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Depresyon, 6nceleri, mani ve diger duygudurum bozuklugu dénemleri gibi, kendini sinirlayict

ve kendiliginden dtzelme egilimli bir durum olarak gériilmekteydi. Giiglii antidepresan ilaglar ve
Ozellikle EKT’nin de varhiginda, sonugtan kuskuya diismek yersiz gibiydi. Ancak, giderek bu bakis
sorgulanir oldu. Bazit depresyonlar tedavilere zor yanit verir, uzar, hatta yanitsiz kalir gériinmeye
basladilar. Sonra da bu ‘bazt’ orant artip ‘bir¢ok’ depresyona doniince, klinisyenlerdeki gliven
duygusu endiseyle bulanmaya basladi. Ne oluyordu? Antibiyotiklere direng kazanan bakteri suslar
gibi bir anoloji mi s6z konusuydu?

Endiselere su serpen bir yamt geldi: Sorun depresyonda degil klinisyenlerdeydi; yanlis tanidan
yanlis tedavi uygulamalarina uzanan teknik hatalar nedeniyle, bir ‘yalanct direng’ séz konusuydu.
Antidepresan ila¢ uygulamasinin ¢ok yayginlasmastyla, psikiyatri disi tip alanlarinda daha
belirgin, ama psikiyatrlarda da, saskinlik yaratacak boyutta, antidepresan tedavinin temel
ilkeleriyle bagdasmayan tedavi uygulamalart saptanmustt. Bu ‘direngli’ denen olgular duygudurum
merkezlerine geldiklerinde biiyitk oranda diizelmekteydi.

Bu saptama ardindan, depresyonun dogru tedavi egitiminin yayginlastigint ve hata payinin 6nemli
Olctude dustiigiinii disiinebiliriz. Ancak, baglangictaki altn sayfaya geri doniilemedi. Yeni nesil
antidepresanlarla segeneklerin ¢ogaltilmast da bu goriiniimt degistiremedi. Hala énemli bir
depresyon bolimii tedavilere yetersiz yanit verme ve bir boliimi de ‘direngli’ olarak nitelenen
kategorilerde kalmay: stirdirmekteydi. Bu durum, diren¢ olgusunun daha iyi anlasilmasini
gerektiriyordu. Bazt depresyonlar gergekten direngli olarak mi1 ortaya ¢ikmaktaydi? Oyleyse

bunu yaratan etkenler nelerdi? Bu etkenler nasil degistirilebilirdi? Yoksa, depresyon, uzayan siire,
gecikmis sagaltim, yetersiz sagaltim vb etkenletle, sonradan m1 direng kazanmaktaydi? Oyleyse, bu
nasil engellenebilir ya da direng nasi kirilabilirdi? Direncin patogenezi neydi, ne tip tedavi araglart
gelistirilmeliydi?

Bu sorular heniiz yanitlanabilmis gériinmese de, konunun ciddiyeti fark edilmistir diyebiliriz.
Sorunu ¢6zebilmek i¢in, 6zgiil sorulara yonelik genis élcekli aragtirmalar gerekiyor. Bilimin

her dalinda oldugu gibi bu konuda da bilgi hizla degistigi icin, belli araliklarla yapilacak elestirel
literatiir derlemeleri en iyi bilgilenme ve diigiinme duraklart niteliginde. Tanimindan baglayarak,
kanita dayali olan ya da ¢ok yeni deneysel siirecleri iceren ve psikoterapiyi de geride birakmayan
bu derleme sizlere bu bilgilenme ve diisiinme duragini saglamak amaciyla hazirlandi. Yararli olmast
dileklerimizle...

Olcay Yazict & Timugin Oral
Konnk Yaymn Y onetmenleri
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Tedaviye direncli depresyonda
temel kavramlar

Omer Aydemir

flzgegmi§: 1989 Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi'nden mezun oldu. 1995 yilinda izmir Atatlirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Psikiyatri Klinigi'nde uzman oldu. 1998 yilinda yardimer dogent olarak Celal Bayar Universitesi Tip
Fakultesi Psikiyatri Anabilim Dal’'na gecti ve 1999 yilinda ayni kurumda dogent unvani aldi. 2005 yilinda
profesérliik kadrosuna atanan Omer Aydemir, halen ayni kurumda égretim Gyesi olarak calismaktadir. Temel
calisma alanlari duygudurum bozukluklar, islevsellik ve yasam kalitesi ve psikiyatride olgek gelistirmedir.

iletigim:  Dr. Omer Aydemir, Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, Psikiyatri Anabilim Dali, Manisa
E-posta:  soaydemir@yahoo.com

