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Ozet

Diger psikiyatrik bozukluklarda oldugu gibi depresif bozukluklarda da siklikla tabloya baska
organik ya da psikiyatrik hastaliklarin eslik ettigi gértilmektedir. Eslik eden bu klinik durumlar bir
yandan depresif bozukluk tanisi koymay: gliclestirmekte, diger yandan izlenecek tedavi strateji-
lerini de etkilemektedir. Depresif bozukluklara eslik eden psikiyatrik tablolar icerisinde anksiyete
bozukluklar: ilk sirada yer almaktadir. Ayrica alkol ve madde kullanim bozukluklari, demans,
serebrovaskdiiler hastaliklar, epilepsi, multipl skleroz ve Parkinson hastaligi gibi nérolojik hastalik-
lar, kardiyovaskiiler hastaliklar, cesitli kanserler, diabetes mellitus, tiroid hastaliklar ve diger
endokrinolojik hastaliklar depresyonla birlikte bulunabilen organik bozukluklar arasindadir.

stani (komorbidite), iki ya da daha fazla

hastaligin belirli bir zaman diliminde birlikte
bulunmasini anlatir. Ancak, psikiyatrik bozukluklarin
etyopatogenezi iyi aydinlatilamamis oldugu icin,
mevcut bozukluga eslik eden ikinci hastaligin,
psikiyatrik bozuklugun bir sonucu mu, nedeni mi;
yoksa gercekten iki ayri hastaligin ayni anda birlikte
mi bulunuyor oldugu sorularini yanitlamak zordur.
Estani kavramina ilgi artisinin nedeni ise, psikiyatrik
bozukluklarin genellikle 'saf' (yalniz basina) degil,
baska hastaliklarla birlikte bulunuyor ve bunun da
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glinlik uygulamada 6nemli bir tani ve tedavi sorunu
yaratip, ayrica klinik arastirma sonuclarini bulanik-
lagtirlyor olmasidir.

1. DIGER PSIiKiYATRIK BOZUKLUKLAR iLE

Uni ve bipolar depresyon calismalari, major depresif
bir epizod geciren hastalarin 2/3'Unidn yasam
boyunca baska bir psikiyatrik bozukluk da gecirdigi-
ni gostermistir. ABD'de yapilan, Ulusal Komordite
arastirmasinda (US National Comorbidiy Survey
(NCS)) yasam boyu major depresif bir epizod
gecirme orani, unipolar depresyon icin %14.9;
bipolar-I bozukluk icin %1.6 olarak bulunmustur. Bu
calisma verilerine gore, major depresif bozukluk
hastalarin yalnizca %25'inde saf olarak goriilmekte;
%12'sinde baska bir psikiyatrik bozukluk ortaya
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cikisindan daha once (yani birincil olarak) ve
%62'sinde bagka bir psikiyatrik bozukluktan daha
sonra (yani ikincil olarak) ortaya c¢ikmaktadir.
Depresyon, beklendigi gibi kadinlarda daha fazla
bulunurken (%69.3'e %57.7), vyalniz basina
gorilme olasihginin da kadinlarda daha yiiksek
(%30.1'e %18.6) oldugu saptanmistir. Yasam boyu
yerine, 12 aylik siire icin estani olasiligina bakildigin-
da, hem genelde baska bir psikiyatrik bozukluk hem
de birden fazla psikiyatrik bozuklugun eslik etme
oranlarinin daha da arttigi goriilmektedir. Eslik eden
psikiyatrik bozukluk agisindan anksiyete bozukluklari
(%58) basta gelirken, bunlar icinde de fobik bozuk-
luklar en siktir. Anksiyete bozukluklarini, madde kul-
lanim bozukluklari izlemekte (%38.6) ve %75 hasta-
da eslik eden psikiyatrik bozukluk sayisi birden fazla
gorunmektedir.

