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OZET
Bu yazida disforik mani kavrami, karigik mani ve saf mani tipleriyle iligkisi Amerikan ve Avrupa psikiyatrisinin
bakig agilariyla gézden gegirilmigtir. Disforik maninin klinik gorinima, dogasimn degiskenligi ele alinmigtir.
Hastaligin muhtemel biyolojik nedenleri, madde ve alkol alimi ile iligkisi aile oykiisiiniin 6nemi tedaviye cevabu,
secenek tedavilerin anlamu giincel literatiir gercevesinde tartigilmigir.
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SUMMARY

In this article, the concept of disphoric mania and its relation with mixed mania, and pure mania reviewed by
the perspectives of American and European psychiatry. The clinical presentation and variability of its nature is
mentioned. Possible biological etiologies and relation with substance use and alcohol intake, importance of fa-

mily history, response to biological treatments, meaning of alternative treatments has beer discussed on the

bases of contemporary literature.
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GIRIS

Mani ve depresyon genelde birbirlerinin zidd1 klinik
tablolar olarak kabul edilir. Bununla birlikte Ka-
padokyali Aretaus iiglincii ‘yiizyilda bazi manik has-
talarin negeli olduklarim oyun oynamayi sev-
diklerini, diger bir grubun ise hararetli ve saldirgan
olduklarim gézlemlemistir. Robertson 1890'da ma-
nileri hiddetli ve neseli olarak ikiye ayirmig ™,

Ve Emil Kraepelin "manik ‘depresif delilik"i tamm-
larms, akut mani ve hipomanideki bazi hastalann eg
zamanh olarak belirgin depresif belirtileri de gos-
terdiklerini belirtmistir (®. Disforik ya da kangik
mani olarak adlandirilan bu tablo hala bir muglakhk

icerisindedir. Siiphesiz, disforik maniyi saran bu
muglaklik genel olarak kabul edilmig ampirik bir
tam 0lgiitii olmayigindan kaynaklanmaktadir.

TANIMLAMA

Kraepelin manik ve depresif mizag, aktivite ve dii-
siincenin degisik beraberliklerini igeren 6 cesit "ka-
rigtk" durum tammlamgtir.

Bu durumlar;

a. depresif ya da endigeli (anxious) mani
b. eksite veya ajite depresyon

¢. diigiince fakirligiyle birlikte mani

d. manik stupor

* Bakirkdy Ruh ve Sinir Hastaliklari Hastanesi 2. Psikiyatri Birimi
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e. diigiince ugusmasiyla birlikte depresyon. -
f. inhibe olmus mani

Bu alti durumdan depresif ya da endiseli manide
olan hastalart Kraepelin "endiseli, iimitsiz, biiyiik
oranda huzursuz, eksite, giinah ve kotiilik gorme fi-
kirleri i¢inde ve fikir ugusmasiyla gelinebilir” olarak
tammlamigtir ©),

Psikiyatrik simflandirmalarin ¢ogu iki uglu bozuklu-
gun kanigik formunu tanimalarina ragmen, disforik
mani igin ayn uygulamali- 6lgiit tammlamamak-
tadurlar. Ornegin ICD-10'nun klinik betimleme ve
tam rehberligi kisminda disforik mani kavram kul-
lamlmamug, kangik tip (mixed) ise iki uclu duy-
gulamm bozuklugu, simdiki nobet "kangik tip " ola-
rak soyle tammlanmistr; "Tki uglu bozuklugun en
tipik bicimi normal duygudurum donemleriyle bir-
birinden aynlan manik ve depresif nobetleri icerir.

Fakat bazen depresif duyguduruma giinler ya da haf-
talar siiren asiri hareketlilik ve basinghi konusma
eslik edebilir; ya da manik duygudurum ve biiyiikliik
diigiinceleriyle birlikte sikinti, enerji ve cinsel istek
kaybi goriilebilir. Depresif belirtiler ve mani ve hi-
pomani belirtileri giinler hatta saatler i¢inde hizlica
degiserek birbirinin yerini alabilir. Kangik tip iki
uclu duygulamm bozuklugu tanisi, simdiki nobetin
biiyiik bir kisminda heriki belirti kiimesi, biri ya da
digeri baskin olmaksizin birarada goriiliiyorsa ve bu
ndbet iki hafta siirmiis ise konulmahidir” (4. ICD-
10'un aragtirma igin tam olciitleri kismunda da dis-
forik mani kavrami yer almamaktadir.

Ve karisik mani soyle tamimlanmaktadir; Iki uclu
duygulamm bozuklugu simdiki hecme karigik;

a. Simdiki hecme manik, hipomanik ve depresif be-
lirtilerin birarada bulunmas: ya da birbirleri ile hiz-
lica yer degistirmeleriyle (blrkag saat 1g1nde) ka-
rakterizedir.

b. Hem manik hem de depresif belirtiler iki haftalik
bir siirenin biiyiik bir kisminda belirgin olmalidr.

¢. Gegmiste en az bir kesin manik, hipomanik, dep-

resif ya da karnigik duygulamimsal hecme olmahdir
(16)

DSM-1V'de ise karigik (mixed) hecme soyle ta-
mmlanmigtir;
a. Su anki ya da en son karigsik hecmenin 1gmde en

38

Savag, Cogkun, Arkonag

az bir haftahik siire icinde hergiin igin (siire olgiitii
diginda) depresif hecme olgiitleri ve manik hecme
olciitleri karsilanmaktadir.

b.1yada2

1- Daha onceden gegirilmis en az bir major depresif
hecme vardir.

