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N Seyir Defteri

Kavramsal arka plan
\

Tani ve yardimci araclar

Tedavide Antidepresanlar

Ozet ve Oneriler



“Olagan Duygudurum? degisiklik
gosterse de belirli bir aralikta seyreder

Yukari dogru kisa sureli kayma mutlu
«——Yyasam olaylarina bagli olabilir

/)
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Asagi dogru kisa sureli
kayma hiizinli yasam/

olaylarina bagli olabilir




DSM-5
Duygudurum Bozukluklari

* Duygudurum donemleri
— Maijor Depresif ddnem
— Manik donem

— Hipomanik donem

* Depresif Bg lar

— Major Depresif Bozukluk
* Tek donem

* Yineleyici
— Yikici Duygudurum Disregulasyon Bozuklugu
— Suregen Depresif Bozukluklar

— Premenstriel Disforik Bozukluk

— Madde/ilac indukli Depresif Bozukluk

— Diger Tibbi Duruma Bagli Depresif Bozukluk
— BTA Depresif Bozuklukluk

» Bipolar Bozukluklar
— Bipolar | Bozukluk
» Tek Manik donem
En Son dénem Hipomanik
En Son donem Manik

En Son donem Depresif

En Son donem Belirlenmemis
— Bipolar Il Bozukluk

— Siklotimik Bozukluk

— BTA Bipolar Bozukluk

* Diger Duygudurum Bozukluklari

— Diger Tibbi Duruma Bagl Duygudurum
Bozuklugu

— Madde Kullaniminin Yol Agtigi
Duygudurum Bozuklugu

— BTA Duygudurum Bozuklugu



Depresyon-Yayginlik

Klinik depresyon yayginligi

L
7% 6% 55% 5% 4.5% 4%




Depresyon-Yayginlik

* Birinci basamak saglik hizmetlerinde en sik karsilasilan
ruhsal rahatsizlik

* WHO yeti kaybina neden olan hastaliklar siralamasinda
2002’de 4.s1rada, 2020°de 2. sirada olmas1 bekleniyor

* Yasam boyu%10 geng eriskinlerde %19-23

* 1991-2001 aras1 depresyon artis orani %3-7



Depresyon-Cinsiyet

 Kadinlarda iki kat daha sik

* Yasam boyu goriilme orani kadinlarda %20-26
erkeklerde %8-12

* 12 aylik gorulme siklig1 kadinlarda %7 ve
erkeklerde %4



Depresyon- Etyoloji

Norotransmitter 1slevlerinde bozulma
Noroendokrin sistemde bozulma
Uyku-uyaniklik ve sirkadiyen ritm bozukluklar1
Noroimmiin degisiklikler

Noroanatomik bozukluklar
Genetik Yatkinlik

Travmatik yasam deneyimleri, psikolojik yatkinlik



Belirtilerle Iliskili Maddeler




Belirtilerle Iliskili Maddeler

Psikomotor
gugsuzluk

ilgi, zevk ve
enerji azhgi

Dikkat, ilgi ve zevk

Zihinsel
yorgunluk

Sugluluk, degersizlik
ve intihar
dusumceleri

Duygudurum Uyku

. Psikomotor
Istah

Serotonin

@ Noradrenalin Sucluluk, degersizlik
& Dopamin ve intihar diislinceleri

Fiziksel yorgunluk



Depresyon-Genetik Etkenler

Bier|ut Male :
% etal. (60)  female _}_.
g Kendler Male i
) Eetal. (22) Eemale :
E O Kendlerand  Male }
§ Prescott (61) Female =
5  Lyonsetal. (62) Male %
g .g Kendler Male :
2 g et al. (22) Earmale =
.TQ McGuffin Male :
§ et al. (63) Eéiiale =
Full modelP —+
Best-fitting model¢ +

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Heritability in Liability
(point estimate and 95% confidence interval)

Saveanu ve Nemeroff. Etiology of Depression: Genetic and Environmental Factors. Psych Clin Nort Am. 2012:35:51-71



Depresyon Tani Olciitleri

A. En az 2 haftalik donem boyunca hemen hergiin giiniin neredeyse
tamaminda asagidakilerin 5’inin bulunmasi, en az birinin depresif
duygudurum vya da ilgi kayb: ya da zevk alamama olmasi gerekir

