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Yeme Bozukluklar ve iki Uclu Mizac Bozukluklari

Ekhastaligi

Atila Erol

OZET:
Yeme bozukluklan ve iki uclu miza¢ bozukluklar
ekhastaligi

iki Uclu Mizac Bozukluklar’nin (iUMB) Yeme Bozukluklari
(YB) ile yiksek oranda birlikte goruldigind bildiren calis-
malar yapilmistir; fakat iUMB ile YB ekhastaligi nisbeten az
calisilmis ve tam olarak anlagilmarmis bir konudur. iki uclu
miza¢ bozukluklu hastalarda yeme bozukluklarn ve yeme
bozukluklarinda iki uclu bozukluk ekhastalidi ile ilgili calis-
malari gézden gecirdik. Klinik calismalarin sonuclarina gore
iUMB olan hastalarda toplumda gériilen oranlardan daha
yiksek oranlarda YB saptanmistir. YB'de iUMB gérilme
oranlar dedisken olmakla birlikte genel toplumda gérilen
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GIRiS

Yeme Bozukluklar: (YB)'nda ekhastalik oranlar1 hem
yiiksektir ve hem de ekhastalik olarak goriilen hastalik
sayilar1 ¢coktur; bu nedenle YB’ler icin ekhastalik durum-
lar istisna degil kural oldugu vurgulanmistir (1). Ekhasta-
ligin sik goriildiigii ana psikopatolojilerden biri olan iki
Uclu Mizag¢ Bozuklugu (IUMB)’de, YB’de oldugu gibi ank-
siyete bozukluklari, diirtii kontrol bozukluklari, uyusturu-
cu madde iptilaligi, obsesif kompulsif bozukluk ekhasta-
lik olarak ¢ok goriilmektedirler. Ayn: zamanda bu iki
bozuklugun birbirleriyle ekhastalik olarak goriilme oran-
lar1 da yiiksektir. [UMB ile YB arasinda fenomenolojik
benzerlikler vardir: Viicut agirhiginda istikrarsizliklar,
yeme temposunda ve mizagta dalgalanmalar, davranissal
inis-cikislar ve labiliteler her iki bozukluk icin de temel
sorun alanlaridir (2).

Psikiyatrik ekhastalik durumu genel toplumsal uyum
sorunlarinin artmasina ve tedaviye cevabin azalmasina
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neden olmakla kalmaz, mevcut YB'nin siddetini de artir-
maktadir. Eksen I veya Eksen II de ekhastalik olmas1 YB
siddetini artirmaktadir (3). Klinik acidan ele alindiginda
ekhastalik mevcudiyeti tedaviyi, gidisati ve mizac atakla-
rinin kalitesini belirgin sekilde olumsuz etkilemektedir.
Anoreksiya Nervoza (AN)’de 6liim oranini artiran etmen-
ler icinde mizag bozuklugu ekhastaliginin da oldugu gos-
terilmistir (4).

IUMB hastalarinda YB ekhastalig

IUMB olan hastalarda yiiksek oranlarda AN, Bulimiya
Nervoza (BN) ve Tikinma Yeme Bozuklugu (TYB) saptan-
mugtir. 288 IUMB hastasinda % 65 oraninda yasamboyu
en az bir 1. eksen ekhastalig1 tesbit edilmistir; anksiyete
bozuklugu %42, zararli madde kullanimi %42 ve YB %9.5
oraninda saptanmistir (5). Ekhastalik olmasinin daha
geng yaslarda hastaligin baglamasina, {UMB’nin daha
agir seyretmesine neden oldugu bildirilmistir. Bauer ve
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ark. [lUMB'’de ekhastalik yasamboyu prevalansi %78.4,
nokta prevalansini ise %57.3 oraninda bildirmislerdir (6).
Krishnan'in gozden gecirme yazisinda [lUMB hastalarin-
da herhangi bir Eksen I bozukluk ekhastaligi oraninmi %65,
TYB oranimi %13 olarak bildirmistir (7). IlUMB’de yeme
davranisinda bozulmalar, obezite ve vucut agirhginda
dalgalanmalar vardir. ITUMB hastalarinda YB patolojileri-
nin yaygin oldugu, obezite ve diger psikopatolojilere eslik
ettigi gosterilmistir (8). 875 [lUMB hastasinin degerlendi-
rildigi bir ¢calismada; yasamboyu YB ekhastaligi %14.3
oraninda saptanmis olup, IUMB I ve IUMB II arasinda YB
ekhastalik oranlari agisindan farklilik saptanmamustir (9).
Ayni ¢alismada, YB ekhastaligy; kadin cinsiyet, erken bas-
langic ve agir gidisat ile iliskili bulunmustur (9).