Sonucta, depresif bozukluklarin yiiksek oranda
baska bir psikiyatrik bozukluk esliginde ortaya ciktig
sOylenebilir. Depresyon oncesinde baska bir
psikiyatrik bozuklugun bulunuyor olmasi, sonugta
depresyonun ortaya c¢ikmasini ne kadar kolaylastir-
makta ya da ongorebilmektedir? Major depresyon
oncesindeki 9 bozuklugun, bu sorunun yaniti agisin-
dan anlaml bulunmustur: Genellesmis anksiyete
bozuklugu, panik bozukluk, herhangi bir anksiyete
bozuklugunun varhgi, agorafobi, basit fobi, PTSD,
sosyal fobi, davranim bozuklugu ya da antisosyal
davranis ve alkol ya da madde bagimlihgi. Bagimhhk
olmaksizin alkol kullanimi ise, major depresyon
gelisimini kolaylastirma agisindan anlamsiz bulun-
mustur. S6z konusu 9 bozuklugun depresyon once-
sindeki bir yil icinde mevcut olmasi major depresyon
ortaya cikisi ile daha glicli bir baglanti kurdugun-
dan, bu etkenlerin 6zellikle ilk yil icinde depresyon
gelisme riskini artirdigr diistinulebilir. Ancak, aslinda
bu faktorlerin major bir depresyonu 6ngérme glic-
leri, biri disinda, zamanla azalmamaktadir: Yalnizca
genellesmis anksiyete bozuklugunda bu etki ilk yil-
dan sonra giderek diismektedir. ikinci soru, eslik
eden bir psikiyatrik bozukluk varhiginin, duygudu-
rum bozuklugunun siddet ve gidisini nasil etkiledigi
olabilir. Major depresif bozukluk icin veriler sunlara
isaret etmektedir: Bir anksiyete bozuklugunun eslik
etmesi, daha direncli bir gidis, daha fazla intihar gi-
risimi ve hospitalizasyonla; primer distiminin varhg
ise, yasam boyu kroniklesmeyle birlikte gitme egili-
mi gostermektedir. Eslik eden psikiyatrik hastalk
sayisi bu acidan 6nemli gorinmemekte, bir hastalk
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esliginde bile major depresif bozukluk, saf bicimine
gore daha kotl bir gidis gostermektedir.

2. MADDE KOTUYE KULLANIMI iLE

Depresyonla madde kullanim bozuklugu arasindaki
iliski karmasiktir, cinki her iki bozukluk da digerinin
klinik gidis ve tedavisini kotilestirebilir. Genellikle
hem madde kullanimi hem de madde kullanim
bozuklugu, depresyondan daha erken yasta basla-
maktadir. Epidemiyolojik Yakalama Alani Calismasi
(Epidemiological Catchment Area Study (ECA))
duygudurum bozukluklarina madde kullanim
bozuklugu esligini, yasamboyu siire icin %32 olarak
bulmus ve alkol ya da madde kullanim bozuklugu
dagihmini esit bulmustur. NCS calismasinda bu
estani daha yiiksek (%38.6) ve hem alkol kottye kul-
lanimi (%30) hem de alkol bagimligi (%49) depre-
sif kadinlarda erkeklerden daha fazla (%9 ve %?24)
gorinmektedir. Erkeklerde alkol kullanim bozuk-
lugunun, depresyonun oncesinde (birincil) olma
olasihgr daha yiiksek ve buna depresyonun eslik
etme sikhgi daha azdir. Eslik eden depresif belirti-
lerin alkoliin kesimiyle hizla, 2-4 hafta icinde, kay-
bolma egiliminden s6z edilmektedir. ECA calis-
masinda, kokain bagimliigina bir duygudurum
bozuklugu esligi, yasam boyu risk olarak %35
bulunmustur. Depresyonda kokain kullanim bozuk-
lugu estanisi ise %20 gibi gorinmektedir. Kokain
bagimlilarinda da, eslik eden depresyonun mad-
denin aliminin kesilmesinden sonra kaybolma egili-
mi gosterdigi, ancak 6 hafta kadar sonra tekrar
ortaya cikarak aylarca slrebildigi ve bu donemde
kokaine tekrar baglama olasiiginin yiiksek oldugu
bildirilmektedir. Sigara icme ve nikotin bagimhhgi
da depresyonla, ozellikle yineleyici major depres-
yonla iligkili bulunmustur. Sigara icenlerde icmeyen-
lere gore, depresyon yasamboyu sikligi 2 kat fazla
olup, risk, tiketilen sigara sayisi ve nikotin bagimlilik
derecesiyle artar gibi gorinmektedir. Bu nedenle,
sigara icen depresif kisilerde sigaray kesince ortaya
cikan yoksunluk belirtilerinin daha ciddi olup,
depresyonu tetiklemesi ve birakabilme sansinin azal-
masi beklenebilir. Gercekten de, depresyonsuz igici-
lerde sigaray1 birakabilme sansi, depresyonlulara
gore 2 kat daha yuksek bulunmustur.

