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Depresyon neden remisyona kadar
tedavi edilmeli?

* Akut donemin getirdigi ylkler:
— Hastalik yukd:

* Ozkiyim riski

* Tibbi hastalik riski
—Iilag uyumu ve 6nlemlerin aksamasi
—Hareketsizlik
—Obezite, insulin direnci, metabolik sendrom,

ateroskleroz, kalp hizi esnekligi

—Kanser, inflamatuar ve nérolojik hastaliklar

— AHA koroner arter hastalarinda depresyon taramasi
oneriyor

Depresyon neden remisyona kadar
tedavi edilmeli?

* Akut donemin getirdigi yiikler:
—Sosyal yuk:
* Yasam kalitesi

* Bozulan kisilerarasi iliskiler: “Depresyonun

oldugu yerde ilski sorunlari, iliski sorunlarinin
oldugu yerde depresyon”

* Kusaklara etkisi: cocuk saghg lizerine etki

Depresyon neden remisyona kadar
tedavi edilmeli?

e Akut dénemin getirdigi yikler:
—Ekonomik yiik: Is yasaminda zihinsel cabaya
gereksinim fazla.
* is kaybi (RA’in 5 kati)
* is glint kaybi
* tedavi masraflari

Depresyon neden remisyona kadar
tedavi edilmeli?

DALY: Disability adjusted life years
—Hastaligin sikhgi

—lsgéremezlik

— Erken élim

—Hastaligin siiresi
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Depresyonun suresi

« ilk atak hastalarin sadece %45’inde 3
aydan kisa

* ilk atak hastalarin %20’sinde 24
aydan uzun

* Ik atak hastalarin %15’inde 5 yildan
uzun

* Siire uzadik¢a diizelme sansi diistiyor

Tedavinin Onemi

* Uzun donemde ortaya c¢ikan yiikler:
—Yineleme (hastalarin % 50-80’inde)
—Kalinti belirtiler (hastalarin % 30-40’inda)

Akut tedavi donemi

* Tam bir tanisal degerlendirme

* Kendine veya baskalarina zarar verme
riski

* Yasam olaylari ve saglikla ilgili sorunlar

¢ Olceklerle izlem

* Uygun tedavi ortaminin belirlenmesi

Akut tedavi donemi

* Bireysel tedavi plani

* Uzun dénemli tedavi gerekliliginin
actklanmasi

* Uygun (?) doz ve siire tedavi
* REMiISYONA KADAR TEDAVi!
* Remisyona girmiyorsa?

Tedaviye Direncli Depresyon

* Kaba tanimiyla: “Uygun doz ve siredeki iki
tedavi protokoliine yanit vermeyen
depresyon”

* Kaba tanimin sorunlari:

— Uygun doz? Uygun siire?
— Yanit mi diizelme mi?

* Bu tanima gore hastalarin %30-45’inde

yetersiz yanit

Tedaviye Direncli Depresyon

* TDD’yi en iyi dngorenler:
—Anksiyete bozukluklari (PB ve SAB)
—Yasam boyu ilk AD ilaca yanitsizlik
—Melankolik 6zellikler
—Ozkiyim riski (indeks dénem)
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Tedaviye Direngli Depresyon

* Antidepresan Tedavi Oykisii Formu (ATHF;
1990, 2003)

* Thase Rush Evreleme Modeli (TRSM; 1997)
* Avrupa Evreleme Modeli (ESM;1999)

* Massachusetts Genel Hastanesi Evreleme
Modeli (MGH-s; 2003)

* Maudsley Evreleme Modeli (MSM; 2009)

Tedaviye Direngli Depresyon

* Maudsley Evreleme Modeli (MSM, 2009)
— 3-15 arasi puan
— 3 kategoriye de ayrilabilir:
* Hafif (3-6)
* Orta (7-10)
* Agir (11-15)
— Enfazla 15 puan
— Tedavi denemeleri ile stre ve siddeti de dikkate alir
— Alinan puanlar tedavi yanitini 5ngérmede gok basarili
(%85)
— Ektani varhigi (anksiyete bzk) veya dzkiyim riskinin katkisi?