2- Daha 6nceden gecirilmis en az bir manik ya da hi-
pomanik hecmenin olmasi.

Not: Ayn hecme olarak kabul edilebilmeleri icin
mani ya da hipomaninin bariz belirtileri ya da ku-
tupsallikta bir degisme olmaksizin en az 2 aylik sii-
renin gecmis olmasi gerekir.

¢. a ve b'deki mizag bozukluklari sizoaffektif bo-
zukluk lehine sayilmamah ve sizofreni, sizofreni-
form bozukluk hezeyanli bozukluk, bagka sekilde .

belirtilmemis bozukluk iizerine binmig olmamahdir. .
2

" Goriildigi iizere ICD-10 kangik hecmeyi tanmm-

larken miza¢ bozuklugunun heriki ucuna ait ozel-
liklerin olmas: gerektigini belirti diizeyinde ele alir-
ken DSM-IV tamimi mizag¢ bozuklugunun her iki
ucuna ait belirtilerin sendrom diizeyinde olmasin:
gerektirmektedir.

Avrupa literatiiriinde kangik mizag bozukluBuyla
disforik mani birbirlerinden tamamen ayn tablolar
olarak tammlanmigtir. Buna gore disforik manide
artmig giidii, saldirganhk, huzursuzlukla birlikte ak-
silik, memnuniyetsizlik, devamli bir tatminsizlik ve
rahatsizlik hissi mevcuttur. Bunun yamnda paranoid

ve tipik depresif belirtiler olabilir. Fakat 6fori yoktur
O

Psikiyatri literatiiriinde disforik mani ve kanigik ma-
ni tamimlamalan yukanda verildigi gibidir. Ancak
iligkin literatiir gozden gecirildiginde bu konuda
aragtirmalarin ICD-10 ve DSM-IVtammlamalarina
ayrica disforik maniyi depresif belirtilerle birlikte
olan mani olarak kabul eden Amerikan anlayigina
gore yapildiklari, ayrica Avrupali anlamdaki disforik
mani tammlamasma uygun olarak yapilmig arag-
tumalarin olmadig goriilecektir.

Ozet olarak iki uglu mizag bozuklugu olan hastalar-
da disforik mani degisik nitelik ve siddetlerde be-
lirtileri kapsar. Dolayistyla hastalarin klinik tanim-
lamasindaki degiskenlikler sadece standartlagtirilmis
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olciitlerin  olmayigindan ve gesitli merkezlerdeki
hasta popiilasyonlanindaki farkliliktan degil, fakat
aym zamanda durumun deBigsken tabiatindan kay-
naklanmaktadir.

DEMOGRAFIK OZELLIKLER-KLINIK
SEYIR

Kraepelin ve Winokur gibi ilk aragtirmacilar kangik
durumlarin ¢ok yaygin olmadifina inamyorlard:.
Gergekten Silverman manik depresif hastalifin kav-
ramsal modelinde kangik durumlann agiklanmaya
degmeyecek derecede ender goriildiigiinii yazmistir.
Her nasilsa daha yakin zamanlarda yapilan ca-
hsmalardaki akut iki u¢lu miza¢ bozuklugu has-
talarindaki manik tablolarda "karigik” durumlar %
5'den % 70'e kadar degigen oranlarda bildirilmistir.

Cahigsmalar arasindaki -bu genis degiskenlik muh-
temelen disforik maniyi tammlamada kullamlan 61-
ciitlerdeki degiskenlikten kaynaklanmaktadir. Ger-
¢ekten tanima baglh olarak tipik depresyonun dere-
cesine iligkin aym ¢aligmanin igerisinde dahi oranlar
degismektedir. Bununla- birlikte bu galigmalardaki
tanim ve stklik farkliliklarina ra§men ortalama siklik
% 31 (981 hastadan 305'i)'dir 7).

Bazi calismalar disforik maniler arasindaki bayan
hastalarin saf manilerdekilerden daha fazla oldugunu
gostermislerdir. Birgok caligmada kangik ve kangik
olmayan manilerin benzer yas dagilim oldugunu or-
taya koymustur. Bununla birlikte Himmelhoch ve
Garfinkel, mani ile bagvuran geng erigkinlerde "ka-
rgik" durumlanin daha fazla goriildiigini s6y-
lemislerdir. Bunun yanminda disforik manili hastala-
rin saf manilere nazaran daha geng benzer yaglarda,
daha yaghlarda ortaya ¢iktigina dair degisik veriler
vardir. Hastaligin tiim siiresi ele alindiginda baz1 ya-
yinlarda disforik maninin saf manilere kiyasla daha
uzun ya da benzer uzunlukta siirdiigii ifade edil-
mistir.

