T.C.

DUZCE UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

RUH SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

“BEN iYiYiM” IFADESININ TEKRARININ, DEPRESYON
HASTALARINDA ETKISI

DR. ALi KEMAL KUDUBAN

TIPTA UZMANLIK TEZi



1. GIRIS VE AMAC

Depresyon kelimesinin kdkeni Latince “ depressus’” tan yani “ alcakta olmak, bastirmak “
tan gelmektedir. Depresyon terimi 16. yy dan bu yana kullanilagelmistir (1). Depresyon
sOzclgl bircok anlam tasimaktadir. Zemindeki ¢cokmenin, cukurun karsihgi olarak yaygin bir
sekilde kullaniimaktadir. Ekonomi diinyasinda depresyon, ekonomik kotliye gidisin ifadesidir.
Meteorolojide, kasirga, tayfun gibi blylk degismeler treten tropik iklim sekline verilen addir.
Astronomide, ufuk gizgisinin altindaki bir gok cismi ile aradaki uzakhktir(2). Depresyon kelimesi

Tirkceye “ ¢okkunlik” olarak gevrilebilir(3).

Depresif bozukluklar; kisisel, toplumsal, mesleki, ekonomik kayiplara ve ciddi saglik
sorunlarina yol acabilen psikiyatrik hastaliklardir. intihar gibi cok dramatik ve geri déniissiiz bir
komplikasyonla sonlanabilen depresif bozukluklar  yayginhgi ve yol agtigi yeti yitimi nedeni ile
onemli bir halk saghgi sorunu olusturmakta ve birinci basamak saglik hizmetine basvuran

hastalarda tim bozukluklar arasinda en sik rastlanan tanilarin basinda gelmektedir(3).

Ulkemizde Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Mudirliigl tarafindan Bagkent
Universitesi’ ne yaptirilan Ulusal Hastalik Yiikii ve Maliyet-Etkililik Projesi kapsaminda en
fazla yeti yitimi yaratan hastalik olarak tek uclu depresif hastalik saptanirken, yine liretken cag
olan 15-59 yas araliginda tek uglu depresif hastalik ilk siradadir. Depresif bozukluklar yasam
kalitesinde yarattigl olumsuz etkiyle pek ¢ok kronik tibbi hastaligin oniinde gelmekte ve
morbiditesini arttirmaktadir. Gelecekle ilgili tahminlerde depresif bozuklugun 2020 yilinda

tim dinyada en 6nemli ikinci yeti yitimi nedeni olacagi kabul edilmektedir(4).

Diinya Saglik Orgiitii 2008 verilerine gére, depresyon 2030 yilinda diinya  ¢apinda, yaygin,
hastalik yUkinin o6nde gelen kiresel saglik problemi haline gelecegi tahmin
edilmektedir(5). Yasam boyu yayginligi %17-21 olarak bildirilen Major depresif bozukluk
depresme, yineleme ve siiregenlesme oranlari yiiksek olan ve DSO verilerine gore fiziksel,

sosyal, mesleki yeti yitimine yol acan sebepler arasinda ilk sirada yer alan ruhsal hastaliktir(6).

Depresif bozukluklar yasamin herhangi bir zamaninda ve toplumda ortalama yedi kisiden
birinde gozlenen bozukluklardir. Depresif bozukluk ciddi dizeyde tedaviye yanitsizlik ve
yineleme Ozelliginin yani sira, ortalama % 20 oranindaki hastada da kronik bir gidis

sergilemektedir(7).



Depresyonun bu denli yeti yitimi olusturmasi ve bu dilizeyde maliyete neden olmasinin en
onemli nedenleri arasinda geng yasta baslamasi, yineleyici dogada olmasi, kroniklesme riski
tasimasi, kisinin en (retken c¢agini kapsamasi, is glicinde bulunan insanlarin daha fazla
depresyona yakalanmasi, hastalarin énemli bir boliminin yeterince taninip yeterli tedavi
alamamasi, hastalar iyilestikten sonra  bile is glcline yeterli katkiyi yapamamalar

sayllmaktadir(4).