OZET

Depresyon tedavisini planlarken hedeflerin belirlenmesi gereklidir. Hedefler ne kadar iyi tanimlanirsa, tedavinin izlenmesi ve denet-
lenmesi de o diizeyde olanakli olur. Bu amagla klinik psikiyatrik 6l¢ekler kullanilmaktadir. Yanit baglangi¢ puanina gore 6lgek pua-
ninda en az %50 azalma saglanmas: olarak tanimlanmaktadir. Uygulanan tedaviye %25-50 arasinda yanit vermesi yetersiz yanit, ya-
nitin %25’in altinda kalmas: olarak tedaviye yanitsiz olarak degerlendirilmektedir. Hastanin diizelmesi ise hastanin belirtilerinin he-
men tama yakin oranda ortadan kalkmasidir ve dizelme 6l¢iti olarak kullanilan dlgeklerde belirlenen kesme puaninin altina digme-
si hedeflenmektedir. Hamilton Depresyonu Derecelendirme Olgegi icin diizelme 7 puanin, Montgomery Asberg Depresyonu Dere-
celendirme Olgegi icin ise 10 puanin altina dismesi diizelme olarak hesaplanmustir. Tedavide istenen sonucun elde edilememesi so-
nucu inatgt, direngli, yanitsiz ve tedavi edilemeyen depresyon gibi kavramlar ileri siirilmektedir. Tedaviye direngli depresyonda ¢esit-
li evreleme ¢aligmalar: yapilmaktadir.

Anahtar sozciikler: depresyon, tedavi sonlanimi, yanzt, diizelme, tedaviye direng

ABSTRACT

Basic concepts in treatment resistant depression

In the treatment plan of depression the goals should be determined. The better the goals are described, the more possible the treatment
is followed up and monitored. For this purpose clinical psychiatric scales are in use. Response is defined as 50% reduction in the index
scale score. Inadequate response to the treatment is defined as 25-50% reduction and no response to treatment is described when the
reduction is below 25%. %. Remission is defined as the improvement of nearly all symptoms and during the monitorization of remis-
sion it is targeted of the scales to drop below the cutoff score. It is calculated as the reduction of Hamilton Depression Rating Scale
below 7 and the reduction of Montgomery Asberg Scale below 10. When the expected treatment goals are not achieved in depression,
the concepts such as persistent, resistant, refractory and intractable depression are described. In treatment resistant depression, studies
for staging are performed.

Key words: depression, treatment outcome, response, remission, treatment resistant
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Direncli depresyonun
kanita dayali tedavisi

Olcay Yazici

ﬁzgegmis: 1948'de Istanbul'da dogdu. 1972'de Istanbul Universitesi, istanbul Tip Fakdiltesi’nden mezun oldu ve 1974'de
ayni fakiltede psikiyatri egitimine basladi. Bu Anabilim Dal'nda , 1979'da uzman, 1882'de yardimci dogent,
1986’da dogent ve 1995'de profesor olarak ¢alismaya devam etti. Ekim 2010'da kendi istegiyle emekliye ayrild.

ileti$im: Prof Dr Olcay Yazici, Magka Cad, Beyaz Ap, No:27/6, Macka, istanbul
e-posta:  olcayyazicidr@gmail.com

OZET

Direngli depresyon tedavisi i¢in uygulanmakta olan ti¢ farmakoterapi stratejisi, giclendirme, birlestirme ve ilag degistirmedir. Guglen-
dirme verileri, bu yontemin direngli depresyonda etkili olabilecegini gostermekte olup; kanit dizeyindeki degerlendirmeler dikkate alin-
diginda, lityum, T3, aripiprazol ve ketiyapin gl¢lendirmeleri 6ne ¢tkmaktadir. Birlestirme stratejisi verilerinin kanit degerleri dugtik ol-
masina kargin, giinlik uygulamada sik kullanilir olmalar: ilgingtir. Bu agidan, SSRI+bupropion, venlafaksin+mirtazapin, SSRI+TSA,
TSA+mianserin, SSRI+mirtazapin ve SSRI+reboksetin gibi segenekler akla gelebilir. flag degistirme stratejisi de, benzer sekilde, kamt
yetersizligi sorunu tagimaktadir. Bu agidan, farkli siniftan bir antidepresana gegmenin ayni siniftan bir antidepresani se¢meye tstiin olup
olmadig: sorusu da yanitlanamamig goriinmektedir. Bu ti¢ stratejinin birbirine tstiinligl ya da hangi stratejinin hangi hastalarda daha
uygun oldugu sorular1 da yanitlanamamis olup, gelecek aragtirmalar1 beklemektedir. $imdiki veriler, bu ti¢ stratejinin benzer etkinlikte
oldugunu; ve direng derecesi yiikseldikge etkinliklerinin de ¢arpici sekilde distigini isaret etmektedir. Bu alanda yeni tedavi secenek-
leri ve giigli ¢aligmalara gereksinim oldugu agiktur.