. Depresif duygudurum . i O
. Etkinliklere ilgide azalma, eskisi kadar zevk alamama ) -

Duygudurum belirtileri

. Onemli derecede kilo kayb1 ya da kilo alimi
. Insomnia ya da hipersomnia 9
. Psikomotor ajitasyon ya da retardasyonun olmasi

. Yorgunluk, bitkinlik ve enerji kaybinin olmasi

N -

o O b W

Fiziksel belirtiler

o0

. Degersizlik, asir1 ya da ugun olmayan sucluluk duygulari .ooo
. Diistincelerini yogunlastirmada azalma ya da kararsizlik g
_{

Bilissel belirtiler

9. Yineleyen 6liim diisiinceleri ya da 6zkiyim girigimi



Depresyon Tani Olciitleri

B. Bu belirtiler madde kullanimina /diger tibbi duruma
bagl degildir

C. Islevsellikte belirgin bozulmaya neden olur



1. Basamakta Depresyon Tanisi

* Hastanin yakinmalar1 belirsiz, degisken ve gecici
ISe,

* Belirtiler ¢evresel etkiler 1le artiyorsa,

* Yakinmalar biitiintiyle bedensel hastaliga
baglanamiyorsa,

Depresyon arastiriimalidir.



Depresyon Tarama/Derecelendirme
Olcekleri

Hamilton Depresyon Derecelendirme Olcegi
Montgomery-Asberg Depresyon Olcegi
Beck Depresyon Olcegi

Hastane Anksiyete Depresyon Olcegi
Patient Health Questionnaire-9

Boratav Depresyon Olcegi



Adimz Soyadimiz: Yasinz: coweme Tarih: cuviesd e unnn
Cinsiyetiniz: kadin erkek
Egitiminiz: okuryazar degil okuryazarfilkokul artaokul lise yiiksekokul

1) Son zamanlarda kendinizi daha tizgiin hissediyor musunuz?
evet( ) hayir ()
2) Son zamanlarda daha 8nce yapmaktan zevk aldifimz geyleri yaparken yine zevk alabiliyor musunuz?
evet () hayir( )
3) Son zamanlarda kendinizi eskisi kadar kararh hissediyor musunuz?
evet( ) hayir ( )
4)  Son zamanlarda iginizde hi¢bir seye kars: bir istek uyanmadifim hissediyor musunuz?
evet () hayir( )

5) Son zamanlarda sabahlan kalktifimzda kendinizi her zamankinden daha yorgun ve halsiz hissediyor

musunuz?
) hisieC ) Tiirk Psikiyatri Dergisi 2003; 14(3):172-183
6) Kendinizi her zamanki kadar enerjik ve zinde hissediyor musunuz?

evet( ) hayir ( )

7) Son zamanlarda aklimza intihar diigiinceleri geldifi oluyor mu? Boratav Depresyon Tarama Olgegi (Bordepta):
evel () hayir ( ) » . " 5%
B) Son zamanlarda diinya yikalmug da altinda kalmigsimiz gibi bir duygunuz var m? Epldemly()lo.] lk Call§malar ye Blrlncl Basamﬂk
ever()  hayr() Saghk Hizmetinde Depresyonu Tanimaya Duyarh

9) Son zamanlarda hig nedensiz sik sik gbzlerinizin yagardiff, agladifimiz oluyor mu ? -
evet( ) hayir () Bll‘ OIQER

10) Kendinizi iginize her zamanki kadar verebiliyor musunuz ? Dr. Cumhur BORATAV!
evet () hayir( )

11) Son zamanlarda hayat eskisi kadar beni ¢ekmiyor diye diisiindigiiniiz oluyor mu ?
evet () hayir( )

12) Son zamanlarda cskisi kadar rahathkla uyuyabildiginizi ve uykunuzu alabildiginizi hissedebiliyor musunuz ?