Glinimuzde en 6nemli saglk sorunlarindan biri olan depresyonun tedavisinde kaydedilen
gelismelere ragmen tedaviye direng ve kroniklesme hala biylk bir sorundur. Zira depresif
bozukluk  hastalarinin  lgte biri yeterli doz ve sire kullanimina ragmen standart
farmakoterapotiklere yeterli cevap vermemektedir (8). Gorece sik gorilen ve kisisel ve
toplumsal kayiplarin ylksek oranda goérildigl depresyon; 21. ylzyilda halen tedavisinde
glglikler gekilen ve karsilanmamis ihtiyaclarin oldugu bir hastaliktir. Yapilan en kapsaml ve
degerli calismalarin sonugclari, depresyon tedavisinde mevcut tim seceneklerin bile tedavi
hedeflerini yakalamaktan uzak oldugunu ortaya koyarak klinisyenleri bu tedavi yetersizligini

sorgulamaya ve hedeflerini yeniden belirlemeye zorlamaktadir (9).

Etkili ve ulasilabilir depresyon tedavisindeki kisithliklar, yiksek maliyetli psikoterapilerin ve
yeni tedaviler icin ihtiya¢ duyulan teshisin artmasina yol agmistir. Bilissel bilim bu is icin tek

umut verici yolu saglar (5).

Calismamizda tam bu noktada, dinyadaki bu arayisa paralel olarak uygulamasi kolay ve
pratik, maliyeti olmayan, herkes tarafindan uygulanabilen ve etkili olan tedavi edici/ tedaviye

yardimci bir ydontem gelistirmeye calistik.

2.GENEL BILGILER
2.1. DEPRESYONUN TANIMI VE TARIHCESI

Depresif duygular, saglkh insanlarda istenmeyen ya da hayal kirikligina neden olan
yasamsal olaylar karsisinda ortaya cikan, sikinti, Gzlintli, keder iceren duygusal tepkiler olup,
yasamin normal bir parcasi olarak kabul edilebilir(1). Bircok insan kendi kisiligine ve basa ¢ikma

tarzina bagli olarak umutsuzluk, caresizlik donemleri gecirir. Bunlar dogal sayilmaktadir. Klinik



depresyon bunlardan sire ve siddet yoninden ayrilir(10). Ancak klinikte ruhsal bir rahatsizlik
olarak kabul edilen “depresif bozukluk”, duygusal bir tepkiden c¢ok daha siddetli ve kisinin
yasamini olumsuz olarak etkileyen, hatta onun tim yasamsal islevlerini bozan belirli belirti
kiimelerinden olusan bir sendromdur. Bugiin henliz depresyon i¢in patognomik bir bulgudan
s6z etmek zordur. Clinkl depresyon klasik anlamda bir hastalik “ disease” degil, bir “disorder”
bozuklukdur. Ginlmuzde klinik goriinimiin, belirtilerin seyrinin, sayisinin, tedaviye yanitin

etkili oldugu gesitli siniflandirma sistemleri kullanilmaktadir (1).

Depresif bozukluklara iliskin goézlemler, insanlik tarihi boyunca, degisik ¢aglarda, degisik
toplumlarda, cesitli mitolojilerde yer almistir. M.O. 1400-1500 yillarindan beri Hindistan’ da
yaygin olan bir inanca gore; ruhsal bozukluklarin depresyonlarin nedeni seytandir. Benzer
inanglar eski Misir ve Simer mitolojilerinde de yer almistir. Ruhsal bozukluklarin, hastaliklarin,
cagina 6zgl bilimsel yaklasimla adlandirma ve siniflandirma c¢alismalari Hipokrat’la baslamis

glnlimize kadar gelismistir (11).