Hecme siiresi sézkonusu oldugunda degisik yaymla-
rin bazilarinda saf manilere gére daha kisa bazila-
nnda esit, bazilarinda da daha uzun olduklart bil-
- dirilmistir. Disforik manide gegirilen 6nceki hecme-
lerin sayis: ve tipi konusunda degisken sonuglar ver-
mistir. Saf manilerle karsilistirildiginda disforik ma-
nilerin 6nceden daha fazla hecme gegirdikleri, ayni

Savag, Cogkun, Arkonag

sayida hecme gegirdikleri, daha az sayida hecme ge-
cirdikleri fakat daha ¢ok hastaneye yatiglarinin ol-
dugu da bildirilmistir ™,

Disforik mani deger hecmelerle ortaya ¢ikis zamam
agisindan kargtlagtirldiginda da elde edilen bilgiler
degisiktir. Bazi yazarlar disforik maninin ilk kez
hastalik seyrinin sonlarinda ortaya ciktifim be-
lirtseler de digerleri kangik manilerin biiyiik bir bo-
limiiniin iki u¢lu bozuklugun ilk hecmesi olarak or-
taya ctktifim bildirmiglerdir. Bunun da otesinde
Dell'Osso ve ark. bir kez karisik mani hecmesi ge-
ciren hastalarin daha sonraki hecmelerinin de kangik
olma egilimini belirtmiglerdir.

Modern g¢aligmalar disforik mani hastalannin prog-
nozunun kisa ve uzun vadede saf manilere nazaran
daha kotii oldugu yoniindeki Kraepelinin = goz-
lemlerini desteklemektedirler. Disforik mani has-
talarinin akut hecmelerinin daha uzun siirede iyi-
lestigi, kisa ve uzun donem takiplerinde ¢ok az sey
yapilabildigi, disforik olmayan hastalara gore niik-
setmeye daha meyilli oldugu ya da daha kisa za-
manda niiks ettigi gosterilmistir.

Ozet olarak demografik ozellikler ve hastaligin sey-
rine dair bilgiler karar verdirici nitelikte degildirler,
fakat disforik maninin herhangi bir hasta grubuyla
veya hastalifin herhangi bir safhastyla sinirlt ol-
madigim = gostermektedirler. Aile yiikliiliigi ko-
nusunda yapilan tek calisma Dell'Osso ve ark. ka-
nisik manili 49 hastamn ve saf manili 59 hastanin
birinci derece akrabalarim kargilagtirmuslar. Tki grup
arasinda ailevi duygulanimsal yiikliiliik ya da intihar
veya intihar girigimi agisindan bir fark bu-
lunamamagtir. Bununla birlikte karisgik manili has-
talarin ailelerinde depresif bozukluk karigik olmayan
hastalarin ailelerinde iki u¢lu bozukluk daha gok bu-
lunmustur.

Winokur ve ark. 14 karnigik manik depresif hecmenin
2'sinin dogum sonrasinda 2'sinin de psikoloji yiik-
lenme ve zorlanmadan sonra (mesela esin 6liimii) or-
taya ciktifini belirtmiglerdir. Dell'Osso ve grubu
Swann ve ark. yaptiklar ¢aligmalarda karigik ve ka-
risik olmayan manilerin yilklenme ve zorlanmali
hayat - olaylar1 agisindan farklilik arzetmediklerini
bulmusglardir. Himmelhoch ve ark. kansik olan ma-
nilerde, kangik olmayanlara oranla daha ¢ok alkol
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ve madde kullamm oldugunu bulmuglardir. Bu du-
rumu izah i¢in iki hipotez ileri siirmiiglerdir; ya dep-
resif durum madde kullanimina, ya da madde kul-
lantm1 depresyona neden olmaktadir. Ilk durumda
yiiksek oranda madde kullanim: hastalarin kangik
maniye bagli yogun rahatsizlifi tedavi girisimini
yansitmaktadir. Ikincisinde ise madde kullanimmin
etkileri (zehirlenme ve yoksunluk) manik hecmenin
seyrini muhtemelen ters yonde etkileyip saf 6forik
bir maniyi kansik olana ¢evirmektedir.

Bir takip ¢aligmasinda Garfinkel ve Himimelhoch 63
hastalik karisik grubunun % 71'inde 58 hastalik ka-
ngik olmayan % 12'sinde eg noro-psikiyatrik anor-
mallik oldugunu gostermiglerdir. Bu néro-psiki-
yatrik etmenler paroksismal EEG anormallikleri (20
hasta), alkol ve ilag aligkanlig1 (12 hasta) gelisim bo-
zukluklar (8 hasta), migren (6 hasta), ngbet gecirme
(5 hasta), bariz kafa travmasi (4 hasta) ve norolojik
hastaliklar (2 hasta). Karisik manisi olan ve aym za-
manda noro-psikiyatrik anormalligi olan 45 hastadan
sadece bir tanesinin lityuma cevap vermesi dikkate
deger bir veridir.

Kangik mani ve diger karnigtk durumlar arasindaki
iliski konusunda ¢ok az veri vardir. Mesela kanigik
mani, ajite depresyon konfiizyonlu maniyi birbirin-
den duyarli bir sekilde ayrrarak karsilagtirmis bir ga-
hsma yoktur. Bununla birlikte Himmelhoch'un
grubu hipomani veya maniyle birlesmis ajite psi-
kotik depresyon sendromlarmin ender oldugunu be-
lirtmigtir. Ek olarak Tandon ve ark. kansik depres-
yonlu hastalarin kanigtk manili hastalardan biyo-
kimyasal olarak karisik olmayan % 12'sinde es niro-
psikiyatrik anormallik oldugunu gostermislerdir.