Nedensel baglantilar acgisindan bakildiginda, bazi
depresifler madde kullanimini depresif ve anksiyoz
belirtileri hafifletmek ya da sosyal inhibisyonlarini
azaltmak amaciyla kullandiklarini bildirirler. Bazi
kokain bagimlilari da madde kesimiyle ciddi
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depresyona girebilirler. Bu veriler, bazi kisiler icin
maddenin 'bir ila¢ gibi' kullanildigi varsayimina yol
acsa da, bu etkiler gecici olup, sonucta depresyon ve
anksiyetenin daha siddetli ve uzun sureli oldugu
yoksunluk doénemlerine yol a¢maktadir. Birincil
depresyonlu bireylerin yakin akrabalarinda depres-
yon sikliginin artmis, ancak alkol bagimliligi oraninin
artmamis bulundugu bildirilmistir. Buna karsilik,
kadin alkoliklerin akrabalarinda alkolizm artmig
goriinmektedir. Nikotin bagimliligi ise depresyon ile
nedensel bir iliskide goriinmemekte, ama her iki
duruma yatkinlik yaratan genetik faktorleri paylastik-
lari dugtintlmektedir.

3. MEDIKAL HASTALIK VARLIGI iLE

Medikal hastalik varhiginda, her seyden once
duygudurum bozuklugu tanisinin giivenilir sekilde
nasil konabilecegi tartismasi ortaya cikar. Culnku,
medikal hastaliklara depresyonun vejetatif belirtileri
olan istahsizlik, uykusuzluk, bitkinligin eslik etmesi
siktir. Multipl skleroz (MS) ve demans gibi norolojik
bozukluklarda ise, labil affekt, patolojik aglama gibi
belirtiler yanhslikla depresyon sanilabilir. Bu durum-
da guivenilir bir depresyon tanisi icin dort yaklasim
akla gelebilir:

icleyici yaklasim, belirtilerin medikal hastaliga ikincil
olup olmadigina bakmaksizin, bunlarin major
depresif epizod olcltlerini karsilayip karsilamadigini
degerlendirir.

Dislayici yaklagim, medikal bir hastalik varliginda bu
tip vejetatif belirtilerin depresyon tanisi icin kullanil-
mamasini onerir, tani daha ¢cok depresyonun kogni-
tif belirtilerine dayandinimalidir.

Tamamlayici yaklagim, dislanan vejetatif belirtiler
yerine, kendine acima, kuruntu yapma, aglama
nobetleri, enerijisizlik gibi, baska depresif belirtilerin
eklenmesini savunur.

Etiyolojik yaklasim ise, depresyon tanisi icin kul-
lanilacak belirtilerin, yalnizca o medikal hastaliga
bagl olanlar disindakilerden secilmesini onerir.

Ancak, bu dort yaklagimin da ideal olmadigi, her bi-
rinin ayri sakincalar tasidigi bir gergektir. Son iki yak-
lasim gunlik uygulamalar icin elverissiz, ilk iki yak-
lasimda ise depresyonun tani glvenilirligi disiik go-
rinmektedir. Psikiyatri disi klinisyenlerin depresyonu
%50 olguda taniyamadiklari, sonucta morbidite ve
mortalitenin arttigi bulgusu da disunuldiginde,
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klinik uygulamalar icin icleyici, arastirmalar icinse
dislayicr yaklagimlarin secilmesi daha uygun olabilir.

Genel medikal bozukluga bagh duygudurum bozuk-
lugu (GMBBDB) tanisi da, yukaridaki tartigmalar
gozoniine alindiginda, 'nedensel bir baglant!'
yargilamasini gerektiren zor bir islemdir. Buradaki
duygudurum belirtileri ya da sendromunun klasik
duygudurum epizodundan goriniste bir farki
olmadigi halde, bu bozukluklarin 'genel medikal
hastahigin dogrudan fizyolojik sonucu' oldugu
yargisi istenmektedir. Oysa c¢ok sayida medikal
hastalik duygudurum epizodlarina yol acabilir.
Ornegin, major bir depresif epizod, nérolojik,
metabolik, endokrinel, otoimmun, enfeksiyoz ya da
neoplastik bir hastaliin dogrudan etkisiyle ortaya
cikmis olabilir. Ne var ki, bu etiyolojik ya da et-
yopatogenetik yargilama, genellikle ancak tedavi-
den taniya gitme yoluyla yapilabilmektedir. Yani,
hipotiroidi bir hastada major depresyona yol
acmissa, tedavinin antidepresanlarla degil, birincil
olarak tiroksinle olmasi beklenir. Oysa, bu durumda
da antidepresanlarin etkili ve genellikle gerekli
oldugu klinik deneyimden bilinmektedir. Diger yan-
dan, depresyon, medikal hastaligin dogrudan fiz-
yolojik etkilerine degil de, sonuclari ve tedavi siire-
ciyle ilgili stresorlere karsi gelisen bir psikolojik reak-
siyon da olabilir. Bu yonden yalnizca, hipotiroidinin
depresyona yol actigi ve bu depresyonun hipotiroi-
di tedavisiyle ortadan kalkabildigine iliskin, kesin
kanitlar bulunmaktadir. Tablo 1'de siralanan diger
hastaliklar icinse, saglam kanitlarin varligina karsin
kesinlik yoktur.