ilk cagda Hipokrat (M.O. 460-377); insanin duygudurumu ile beden sivilari arasinda
baglanti kurmustur. Karasafra anlamina gelen melankoli terimiyle karaciger ve safra
yollarindaki bozukluklardan kaynaklanan durgunluk, ilgisizlik isteksizlik, uykusuzluk, kaygi,
yetersizlik ve intihar dislnceleriyle ortaya ¢ikan bir hastalik tablosu tanimlamistir. Yine ilk
cagda Platon, ruhsal hastaliklarin doga ve dogaistiu gliclerden kaynaklandigini ileri sirmustir.
Aristoteles; “Ruh Uzerine” adh kitabinda ruhla ilgili olaylari incelemistir. Celsus (M.S. 100’lG
yillar); Hekimlik’” adini verdigi kitabinda, bastan ayaga bitiin bedensel hastaliklari tanimlamis,
melankoliye bas hastaliklari arasinda yer vererek, ilk kez bu hastalikla beyin ve mss arasinda
yapisal bir yakinlasma saglamistir. Orta ¢cag’da Razi ve ibni Sina’ nin katkilari olmustur. ibni Sina
“Kanun’’(Canon)  kitabinda ruh bozukluklari ve hastaliklarini on bes grup icinde toplamistir.
Yeni Cag’ da 1450 yilindan sonra Roénesans’ la birlikte insan evrenin odak noktasi durumuna

gelmistir(11).

Robert Burton(M.S. 1557-640); 1621 yilinda ingiltere’ de “Melankolinin Anatomisi”’ adli

kitabinda hastaliklarin siniflamasini  ve tanimini yazmistir(11).



Yakin Cag’ da Wilhem Griesinger(M.S. 1817-1868); Almanya’ da “ruhsal hastaliklarin beyin
hastaligl” oldugu gorisiini ortaya atmistir(11). Emil Kraeplin(M.S. 1856-1926) ; Depresyonun

ruhsal bir bozukluk olarak tanimlanmasi Kraeplin tarafindan gercgeklestirilmistir (1,11).

Cagdas gorusler; Eugen Bleuler (M.S. 1857-1937) duygudurum degisikliklerine yer vermis ,
Sigmund Freud(M.S. 1865- 1939) “Yas ve Melankoli” adli yapitinda depresyonlarin dinamigi
Uzerinde durmus ve depresyonlarda sevilen objenin kaybinin énemini belirtmistir. Bir yandan
depresyonlarda ruhsal yasantinin 6nemini belirtirken, 6te yandan depresyonlarin olusmasinda

kimyasal- fizyolojik bir nedenin de rol oynayabilecegini vurgulamistir(11).

Depresyon giiniimiizde, ilkemizde de yaygin bicimde kullanilan “DSM- V Tani Olgiitleri”’
siniflandirmasi Depresyon Bozukluklari bashg altinda tanimlanmaktadir(12). Biz bu
¢alismamizda Major depresyon bozuklugu tani kriterlerini karsilayan hastalari tez galismasina
dahil ettik. Bu tani kriterleri DSM-V tani olgltlerine gore belirlenmistir. DSM-V tani
kriterlerine gére;  iki haftalik dénem boyunca onceki islevsellik diizeyinde degisiklik olmustur
bu belirtilerden en az biri ¢ékkiin duygudurum ya da ilgisini yitirme yada zevk alamamadir,
¢Okkin duygudurum, nerdeyse her giin, giiniin biylk bir bélimiinde bulunur ve bu durumu ya
kisinin kendisi bildirir ya da bu durum baskalarinca gozlenir. Biitlin ya da neredeyse bitin
etkinliklere karsi ilgide belirgin azalma ya da bunlardan zevk almama durumu, neredeyse her
glin gilnin biylk bir boéliminde bulunur. Kilo vermeye calismiyorken c¢ok kilo verme ya da
kilo alma ya da neredeyse her giin, yeme isteginde azalma ya da artma. Neredeyse her giin,
uykusuzluk cekme ya da asiri uyuma. Psikomotor ajitasyon ya da retardasyon bulunmasi.
Hemen her giin, bitkinlik ya da i¢sel gliclin kalmamasi. Degersizlik, uygunsuz sugluluk duygulari.
Odaklanma ve konsantrasyon glicliigii cekme, kararsizlik yasama. Yineleyici 6lim dslinceleri,

Olim korkusu veya kendini 6ldirme duslinceleri(12).