Bu néro-psikiyatrik etmenler paroksismal EEG anor-
mallikleri (20 hasta), alkol ve ilag aligkanhg (12
hasta) gelisim bozukluklar1 (8 hasta), migren (6
hasta) ve norolojik hastaliklar (2 hasta). Kansik ma-
nisi olan ve aymi zamanda néro-psikiyatrik anor-
malligi olan 45 hastadan sadece bir- tanesinin lit-
yuma cevap vermesi dikkate deger bir -veridir.
Kangik mani ve diger karigik durumlar arasindaki
iligki konusunda ¢ok az veri vardur.

Mesela karisik mani, ajite depresyon konfiizyonlu
maniyi birbirinden duyarli bir sekilde ayirarak kar-

silagtirmig bir ¢alisma yoktur. Bununla birlikte Him-
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melhoch'un grubu hipomani veya maniyle birlesmis
ajite psikotik  depresyon sendromlarinin ender ol-
dugunu belirtmistir. Ek olarak Tandon ve ark. ka-
ngik depresyonlu hastalarin karigtkk manili  has-
talardan biyokimyasal olarak birbirine iyl cevap
vermezler antidepresanlarla muhtemelen artarlar ve
antikonviil-zanlara da daha iyi cevap verirler.

Son olarak kanisik mani ve kisilik bozuklugu ara-
sindaki iligki hakkinda az sey bilinmektedir. Bu ilig-
kiyi degerlendirmek i¢in yapilandirlmis gériismeler
kullanan aragtirmalar bulunmamasina- ragmen, ka-
ristk durumlar (disforik hipomantyi ve ¢cok hizl don-
giililyii kapsayan) biiyiik 6l¢iide fenomenolojik ben-
zerlikler nedeniyle hudut kisilik bozuklugunun
ifadesi olarak goriilebilirler. Ayrica kadinlarda daha
stk goriiliirler ve lityuma kotii cevap verirler.

Akiskalin grubu hernasisa bir gekilde hudut kigilik
bozuklugu teshis edilmis ferdin aslinda iki uglu bo-
zuklugun kisa karistk durumlarla birlikte olan sik-
lotimi gibi ya da mesela kronik kartsik hipomani
gibi uzamis kanisik durumlan iceren iki uglu bozuk-
lugun yumusak formlar1 olabilecegini- tartigmakta-
dirlar. Akiskalin grubu da ferdlerdeki ani mizag kay-
malarinin ciddi karakterolojik bozukluklara yol aga-
bilecegini belirtmelerine ragmen farmakoterapinin
kullamlmadigi durumlar da psikoterapinin altta
yatan duygulamimsal istikrarsizligi tedavi igin ge-
nellikle yetersiz oldugunu belirtirler 7,

Ozet olarak;

1. Disforik (kanigik) mani, manik hastalarda % 31
oraninda olmak iizere, kadinlarda daha ¢ok gortiliir.
2. Karnisik olmayan maniye gore daha fazla EEG
anormallikleri ilag ve alkol aligkanhig:, gelisim bo-
zukluklar ile birlikte goériiliir.

3. Akiskal'e gore hudut kisilik bozuklugu hastalar
aslinda kisa kanisik durumlanin goriindugii siklotimi
ya da kronik karigik hipomaninin bir alt tipi ola-
bilirler ve ilag tedavisine cevap verirler.

BIYOLOJIK CALISMALARIN SONUCLARI

Disforik manilerin biyolojisi tizerine yapilan ¢alig-
malarda oncelikle hipotalamopituiteradrenal ekseni
islevleri ve néro-transmitterlerin ve onlarin metabo-
litleinin serobro spinal sividaki kortizol diizeyleri
hakkinda bilgi genel olarak yetersizdir. Bazi ¢a-
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lismalar deksametazon supresyon testinde normal
kortizol baskilanmasimi bulmusglardir. Fakat digerleri
DST'de depresyonla uyumlu baskilanmama oranlari
bulmuslardir. Hernasilsa disforik manilerle yapilan
birgok ¢alismada bunlarin saf manilere gore DST'de
daha ¢ok baskilanmama gosterdigi ileri siirtilmiistiir.
Mesela Evans ve Nemeroff kangik manili 7 hastanin
(DSM-3 tam: 6lgiitlerine gére hem manik hem de
depresif hecme Oolgiitlerini karsilayan) DST bas-
kilanmamus olduklart ve saf manili 3 hastanin nor-
mal olarak baskilandig bildirilmistir ¢,

Baganli bir tedaviden sonra karisik manili hastalarda
tekrarlanan DST ile normale donilg gériilmiistiir.
Benzer sekilde 10 tane eszamanli olarak manik ve
depresif hasta Krishnan ve ark. tarafindan incelen-
migler ve DST'de anormal supresyon yaptiklar: bu-
lunmustur. Swann ve ark.'min yakin zamanda yap-
tiklarg 13 gahsmada karisik manide BOS ve plaz-
mada kortizol seviyelerinin ajite depresyondaki
kadar yiiksek oldugu fakat kangik olmayan ma-
nilerde normal oldugu bildirilmistir.

Post ve arkadaglarinin nérotransmitter metabolizma-
s1 iizerine yaptiklari ¢calismada akut manik hastalarin
otimik ve deprese hastalara oranla bariz olarak BOS
norepinefrin diizeylerinin yiiksek oldugu ve yiik-
sekligin derecesinin manik disforinin, bunaltinin, 6f-
kenin derecesi ile iligkili oldufu bulunmustur.
Swann ve ark. BOS'da 3-metoksi-4-hidroksifenil gli-
kol ve norepinefrin ve metabolitlerinin idrarda ati-
hmlarn iizerinde yaptiklari ¢alismada kansik ve ka-
nigik olmayan maniler arasinda bir fark bulamamis-
lardir.