Hipomani, mani, ve melankolik depresyona anoreksi-
va, hipofaji ve kilo kaybi eslik edebilir, oysa atipik depres-
yonda istah artisi, asir1 yeme ve kilo artis1 goriiliir. Melan-
kolik depresyonda ise kilo kayb1 goriiliir. Atipik depresif
ozellikler iki ucluluk ve tikinma yemeleriyle (TY) (binge
eating) iligkili bulunmustur (10). [lUMB vakalarinda YB
oranlarini arasgtiran 11 calismanin sonuclarinda AN ve BN
oranlarinin genel populasyona gore belirgin sekilde yiik-
sek oldugu bulunmustur (11). Ayni calisma sonuclarina
dayanarak IlUMB hastalarinda alkolizm ve TYB arasinda
karmasgik bir etkilesim oldugu vurgulanmigtir. [IUMB olan
hastalarda YB ekhastaliginin hem klinik karakteristikleri
hem de hastaligin gidisatin1 degistirdigi gosterilmistir
(12).

IUMB ve Major Depresyon (MD) da ekhastalik oranla-
11 oldukga ytiiksektir ve bu oranlar birbirine yakindir fakat
ekhastalik tiirleri farklilik gostermektedir. [UMB’de YB
ekhastaliginin goriilme oraninin MD dan daha yiiksek
oldugu bildirilmistir (13). BN ile mevsimsel miza¢ bozuk-
luklar1 (MMB) arasindaki iliski dikkat cekicidir. MMB olan
hastalarda yeme patolojileri tarif edilmistir. BN hastala-
rinda da kis mevsiminde mizag¢ bozukluklari goriilmekte-
dir. MMB olan hastalara 151k terapisi uygulandiginda hem
miza¢ hem de yeme patolojilerinde diizelme oldugu go6s-
terilmistir (14). IUMB I ve Il de BN ve TYB'ler yiiksek oran-
da tesbit edilmistir; fakat AN saptanmamustir (15).

Toplum 6rnekleminde yapilan ¢calismalarda hipoma-
nik belirtiler ve esikalti [IUMB vakalarinda yiiksek oranlar-
da YB saptanmistir. I[UMB ve AN ekhastalii toplum
ornekleminde saptanmamustir; fakat esikalt1 YB'lerde esi-
kalti [lUMB vyiiksek oranlarda bulunmustur. Hipomani
saptanan vakalarda TYN yiiksek oranlarda tesbit edilmis-
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tir (10). Outi ve ark.nin ¢alismasinda [UMB ve major dep-
resif bozukluk (MDB) ekhastalik 6zellikleri ve oranlar1 aci-
sindan farklilik gostermistir. MDB vakalarinda ekhastalik-
lar gogunlukla Eksen I bozukluklar iken, [TUMB’de genel-
de Eksen II tanilar1 ve 6zellikle de B kiimesi kisilik bozuk-
luklar tespit edilmistir. Atipik depresyon vakalarinda BN
%17.8 oraninda saptanmistir (16). Bu ¢alismalarin sonug-
larina gore BP olan kadin hastalarda (%7.1) psikiyatrik bir
hastalig1 olmayan kadinlara (%0.6) gére BN goriilme
oranlari oldukga yiiksektir. Ayrica TUMB olan kadin has-
talarda iki tiir istah problemi tesbit edilmistir: alkolizm ve
TYB.