Bu belirtiler klinik agidan belirgin bir sikintiya ya da toplumsal, isle ilgili alanlarda, 6nemli diger
islevsellik alanlarinda islevsellikte dismeye neden olur. Bu donem, bir maddenin ya da baska
bir saghk durumunun fizyolojiyle ilgili etkilerine baglanmaz. Bu depresyon donemi baska bir

psikiyatrik bozukluklarla aciklanamaz(12).

Depresif bozukluk siniflandirmasinda Kraepelin ile baslayan kategorik ve boyutsal ayrim, yiiz

yil icinde depresyonun alt gruplarini tanimlama ¢abalari  icinde hep devam etmis ve bugiine



kadar c¢ok sayida depresyon siniflandirmasi yapilmigtir.  Her biri farkh klinisyen ya da
arastirmaci gurubu tarafindan ortaya atilmis olan bu tanimlamalar, geleneksel tani

siniflandirmasiyla beraber literatiirde yerlerini almislardir (1).

Norotik depresyon ya da DSM Il siniflandirmasindaki adiyla depresif nevroz; Reaktif kaynakli,
karakterolojik ~ depresyon, kronik depresyon, sekonder depresyon Kkarsiligi olarak da

kullanilmistir. Bu tani DSM 111 “ te gegerliligi olmadigi ileri strllerek kaldirilmistir(1).

Psikotik depresyon; Endojen kaynakli, klinik tablosu agir olan, psikozlarin izlendigi tablolar
anlatmak icin kullanilmistir. Giniimizde DSM-V siniflandirma sisteminde majér depresyonun

klinik belirtecleri arasinda yer almaktadir(1).

Endojen depresyon/otonomik depresyon; Yasamsal olaylardan bagimsiz, biyolojik zemin
Uzerinde gelisen, agir depresif duygudurumu, duygulanimda ve tepkisellikte azalma, kilo kaybi,
sabah erken uyanma, psikomotor retardasyon ve sucluluk distincelerinin izlendigi tabloyu

anlatmak igin kullaniimigtir(1).

Reaktif depresyon/durumsal depresyon; Bir c¢ok insan icin stres etkeni olarak kabul

edilebilecek yasantilari takiben ortaya ¢ikan durumu anlatmak igin kullaniimistir(1).

Birincil depresyon; Depresyona zemin hazirlayan affektif bozukluklar disinda  baska bir tani,

patoloji yoktur(1).

ikincil depresyon; Affektif bozukluklar disindaki bir psikiyatrik hastaliga ikincil olarak gelisen
depresyon tablolaridir. DSM-V siniflandirmasinda “Madde/ilagla ortaya ¢ikan” ve “baska tibbi

durumdan kaynaklanan” gibi basliklar altinda tanimlanmiglardir(1).

Atipik depresyon/ Histeroid disfori; Hipersomni, istah artisi, kilo alimi, viicudda kursun gibi
agirlik hissi, hastanin cevresel olaylara karsi tepkisellik gosteren bir duygudurumu vardir.
Hastalar kisiler arasi iliskilerde asiri duyarli olup, reddedilmeye karsi asiri  hassasiyet
gosterirler. Alkol ve madde kotliye kullanimi izlenir. DSM-V ‘te Major depresyonun atipik klinik

gidis gostergeleriicinde yer almaktadir(1).