Maudsley Evreleme Modeli

Boyut Aciklama Puan

Siire Akut (12 aydan kisa) 1
Subakut (13-24 ay)
Kronik (24 aydan uzun)
Baslangigtaki belirti siddeti Esikalti
Sendromal
Hafif
Orta
Psikotik olmayan agir
Psikotik agir

BowN

Tedavi girisimleri 1. Basamak: 1-2 ilag

2. Basamak: 3-4ilag

3. Basamak: 5-6 ilag

4. Basamak: 7-10 ilag

5. Basamak: ilag sayisi >10
Giiglendirme Yok

Var

EKT Yok
Var
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Major Depresyon

Glincel Tedavi Kilavuzlari
| | websiteleriadwesi | Yaymtarihi | Grup | Boauklukiar |

Amerikan Psikiyatri www.psychiatryonline.com/pracG 2000, 2005'de Psikiyatristler MDB, Distimi,

Birligi (APA) uide/pracGuideTopic_7.aspx fusmen, 2010'da Mevsimsel
revizyon duygudurum bzk

ingiliz www.bap.org.uk/docsbycategory_ 2008 Psikiyatristler, 1. MDB, esikalti

Psikofarmakoloji CpREed basamak depresyon

Birligi (BAP) hekimleri

Kanada Duygudurum R 2009 Psikiyatristler MDB

Yg!

ve Anksiyete

Tedavileri A1

(CANMAT)

NICE http://guidance.nice.org.uk/CG90 2009 Psikiyatristler, 1. MDB, Distimi, Minor
basamak depresyon,
hekimleri

Texas Tedavi http://www.pbhcare.org/pubdocs 2008 Psikiyatristler MDB

" Py /upload/documents/TMAP%20De
Algoritma Projesi pression%202010.pdf
Diinya Biyolojik V;WIW'W'/SW Wf/tf:s""e"t' 2002, 1. Psikiyatristler, 1. MDB, Distimi
e o uidelines/unipolar-depressive-
Psikiyatri Birlikleri b G basamakta basamak
Grubu (WFSBP) revizyon 2007 hekimleri

Major Depresyon
Guncel Tedavi Kilavuzlari

* TPD’nin depresyon tedavisi icin bir algoritmasi
(gorusbirligi) yok ama kaynak kitabi var.

Major Depresyon
Guncel Tedavi Kilavuzlari

* Hastalik siddetine gore basamakli yaklasim

* Siddet belirleme:
— Klinik gozlem, belirtilerin siddeti
— Belirti sayisi? (ICD-10)
— HDO-17: 8<14<19<23
— BDE: <17 (10<19<30)
— MADRS: <10<29<36 (TR)
— PHQ-9 (DSM-V)
— KGi (DSM-V)
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PHQ-9 SCORING CARD FOR SEVERITY DETERMINATION

for healthcare professional use only

Scoring—add up all checked boxes on PHQ-9
For every +: Not at all = 0; Several days = 1;
More than half the days = 2; Nearly every day = 3
Interpretation of Total Score
Total Score Depression Severity

1-4  Minimal depression

5-9  Mild depression

10-14 Moderate depression

15-19  Moderately severe depression
20-27 Severe depression

Esikalti Depresyon-Distimi
Figure 2. Severity and Duration Dimensions in Relation to
(A) Depressive Disorder Categories and (B) Antidepressant

Response?
A. Depressive Disorder Categories B. Antidepressant Response
Severity Severity
Benefit from
Majar depression drug > placebo
&
Oth %’*’éf
er X o
depressive Dysthymia 6&""-'5'
disorders Q
Duration Duration

“Reprinted with permission from the British Association for
Psychopharmacology (BAP).!