Anahtar sozciikler: depresyon, tedaviye direncli, tedavi, kanita dayali.

ABSTRACT

Evidence-based treatment of resistant-depression

Strategies that can enhance the therapeutic efficacy of antidepressants include augmentation, switching or combination treatments. The
data on augmentation indicate this approach can be effective in treatment-resistant depression; and lithium, T3, aripiprazole and qu-
etiapine augmentations are the options having the best supporting evidence. Although there is only limited evidence on the efficacy
of combination strategy, this approach has a common use in daily practice. SSRI+bupropion, venlafaxine+mirtazapine, SSRI+T'CA,
TCA+mianserine, SSRI+mirtazapine and SSRI+reboksetine may be the combination options. Switch strategy suffers from the lack of
convincing evidence for efficacy, as well. In this respect, whether switching to a different class of antidepressant is superior to within-
class option seemes to be uncertain. Similarly, the questions like “relative superiority of these three strategies over each other” or “which
patients benefit from which strategy best” have not yet been answered. The data indicate that these strategies have similar efficacy; and
that the higher the degree of treatment resistance is, the less the efficacy of these three strategies tends to be. The need for novel treat-
ment options and well-conducted studies in the field is obvious.

Key words: depression, treatment-resistant, treatment, evidence-based.
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Depresyonda direnci yordamak:
Kimin direncli olacagini bilebilir miyiz?

Kursat Altinbas, E.Timucin Oral

ﬁzgegmis: Kilrsat Altinbas: Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi’nden mezun olduktan sonra psikiyatri intisasini Bakirkdy
Ruh ve Sinir Hastaliklar Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde tamamladi. Halen ayni hastanede Rasit Tahsin
Duygudurum Merkezi’nde psikiyatri uzmani olarak gorev yapmaktadir. Duygudurum bozukluklari ve genetik
dzel ilgi alanlar olup; okuma, arastirma ve calismalarini bu alanlara yonelik strdiirmektedir.

E.Timugin Oral:

Psikiyatri dogentidir. Bakirkdy Ruh ve Sinir Hastaliklar Hastanesinde kiinik seflifi yapmistir. Halen istanbul
Ticaret Universitesi Psikoloji Béliminde ders vermektedir. Dernek merkez yénetim, denetim ve yeterlik
kurulunda Uyelik, sube ve bilimsel toplantilar diizenleme kurulunda baskanlik yapmistir. Yetmisin Gzerinde
makalesi, kitap béltimleri, editorligu ve es yazari oldugu bir telif kitabi vardir.

iletisim:  Dr. Kiirsat Altinbas. Bakirkdy Ruh ve Sinir Hastallklari Hastanesi, Rasit Tahsin Duygudurum Merkezi Uzmant,
Zuhuratbaba, Bakirkdy, Istanbul
E-posta:  kursataltinbas@gmail.com

.

OZET

Diizelmeyen depresyon dénemleri biyik bir toplum sagligi sorunudur. Sagaltilamayan depresyon donemleri; yiksek yineleme riski,
daha kotii yagam kalitesi, anlamli derecede sosyal ve ekonomik yiik ve ayni zamanda artmis 6lim oranlariyla iligkilidir. Ne yazik ki, yal-
nizca kigiik bir hasta grubunda ilk denenen antidepresan ile tam dizelme saglanabilmektedir ve genis anlamda, bir kag yeterli antidep-
resan safaltimina karsin dizelme saglanamayan depresyonlar, “Sagaltima Direngli Depresyon” (SDD) olarak tanimlanabilir. Kronisite,
yanlis tan1 ve yetersiz sagaltim gibi bazi kavramlar kolaylikla direng ile karigtirilabilmektedir. SDD tanisini dogru koyabilmek icin; doz,
stire ve sagaltim uyumu gibi baz: 6l¢iitlere iliskin goris birligine varmis olmak gerekir. SDD nadir goriilmeyen bir durum oldugu halde,
SDD gelisimini yordamayi saglayan kesin uzlagilmis gostergeler bulunmamaktadir. Uygun sagaltim girisimi sayisi, hastalik déneminin
stresi, eslik eden hastalik, etnokiilttirel ve bazi biyolojik etkenler (6r; beyin yap1 ve fizyolojisi, norotransmiter sistem, farmakolojik sagal-
tim yontemleri, goruntileme teknikleri ve genetik) SDD yordanmasinin kése taglaridir. SDD klinik ve biyolojik yordayicilarinin bilin-
mesi, klinisyenlerin daha dogru tan1 koymasina ve bunun yaninda sagaltim yénetiminin ve sagaltim kilavuzlarinin gelistirilmesine imkan
tantyacaktir. Bu derlemede, SDD’nin klinik (sosyodemografik 6zellikler, ailede duygudurum bozuklugu 6ykist, depresyon alt tipi, eslik
eden psikiyatrik ve fiziksel hastalik) ve biyolojik (endokrin nedenler, dopamin islev bozuklugu, beyin morfolojik degisiklikleri, serum li-
pid degisiklikleri, genetik polimorfizm, bilissel degerlendirme) yordayicilar: giincel yazin 1s13inda 6zetlenmistir.