YB'’li Hastalarda ITUMB Ekhastalig

AN vakalar arasinda miza¢ bozukluklari oldukca yay-
gindir. Milos ve ark (17) AN’I1 kadinlarda %53 oraninda
miza¢ bozuklugu tesbit etmislerdir. Pearlstein'in yaptig1
kapsaml gézden gecirme yazisinda kisith tip AN vakala-
rinda yasamboyu prevalans %14-50, ¢cikartma-telafi tipin-
de %46-80 oranlarinda major depresyon ekhastalig1 bildi-
rilmigtir. BN vakalarinda %75 ile %52 oranlarinda mizag
bozukluklar bildirilmistir. BN’de yasamboyu prevalans-
lar1 depresyon icin % 50-65 ve distimi i¢in % 6-95 oranla-
rinda saptanmistir. Herzog ve ark.(19) AN’de %73, BN'de
%60 oraninda 1. eksen ekhastalig1 tesbit etmislerdir.
YB’de en sik goriilen ekhastalik miza¢ bozukluklaridir
(20); anksiyete bozukluklari, alkol ve madde zararl kulla-
nimi onu takip etmektedir. Yeme bozukluklarinda top-
lum 6rneklemine gore yaklasik ii¢ kat daha fazla depres-
yon goriilmektedir. 1668 YB hastasinin 171’'nde (%7.25)
IUMB tesbit edilmistir (10). Yasamboyu prevalans calig-
malari 6zetinde YB hastalarinda %7.9 ITUMB tesbit edil-
mistir (21).

YB hastalarinda miza¢ bozukluklar1 oranlar: biitiin
calismalarda yiiksek cikmistir (7). Breweton ve ark. (22) 59
BN’li gen¢ kadinin %75’'inde mizag¢ bozuklugu, %63 {inde
major depresyon saptamiglardir. YB’"de [UMB yagsamboyu
oranlarinda biiyiik varyasyonlar saptanmistir; ancak sap-
tanan oranlarin ortalamalar: ele alindignda YB’si olan
hastalarda ITUMB oranlar1 genel populasyona gore yiik-
sektir (10). YB'li hastalarda yiiksek oranlarda [UMB tesbit
edilmistir (21). YB’si olmayan hastalarla karsilastirildigin-
da YB’li hastalarda daha ¢ok IUMB tesbit edilmistir (23);
BN ile [lUMB arasindaki iligki varhigi bu ¢aligma ile tekrar
edilmistir. [UMB vakalari ¢ogunlukla BN ve AN bulimik
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tiplerde tesbit edilmigtir. Fornaro ve ark.nin (12) yaptigi
caligmada celisen bulgu olarak ITUMB olan kadin hastalar-
da en ¢ok goriilen ekhastalik YB olarak AN bulunmustur
ki bu siirpriz bir durumdur; oysa literatiirde agilikli olarak
[UMB’lerde goriilen YB ekhastaliginin BN oldugu yéniin-
dedir.

Kontrollii aile caligsmalarinda AN, BN ve TYB'li hasta-
larin birinci dereceden akrabalarinda yiiksek oranlarda
IUMB saptanmustir. Toplum 6érnekleminde arastirilan
TYB vakalarinda yiiksek oranda hipomani varligi saptan-
mustir. Teshis kistaslarini tam karsilama kuralina uyuldu-
gunda iki teshis arasinda ortiisme bulamayan Lewinsohn
ve ark. (24) esikalti [IUMB ve esikalti YB sendromlari ara-
sindaki iliski arastirildiginda bu iliskiyi daha yiiksek bul-
musglardir.

YB cephesinden bakildiginda depresyon ile AN iliskisi
kapsaml ve ayrintili bir sekilde ¢caligilmistir; {lUMB ile YB
iligkisinin dikkat cekmesi yakin donemde gerceklesmistir.
BN psikiyatrik siniflamaya girip, teshis kistaslari belirle-
nince arastirmalar hizla artmistir. Mizag¢ bozukluklari ile
YB iliskisini arastiran ¢alismalarin 6ne ¢ikan bulgusu BN
ile IUMB ve AN ile major depresyon ekhastaliginin daha
cok goriildiigii yoniindedir.