2.2. DEPRESYONUN EPIDEMIYOLOVJISI



Depresyon spektrum bozukluklari ve semptomlari olduk¢a yaygindir. Hayat boyu anlamli
depresif semptom prevelans oranlari % 13- 20 ‘ dir. Major depresif bozukluk adolesan ve eriskin
bayanlarda, adolesan ve eriskin erkeklere gore 2 ila 3 kat daha yaygindir. Erkek ve kadinlarda
en yilksek oranlar 25- 44 yas grubundadir (13). Kaynaklara gore degerlerde degisiklikler
olmaktadir, bazi kaynaklarda depresyonun yasam boyu prevelansi %17-21 arasindadir(14), bazi

kaynaklarda da %5-19 arasinda degismektedir(15).

Major depresif bozuklugun baslangi¢c yasi dnemli olup, ilk depresif epizodun erken yasta
basladig kisilerde, sosyal ve mesleki islevsellik daha ¢ok bozulmakta, yasam kalitesi daha ¢ok
dismekte, eslik eden fiziksel ve psikiyatrik hastaliklar ile intihar girisimlerinin artisi yaninda,
daha fazla sayida vyeni depresif epizodlar izlenmekte ve depresif belirtiler de daha siddetli
olmaktadir. Eriskin toplumda kabaca her 4 kadindan birisi ve her 8-10 erkekden birisi yasamlari

boyunca en az bir kez depresif epizod gegirir(1).

Ulkemizde depresyon vyayginhgi %8-20 oraninda olup diger {Ulkelerinkine benzer

oranlardadir(1).

Medeni durum olarak bakildiginda ayrilmis ve bosanmis olanlarda depresyon daha fazla
gorulmektedir. Gelir seviyesi azaldik¢a depresyon riski artmaktadir. Yoksul kisilerde depresyon
orani ¢alhismalarda 2 kat fazla bulunmustur. Kisinin birinci dereceden biyolojik akrabalarinda
major depresyon oOykisiinin varligl, olmayanlara gére major depresyon olasiligini 2-4 kat
daha artirmaktadir. Ebeveynlerden birinde major depresif bozuklugu olan kisilerde depresyon
gelisme riski % 10- 25 olarak verilmekte ve her iki ebeveynde de hastalik varsa bu riskin iki kat

arttigi 6ne surulmektedir(1).

Kirsal bolgelerdeki sosyal sistemin, kent yasamindaki destek sisteminden daha iyi oldugu
ve stresli yasam olaylarinin da kirsal bolgelerde daha az olmasi kentsel yasamin depresyon igin
riski arttirdigi ileri siirilmektedir. issizlik depresyon icin risk etkeni olarak kabul edilmektedir.
issizler arasinda depresyon orani, is sahibi olanlardan 3 kat fazladir. Yasam olaylari ve cevresel
stres etkenleri, depresif  bozukluklarda 6zellikle de ilk 1-3 atakda daha etkilidir. Bunlar beyin
norokimyasi Gzerine etki ederek nérotransmitter diizeylerinde degislikliklere  ndéron kaybina

ve sinaptik baglantilarda azalmaya neden olabilirler. iste bu olasi biyolojik degisikler de, daha



sonraki ataklarda stres etkeni olmaksizin depresif bozuklugun ortaya gikmasina yatkinlk

olusturabilirler(1).
2.3. DEPRESYONUN ETiYOLOJiSI

Bu konu ile ilgili ¢ahsmalar 20. Ylzyill 2. Yarisinda yogunlagsmistir.  Bunlarin amaci
depresyonun patogenezini aydinlatmak, klinik belirtilerle aralarinda bag kurmak, depresyonun
tedavisi icin yeni imkanlar ortaya koymaktir. Ancak depresyonun etyolojisi halen tam olarak
aydinlatiimamistir. Bunun sebebleri depresyonun belirli bir hastalik olmaktan ¢ok bir sendrom
olmasi, farkl alt gruplarinin var olusu ve olusumunda ¢ogul etkenlerin rol almasi olabilir.
Depresyonun olus sebeplerini 3 ana baslik altinda toplamak miumkindir; biyolojik, genetik,

psikososyal etkenler(16).