Anahtar sozciikler: sagaltima direngli depresyon, klinik yordayicilar, biyolojik yordayicilar

ABSTRACT

Predicting resistance in depression: is it possible to know?

The failure to achieve remission for patients with depressive disorder represents a major public health concern. Inadequately treated
depression is associated with higher rates of relapse, poorer quality of life, significant social and economic burdens, as well as increased
mortality rates. Unfortunately, only a minority of patients achieves full remission with initial antidepressant treatment and with a broader
concept, failure to achieve response after adequate trials of antidepressant therapy defines “Treatment Resistant Depression” (TRD).
Some concepts that can easily be mixed with resistance are mis-diagnosis, inadequacy of treatment, and chronicity. A correct diagnosis
for TRD requires consensus on some criteria as dosage, duration, and compliance of the treatment. Although, TRD is not a rare clinical
occurrence among patients treated for major depressive disorder, there are no clear-cut consensus on predictors of developing TRD.
Number of adequate trials, duration of the index episode, comorbidity, ethnocultural factors and some biological factors (i.e. brain
morphology, physiology, neurotransmitter systems, pharmacotherapy strategies, imaging techniques and genetic studies) are corner
stones of TRD and its predictibilty. Clinical and biological predictors of TRD provide oportunity for clinicians to define TRD better
and also assist clinical management and refine treatment guidelines. In this review, clinical (sociodemografic variables, history of mood
disorders in the family, subtype of depression, comorbid physical and psychiatric condition) and biological (endocrine causes, dopamine
dysfunction, brain morphology changes, variation in serum lipids, genetic polymorphism, cognitive functioning) predictors of TRD are
summerized under the lights of the recent literature.

Key words: treatment resistant depression, clinical predictors, biological predictors
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Direncli depresyonda
deneysel ilac tedavileri

Fisun Akdeniz

(Ozgegmis: 1966 izmir dogumludur. 1984 izmir Amerikan Kiz Lisesi ve 1990 Ege UTF mezunudur. 1989'da Tiirk IMSC
aracilijl ile ispanya Granada Universitesi'nde staj yapmistir. 1990-1991'de Buca SSK'da I¢ hastaliklari
asistaniigi ve 1991-1996 yillari arasinda Ege Universitesi'nde Psikiyatri asistanligi yapmistir. Psikodrama
(1991-1998) ve analitik yonelimli grup psikoterapileri (1996-2000) egitimi almistir. 1999'da ABD Ulusal
Ruh Saghgr Enstitisi’'nde (NIMH) konuk arastirmaci olarak gorev yapmistir. 2003’'de Hollanda Maastricht
Universitesi’nden “Duygulanim Sinirbilimi” (affective neuroscience) tezli bilim masterini tamamlamistir. Mayis
2004 dogent ve Ocak 2011°de psikiyatri profesorii invani almistir. Halen Ege UTF Psikiyatri Anabilim dalinda
Ogretim (yesi olarak calismaktadir.