Tandon ve ark. DSM-III-R karisik iki uglu bozukluk
hastalaninda BOS'da homovanilikasit 5-HIAA se-
viyelerinin saf mani ve major depresyon arasinda
yer aldiklanint ve en yiiksek diizeyin saf manide go-
riildiigiinii bildirmisledir (14). Bunun da dtesinde ka-
nigtk grup kansik mani ve karigik depresyon olarak
ikiye ayrihr. Bu iki grubun metabolit seviyeleri si-
rastyla saf mani ve saf depresif gruplara benzer. Ya-
zarlar kangik duygulammsal durumlarnin homojen
ayrik antiteler olmadiklar1 kanaatine varniglardir.
Fakat sirastyla manik ve depresif durumlar olarak
goriinen iki alt gruptan miirekkep olduklanimi séy-
lemislerdir.
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TEDAVI

Yapilan gesitli arastirmalarin sonuglan birgok arag-
tirmaciya disforik maninin kangik olmayan maniye
gore lityuma daha az cevap verdigini diisiindiirt-
miistiir. Hernasilsa kansik hastalarin yeterli bir te-
davi cevabi gosterebilmesi i¢in daha uzunca bir za-
mana ihtiyaclari vardir O,

Uzun siireli galismalar karisik manili hastalarda lit-
yum profilaksisinin karigtk manili olmayanlara gore
daha az etkili oldugu ileri siiriilmiigtiir. Akut manili
19 hastada yapilan plasebo kontrollii karbamezapin
¢alismasinda Post ve ark. ® kangik hastalanin ka-

ngik olmayanlara nazaran daha iyi cevap verme egi-

liminde olduklarim bulmuglardir. Calabrese ve Del-
luchi 55 iki uglu hastada yaptiklar agik ileriye d6-
niik valproat ¢aligmasinda valpoatin mani ve (DSM-
III-R olgiitlerine gore tanimlanmig) karigik hec-
melerin akut ve profilaktik tedavisinde baganh ol-
dugu fakat depresif hecmelerin kisa ve uzun dénem
tedavisinde daha az etkili oldugunu bulmuslardur.

Kangik mani lizerinde antipsikotiklerin tedavi et-
kisine dair yapilmis kontrollii bir ¢aligma mevcut de-
gildir. Bununla birlikte psikotik mizag bozuklugu
hastalarinda atipik bir néroleptik olan klozapininin
etkinligini aragtirmak amactyla yapilan agik bir ¢a-
lismada lityuma, antikonviilzanlara ve standart an-
tipsikotiklere cevap vermeyen, psikoz, kronik diis-
kiinlik ve kangik maniyle karakterize 7 iki uglu
bozukluk hastasindan hepsinin kisa ve uzun dé-
nemde semptomatik ve iglevsel olarak iyilesme ile
klozapin tedavisine cevap verdigi gozlenmistir .

Karisik mani tedavisinde antidepresan ajanlarla ya-
pilmis sadece bir kontrollii ¢aligma mevcuttur. 25
kangik manili hastanin tedavisinde (16'sinda hafif
depresyonlu mani ve 9'unda orta ya da agir dep-
resyonlu. mani) lityumun tek -bagina imipramin tek
bagina ve lityumla imipraminin birlikte verildigi ¢a-
lismada Prien ve ark. lityumla tedavi edilen 8 has-
tadan 5'inde imipramin ile tedavi edilen 7 hastamn
tiimiinde ve iki ilacin birlikte verildigi 10 hastanin
9unda niiks saptamislardir. Kisaca imipramin te-
davisi yiiksek oranda niiks riski tagir. Bu bulgularla
uyumlu olarak yazarlar antidepresanlarin kanigik ma-
niyi uyarabilecegi veya alevlendirebilecegini be-
lirtmiglerdir .

41



Disforik Mani ve Karigik Mani

Vaka takdimlerinde disforik maninin EKT ile ba-
sanyla tedavi edildigi bildirilmistir. EKT ile lityumu
34 akut manili hastada rastgele karsilagtiran Small
ve ark. EKT alan hastalarin lityum alan hastalara
gore ilk 8 haftadan daha cabuk iyilestiklerini bul-
muglardir.

Ozet olarak elde edilen bilgilerin ¢ogunlugu lit-
yumun sag manilere nazaran kanigik manilerin kisa
ve uzun donem tedavisinde daha az etkili oldugunu
diistindiirtmektedir. Bu hastalarda antikonviilzan ve
EKT'nin daha etkin olabilecegi soylenmis olmasina
ragmen bu tedavileri destekleyen galigmalar kangik
maninin degisik tammlarm da igeren birgok me-
todolojik simrlamalar yiiziinden yorumlama giigliigii
gostermektedir. Lityumla EKT'yi ve antikonviil-
zanlan iyi tammlamis yeterli sayida kanstk ve ka-
nisik olmayan mani hastalarinda dogrudan kontrollii
olarak karstlastiran bir ¢alisma heniiz yaptlmamustir.
Dolayisiyla antikonviilzanlarin ve EKT'nin kangik
manide lityumdan daha etkin olduklari ve onlarin
disforik manide kangik olmayana gére daha etkin ol-
duklan ispatlanmamigtir. Fakat bunun yaninda 6zel-
likle antidepresanlarin bu hastalani daha kotii ya-
pacaklan dikkate deger bir bilgidir .