Duyarhhik ve ozgiilliikk puanlari;

evet ( ) hayir ()

13) Yeni seylere karsi merakimzin ve ilginizin eskisi kadar agik oldugunu hissediyor musunuz ? >6 . 5 p u an igin % 9 7 . 6 Ve %8 2

evet( ) hayir ()

14) Son zamanlarda eskisine giire insanlarla konugmak, yeni kisilerle tanismak size daha sikici ya da lizumsuz >7 . 5 p u an igin % 8 5 . 7 V e 0 /0 9 5 . 1

geliyormu ?

evet () hayir( )
15) Son zamanlarda kendinizi daha yagh hissediyor musunuz ?
evet () hayir( )

16) Zaman zaman bir araba ¢arpsa, bir gcy olsa da 6lsem bigiminde bir diiglincenin akhmza takildig
oluyor mu ?

evet( ) hayir( )



Depresyon Taramada Basit
Sorular

Son zamanlarda moral-keyfiniz nasil?
Son zamanlarda hevesiniz-isteginiz nasil?

Son zamanlarda glctiniiz-enerjiniz nasil?
Uykunuz-istahiniz nasil? Degisiklik var m1?
Hafizaniz nasil? Unutkanlik-dalip gitme var mi1?
Gelecekten umutlu musunuz?

Bezginlik, bos vermislik, 6liim diistinceleri?



Depresyon-Oykiide Sorulmasi

Gerekenler

Onceki gecirilmis ruhsal rahatsizlik (szetikle depresyon)

Ailed

Alko]

e ruhsal rahatsizlik oykiisii (depresyon, mani, intihar)

| VCya madde bag1mhhg1 (hastada veya ailede)

[ntihar girisimleri

Var olan veya tekrarlayan bedensel hastalik

Gecmiste veya simdi kullanilan 1laglar



AYIRICI TANI

* Alkol-madde kullanimm
. Yoksukluk-entoksikasyon donemleri

* Diger Tibbi Durumlar

. Enfeksiyon, tiimorler, kalp-damar-akciger hastaliklan,
endokrin-metabolik hastaliklar, kollajen Doku Hastaliklar,
MSS hastaliklar

° Diger Psikiyatrik Durumlar

. Demans, Anksiyete bozukluklari, Bipolar Bozukluk,
Sizofreni, Somatoform bozukluklar



Depresyon Cesitleri

. Baslangic _Klinik : .
Siddet Ozellikler Seyir Etyoloji

> Erken

» Geg

» Post/Peri
Partum

» Tek donem
> Yineleyici
» Siiregen

» Mevsimsel

> Alkol,
Madde
iligkili

» Diger tibbi

» Reaktif

» Endojen

Baumister & Parker. J Affect Disord, 2012°den uyarlanmistir




Depresyon-Seyir

Diizelme lyilesme Diizelmel/lyil
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Sendrom : .
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- Kroniklesme
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Ilk Hastalik Donemi

Ikinci Hastalik Donemi Ugﬁncﬁ Hastalik Dénemi



Depresyon Kavramsal Ozeti

— 5 Depresyon

. Hipotezleri
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GUZEL Bi ¢AY : v
| PEMLEYEYM, BIR PE SGARA T,
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Tedavi



Depresyon Tedavisinde Antidepresanlar

: i % Norotransmitter miktari

Reseptore
duyarhhgi

A

8. ¢

Klinik etki baslangici

Antidepresan baslanmasi
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Depresyon Tedavisinde Antidepresanlar

Efficacy (response rate) OR (95% Cl)  Acceptability (dropout rate) OR (95% Cl)

Bupropion
Citalopram

Duloxetine

0-93 (0:77-1-11)
0-91(0:76-1-08)
1.01 (0-81-1-27)

112 (0-92-1:36)
111 (0-91-1-37)
0-84 (0-64-1-10)

Escitalopram

0-76 (0-65-0-89)*

119 (0-99-1-44)

Fluvoxamine

Milnacipran

1.02 (0-81-1-30)
0-99 (0-74-1-31)

0-82 (0-62-1-07)
0-97 (0-69-132)

Mirtazapine

0-73 (0-60-0-88)*

0-97 (0-77-1-21)

Paroxetine

Reboxetine

0-98 (0-86-1-12)

1-48 (1-16-1-90)*

0-91 (0-79-1-05)

070 (0-53-0-92)*

Sertraline

0-80 (0-69-0-93)*

114 (0-96-136)

Venlafaxine

0-78 (0-68-0-90)*

0-94 (0-81-1-09)

OR=od(ds ratio. Cl=credibilty interval. *p<0-05. For efficacy, OR higher than 1 favours fluoxetine. For acceptability,

OR lower than 1 favours fluoxetine.