AN ve Depresyon Iliskisi

Depresyon ile AN arasindaki yakin iligkinin dogasi
konusunda tartigmalar devam etmektedir; bu konuda ile-
ri siiriilen fikirlerin farklilig1 ve zenginligi depresyon ve
yeme patolojileri iliskisinin ne kadar karmasik olduguna
isaret etmektedir. Cesitli calismalarda AN tablosuna dep-
resyonun onciiliik ettigi vurgulanmistir (25). Katz (26)
AN’nin atipik bir depresyon oldugunu iddia etmistir.
Aglik durumunun depresyon benzeri tabloya neden oldu-
gu, AN’'nin depresyonu kapsadigini (27), mevcut yeme
rahatsizligina ikincil depresyon gelistigi (28) ve yeme
bozuklugunun ¢ogunlukla depresyon olmadan goriildii-
gii (29) gibi farkli diislinceler 6ne siiriilmiistiir.

Genetik ve ekhastalik calismalar1 yeme bozukluklar:
ile miza¢ bozukluklar: arasinda yakin iligkinin varhigina
isaret etmektedir (30). Ayn1 yazarlar depresyon ve AN’nin
altta yatan ayni psikopatolojinin farkli gortintimleri olabi-
lecegini 6ne siirmiislerdir. Nedeni tam olarak anlasilma-
mis olmasina karsin birlikte goriilme ihtimalleri cok yiik-
sek olan AN’de altta yatan depresyon agisindan uyanik
olmak gerektigi vurgulanmistir (26). ikiz ¢aligmalarinda
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AN icin %58-76; BN icin %54-83 oranlarinda konkordans
saptanmistir ki genetigin katkisinin sanilandan biiyiik
oldugu ortaya ¢ikmustir.

AN'’li hastalar siddetli kilo verme c¢abalarina ikincil
gelisen yemek konusundaki diislince ugraslarini, yeme
ataklarini, emosyonel gerginliklerini, bilissel bozukluk-
larini ve sosyal izolasyonlarini degerlendiremezler. Bu
belirtilerin AN’ye 6zgii oldugu diisiiniiliir; fakat hekimin
bunlarin a¢lik durumunun siirmesiyle, aclik psikoloji-
siyle ilgili oldugunu bilmesi gerekmektedir. Kilo degisik-
ligine tepki kisiye gore degisebilmektedir; fakat asiri
zayiflik sadece viicut agirhginin azalmasindan ibaret bir
durum degildir, fiziksel, psikolojik ve sosyal alanda dra-
matik degisiklikler yasanmaktadir. AN’de temel belirti
asir1 kilo kaybi ile sonuclanan agir perhiz yapmaktir.
AN’de gelisen tibbi komplikasyonlar AN’nin sistemik bir
hastalik gibi tiim bedeni etkiledigini ve her sisteme etki-
sinin ayrintili ve sistemik bir hastaligin parcasi olarak ele
alinmasi gerektigini gostermektedir. Nitekim hastalarin
osteoporoz icin ortopedi, amenore i¢in kadin dogum,
hormonal diizensizlikler icin endokrin boliimlerine bas-
vurup hepsi icin ayr tedavi baglatilip hastanin kilo kay-
bina yonelik 6nlem alinmadiginda tedavide basar: sag-
lanmadig gibi durum daha karmasik hale gelmektedir.

[UMB YB Ekhastahigina Teorik Yaklagim

McElroy ve ark.na (10) gére [UMB ile YB ekhastaligi ile
ilgili teorik aciklamalar {i¢ bashkta toplanabilir: 1. Tesa-
diifi bir arada olus; 2. Ortak patofizyolojik temel; 3. Farkli
fakat iligkili rahatsizliklar. Mevcut epidemiyolojik veriler
birinci yaklasimi desteklememektedir. Hipomaninin TYN
ile ekhastalik gosterme oranlar1 normal populasyondan
belirgin sekilde yiiksektir. Her iki rahatsizligin ekhastalik
oranlar1 ekhastahigin tesadiifi olmadigi yoniindedir. ikinci
teori bazi ortak ozelliklerin aciklanmasina yardimeci
olmakla birlikte rahatsizhiklarin farklihik gosteren 6zellik-
lerini izah etmekte yetersiz kalmaktadir. Uciincii teoride,
farkl fakat patofizyolojik acidan iligkileri vardir yaklagimi
epidemiyolojik, fenomenolojik ve biyolojik verilerle des-
teklenmektedir. Ancak bu modellerin dogrulugu kesin
olarak gosterilememistir ve sézkonusu iliskilerin molekii-
ler genetik calismalarla aydinlatilmasi beklenmektedir.
Ortak patofizyolojik mekanizmalarin mizag, achk, diirtii-
sellik ve kompulsiyonla irtibath olabilecegi diistiniilmek-
tedir.
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Klinik Yansimalari