Depresyon ve bipolar bozukluk konusunda Ingilizce ve Tiirkge yayinlanmis kirka yakin makale, iki kitap, sekiz
kitap bélimii ve bir kitap editrltigi vardir.

iletisim: Prof. Dr. Fisun Akdeniz: Ege Universitesi Tip Fakiltesi Psikiyatri Anabilim Dali, Bornova, izmir
e-posta: fisun.akdeniz@ege.edu.tr

OZET

Depresif dénem sirasinda baglanan ilk ilagla tam iyilesme gortlmeyebilir; bu durum da hastalik donemlerinin siklagmasina, hastaligin
siddetlenmesine ve ciddi yeti yitimine yol agar. Direngli depresyon tedavisinde pek ¢ok farmakoterapi yaklagimi vardir. Mevcut ilag uy-
gun ya da maksimum doza ¢ikilabilir; antidepresanlar ayni sinif icinde ya da bagka siniftan bir antidepresana degistirilebilir ya da baska
ilaglarla gliclendirilebilir. Giiglendirme tedavileri arasinda, etkinligi ile ilgili daha ¢ok kanit bulunan ilaglar yaninda, daha ileri direng ba-
samaklarinda, etkinligi ile ilgili yeterli kanit bulunmayan deneysel ajanlar da yer alir. Bunlari dopaminerjik ajanlar, psikostimulanlar, n6-
rohormonlar, glutaminerjik ajanlar ve alternatif tip yontemleri olarak 6zetleyebiliriz.

Anahtar sozciikler: Depresyon, tedaviye direngli, deneysel tedaviler.

ABSTRACT

Tentative drug treatments in resistant depression

Initial treatment is often insufficient to achieve full remission in a given depressive episode, resulting in more frequent episodes, worse-
ned severity, and major disability. There are several approaches to the pharmacotherapy of treatment resistant depression. If the optimi-
zation of the current treatment fails, switching within or between classes of medication or augmenting the primary drug with another
drug may be tried. For the augmentation, medication with more evidence for their efficacy or novel agents is used. These novel agents
are dopaminergic agents, psychostimulants, neurohormones, glutaminergic agents or complimentary drugs are used. There is not eno-
ugh evidence to support the efficacy of these novel drugs.

Key words: Depression, treatment-resistant, experimental treatments.
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Direncli depresyonda elektrokonvulzif tedavi

Omer Saatcioglu, Nesrin Tomruk

ﬁzgegmis: Omer Saatcioglu: 1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesinden mezun oldu. Erzincan ve Ankara’da Pratisyen hekim olarak
gorev yapti. 1995 yilinda Bakirkdy Ruh Sagligi ve Sinir Hastaliklar Egitim ve Arastirma Hastanesinde Psikiyatri
asistanligini tamamlayarak uzmanhigini aldi. Ayni yil Basasistan oldu. Ayni hastanede Adli Psikiyatri, AMATEM
ve Genel Psikiyatri servislerinde gorev yapti. Haziran 2009 da dogent oldu. Halen Bakirkdy Ruh Saghgi ve Sinir
Hastaliklar Egitim ve Arastirma Hastanesinde Klinik Sef Vekili olarak gérev yapmaktadir. Uyesi oldugu dernekler;
Turk Tabipler Birligi, Tirkiye Psikiyatri Demedi, Tiirk Noropsikiyatri Demegji (Yonetim Kurulu Uyesi), Bagimilik
Dernegi, European College of Neuropsychopharmacology (ECNP), International Early Psychosis Association (IEPA),
International Society of Addiction Medicine (ISAM), European Forum for Electroconvulsive Therapy (EFFECT) dir.

Nesrin Buket Tomruk

1.U. Istanbul Tip Fakiiltesinden 1984 yilinda mezun oldu. Yozgat Yerkdy Verem Savas Dispanserinde Pratisyen
hekim olarak gérev yapti. 1991 yilinda Bakirkdy Ruh Saghgi ve Sinir Hastaliklari Egitim ve Arastirma
Hastanesinde Psikiyatri asistanligini tamamlayarak uzman oldu. 1991-1993 yillari arasinda Adalar-istanbul
Devlet Hastanesinde Psikiyatri uzmani olarak calisti. 1993 yilinda Bakirkdy Ruh Saghgi ve Sinir Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesinde Basasistan, 2001 yilinda Klinik Sef Yardimcisi oldu. Halen Bakirkdy Ruh
Sagh{i ve Sinir Hastaliklar Egitim ve Arastirma Hastanesinde Klinik Sef Yardimeisi olarak calismaktadir. Uyesi
oldugu dernekler; Tirk Tabipler Birligi, Turkiye Psikiyatri Dernegi, International Association for Women’s Mental
Health (IAWMH), European Forum for Electroconvulsive Therapy (EFFECT) dir.

iletisim: ~ Omer Saatcioglu, Atakdy, 9. Kisim A5, ABlok, D:61, 34750, Bakirkdy, istanbul
e-posta:  osaatcioglu@superonline.com