Hafif Depresyon

* Psikoterapi: BT, BDT, IPT ve etkinlik
cizelgesi iceren DT

* Psikoegitim
* Yakin takip ve psikososyal girisimler

Hafif Depresyon

AKTIVITE TABLOSU
Asagidaki gizelgeye hafta boyunca her giin yaptiginiz isleri ve ne kadar hosunuza gittigini yazarak puanlayin,
ayrica uygun olanlar igin kendinizi ne kadar basarili buldugunuzu da ekleyin.

Hosglanma Diizeyi
012345678910
Ensikici  Cok sikici  Biraz sikici Orta Biraz hoglanma Cok hoslanma Harika

Basar Diizeyi:
012345678910
Enbasarisiz Cok basarisiz Biraz bagarisiz ~ Orta Biraz bagarili Cok basgarili Mikemmel

Giinlere Gére Yapilan Igler

° An ti depresan iI a (; gg.aolo Pazartesi Sali Carsamba  Persembe Cuma Cumartesi Pazar
.
NICE - Hafif Depresyon APA — Kimlere psikoterapi?
* Diisiik yogunluklu psikososyal girisimler: * Belirgin psikososyal stresorler
—Self-help BDT, bilgisayarli BDT * intrapsisik catisma
—Yapilandiriimig grup sporlari * Kisilik bozuklugu
—Yakin takip ve psikososyal girisimler * Psikoterapi alma imkani bulunanlar
—Uyku hijyeni .

Gebe, emziren veya gebe kalmayi
planlayan kadinlarda depresyon odakl
psikoterapi
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NICE - Hafif Depresyon

* AD ilag kullanimi:
—Gegmiste orta-agir MDB veya
—Esikalti belirtiler en az 2 yil 6nce
baslamissa veya
—Diger yontemler etkisiz kalmissa

APA- ilag secimi

Beklenen YE’ler

Givenlik ve tolerabilite

ilacin farmakokinetik etkileri ve ilag

etkilesimleri

Onceki ilag denemelerine yanit

Maliyet
Hasta tercihi

Depression with loss of

Loss of interest and energy
positive
effect
1 &
1
1
o
=
=
m
& Depression
1 Irritability | with anxiety
» L
' - Anxiety
" -
1 - )
\ . Negative

v ffect
4 --=--NE/5HT agents |=====~= e Nutt, 2007

Orta Siddette Depresyon

APA: AD (£ psikoterapi)

TMAP: SSGi / SNGi/ BUP/ MIR/ PSK
NICE: distk yogunluklu psikososyal girisimlere
yanit vermeyenlere AD (jenerik SSGi) ve/veya

BDT-IPT

WFSBP: AD ve/veya PSK ve psikososyal girisimler

BAP: AD/BDT/IPT/DT + EC

CANMAT: AD (SSGi/VEN) /BT/IPT

Agir Depresyon

* Hemen tiim algoritmalarda ilk basamakta:

— Elektro konvulzif tedavi (6-10 seans, max. 20)
WFSBP EKT Onerisi: bilateral

— AD + PSK
CANMAT: AD + IPT
NICE: AD + BDT
— Psikotik bulgu varsa AD + AP ilag kullanimi

* WFSBP: TSA/ SNGi de ilk basamakta yer aliyor

NICE Depresyon Tedavi Kilavuzu
“Basamakli yaklasim modeli”

4. BASAMAK: Agir siddette ya
da direngli depresyon; yasami
tehdit eden; siddetli kendini
ihmal

3. BASAMAK: ilk girisimlere yanit
vermemis israrl esikalti depresif
belirtiler, hafif ya da orta siddette
depresyon; orta ve agir siddette
depresyon

2. BASAMAK: Israrli esik alti depresif
belirtiler; hafif ya da orta siddette
depresyon

1. BASAMAK: Tum bilinen ve siphe edilen

depresyonlar

ilag tedavisi, yiiksek yogunlukta
psikososyal girisimler, elektrokonviilzif
terapi, kriz yonetimi, ¢ogul profesyonel
yaklagimlar, ve hastane de yatis

ilag  tedavisi, yiiksek yogunlukta
psikososyal girisimler, kombine
tedaviler, disiplinler arasi isbirligi ve
daha ileri izlem igin yonlendirme