Depresyon olusumunda genel olarak genetik, biyolojik ve psikososyal etkenlerden soz
edilmekteyse de, bunlarin aralarinda siki iliskiler bulunmasi, boyle bir ayrimin ¢ok da gergekgi
olamayacagina isaret etmektedir. Ornegin biyolojik etkenler kisinin ruhsal yasamini
etkileyebilecegi gibi, bunun tersine psikolojik etkenlerde zaman icinde gen ekspresyonunu
etkileyebilir. Depresyon, ¢cok etkenli etyolojiye sahip olan ve gesitli klinik tablolarin eslik ettigi
bir sendrom/bozukluk olarak ele alinabilir(1). Cesitli risk faktorleri depresyonun ¢ok farkh
nedenlerle ortaya cikabilecegini gdstermektedir. Bu faktorlerin ortak bir baglantisi oldugunu
dustiinmek gli¢ gbriinlyor. Ancak artan sayida veriler dogrudan ya da dolayl olarak tim
faktorlerin beyin fonksiyonlarinda degisiklige neden olduguna isaret etmektedir(17). Biyolojik
etkenlerin kisinin noérokimyasal yapisini  etkileyebilecegi gibi, bunun tersine psikososyal
etkenlerin de beynin nérokimyasal ve anatomik yapisini degistirecek sonuclara yol acabiliyor

olma olasiligi akilda tutulmalhdir(18).

Depresyonun norobiyolojik arastirmalari tarihsel sirasinda nérotransmitter sistemleriyle
baslamis, bu g¢alismalari hipotalomohipofizer, tiroid ve adrenal sistem fizyolojilerindeki
farklihklari  arastiran calismalar takip etmistir. Son dénemde depresyonda ikincil haberci
sistemleri ve genetik degisiklikler ortaya konmustur. Depresif bozukluklarin olusumunda PFK
ve de bununla anatomik iliskileri olan striatum, talamus, temporal korteks bolgeleri ile
amigdala ve hipokampusu da iceren limbik sistemin olusturdugu iletisim ag1 patofizyolojide

temel rolli oynamaktadir. Depresyonu olan kisilerde PFK ve ilgili beyin bolgelerindeki gri madde



volim azalmalari, hiicresel elementler, nérofizyolojik aktiviteler, reseptér farmakolojileri ve
gen ekspresyonunda izlenen patolojiler gitgide 6nem kazanmaktadir. Depresyon olusumunda
norotransmitter islevleriyle ilgili ilk basamagi(yolagi) olusturmakta ve bunlari takip eden
hicresel duzeydeki patolojiler, érnegin protein kinazlar, cAMP, CREB, BDNF ve G proteini ve
nihayet gen ifadelenmesi ve noral plastisite ile ilgili patolojileri etkileyerek depresyon

olusumuna neden olabilmektedir(18).

Son gelismeler dogrultusunda diinya da depresyonun ne oldugunu anlama c¢alismalari adeta

depresyonun fotografini gekmek icin calismalar biyolojik ve genetik zeminde yogunlasmistir.

Dogum sirasinda beynimizde milyarlarca néron mevcuttur ve kullaniimayi beklemektedir.
Calismalara gore nasil bir ortamda yasadigimiz ve bu yasantinin sonucunda neler 6grendigimiz
bu milyarlarca sinir hiicresini sekillendirir ve tabii sinir hicreleride bizim hayatimizi
sekillendirir(17). Hepimiz glnlik hayatin icinde davranislarimiz, duygularimiz, olaylara bakisimiz
konusunda kendi kendimize sessizce konusuruz, bu sessiz ama 6nemli konusmalarimiz

yasantilarimizin birikimi sonucu olugsmustur(19).