YB ekhastaliginin i{UMB’li bazi hastalarda goriilen
obeziteye katkilar1 olabilir veya tersine [UMB ekhastaligi-
nin YB’de goriilen tedaviye dirence katkilar: olabilir. Bu
nedenle klinisyenler [UMB hastalarinda YB'leri, YB hasta-
larinda da [UMB yelpazesinde yer alan bozukluklari sor-
gulamalidir. [TUMB hastalarinda YB'yi diisiindiirecek isa-
retler sunlardir: kilo alirim endisesiyle mizac diizenleyici-
lerini kullanmay1 reddetmek, kilo diizensizlikleri (obezite,
kilolu olma, zayiflik). YB’de iki uclu mizaci diistindiirecek
bulgular sunlardir: erken baslangic, ekhastalik olarak
depresyonun olmasi, depresyon niikslerinin ¢cok sik olma-
s1, diirtiisellik ve aile 6ykiisiinde IUMB olmasidir. Ekhas-
talik olarak [TUMB ve YB’nin birlikteligi durumlarinda
uygulanacak tedavi protokolii konusunda genel olarak
kabul edilmis bir tedavi kilavuzu yoktur (10).Tedavide goz
oniinde bulundurulmasi gerekenler acisindan her iki
duruma da etki eden ajanlar 6n planda tutulmalidir veya
bdéyle bir imkan yoksa, farkli ajanlar kullanilacak olursa
birbirini olumsuz yénde etkilemeyecek ilaclar tercih edil-
melidir (21).

Olanzapin, mirtazapin ve siproheptadinin AN’de kilo
alimina yardimci oldugunu bildiren vaka bildirimleri ve
acik calismalar vardir. Psikofarmakolojik acidan AN teda-
visinde kilo aldirmaya y6nelik istah agic1 ve artirici ilaclar
kullanilmaktadir. Ancak BN i¢in SSRI grubu ilaclar icinde
fluoksetinin yiiksek dozlarda kismi ve kisa siireli etkili
oldugunu bildiren calismalar yayinlanmistir. Psikoterapi
uygulamalar icinde bilissel davranisci terapinin etkinligi
BN i¢in gosterilmistir ve ilk secenek tedavi olarak éneril-
mektedir. AN icin kontrollii calismalarla etkinligi gosteril-
mis psikoterapi yaklasimi yoktur; ancak kilo kaybi gideril-
dikten sonra biligsel davranisci terapi, bireysel psikotera-
pi ve aile terapileri uygulanmaktadir.

Tedavide dikkat edilmesi gereken konular; (31) [lUMB
hastanin yasam tablosunun (life chart) ¢ikartilmasi, hasta-
ligin seyri ve tedaviye cevabinin degerlendirilmesi gerekir;
ayni sekilde ekhastaligin seyri ve tedavi cevabinin da bilin-
mesi dnemlidir. Teghis kistaslarini tamamlamayan belirti-
lerin de ayrintili tesbit ve takibi yapilmalidir. Kistaslari kar-
silamayan belirtiler de TUMB tedavisinin gidisini etkileye-
bilir. [UMB’de idame tedavisinde mizag diizenleyicileri-
nin etkinligi kabul edilmis olsa bile etki ve yan etki a¢isin-
dan kar zarar hesab1 durumuna gore kullanimi ertelenebi-
lir. Ik ve ideal olarak her iki tabloya da olumlu etki edecek
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tutumlu bir tedavi yontemi uygulanmalidir; ancak béyle
bir ajan bulmak ¢ok zordur. Etki ya da yan etki olarak
ekhastalik durumlardan biri i¢in kullanilacak ilag diger
hastalig1 alevlendirmemelidir. [IUMB ve YB tipine gére
tedavi diizenlemeleri yapilmalidir. Ancak BN ve [lUMB-I
icin ila¢ tedavisinde belli ilaclarin etkinligi gosterilmesine
ragmen, AN ve [UMB-II tedavisi i¢in az sayida veri vardir.