Table 4: Efficacy and acceptability using fluoxetine as reference compound

Cipriani ve ark. Lancet 2009

» 1991-2007 aras1 yapilan
117 RKC (n=25928)
metanalizi

> Depresyonda kullanilan

12 AD (PR, sIT, DLX, ESSIT,FLX,

FLV, MLN, MRTZ,PRX, RBX, SERT,
VFX)

» Mirtazapin, Sertralin,
Venlafaksin ve
Essitalopram daha etkili



Comparative efficacy and acceptability of 21 antidepressant
drugs for the acute treatment of adults with major depressive
disorder: a systematic review and network meta-analysis

Andrea Cipriani, Toshi A Furukawa*, Georgia Salanti*, Anna Chaimani, Lauren Z Atkinson, Yusuke Ogawa, Stefan Leucht, Henricus G Ruhe,
Erick H Turner, Julian P T Higgins, Matthias Egger, Nozomi Takeshima, Yu Hayasaka, Hissei Imai, Kiyomi Shinohara, Aran Tajika,

John P A loannidis, John R Geddes

www.thelancet.com Published online February 21,2018 http://dx.doi.org/10.1016/50140-6736(17)32802-7

A 4

522 double-blind RCTs included in the network meta-analysist
23 agomelatine vs placebo or another active comparison
96 amitriptyline vs placebo or another active comparison
33 bupropion vs placebo or another active comparison
38 citalopram vs placebo or another active comparison
20 clomipramine vs placebo or another active comparison

9 desvenlafaxine vs placebo or another active comparison
30 duloxetine vs placebo or another active comparison
42 escitalopram vs placebo or another active comparison

117 fluoxetine vs placebo or another active comparison
32 fluvoxamine vs placebo or another active comparison

6 levomilnacipran vs placebo
10 milnacipran vs placebo or another active comparison
34 mirtazapine vs placebo or another active comparison
21 nefazodone vs placebo or another active comparison

114 paroxetine vs placebo or another active comparison
17 reboxetine vs placebo or another active comparison
54 sertraline vs placebo or another active comparison
26 trazodone vs placebo or another active comparison
68 venlafaxine vs placebo or another active comparison

9 vilazodone vs placebo or another active comparison
15 vortioxetine vs placebo or another active comparison

»> 2016 yilina kadar yapilmis
plasebo kontrollii ve kafa
kafaya 522 arastirmanin
metanalizi (n=116 477)

> 21 AD’a ait verilerin analizi



Depresyon Tedavisinde Antidepresanlar

A
—&- Significantly in favour of active drug
——— Non-significant result

—&=- Significantly in favour of placebo OR (95% Crl)

Efficacy (response rate)

Amitriptyline B 213(1-89-241
Mirtazapine —_— 1.89 (1-64-2-20
Duloxetine —

1.85 (1.66-2.07

Fluoxetine 1.52 (1-40-1-66
Citalopram —=— 1.52 (1.33-1.74)
Trazodone —— 1.51 (1-25-1-83)
Clomipramine — 149 (1-21-1-85)
Desvenlafaxine —_— 1-49 (1-24-1-79
Reboxetine —— 137 (1-16-1-63)
O-I5 1.0 2-I5
<+“— —>

Favours placebo Favours active drug

Cipriani ve ark. Lancet. 2018

B

OR (95% Crl)

Acceptability (dropout rate)
Agomelatine

Fluoxetine

Escitalopram

Nefazodone

Citalopram

Amitriptyline

AR

Trazodone S
Reboxetine S S
Levomilnacipran B
Clomipramine = ——@&——
2!5 1.0 0I'5
<+“— —>

Favours placebo

Favours active drug

0-84 (0-72-0-97)
0-88 (0-80-0-96)
0-90 (0-80-1-02)
0-93(0-72-119)
0-94 (0-80-1-09)
0-95 (0-83-1-08)