ilag kullanimiyla baglantii duygudurum bozuklugu
tanist da, klinik tanimlama temelinde degil,
'duygudurum bozuklugunun nedensel olarak o
ilacla baglantill bulunmasi' yargisina dayanmaktadir.
Ornegin, rezerpinin depresyonu, antidepresanlarin
maniyi provoke edebildigine iliskin cesitli kanitlara
karsin, bu yargilamanin da, gerek duygudurum
bozukluklarinin  patogenezi, gerek incelenen
ilaclarin eylem mekanizmalarina iligkin daha net bil-
gilere gereksindigi aciktir. Tablo 2'de depresyonla
birlikteligi dustindlen ilaclarin listesi verilmistir.

Depresyonla birliktelik durumu tani ve tedavi agisin-
dan ozellik tastyan durumlar sunlardir:

1. Serebrovaskiiler hastahk

inme sonrasi depresyon genellikle klasik major
depresyondan ayirt edilmez niteliktedir, ancak
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Tablo 1. Depresyonla birlikte olan medikal hastaliklar

Endokrinel bozukluklar
Hiper/hipo (para) tiroidi
Cushing sendromu
Hiperprolaktinemi

Norolojik hastaliklar
Serebrovaskiiler hastaliklar
Demans
Huntington hastaligi
Multipl skleroz
Parkinson hastali§i
Beyin travmasi

Metabolik/Beslenmeyle ilgili bozukluklar
Vit By eksikiigi / Uremi

Enfeksiydz hastaliklar
AIDS
Hepatit
Mononikleoz

Neoplastik hastaliklar
Pankreas kanseri
Orofaringeal kanser
Meme kanseri

Romatolojik hastaliklar
Sistemik lupus eritematozus
Romatoid artrit

Newport&Nemeroff (1999)

Tablo 2. Depresyonla birlikte olan ilaclar

Antineoplastikler Kardiyovaskiilerler
Sikloserin/Glukokortikoidler/ o-metildopa
interferon-a/L-asparaginaz/ Rezerpin
Loprolid/Prokarbazin/ Propranolol
Tamoksifen/Vinblastin/

Vinkristin Antibiyotikler

Amfoterisin B

Gastrointestinal ajanlar
Simetidin

Norolojik ajanlar

Levodopa

Fenobarbital

Analjezikler
Kodein/indometasin/ Oksikodon

Newport&Nemeroff (1999)

psikomotor retardasyon daha sik, anhedoni ve kon-
santrasyon gucliglu daha seyrektir. Depresyonun
ortaya cikisi, lokalizasyon olarak, sol anterior korteks
ve sol bazal gangliyonlara iliskin lezyonlarla ilgili iken
inme sonrasi 2 yila uzayabilen kronik seyirli olmasi,
lezyon lokalizasyonuyla degil, sosyal destek aginin
kotl olmasiyla iliskili gériinmektedir. Tim antidep-
resanlar inme sonrasi depresyonda etkin
gorunirken, retardasyon icin metilfenidat ya da
dekstroamfetamin eklenmesi de yarali gériinmekte
ve serebral 6dem ¢ozildiikten sonra EKT de etkin ve
glivenli bir tedavi secenegi olusturmaktadir.

2. Epilepsi

Epileptiklerde depresyon, bazen bir status epilep-
tikus varyanti olarak bildirilmis olsa da, genellikle
interiktal donemlerde ortaya ¢ikar. Sol odakh ya da
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kompleks parsiyel 6zellikli nobetlerin depresyon icin
bir risk faktori oldugu dugtinilmustir. Tedavi
acisindan, nobet esigini disliren antidepresanlardan
(bupropion, TSA'lar, maprotilin, amoksapin) kacin-
mak ve antidepresanin antikonviilzanlarla P450
sitokrom inhibisyonu ya da protein baglanma yaris-
masi Ozelliklerini g6z onlinde tutmak gerekir.
Fluoksetin, fluvoksamin, sertralin, fenitoinin plazma
diizeyini yukseltiyor olabilir. EKT ndbet esigini yuk-
seltme glicti de dikkate alindiginda emin ve etkili bir
secenektir, ancak EKT sirasinda antikonviilzan
tedavinin surdurilmesi onerilir.

