligin
patofizyolojisini aciklamaya katkida bulunacaktir. Bu nedenle bu konuyla ilgili aragtirmalarin
artinlmasi etkili tedavileri kesfetmeye de yardima olacaktir. Frontal ve mezolimbik yapilarin
fonksiyonel goriintiilenmesi, PP'nin altinda yatan ndrobiyolojinin anlagiimasini saglayacak, bu
da hastaligi daha iyi tanima ve PP'nin uzun vadeli sonuglarina iliskin devam eden ¢alismalara da
katki saglayacaktir.

PP'de tedavi sonrasi annenin iyilesme siirecinde, sok, utang, ofke, yorgunluk gibi bircok
duyguyu yasadigi, anne olarak kendisini yetersiz gordiigii ve bebegine karsi beslemis oldugu
duygular nedeniyle suglu hissetigi bilinmektedir”. Bu siirecte annenin gelecekle ilgili endigeleri,
hastalik siireci ve prognozu ile ilgili bilimsel veriler paylagilarak azaltilabilir. Tedavi ve iyilesme
siiresince annenin yagayacagi olasi sorunlar goz oniinde bulundurarak, anne yakindan takip
edilmelidir. PP'de tedavi siirecinin uzun siirmesi, ayni zamanda yenidogan ile anne arasindaki
baglanmayi da etkileyecegi, baglanmada olusacak sorunlarin hayatin ilerleyen donemlerinde
hem anne hem de bebek icin ciddi sorunlara neden olabilecegi hatirda tutulmalidir. PP’de
annenin hastanede yatis siiresini kisaltacak her tiirlii onlem alinmali ve tedavi siirecine katk
saglayacak her tiirlii biyopsikososyal destek saglanmalidir.
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