Diistik yogunlukta psikososyal girisimler,
psikolojik yaklagimlar, ilag tedavisi ve
daha ileri izlem igin yonlendirme

Degerlendirme,  destekleme,  psiko-
egitim, aktif izleme ve daha ileri izlem
icin yonlendirme
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Yatakli servis

Siddetli islev bozuklugu

WEFSBP 1. Basamakta Unipolar
Depresyonun Biyolojik Tedavisi (2007)

ilag tedavisi, kombine

uzmanlari ve

kriz takimi

ekibi, kriz ve hayati tehdit eden
takimi durum tedaviler, EKT
Ruh saghgi Tedaviye direnli ilag tedavisi, karmagik

depresyon, yineleyici,
atipik ve psikotik
depresyon, 6zel risk altinda

psikoterapétik tedaviler,

kombine tedaviler

Tedaviye yanitin izlenmesi- Tanimlar

Yanit: belirtilerde %50 azalma

Diizelme: hastalik 6ncesi islevsellige donis —
KGi'de 1, MADRS'de 10

iyilesme: 6-12 haftalik diizelme
Depresme: ayni donemin yinelemesi

olanlar
Ruh saghg 3 Ort; da orta siddetli | ilag tedavisi ve/veya psikoterapétik . . . .
P e LA N eresyon | edavieri, peko-soyel girsimler | * Yineleme: farkl bir dénemin ortaya gikmasi
hekimi / Birinci - - o ee . . .
basamak takimi Halif depresyon | rkoterashii vo da 1ag mtavisi * Pirizlenme: esikalti belirtilerin ortaya ¢ikmasi
Birinci basamak hekimi, Tani koyma Degerlendirme
hemsire
Sorumluluk Odak Girigimler
e Tedaviye yanitin izlenmesi
l Relapse Recurrence .. X .
Euthymia ~ e (__‘ . e . OIgekIerIe izlem, ama hangisi?
\_‘13 : re \ Y — HDO-17
esponse |
E g Symptoms \\_:;3"6 \ ; . — MADRS
2 -E »‘----‘-"-----u-"‘_l_,; ---------- }i ----------------------------------- — QIDS-16 (TMAP)
\\0 .'I —
% / . .o i
Syndrome '°-% 3 * Tedaviye yanitsiz: <%20-25 WFSBP &
/ e Kismi yanit: %20-25<P<%50 ~
\._/ yanit: 7 ° CANMAT
Treatment phases Acute Continuaion Maindenance i « S0
] (6 to 12 weeks) (4 to 9 months) (2 1years) ° Teda\”ye yanlt' >A)50
Time ———
Kupfer, 1991

e Hastalarin:

—%30'u 1. ayda
—%401 3. ayda tedaviyi kesmistir
* ilag glinligli veya kontrol cizelgesi

Tedaviye uyumun izlenmesi

* “En iyi tedaviyi de verseniz, hasta ilaci
kullanmadiktan sonra etkisizdir.”

Tedaviye uyumun izlenmesi

Bilissel islevlerdeki bozulma

Depresyon hastasinin amotivasyonel durumu
ilag kullanimi konusundaki “damgalama”

ilac tirtintin ila¢ birakmaya etkisi
tartismalidir

Bilgilendirmenin arttigi ve tedaviye aktif
katilmin saglandigi hastalarda tedavi uyumu
daha iyidir
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Dizelme

* Tim klavuzlar diizelmeyi hedefliyor
* CANMAT: Sendromal diizeyde MDB

kalmamasi yeterli degil, belirti kalmamali

* WFSBP:

—Belirti kalmayacak

— Eski psikososyal islevsellige donmis olacak

TDD tanim

Uygun doz:

— YE'lere katlanilabilen maksimum doz

— Prospektiistekinin en az 2/3’l

— Doz - yanit egrisi dikkate alinmali

Uygun sire:

— 4-6 hafta (ilk 4 hf.daki yanit gogunlukla 6ngoriic)
—8-12 hafta ?