3. Multipl skleroz

MS'de gorllebilen patolojik aglama gibi psédobul-
ber gosteriler yanlishkla depresyon tanisina yol aca-
bilmekle birlikte, bu hastaliktaki gercek depresyon
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orani da yiiksektir ve bunun demiyelinizasyonun
dogrudan bir sonucu olabilecegi ileri strilmektedir.
MS'de kontrendike bir antidepresan yoktur ancak
trisiklik antidepresanlarin (TSA) ve moroaminoksidaz
inhibitorlerinin (MAOI) yan etkilerini tolere etme
gucligl vardir.

4. Demans
Psododemansli  bir depresyonu apatik bir
demanstan ayirmak sorun olabilir. ilerlemig

Alzheimer disindaki demans durumlarinda, dek-
sametazon supresyon testi (DST) nonsupresyonu
depresyonu isaret edebilir ve noropsikolojik testler
yardimci olabilir. Ancak, ayirici tani icin kesin bir test
olmadigindan, genellikle antidepresan tedaviye ya-
nit, ayirici tani yapabilmek amaciyla kullaniimakta-
dir. Bu acidan, TSA'lar ve paroksetin gibi antikoliner-
jik 0zelligi olan ilaclar kognisyonu bozarak deliryuma
yol acma riski tasiyabilir. EKT gene bir secenektir an-
cak EKT sonrasi konflizyonlarin daha ciddi ve uzun
olabilecegi g6z 6niinde bulundurulmahdir.

5. Parkinson hastahgi

Parkinson hastaligi depresyonun en sik gorildiugi
norolojik bozukluktur. Depresif tabloda keder,
umutsuzluk ve suisid dustincelerinin sik, sugluluk
hissinin seyrek oldugu bildirilmistir. Depresyonun
dogrudan monoamin azalmasina ya da kullanilan
ilaclarin (amantadin, bromokriptin, karbidopa, levo-
dopa) depresojenik etkisine bagli olabilecegi
distnulmdistir. Parkinson hastaliginda antidepre-
san secimi Ozel bir 6nem tagir. Bupropion ile sert-
ralinin dopaminerjik ve TSA'lar ile paroksetinin
antikolinerjik ozellikleri, bu ilaglarin secimini dogru
kilmaktadir. EKT'nin de hem depresyonu hem
Parkinson hastalijina eslik eden motor retardasyonu
kaldirici etkisi vardir. Buna karsiik diger SSRI'lar,
klomipramin, nefazodon ve trazodonun, kuramsal
olarak, serotonerjik etkileri nedeniyle dopamin (DA)
gecisini bozarak mevcut durumu kotulestirebilecek-
leri disunilebilir. Ancak, bu olguya iliskin pek kanit
olmadigi da eklenmelidir. MAOI kullanimindan
kacinilmasi, kullanilan L-dopa gibi dopaminerjik
ilaclarla hipertansif bir krize yol acabileceginden
uygun gorinmektedir.

6. Diabetes mellitus (DM)

DM'de depresyon sikhgr artmis goriinmese de, so-
run, depresyon varliginda hastaligin gidis ve teda-
visinin ciddi sekilde bozulmasi, diyet ve ilac isbir-
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liginin kaybolmasindadir. Noradrenerjik ilaglar, kar-
bonhidrat aghi§i yaratarak ve glukoz araciligi ile
olusan insilin salimmini inhibe ederek serum glukoz
dizeyini yukselttikleri icin, bu ilaglardan kacinil-
malidir. MAOIl'lerinden de, glukojenez enzimi kar-
nitin asetiltransferazi inhibe ederek hipoglisemiye
yol acabileceginden kacinilmasi gerekir. Buna
karsilik, serotonerjik antidepresanlar, plazma glukoz
diizeylerinde hafif ve siirekli bir azalma olusturduk-
larindan secilecek ilk ila¢ grubu gibi gériinmektedir.
Ayrica, paroksetinin diabetik noropatideki agri
Uzerinde olumlu etkisi gosterilmistir.