OZET
Giintimiizde elektrokonviilzif tedavinin (EKT) en stk uygulandig: baslica endikasyon major depresyondur. Ancak EKT nin kullanim: gide-

rek sinirlanmugtir. Genellikle diger tedavi segenekleri etkisiz kaldiginda tercih edilmektedir. Cogu kilavuzda EKT, sadece tedavisi gii¢ depresif

olgularda ve ileri tedavi basamaklarinda 6nerilmektedir. Major depresyonda yeterli ilag tedavisine yanutsizlik EKT’nin en sik endikasyonudur.
Tedaviye direngli depresyonda EKT’ye yanit oranlari, direngli olmayan olgulara gore daha dustiktiir. Direngli depresyonda EKT etkinligini bag-
ta SSRI olmak tizere yeni antidepresanlarla kiyaslayan ¢alismalar az olmakla birlikte, antidepresanlara yanutsiz olgularda EKT ile bagarih teda-
vi saglanabilmektedir. Siddetli ve ilaca yanitsiz olgularda antidepresan kombinasyon ve gliclendirme tedavilerine EKT siklikla eklenmekte ve
iyilesme saglanmaktadir. Unipolar depresyondan daha direngli olan bipolar depresyonda da EKT en etkin tedavilerden biridir. Postpartum d6-
nem, ergenlik ve yaglilardaki direncli depresyon ve direngli depresyona eslik eden psiiyatrik bozukluklarda da EKT ye olumlu yanst bildirilmistir.
Direngli depresyonda EKT, antidepresan kullanim: ile gliglendirilebilir. EK'T’nin direngli depresyonda gesitli psikotroplarla birlikte kullaniminin et-
kin ve gtivenli oldugunu bildiren ¢alismalar bulunmaktadir. Depresyon tedavisinde kisa ve uzun stirdiirim EKT’si de bir tedavi secenegidir.
Tedaviye direngli depresyonda EKT nin etkinligine ait ¢aligmalarda gesitli kisitliliklar s6z konusudur. Buna ragmen; depresyonda etkili
tedavi olarak kabul edilen EKT nin direngli olgularin tedavisinde 6nemli yeri vardir.

Anahtar sozciikler: Tedaviye direngli depresyon, elektrokonviilzif tedavi, EKT, psikotroplar.

ABSTRACT

Treatment-resistant depression in electroconvulsive therapy

Electroconvulsive therapy is the most effective treatment of depression, and major depression is the most frequent indication of ECT.
However, its use has narrowed and is generally preferred only when the other treatment modalities had failed. In most guidelines, ECT
in depression is recommended in difficult-to-treat cases and in later stages of treatment algorithms. Refractoriness to adequate medica-
tion in major depression is the most prevalent indication of ECT.

Response rates in resistant depression are lower than those in non-resistant cases. Comparative studies of the efficacy of ECT to newer
antidepressants are sparse. Studies suggest that the chance of satisfactory treatment with ECT does not decrease in patients with long
term severe major depression, refractory to various antidepressants.

In severe refractory cases, ECT is frequently added to antidepressant combination and augmentation treatments. ECT is also one of the
most effective treatments of bipolar depression which is more resistant compared to unipolar depression. It is also efficacious and safe in
resistant depression among special populations such as the postpartum, adolescence and the elderly. Positive response is also reported in
psychiatric disorders that frequently comorbidity with refractory depression.

ECT can be augmented with antidepressant medications in resistant depression. Concomitant use of psychotropics with ECT is repor-
ted to be both effective and safe. Resistance in treatment of depression can also occur during the continuation and maintenance phases.
Thus, continuation and maintenance ECT are treatment options.

There are some limitations in the studies of patients with treatment resistant depression in terms of the efficacy of ECT. Still, ECT is
considered to be the most effective treatment in patients with refractory depression.

Key words: treatment-resistant depression, electroconvulsive therapy, ECT, psychotropics.
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Direncli depresyon tedavisindeki diger
somatik yontemler (VSS, DBS, rTMS)

Ali Bozkurt, Mehmet Ak

ﬁzgegmi$: Ali Bozkurt: GATA Askeri Tip Fakiiltesinden 1989 yilinda mezun olmus, 1992-1996 yillar arasinda uzmanlik
ogrenciligi sonrasi uzman olarak Ganakkale Deniz hastanesinde calismis, 2000-2001 yillar arasinda Yale
Universitesinde néroreseptdr gériintileme alaninda “postdoc fellow’luk yapmistir. 2001 yilinda yardimei
dogent, 2007 yilinda dogent olmustur. Halen GATA Tip Fakiltesi Psikiyatri AD’da dgretim Uyesi olarak
calismaktadir.