Farkli iki AD ilaca (ayni siniftan da olabilir)

— Sinif degistirmek igin yeterli kanit yok

TDD tedavi algoritmasi

1. Tani: BP? Alt tip? Ozkiyim riski?

2. llag uyumu

3. Psikiyatrik ektanilar:
anksiyete bzk?
alkol madde kullanimi?

4. Tibbi ektanilar:
TFT, Hem, BK, PA AC, Kr. MRG (?)
Norolojik veya endokrin hastalik ?
Enfeksiyon veya malignite (pankreas Ca)?

Ayirici tani

Bipolar Bozukluk
— Cocukluk ve ergenlik 6ykisiinde gozden kagabilir
— Hizl déngitlulik gozden kagabilir
— Karma ozellikler gdzden kagabilir
— Aile 6ykusini sorgulamak
— Tedaviye direng
— Kalinti belirtiler daha fazla
— Bilissel etkilenme daha fazla

Ayirici tani — Ek tani

* Anksiyete bozukluklari eslik edebilir
— Yaygin anksiyete bozuklugu
— Travma sonrasi stres bozuklugu
— Sosyal anksiyete bozuklugu
— Panik bozuklugu
— Obsesif kompulsif bozukluk

Ayirici tani — Ek tani

Alkol kullanimi eglik edebilir
— Alkol kullaniminin depresif etkisi
— Alkol kullaniminin getirdigi iliski sorunlari
— Alkol kullanimi — depresif belirtiler
— Alkol —ilag etkilesimi
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Ayirici tani — Ek tani

Norolojik hastaliklar
- MS
— Tm
— inme
— Parkinson
— Norodejeneratif

Ayirici tani — Ek tani

Endokrin —enflamatuar
— Hipotiroidi
— Hipertiroidi
— Addison — Cushing
— SLE : MSS tutulumu olmadan da sitokinler ile

Ayirici tani — Ek tani

Enfeksiyon —malignite
— Riski artirir
— Brucella, thc
— Pankreas kanserinin ilk belirtisi

Ayirici tani — Ek tani

Tetkikler

— Hem-BK

— TFT

— PAAC

— CRP

— Kraniyal MRG
— Kortizol- DST

TDD tedavi algoritmasi

Hastanin ihtiyaci nedir?

Kanita dayali psikoterapi ekleme (BDT/IPT)
Norostimulasyon yontemleri :EKT/ TMS
(VNS?/DBS?)

ila¢ tedavisine devam:

— 1. basamak: ilag dozu

— 2. basamak: ilag degisikligi

— 3. basamak: Ekleme tedavileri (eger kismi diizelme
varsa 2. basamak da olabilir)

Ekleme secenekleri

Calismasi yapilan ilaglar daha ¢ok yer buluyor

Eklenen ilacin AD olmasi sart degil
(gliclendirme = augmentasyon)

Kombine AD kullanimini destekleyen yeterli
veri yok

ilag etkilesimlerine dikkat

Endikasyonu yoksa Saglik Bakanligindan onay
alinmali
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Lityum ile glclendirme

CANMATa gore 1. dereceden kanitlara sahip
Agir depresyon

Kisa sireli depresyon

Serum dizeyi 0,6’nin lzerinde olmali

SSGi’'lere ekleme calismalari sinirl ama
etkisinin 5HT Gzerinden oldugu iddia ediliyor

YE’ler ve ilag uyumu sorun yaratabilir

Antipsikotikler ile gliclendirme

* CANMAT’a gore 1. dereceden kanitlara sahip

* Daha ¢ok calisma oldugu icin kanit diizeyi
daha yuksek

* YE’ler sorun yaratabilir (EPS, NMS, metabolik,
kilo)

* flag uyumu sorunlu (YE’ler, damgalanma?)