7. Tiroid hastaliklan

Hiper ya da hipotiroidili depresif bir hastada ilk is
otiroid durumu saglamaktir. Bununla depresyon
ortadan kaldirilamiyorsa antidepresan tedaviye
baslanabilir. Hipotiroidide TSA'lar secilmemelidir,
clinki bu hastalar antikolinerjik ve sedatif etkilere
ozellikle duyarlidirlar ve hipotiroidili hastalarda
TSA'larla hizh dongililige gecis bildirilmistir.
Hipertiroidi olgularinda ise klasik antidepresanlar da
kullanilabilir ancak tasiaritmi yan etkileri TSA kul-
lanimini gene sakincali kilmaktadir.

8. Cushing sendromu

Cushing sendromu o6zellikle erken evrelerinde,
depresyonun anksiyete ile birlikte sunumu sik
gorulir. Gene altta yatan hastaligin tedavisi psikiyat-
rik belirtilerin silinmesiyle sonlanabilir. Kortikosteroid
kullanimi da bu hastalikta depresyon gelisimi icin
baska bir neden olusturabilir ve ilag dozunun
azaltimi ya da lityum veya valproat, steroidle olusan
duygudurum bozukluklarinin tedavisinde etkili ola-
bilir. Kortikosteroid alimi sirasinda TSA kullaniminin
durumu kotilestirebildigine iliskin veriler de bulun-
maktadir.

9. Hiperprolaktinemi

Prolaktin yiksekliginin en sik nedeni hipofiz adeno-
mu olup, ilag etkisiyle olusan ve diger endokrino-
patilere eslik eden tipleri bunu izler. Klinik gosteri
gonadal disfonksiyonlardir ve depresyonun irritabl,
hostil ve ajite tipte olmasi beklenir. Hiperprolak-
tinemi ve hipofiz adenom tedavisi icin baslanan
bromokriptin psikiyatrik belirtileri de silebilir.
Depresyonun siirmesi halinde antidepresan baslan-
malidir ve deneysel bir kanit olmasa da, bupropion
ya da sertralinin dopaminerijik etkinlikleri bu ilaclarin
secimi icin iyi bir neden olabilir.
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10. Kardiyovaskiiler hastahklar

Depresyon koroner arter hastaliklarinda sik ortaya
cikar ve miyokard enfarktiisii sonrasi iyilesmeyi
geciktiren, mortaliteyi arttiran bir faktordiir. Bunda
medikal isbirligini bozmasi temel neden olabilir
ancak bazi veriler depresyonun daha dogrudan bir
etkiyle, kalp atim hizi ve kontraktibilite diizenlemesi-
ni saglayan parasempatik modulasyonu bozarak ve
trombus olasiligini arttirarak, mortalite riskini yiiksel-
tebilecegini dusundirmustir. Miyakard enfarktisu
(MI) sonrasi depresyon tedavisinde TSA'larin etkin-
ligi kanitlanmig olmasina karsin, kinidin benzeri
antiaritmik etkileri nedeniyle ani kardiyak olimleri
arttirabilirler. Benzer sekilde MAOI'den de hipertan-
sif kriz olasiigi nedeniyle, kaginilmasi distnulebilir.
Post MI depresyondaki kullanimlarina iligkin pek veri
olmasa da, yeni antidepresanlar tercih edilebilir.
Bilindigi kadariyla yeni antidepresanlarin kardi-
yovaskiler yan etkileri az gorinmektedir, ancak
bunun bir istisnasi, ortostazis olusturabilen ve
varolan PVC'leri arttiran trazodon olabilir.
Kardiyovaskiiler bir hastalik varhiginda olasi ilag et-
kilesimleri de 6nem kazanir. Digoksin ve varfarin
proteine baglanma ozellikleriyle, ayni oOzellikteki
antidepresanlarla yer degistirebilirler. Bu acidan
disuk bir ilgi gosteren venlafaksin bir Gsttinlik tasir.
Bir cok kardiyovaskiler ilagc P450 izoenzimleriyle
metabolize edildiklerinden, bu enzimi inhibe eden
antidepresanlarla etkilesecektir. Varfarini metabolize
eden 2C9 enzimi fluoksetin, fluvoksamin ve sertra-
lince inhibe edilebilir. Cesitli B-blokerler ve antiarit-
miklerin metabolizmasinda etkili olan 2D6 enzimi
ise, fluoksetin, paroksetin ve ve sertralince inhibe
edilir. Lidokain, kinidin ve cesitli kalsiyum kanal
blokerlerini metabolize eden 3A4 enzimiyse, fluvok-
samin ve nefazodon tarafindan inhibe edilmektedir.