Gros ve ark.(32) calismasinda lityumun AN’de plase-
boya gore etkili; Hsu ve ark.(33) nin calismasinda ise
BN’de plasebodan farksiz bulunmustur. Karbamezapinin
(34) plasebo kontrollii BN ¢alismasinda plaseboya tistiin
bulunmamistir. TYB’de randomize kontrollu mizag
diizenleyici calismasi yoktur. Vaka takdimi ve acik calig-
ma sonuglarina gore AN’de lityum, olanzapin ve risperi-
donun etkili olduklar bildirilmistir; ve bu etki sadece kilo
aldirmaktan ibaret degildir.

BN’de acik calismalar ve vaka takdimlerinde mizag
diizenleyicilerin etkili oldugu bildirilmistir, 6zellikle vaka-
larda miza¢ dalgalanmalar varsa. Lityumla yapilan agik
calismalar ve vakalar BN’de etkili (%65-82) bulunmustur.
3 lityum, 3 karbamezapin vakasi pozitif sonug bildirmis-
tir, bu vakalara IUMB ve BN teghisi konmustur. Sodyum
valproatin bir vakada IlUMB ve BN ekhastaliginda etkili
bulundugu bildirilmistir (35). Ancak, valproat ve atipik
antipsikotiklerin tikinma yemelerini artirdig1 bildirilmis-
tir. Klozapin BN'yi alevlendirir (36). Olanzapin gece yeme-
lerini artirir (37). Klozapin ve olanzapinden sonra leptin
seviyeleri artmaktadir (38). Antidepresanlar, maniye gecis
oranini artirma ozelliklerine ragmen, mizac diizenleyici-
ler ile birlikte siklikla kullanilirlar. Neredeyse her gruptan
antidepresanlarin BN ve tikinma belirtilerini azaltmada
etkileri gosterilmigtir. Daha énce IUMB oldugu tesbit
edilmemis olan TYB ve BN vakalarinda antidepresan kul-
lanima bagli manik gecis yapan iki vaka bildirilmistir.
BN’de antidepresan kullanilmis ve etkisi gosterilmis
olmasina ragmen AN’de antidepresan denemelerinin
neredeyse tamami olumsuzdur. Kilo kayb1 giderilmis,
saglikl kiloya ulagmis AN (tikinma tipi olmayan) hastala-
rinin idame tedavisinde fluoksetin plaseboya gore daha
etkili bulunmustur.

Topiramat ve zonisamidin ITUMB’de etkinligi kesinleg-
mis degildir; fakat topiramatin BN, TYB ve obezite tedavi-
sinde etkinligi gosterilmistir (39,40). Zonisamidin TYB’de
ve obezitede plaseboya gore etkili oldugu gosterilmistir
(41). Bu ajanlar [UMB ve BN ekhastaliginda ek tedavi
imkani sunmaktadir. [UMB hastalarinda ekhastalik ola-
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rak bulunan YB’nin belirlenmesi tedavi agisindan ¢ok
onemlidir. Ekhastalik olarak TYB veya BN varsa iUMB
hastalarinda goriilen kilo artis1 ve obezitenin nedeni ola-
bilirler. Belli mizag diizenleyicileri TYB ekhastaligini tetik-
leyebilirler. YB’li hastalarda tesbit edilmemis IUMB teda-
vi cevapsizliginin nedeni olabilir, veya BN ve TYB tedavisi
icin kullanilan antidepresan manik kaymaya neden olabi-
lir. Tesbit edilmis ITUMB ve YB ekhastaligi daha dikkatli ve
ihtiyath ila¢ se¢imini gerektirecektir. IUMB hastanin
mizag belirtilerini diizenlemek ve YB ekhastaliginin alev-
lenmesini 6nleyecek bir se¢cim yapmak ilk adim olacaktir.
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