Antipsikotikler ile gliclendirme

En ¢ok kanit aripiprazol ve ketiyapin ile
OLA + FLX kombinasyonu

Risperidon

Yaslilarda demansa eslik eden psikotik

belirtiler icin kullaniminda mortaliteyi artirdigi
unutulmamal

Tiroid hormonlari ile gliclendirme

* SSGi'lere eklenmesinde kanit diizeyi daha
dusik

¢ 25-50 mcg/glin T3

* T4?

* KVS riski olanlarda secilmemeli

* YE’ler nedeniyle ilag uyumu sorunlu

2 haftadan sonra yanit yoksa baska
seceneklere gegilmeli

5HT1A lizerinden gliclendirme

Buspiron

— Plasebo etkisi?

— Yaniti hizlandirabilir
—40-60 mg

Pindolol

— Plasebo etkisi?

— Yaniti hizlandirabilir
—7.5mg/G

LTG ile gliclendirme

* Yeterli kanit yok
* Titrasyonun yavas olmasi nedeniyle akut

etkinlik calismasi yapmak zor
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Cinsiyet hormonlani ile gliclendirme

Yeterli kanit yok

Testosteron diizeyleri diisiik erkeklerde
testosteron ise yarayabilir

Ostrojen, SSGi’lere kismi yanit veren
perimenapozal kadinlarda ise yarayabilir

Saglikla iliskili risklere dikkat edilmeli

Psikostimulanlar ile gliclendirme

* Yeterli kanit yok
* Yaniti hizlandirabilir
* Uzun dénemde fark?
* Bitkinlik ve uykululuk
* Modafinil, metilfenidat, atomoksetin
* Pramipeksol
— impulsif ve kompulsif davraniglari artirabilir
— Parkinson hastalarinda paradoksik uyku ataklari

Diger ilaclar ile gliclendirme

Omega-3
Folat
Uyku bozuklugu olanlarda zopiklon

Yogun anksiyetesi ve 6zkiyim riski olanlarda 4
haftadan kisa streli BDZ

Antidepresan Kombinasyonlari

* Kanit diizeyi ikinci dereceden

* En uygun ekleme segenekleri SSGi'lere
mirtazapin,mianserin ve bupropion

* SNGI'leri ilag etkilesimleri nedeniyle
kombinasyonda daha riskli

Deneysel Secenekler

Saglik Bakanligindan onay alinmali
NMDA Uzerinden: ketamin, riluzol
mAch antag: skapolamin

nACH antag: mekamilamin

Norostimulasyon

* EKT:
— Hastanin ihtiyaci ve tercihine gore st siralara
cikabilir
— Direngli depresyonda etkisi sinirli
* TMS:
— Direngli depresyonda endikasyon
— Yuzeyel / derin?
—Sire/ doz?

10
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Surdirim Tedavisi

* Dilzelmeyi saglayan dozda en az 6-9 daha
tedavi

* Randevularin planlanmasi
* flaca uyum ve yinelemenin gbzlenmesi

idame Tedavisi

Tedavi hastalarin ¢cogunda en az 1 yil
sirmelidir

ilacin kesilmesi planlanirsa asamali olarak
kesilmelidir

ilaca uyum ve yinelemenin gdzlenmesi

APA ve CANMAT: Psikoterapi olarak kognitif
bilissel terapi (relaps onleyici)

APA -Depresyon Koruyucu Tedavisi

* KIMLERE:
— 3 ya da daha fazla depresif donem yasamis olanlar
ya da kronik depresyonu olanlar
* HANGI iLAC:
— Akut ve idame donemde kullanilmig olan tedavi
ayni dozda

Sonug

Bireye 6zgii tedavi planlayin
Uzun dénemli tedaviye hazirlayin
Olceklerle izleyin

Tam diizelmeyi hedefleyin

Oneriler ise yaramazsa her asamada tani ya da
ektanilari gozden gegirin

ilginize tesekkiirler
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