11. HIV

HIV seropozitif hastalardaki depresyonun daha cok
psikososyal strese bagli oldugu distinilebilir. Ancak,
son bir calisma, bu depresyonun virusla olusan
noropatolojik degismelerin dogrudan bir sonucu
olabilecegini de diistindiirmektedir. Bu depresyonda
TSA'lar, SSRI'lar ve psikostimilanlarin yararl etkileri-
ni isaret eden calismalar bulunmaktadir. Ancak,
TSA'larin antikolinerjik etkileri kognitif yetiler ve ayri-
ca, mukéz membranlardaki kuruluk Gzerine oral
kandidiazis ile sonuglanan olumsuz etkiler yapabilir.
MAOI'leri de besin kisitlamalari ve zidovudin ile olasi
etkilesimleri nedeniyle kullanilmamalidir. Buna
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karsilik SSRI'lar, kronik diyaredeki hastalar disinda iyi
tolere edilir. ilag etkilesimi agisindan, HIV pozitif
hastalar P450 3A4 izoenzimi tarafindan metabolize
edilen ritonavir, sakuinavir, delavirdin, indinavir gibi
proteaz inhibitori ya da rifampisin ve rifabutin gibi
antitiiberkiloz ilaglar aliyor olabilirler ve bu enzimi
inhibe eden nefazodon ve fluvoksaminle etkilesime
girebilirler.

12. Kanser

Kanserin turiine bagl olarak, depresyon artmis oran-
da gorilebilir. Ozellikle pankreas, orofarinks ve
meme kanserlerinde depresyon orani yuksektir.
Ayrica hastaligin ilerlemis bir donemde olmasi, fizik-
sel bir ¢coklintli olusmasi, kemoterapiler, cerrahi gi-
risimler ve radyoterapi, depresyon sikligini arttiran
etkenlerdir. Depresyon kanserin paraneoplastik
sendrom denen dogrudan fizyolojik bir sonucu ola-
bilecegi gibi, kansere eslik eden psikososyal stres-
lerin sonucu da olabilir. TSA'larin kansere eslik eden
depresyondaki etkinligi gosterilmis olmakla birlikte,
yan etkilerine toleranssizlik da belirtilmistir.
MAOI'lerinin de ayni nedenle kullanimi sinirlidir.
Diger antidepresanlar acisindan tek calismada,
mianserin yan etki acisindan guvenli ve plaseboya
Usttiin bulunmustur. Genelde SSRI'lar bu durumdaki
ilk secenek olarak onerilmektedir. Mirtazapinden
nadir de olsa agrandlositoz etkisi nedeniyle, hema-
tolojik malignite olgulari ve kemik iligi supresyonu
yapan kemoterapideki hastalarda kacinmak gerekir.
Buna karsilik, psikostimulanlarin yararlari bildirilmek-
tedir. Kemoterapi ajanlarinin cogu yiiksek oranda
proteine baglanmaktadir. Antidepresanlarin bunlar-
la yarismaya girmesi, kan dizeylerini toksik nokta-
lara cikarabilir. Bu agidan 3A4 enzimi en sorumlu
gorundiginden, fluvoksamin ve nefazodon sakin-
cal olabilir.

4. KisiLIK BOZUKLUKLARI iLE

Daha onceleri depresyondaki kisilik 6zelliklerinden
50z edilir ve bu ozellikler kisiligin depresif bozukluga
reaksiyonu gibi duslindltrken, ilk kez DSM-lII'de kisi-
lik bozukluklari ve bunlarin diger bozukluklarla
estani kavrami ortaya cikmistir. Boylece kisilik bozuk-
lugunun eslik ettigi depresif hastalarin genellikle
daha sik ve daha siddetli depresif epizodlar gecirmis
olma ozellikleri saptanmugtir. Yatan ve ayaktan izle-
nen depresif hastalarda, yari yapilandiriimis
gorusme olcekleriyle, kisilik bozuklugu orani %47'lik
bir ortalama deger verirken, bu oran distimiklerde
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%56 bulunmustur. Epidemiyolojik calismalarda kisi-
lik bozuklugu yayginligi %10 dolayinda gériinmek-
tedir. Kisilik bozukluklarinda belirtilen 6zelliklerin,
durumsal stresorlere yanit gibi gecici psikiyatrik gos-
teriler olmayip, zaman ve durumsal olarak kalicilik
gostermeleri beklendiginden, yalnizca duygudurum
epizodlarina sinirli olmamalari beklenir.