Mehmet Ak
1993-1999 yillarinda GATF'den mezun olmus ve 1999-2002 yillarinda staj ve mecburi hizmetini yapmistir.
2002—-2006 yillarinda GATA Psikiyatri AD. Uzmanlik egitimini yapmis ve 2006- 2009 Agri As. Hst.” de psikiyatri
uzmani olarak calismistir. 2009 yilinda GATA Psikiyatri AD’ da 6gretim (yesi olarak goreve baslamis ve halen
bu gorevi yirtitmektedir.
iletisim: Ali Bozkurti, GATA Tip Fakilltesi Psikiyatri AD Ogretim Uyesi, General Tevfik Saglam Cad, 06018 Etlik, Ankara.
e-posta:  bozkurt30@yahoo.com, bozkurt@gata.edu.tr

OZET

Son aragtirmalar, artik depresyonun 6zgtin bir beyin bélgesi veya tek bir norotrasmitter eksikliginden kaynaklanan bir hastalik olmadigins, alt-
ta yatan norobiyolojinin “sistemler diizeyinde” veya kortikal, subkortikal ve limbik beyin bélgelerini iceren noronal devreler diizeyinde oldugu-
nu isaret etmektedir. Bunun sonucunda, tedavide odak olarak monoamin sinapslarini degil, néronal devreleri hedef alan ve néromodulasyon
olarak tanimlanan tedavi teknikleri, son yillarda daha ¢ok giindeme gelmeye baslamistir. Bu grupta, vagal sinir stimulasyonu (VSS), yineleyici
transkranial manyetik stimulasyon (‘TMS), derin beyin stimulasyonu (DBS) ve elektrokonvulsif tedavi (EKT) en sik uygulanan yontemlerdir.
Calismalar incelendiginde, *TMS’nin antidepresan etkinligi orta derecededir. -TMS’nin farmakoterapiye direngli depresif hastalarda bir
segenek olarak distinilmesi mimkiindir. DLPFK tzerine sol taraftaki uygulamanin daha fazla antidepresan etkisi oldugu distntlmek-
tedir. Yontemin dogru uygulama temelleri heniiz kesinlik kazanmamugtir. Bu nedenle hasta secimi konusunda dikkatli olunmalidir. Gu-
nimizdeki veriler 15151nda, sadece depresyon tedavisi ile sinirli kalmak kaydiyla, tedavi segenekleri i¢inde yer alabilecek bir uygulamadir.
VSS, ilag tedavisine yanit vermeyen direncli depresyonda kullamilabilecek potansiyele sahip gorinmektedir. VSSnin tedaviye uyum sorunu-
nu ¢ozmesi, hamilelik tizerine olumsuz etkisinin olmamas: gibi avantajlar1 olmakla birlikte; invaziv bir yontem olmasi nedeniyle, olast yan et-
kileri, maliyeti, deneyim ve etkinlik kanitlarinin yeterli olmayis: gibi nedenler, giinliik uygulamada yaygin kullanimini engelleyici 6zelliklerdir.
DBS, direncli depresyonda sagladigi anlamli dizelme nedeniyle, kanitlanmig néropatofizyolojiye dayanan anatomik hedefler iyi belir-
lendiginde ve endikasyonu iyi degerlendirildiginde bir tedavi secenegi olarak diistintlebilir.

Anahtar sozciikler: Depresyon, direngli depresyon, transkranial manyetik stimulasyon, vagal sinir stimulasyonu, derin beyin stimulasyonu.

ABSTRACT

3444

Recent research has revealed that depression is not a unique disease related with a single brain region or single neurotransmitter. In-
stead it has been found that the pathology is related with different circuits and systems including cortical, subcortical and lymbic brain
regions. Therefore treatment alternatives targeting neuronal circuits and neuromodilation instead of monoamine synapses are drawing
more attention in the last years. Vagal nerve stimulation (VNS), repetative transcranial magnetic stimulation (rTMS), deep brain stimu-
lation (DBS) and electroconvulsive therapy (ECT) are some of those treatment alternatives.

According to current researches the effect of *TMS in depression is moderate. It’s possible to consider rTMS in pharmacotherapy resistant
cases. When antidepressant effect is considered the stimulation of the left DLPFC has been found superior than other regions. But the
best method to use in different cases is not clear yet. In accordance with current knowledge it can be used only in depression treatment.
VNS is a possible alternative in treatment resistant depression. Altough it has advantages like solving compliance problems, not having
any side efects on pregnancy, it’s an invasive method and has important side effects, is expensive and the evidence of effectiveness is low.
Therefore, currently it’s not easy to use it in daily practice.