TARTISMA

Avrupa ekoliiniin tanimladig: gibi disforik ya da
Amerikan ekoliiniin tanimladigt gibi depresif be-
lirtilerle beraber olan disforik mani (kangik mani)
uzun siiredir tantmlanmasina ragmen iizerinde az ¢a-
higilmig ve az anlagilmig bir durumdur. Fakat bu ya-
zida gbzden gegirilen gcalismalarin vardig fikir bir-
ligi kangik maninin kangik olmayan maniden ayr
bir durum oldugudur. Fenomenolojik cahismalar
biiyiik oranda depresyonun eslik ettigi maninin saf
maniye gore daha degisken oldugunu depresif he-
zeyanlarla ve intihar riskiyle daha ¢ok birlikte ol-
dugunu ve saf maniden bazen daha agir seyrettigini
diisiindiirtmektedir. \

Demografik, seyre ve aile hikayesine dair cahigmalar
depresif belirtiler gostermeyen manik hastalarla kar-
silagtinldiginda kangtk manik hastalarin daha biiyiik

oranda bayan olduklari daha erken yasta ortaya ¢ik--

tiklar1 daha onceki hikayelerinde ve aile hikayele-
rinde daha yiiksek oranda depresyon oldugu, kisa ve
uzun donemde daha kotii sonuglart oldugu ve daha
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yiiksek oranda tekrarlama riskine sahip olduklarim
diisiindiirtmektedir. Biyolojik galismalar deksameta-
zon Yyiiklenmesinden sonra disforik manilerin saf
manilere gore daha sik olarak plazma kortizol se-
viyelerinde baskilanmama oldugunu disiindiirtmek-
tedir. Sonug olarak tedaviye cevap caligmalari ka-
nsik olan manilerin olmayanlarla karsilagtirtldik-
larinda lityuma daha az cevap verdiklerini fakat an-
tikonviilzan ve EKT'ye daha ¢ok cevap verme egi-
liminde olduklarini ileri stirmiiglerdir.

Fakat tam olarak kangik mani nedir? Aragtirmacilar
kartgik maninin, maninin derecesiyle iligkili agir bir
formu, manik ve depresif hecme arasinda bir gegis
durumu, ayn bir duygulanimsal durum olacag gibi
tipik maninin bir sekli olarak da goriinebilecegi gibi
degisik yorumlar yapmislardir. Gergekten degisik
calismalar disforik maninin bu sayilanlarin hepsi
olabilecegini ileri siirmiiglerdir,

Acaba karisik mani siddetli mani midir?

Birgok calismada mani esnasindaki depresyonun
varli§1 ya da siddetinin maninin giddetiyle iligkili ol-
madigt bildirilmistir. Siiphesiz daha da nemlisi has-
talarin disforik hipomani veya bariz depresyonla bir-
likte hipomani olabildiklerinin gézlenmis olmasidur.
Boylece disforik mani en siddetli hastalar ige-
rebiliyor olmasina ragmen hafiften agira degisik sid-
dette manik belirtiler de bulundurabilir.

Acaba kangik mani, mani ve depresyon ya da dep-
resyon ve mani arasinda “anahtar siireci” diye ad-
landinlan gegis durumu mudur? Himmelhoch ve
ark. kansik duygulanimsal durumlarin depresyondan
maniye gecis sirasinda "yakalanmig" hastalar ol-
duklann ileri siirmiigledir. Sitaram ve ark. (') ma-
niye ve maniden gegis yapmig 75 iki uglu bozukluk
hastasindan 35'inin 89 "hizhi" gegis (24 saatte veya
daha az siirede gerceklesen) ve 14 hastanin 27
"yavag" gecis (2'den 6 giine kadar siirelerde ger-
¢eklesen) yapmast bu "gecis siireci"nin bazen uza-
yabildigini diistindiirtmektedir. Bu tertip iki uglu bo-
zuklugun “bitiinlik modeli" ile tutarlidir. Bu
modele gore mani ve depresyon birbirlerinden ni-
celik olarak ayirddedilebilen fizyolojik olarak ben-
zer durumlardir; depresyon hafiften ortaya kadar bir
hastaliktir, mani siddetli hastaligi karisik durumlarsa
ikisinin arasinda siddeti temsil eder. Hernasilsa elde
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edilmis bigiler "gecis siirecinin” fenomonolojisinin
degisken oldugunu gostermisgtir.

"Gegis siirecini” uzunlamasina inceledikleri. ¢a-
Irsmalarinda Bunney ve ark. mani esnasinda olusan
en siddetli depresyonunun (gegis gergeklestikten ve
hasta akut mani olduktan sonra) depresyondan ma-
niye karigik bir tablo gostermeksizin gegis yapan
hastalarda gortildiigiinii bulmuslardir. Bu bulgular
(bir baglangic hecmesi olarak ya da hastalifin sey-
rinin daha ilerdeki bir agamasinda énceden veya son-
radan saf bir miza¢ hecmesi gegirmeksizin) izole ka-
ristk hecmeler geciren hastalarin gozlemlemesinden
elde edilenlerle birlestifinde en azindan baz1 karisik
manilerin gecis durumlan olmadigina dair bilgiyi
desteklerler. Gergekten karigik mani tipik maninin
bir asamas1 olmaktan ¢ok ayr bir durum mudur?
Bir¢ok manik hasta bir dereceye kadar depresif mi-
zaca sahip olmalarina ragmen depresyon siklikla
hizla veya hafif gecer. Bu incelemedeki bulgular
bariz veya siddetli depresyondaki manik hastalarin
hafif depresyonlu manik hastalardan farkli ola-
bilecegini diisiindiirtmektedir.