Aileler Uzerindeki estani calismalarinda, normal
kontrollerin ve psikiyatrik bozukluklu hastalarin bi-
rinci derece akrabalari incelenmis, bunlardan major
depresyon tanisi konanlarin %47'sinde en az bir kisi-
lik bozuklugunun da bulundugu saptanmistir. En sik
gorulenler, histrionik, borderline ve kacingan kisilik
bozukluklar olarak bildirilmektedir. Ancak, telefon
gorismesiyle yapilan bu arastirma ardindan,
ylzytize gorismede SCID-II kullanilarak yapilan
bagska bir calisma, bu orani %23 olarak bildirmistir.

DSM-III-R ve DSM-IV tani olgutlerini kullanarak
yapilan son calismalar, eslik eden kisilik bozuklugu-
nun major depresif bozuklugun tedaviye yanitini
kotulestirip, depresif semptomatolojiyi de art-
tirdigini ortaya koymaktadir. Bu olgularda tedaviye
yanit daha yavas, hastaneye yatma olasiligi daha
fazla olup, depresif kadinlardaki norotisizm de
depresyona yatkinlkla iligkili bulunmustur. Bu veri-
ler, kisilik bozuklugunun depresyonda kétl prognoz
isareti oldugunu gostermektedir. Akiskal'in 'kisilik
bozukluklu depresyonlarin, biyolojik kanitlari daha
az bir altgrubu temsil ettikleri' goriisti de, bu hasta-
larda DST nonsupresyonunun daha az bulunmasiyla
desteklenmektedir. Depresyona eslik eden kisilik
bozuklugunun erken tani ve tedavisinin ve hastanin
daha genis bir sosyal iliski agi icinde olmasinin, eslik
eden depresyonun tedavi ve gidisini diizeltici etken-
ler oldugu da eklenebilir.

Kisilik bozuklugunun tipi agisindan bakildiginda, B
ve C kiime kisilik bozukluklar 6n plana ¢ikmaktadir:

A kimesinde ortalama yayginlk olarak depresyona
eslik eden kisilik bozuklugu tipleri, paranoid %S5,
sizotipal %1, sizoid %0 olarak siralanmistir. Bu
kiimede distimiye eslik oranlar ise, paranoid %3,
sizotipal %6, sizoid %0 olarak bulunmustur. B
kiimesi incelendiginde ise, depresyona eslik oranlari
histriyonik %4, narsistik %1, borderline %10 olarak
dagilmaktadir. Distimi acisindan bu dagilim sirasiyla,
%3, %6 ve %11.5 olarak gorinmektedir. Borderline
tipin, hastanede yatan depresif bozukluklara en sik
eslik eden kisilik bozuklugu oldugu saptanmistir.
Diger yandan, yasam boyu gorilme yayginhgi
acisindan bakildiginda, depresyonun esligi anti-
sosyal kisilik bozuklugunda %93 ve borderline kisilik
bozuklugunda %87 olarak saptanmistir. C kiimesine
gelince, bu grup kisilik bozukluklarinin depresyona
eslik etme orani, ortalama yayginlik olarak, bagimh
%14.5, obsesif kompulsif %9.5, kacingan %8 ve
pasif agresiv %5.5 olarak siralanmaktadir. Hasta-
nede yatan depresif hastalardaki en sik eslik eden
kisilik bozuklugu tipi borderline olmakla birlikte,
ayaktan tedavideki depresiflerde obsesif kompulsif
ve kacingan kisilik bozukluklari en sik gorilmektedir.
Distimiklerde ise bu oranlar, %22 kagcingan, %9
bagimli, %6 obsesif kompulsif, %3 pasif agresiv ola-
rak saptanmistir. Depresyona kisilik bozuklugu
esliginin yagsla iligkisini inceleyen calismalarda, has-
tanede yatan 65 yas sonrasi major depresiflerde kisi-
lik bozuklugu esliginin daha az oldugu, yani kisilik
bozukluklarinin yasla azalma egilimi gosterebilecegi
verisi genelde dogrulanmamis goriinmektedir.
DSM-1V, antisosyal kisilik bozuklugunun erkeklerde;
borderline, histionik ve bagdimh kisilik bozuk-
luklarinin ise kadinlarda daha sik gorildigina bildir-
mektedir. Ancak, depresyona eslik etme agisindan
bakildiginda anlamli olan bulgu, narsistik, antisosyal
ve obsesif kompulsif kisilik bozukluklar esliginin
erkeklerde daha sik oldugu dogrultusundadir.
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