Yukaridaki acgiklamalar dogrultusunda vyapilan ¢alismalar mevcuttur. Bazi siganlar,
yavrularina daha cok temas eder, onlari yalar, timarlar ve emzirirken( yiiksek yalama-timarlama-
emzirme), bir grup sican bu  davranislar ¢cok daha az (distk yalama-timarlama-emzirme)
gosterir. ilk gruptaki annelerin yavrularinin, disik yalama- timarlama-emzirme davranislari
gosteren annelerin yavrulariyla karsilastirildiginda, eriskin yasamda daha az anksiyeteli
oldugu ve strese verdikleri HPA vyanitinin daha az oldugu, stresi daha iyi tolere ettigi
bildirilmistir. Dlsik yalama- timarlama-emzirme davranislari  godsteren anneden dogan
yavrularin, yiksek yalama- timarlama-emzirme davranislari gosteren anne  tarafindan
yetistirildiginde gelisimlerinin  ylksek yalama-timarlama-emzirme davranislari gosteren
annenin dogurup blyuttighd vyavrularla benzer oldugu bildirilmistir(20). “ Duchenne
gllimsemesi” denilen, mutlu olan ve goz cevresi 6zel olarak kasilan insanlarin, ortalamadan 8.5
yil daha fazla yasadiklari ve daha az bosandiklari tespit edilmistir(21). Yasadigimiz ani, yasantiyi,
gecmisin birikimiyle, biyolojimizin sagladigl imkanla algilariz. Beynimiz, cocukluktan eriskinlige

gectikce degisir, bazen sebeb haricidir, yeni deneyimler algilamamizi degistirebilir, beynimiz



sasirtici seyler yapma kapasitesine sahiptir ve hatta kendini yeniden programlayabilir(21).
Duygularimiz bizi yonettigi gibi irademizin dogrudan etkisinden bagimsizdir, duygularimizi ve
dislncelerimizi degistirerek veya hos durumlari algilayarak, yasayarak, kendimize iyi

davranarak dolaylh bir sekilde duygularimizi kontrol edebiliriz(21).

Nasil ekonomide oldugu gibi, Uretilmeden tiketilmez ve bedava degildir mutluluk icinde,

zihinsel yatirrm yapmak icin ve zihinsel yatirim yaparak ¢alismamiz gerekir(21).

Dis ya da i¢c uyaranlara karsi gosterdigimiz duygu yukli tepkiler olarak emosyonlar,
davranigsal ve fiziksel yonleri olan, her zaman belli bir nedene bagli olmayan, dis uyaranlarla
Ogrenilebilen, yeniden degerlendirilip etkisi azaltilip gogaltilabilen, farkh bir néral altyapiya
sahip olan fenomenlerdir. insanin bir canli tiirii olarak, evrimsel ve tarihsel siireg icerisinde her
durumda yasamayi basarmasinin ardinda gelismis bir emosyonel yeteneginin ve bu yetenegine
bagh olarak gelistirdigi savunma ve korunma stratejilerinin roll vardir. Yakin zamanda kognitif
norobilimde yasanan hizli gelismeler emosyonel iletisimin beyinde nasil yapilandigini bize

gostermektedir(22).

Ogrenme siiregleri yoluyla dgrenilen affektif uyaranlarin farkli kosullar altinda algilamasinda
ve vyanitlarin olusturulmasinda rol alan beyinsel yapilar buylk 6lciide 6grenme sireclerinde
rol alan yapilarla ortaktir. Bunlarin basinda da amigdala, striatum, mediyal prefrontal korteks,
insila  ve slUperior temporal sulkus yer ahlr(22). Sosyal- affectif uyaranlarin kognitif
yorumlanmasi her birey icin farkhdir. Bunun altinda zihinsellestirme yatar. Son dénemin

o

calismalari beyinde “ zihinsellestirme network”  olarak tanimlanan bir sebeke faaliyetinin
varligini géstermektedir. Bu sebekenin icinde 6nemli kognitif altyapi bolgeleri mevcuttur.
Ornegin dorsal ve rostral mediyal PFC, parasingulat korteks, posterior singulat, temporo-
parietal bileske, superior temporal sulkus vb. yer alir. Sonuc olarak uyaranlarin, yasantilarin,
olgularin sosyal- affektif degerlendirmesinde herkesde ayni etkiyi ya da tepkiyi uyandiracak