Oyle ise karigik maninin ¢ok etyolojileri yansitan he-
terojen bir durum olmasidir. Mesela kansik ka-
hitimlar (iki uglu bozukluk ya da tek uglu bozukluk
gibi iki ya da daha fazla (hastaligin kathmi) ya da
ikincil faktorlerle degistirilmis mani ihtimali (mesela
alkol ya da madde kétiiye kullammi, norolojik be-
lirtiler hastalik 6ncesi yaradilis [temperament], ki-
silik bozuklugu ya da antidepresan tedavi).. Al-
ternatif olarak iki uglu modele bagh olarak eger
mani ve depresyona yolagan fizyolojik anormallikler
birbirinden tamamen ayrnysa veya Karsitlarsa dis-
forik mani belki de MSS'nin degisik bolgelerinde bu
anormalliklerin es zamanlt oldugu durumu yan-
sitmaktadir (mesela hipotalamustaki hipotalamo-
hipofizer-adrenal eksendeki ve limbik sistemdeki
noradrenerjik - yiiksek aktivite) ya da Prange ve
ark.'mn hipotezlerini alacak olursak belki de biz bir
adim daha da otede bazi merkezi anormalliklerin
mani ve depresyonun.es-zamanli ortaya ¢ikigl igin
gerekli oldugunu iddia edebilir 7.

Kangik maniyi ayn bir duygulammsal durum olarak
kabul etmenin 6nemli klinik ve teorik sonuglar ola-
caktir. Birincisi kangik mani baglarda diigiiniildii-
giinden (muhtemelen saf maniden dahi) daha yaygin
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olabilecektir. . Ger¢ekten maninin fenomenolojisi
izerine gegen 70 yilda yapilmis calismalari gézden
geciren Goodwin ve Jamisson manide depresyon ve
huzursuzlugun 6foriden yaygin olduguna karar ver-
miglerdir. Ikincisi karigik mani klinik gériiniim agi-
sindan degislikler gosterebildigi i¢in (major dep-
resyon, ajite depresyon, atipik depresyon, hezeyanh
depresyon ¢ok hizli déngilii deliryumlu mani, si-
zofreni, panik bozukluk, alkol ve madde kotiiye kul-
lamm, kigilik bozuklugu ve organik akil bozukluk-
lant gibi) birgok psikiyatrik durumlarla karistirila-
bilecektir @. Kangik maniyi bu durumlardan ayir-
mak Onemlidir. Boylece disforik maniyi potansiyel
olarak daha kotii hale getirebilecek tedavilerden ka-
ctmlmus olunur (Srnegin antidepresan).

Aynca dzellikle faydali olabilecek antikonviilzan ve
EKT gibi tedavilerden uzaklaglmams olunmakta-
dir, veya aksine durumu daha da kétiilestirecek te-
davilerden kagimlabilir (kisilik bozuklugu ve or-
ganik akil bozuklugunda EKT kullamlmasi gibi).
Ugiinciisii belli iki uglu bozukluk hastalari daha ¢ok
karigik durum gelistirme riskine sahiptirler; bu has-
talar geng eriskinler veya kadinlar, alkol ve madde
hastalar1 daha ¢ok karigik durum gelistirme riskine
sahiptirler; bu hastalar geng erigkinler veya kadinlar,
alkol ve madde kullananlar, kisisel ve aile hikaye-
lerinde -yiiksek oranda depresyon, néropsikiyatrik
anormallikler goriilenler, antidepresanla tedavi go-
renlerdir. Son olarak, disforik mani daha habis bir
seyir gosterebilir, yiiksek intihar riski tagir, tipik iki
ugluya nazaran daha kotii tedavi sonuglart saglar.

Teorik olarak eger, karigik maninin, asama ile iligkili
ya da gegissel bir durum olmaktan ve mani ve dep-
resyondan daha farkh bir duygulammsal durum ol-
dugu ispat edilirse bu ihtimali gozoniinde bu-
lunduran mizag bozuklugunun iki boyutlu iiggensel
modellerinin iki u¢lu ya da biitiinliik (continium)
modellerinden daha uygun oldugu tartigilabilir. Bu
modeller karigtk marij, ok hizli dongiilii, ajite ya da
karigik depresyon ya da diger kangik durumlar gibi
birlesik manik ve depresif belirtilerin. biitiinliigii bo-
yunca yer alabilecek bozukluklarin kendi ara-
larindaki iligkilireni de ele almahdirlar. Ajite dep-
resyon §iddétli depresyonla birlikte olan hafif mani
olarak goriinebilir. Karigik mani giddetli depresyonla
birlikte siddetli mani olarak gériinebilir. Anksiyeteli
depresyon, karigik hipomani ve ¢ok hizh dongiilii,
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ajite depresyon ve karigik maninin ekstremiteleri
arasinda sirasiyla yiiksek ve diigiik siddetteki gecis
formlan olarak goriinebilirler.