When the anatomical regions are clearly defined and the indications are precisely described DBS is an alternative treatment in depres-
sion due to it’s effective treatment outcomes,

Key words: Depression, transcranial magnetic stimulation, vagal nerve stimulation, deep brain stimulation.
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Direncli depresyon tedavisinde
bilissel davranisci yaklasim

Mehmet Hakan Turkcapar

ﬁzgegmis: Mehmet Hakan Turkgapar

1990 yilinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesini bitirdi. 1995 yiinda uzman oldu. 1997'de Pensilvanya
Universitesine bagli Beck Institute for Cognitive Therapy and Research’de Bilissel psikoterapi egitimi aldi. 1999
yilinda New York Ellis Institute’de Rational Emotive Behaviour Therapy Temel Sertifikasi, 2008 yilinda da Ellis Institute
ileri diizey sertifikasi aldi. 2000 yilinda Psikiyatri Dogenti oldu. 2002 yilinda Ankara Universitesinde Sosyal Antropoloji
alaninda bilim uzmani, 2009 yilinda da doktorasini tamamlayarak Sosyal Antropoloji doktoru tinvanini aldi. 2003
yilinda Academy of Cognitive Therapy (ACT) tarafindan Bilissel Terapist olarak sertifiye edildi. Ayni yil alana olan
katkilar nedeniyle Akademinin Fellow yeligine, 2005 yilinda Akademinin Yeterlilik kuruluna (Credialinting commitee)
secildi. Dr. Trkcapar'in, erken dénemde yazimis “Freud” ve “Antipsikiyatri” adlarinda iki kitabinin yanisira, “Bilissel
Terapi Temel llkeler ve Uygulama” ve “Klinik Uygulamada Bilissel Terapi: Depresyon” baslikli iki kitabi ve sayist yiizii
asan makalesi yayinlanmistir. Halen SB Diskapi YB Egitim ve Arastirma Hastanesinde 2. Psikiyatri Klinigi sefligi ve
Etlik intisas Hastanesi Psikiyatri Klinigi kurucu sefligi ve sef vekillgi gérevlerini yapmakta olan Hakan Tiirkcapar halen
Bilissel Davranisgi Psikoterapiler Dernegi baskanligini da yiirtitmektedir.

ileti$im: M. Hakan Tiirkcapar, Diskapi Yildinm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Psikiyatri Klinik Sefi, Diskapi, Ankara
e-posta:  hakanturkcapar@superonline.com

OZET

Biligsel davranigc: terapi depresyon tedavisinde etkili oldugu kanita dayali olarak gosterilmis bir tedavi secenegidir. Bu tedavi ilag teda-
visiyle beraber veya tek bagina uygulandiginda akut tedavide ilag tedavisine benzer sonuglar alinmaktadr. Biligsel davranisci psikotera-
piyle depresyonlar: diizelen hastalarda daha sonra yineleme olma olasilig1 ilag tedavisiyle iyilesip tedavisi kesilen hastalardan digtktir.
Biligsel davranise: terapi, depresyonu akut tedavisinin yani sira ilag tedavisine direngli hastalarda da uygulanabilecek bir tedavi segene-
gidir. Kontrolli ¢aligmalarda Biligsel Davramsge1 Sistem Analizi Psikoterapisi (CBASP), standart biligsel davranige: terapi kronik has-
talarda tek basina veya ilag tedavisine ek olarak etkili bulunmustur. Sema terapi ve Farkindalik temelli biligsel davranisc: terapilerde bu
alanda umut veren diger tedavi secenekleridir.

Anahtar sozciikler: direngli depresyon, biligsel davranisci terapi, CBASP

ABSTRACT

Cognitive-behavioural approach in the treatment of resistant depression

Cognitive behaviour therapy is an emprically validated treatment option in the treatment of depressive disorder. When this treatment
approach applied alone or in conjuction with the drug treatment, similar results to the drug treatment can be obtained. Patients who
had improved with the cognitive behaviour therapy has a lower probability of relapse than the patients who had only drug treatment
in the long run.

Besides acute treatment of depressive disorder, cognitive behaviour therapy is also an option which can be used treatment resistan dep-
ression. In controlled trials Cognitive Behavioral Analysis System of Psychotherapy (CBASP), standart cognitive behaviour therapy was
found effective in chronic patients alone or in combiniation with the drug treatment. Schema therapy and mindfullnes based cognitive
therapies also can be promising options of therapy in this realm.

Key words: resistant depression, cognitive behaviour therapy, CBASP
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