115 (0-93-1-42)
116 (0-96-1-40)
119 (0-93-1-53)
130 (1-01-1-68)




Depresyon Tedavisinde Antidepresanlar

Acceptability (OR)

1 T
T f T T T 07 1.0 15 2.0 23
Efficacy (OR)

1=agomelatine. 2=amitriptyline. 3=bupropion. 4=citalopram. 5=clomipramine. 6=desvenlafaxine. 7=duloxetine. 8=escitalopram.
9=fluoxetine. 10=fluvoxamine. 11=levomilnacipran. 12=milnacipran. 13=mirtazapine. 14=nefazodone. 15=paroxetine.
16=reboxetine. 17=sertraline. 18=trazodone. 19=venlafaxine. 20=vilazodone. 21=vortioxetine. 22=placebo.

Cipriani ve ark. Lancet. 2018



Bireysellestirilmis Tedavi

Ayni hastalik tanist konan hastalar

llaca yantti zayif ya da
llacagyeikylfgggn\{grrmes: hic olmamas| beklenenler

Herkese ayni ilacg Bireye o0zgii tedavi



Tedavi Kilavuzlarina Gore AD Tedavi

‘{3 t‘ The Royal Ps_vckmti:inc']:::cmuun

v )R Australian & @

. (8977 New Zealand

xﬂ”i‘f*l College of N

¢ mf?‘ " Psychiatrists R gt

* SSRI * SSRI * SSRI * SSRIveyeninesilf§* SSRI

* Reboksetin * Agomelatin * SNRI antidepresanlar 1 * SNRI

*  Mirtazapin = SNRI « Bupropion » Bupropion
1.Basamak /Mianserin * Bupropion » Mirtazapin

+  Agomelatin +  Mirtazapin/

* Bupropion mianserin

«  Vortioksetin

+ SNRI . TCA " TCA
2.Basamak .+ TCA «  Ketiapin
»  ortioksetin « Trazodon

*  Selejilin{td)
*  Moklobemid
* Levomilnacipran

3.Basamak

» MAOI *  rreverbl MAO | MAO I « MAODI

*»  Rehoksetin



Alt Tiplerine Gore AD Tercihleri

Melankolik Atieik Psikotik Mevsimsel

 Coklu NT’er « MAO inh. .

ile daha giiclii Ile daha
etki (TSA, SNRI) gliglii yanit
* [lk tercih "
SSR| e Sonraki .
_ arastirmalar
« Farmakoterapi da SSR1 ile
psikoterapiye benzer yanit
gore daha 1y1
yanit » DigerAD
« EKT siddetli Veri yetersiz
psikotik
olgularda ilk

tercih

AD+AP
kombo
mono’ya
ustun

Coklu NT

etkili AD
SSRI’a
ustun
EKT ilk
siralarda

akilda
tutulmali

Katatonik

 Parlak 151k
tedavisi

 EKT ilk sira
secenck

« Melatonerjik

: * Lorazepam
ajanlar

« Bupropion

NICE 2008, TPD 2008, APA 2010, CANMAT 2015, TPD 2008, BAP 2015



Kilavuzlar Nasil Okunmal1?

» “Hastalik yok, hasta vardir”

“

* Kilavuz herseyi barindiramaz

* Guncellik hazirlandig1 doneme
sinirhdir

'  Klinisyenin kendi yargisi

onemlidir




Sorun Cozme Kilavuzu

EVET

SENi APTAL

HAYIR
EVET isi SEN Mi
KARISTIRDIN?
Vv HAYIR
EVET USTUNE MI

SN O ZAMAN «
4 AYVAYI YEDIN

SUCU

USTUNE
ATABILIR
MISIN?

SORUN YOK, RAHATLAI

KALACAK?

lHAYIR

GORMEZDEN GEL




Sozun ozu...

Birinci basamakta en sik karsilasilan ruhsal
hastahk

Tarama formlar1 ve sorulari ile kolay taninabilir
Ayirici tanida diger tibbi durumlar onemli
Tedavide antidepresanlarin etkililikleri benzer

Riskli durumlarda (psikotik belirtiler, intihar,
siddetli donem vb.) yatirilarak tedavi
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