Ek olarak Emrich kangik durumlarin zirve mani ve
zirve depresyon arasinda daha siklikla goriildiikleri
faraziyesine dayanarak manik depresif hastahgin iki
boyutlu modelini 6nerdi. Kangik maninin ayn bir
antite olup olmadigim belirlemek ve bu degisik hi-
potezlerin dogrulugunu denemek igin uygulamal: ta-
nisal 6lciit gelistirmeye ve test etmeye ihtiyac vardir.
Bu incelemeye ve karisik maninin bariz depresyo-
nunun eslik ettigi mani seklindeki alabilecek bo-
zukluklarin kendi aralarindaki iligkilerin kavramsal
tanimina dayanarak Susan McElroy ve ark. karigik
maninin tatbiki olarak DSM-III-R &lgiitlerine gore
tam bir manik ya da hipomanik hecme esnasinda go-
rillen 3 ya da daha fazla depresyon belirtisinin bir-
likte goriilmesi seklinde tamimlanmasint Onermis-
lerdir. Bu ii¢ belirtiyi hastanin depresyonundan emin
olmak icin belirlemislerdir, sendrom diizeyinde ol-
mas1 gerekmektedir. Eger bir sekilde depresif belirti
varsa muhtemel bir karigik mani teshisi konulabilir.
Bunun da 6tesinde 6zel depresif belirtiler 6nermis-
lerdir.

Bunlar deprese mizag, biitiinii ile veya neredeyse bii-
tiine yakin aktivitelerde azalma, artmis istah, ¢ok
uyuma, psikomotor yavaglama, yorgunluk ya da
enerji kaybi, degersizlik fikirleri ya da fazladan uy-
gunsuz sucluluk duygusu, iimitsizlik ya da yardim-
sizlik hisleri, tekrarlayan 6liim ya da intihar fikirleri,
intihar girisimi veya intihar igin 6zgil bir plandir.
Bununla birlikte uykusuzluk, azalmig istah, ajitasyon
ya da konsanirasyon yeteneginin kaybolmasi gibi
aslen maniye mi yoksa depresyona mu bagh ol-
dugunu belirlenemeyen belirtiler dahil edilmemistir.

Son olarak hizli dongiilii hastalarin manik ya da hi-
pomanik sendrom esnasinda 3 depresif belirti gos-
termedigi stirece karistk mani olarak siniflandinl-
mamast gerektigini teklif etmiglerdir (Ek 1). Susan
McElroy ve ark. gelistirdikleri karigik mani i¢in tani
olciitlerini Sharma ve ark. mizacin oynakliginmi dahil
etmedikleri icin elestiride bulunmamuglardir 10, By
elestiriye cevaben Susan McElroy ve ark. gergekten
mizacin oynakligimin disforik manide goriilen be-
lirtilerden biri olmakla birlikte tam olgiitii olmamasi

gerektigini belirtmiglerdir. Buna dayanak olarak da
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DSM-III-R'de ad1 gegen hastaliklarda goriilebilecek
belirtilerin hepsinin tam Olgiitleri arasinda yer al-
madigim soylemislerdir. Ornegin DSM-III-R mani
olciitlerinde bunalti veya huzursuzluk yer almamak-
tadir ®. Ancak kangik mani tam 6lgiitlerine iligkin
bu oneriler ve Avrupa (Alman) psikiyatristlerinin
"disforik" teriminden anladiklanina gore kansik
mani diginda bir de disforik mani tammlamiglardir.
Halen gecerli olan ICD-10 (klinik ve arastirma se-
killerinde) ve DSM-IV sistemlerinde kabul edil-
memektedir.

Sistemik caligmalar bu Gl¢iitlere uyan hastalarla saf

.manileri, saf depresyonlar1 ve diger potansiyel ka-

nsik durumlari (mesela ajite depresyon, hafif dep-
resyonla birlikte mani, ¢cok hizli dongiilii saf mani)
kisilik bozukluklanni aragtirtp karsilagtirmalidir. Bu
calisma yapilincaya dek arastirmacilar ve klinisyen-
ler disforik maninin varoldugunun ve tasavvur edil-
diginden daha yaygin olabileceginin, bircok diger
psikiyatrik bozuklukla da karsilastirilabileceginin,
sonug ve tedavi cevabr agisindan disforik maniden
farkh goriinebileceginin farkinda olmalidirlar.

EK 1: Disforik mani ya da hipomani icin uygula-
mah tam o6l¢iitii

1. DSM-III-R tam olciitlerine gore tammlanmis tam
bir manik ya da hipomanik sendrom.

2. Asagida sayilan depresif belirtiler listesinden en
az liciiniin es-zamanl olarak bulunmas: (kesin bir
disforik mani veya hipomani tams: igin ii¢ depresif
belirti; muhtemel disforik mani ya da hipomani ta-
nus1 igin iki, miimkiin disforik mani veya hipomani
tanist igin bir depresif belirti vardir).

a. Cokkiin mizag

b. Biitiin ya da biitiine yakin aktivitelerde belirgin
derecede kaybolmus ilgi

¢. Biiyiik oranda kilo alimi ya da artmus istah

d. Cok uyuma

e. Psikomotor yavaglama

f. Yorgunluk veya enerji kaybi

g. Degersizlik ya da fazladan veya uygunsuz sug-
luluk hisleri

h. Umitsizlik ya da yardimstzlik hisleri

1. Tekrarlayan 6liim diigiinceleri tekrarlayan intihar
fikriyati veya intihar etmeye iligkin 6zgiil planinin
olmasi.
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