nesnel gerceklikler yerine bu uyaran, yasanti ve olgulara ait zihinsel(mental) gerceklikler

vardir(22).
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Yasamin tim zorluklarina ve engellemelerine ragmen kisinin hayata karsi olumlu
bakabilmesini saglamak, iyimser olmak, kisinin ruh saghgini korumasinda o6nemli rol
oynamaktadir. Ruh saghgi ve iyimserlik arasindaki iligkileri ele alan ¢alismalarda iyimserlik ile
depresyon arasinda ters iliski oldugu saptanmistir. iyimserligin ne oldugu konusunda iki farkli

goris vardir(23).

Birincisi; Yasamdaki zorluklara ve engellemelere ragmen genel olarak hayatta her seyin iyi
gidecegine yonelik olumlu beklenti egilimi icinde olma olarak tarif edilmektedir(23). ikincisi; Bir
yukleme bigimi olarak tanimlanmaktadir, bu tanima gore, yasamda karsilastiklari basarisizlik ya
da olumsuzluklari, gegici, denetlenebilir, belli bir soruna 6zgl ve dissal faktérlere bagli olarak
degerlendirmektir(23 , 24). lyimserlikle ilgili cevaplanmasi gereken baska bir soru da

iyimserligin genetik mi yoksa sonradan mi kazanildigidir(23).

Mosing, Zietsch, Shekar, Wright ve Martin adindaki ¢alismacilarin 2009 yilinda 3053 ikiz
uzerinde vyaptiklari arastirmada genetik faktorlerin iyimserlikteki varyansin % 36’ sini
acikladigini ortaya koymuslar. Seligman’ in 2006 yilinda yaptig! bir calismada ise iyimserligin
ogrenilebilir bir 6zellik oldugunu, gegmis yasantilara bagh olarak bireylerin olaylara olumlu ya
da olumsuz yiiklemeler vyaptiklarini ve yeni bazi bilissel beceriler edinilerek iyimserligin
kazanilabilecegini ileri strmdustdr. Seligman tarafindan ve benzeri yapilan calismalarda
ivimserligi gelistirmeye yonelik gerceklestirilen uygulama ve egitim programlari incelendiginde
olumlu sonuglar alindigi ve bireylerin iyimserlik diizeylerinde anlamli olarak artislar meydana
geldigi goriilmektedir(23). Dislince icerigi iyimser olan kisilerin, olumsuzluklar karsisinda kolay
pes etmedikleri, olumsuz durumlarla bas etme konusunda daha basarili olduklari tespit
edilmistir(23). Ayrica iyimserligin 6grenilebilir, gelistirilebilir bir 6zellik olduguna yonelik pek
cok calisma bulunmaktadir. iyimserlik diizeyinin yiikseltiimesi depresyon da oldugu gibi olumsuz

bakis agilarinin tetikledigi ruhsal problem igin onleyici bir faktor olarak degerlendirilebilir(23).

Elde edilen sonuclara dayanarak, temel bileseni iyimserlik Uizerine vyapilan disince
icerigini ve zihinsel yatinnmini iyimserlik (izerine saglayacak ve zenginlestirecek egitim, danisma,

tedavi programlarinin hazirlanmasi ve etkinliginin test edilmesinin ruh sagligi hizmetleri
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alaninda énemli bir katki saglayacagi séylenebilir(23). lyimser disiince icerigi ve pozitif
duygulari deneyimleme bireyin basa cikabilme yeterliligini ve kabiliyetini artirarak psikolojik

dayanikhhk artirmaktadir(24).

lyimserligin ne olduguna yénelik ikinci bir gériisde yiikleme tarzina dayanmaktadir(23, 24).
lyimser kisiler kétii olaylari degerlendirirken dissal, degisken, ézel yiiklemelerde bulunurlar(23,
24). Boylece iyimser distince icerigine sahip kisiler olaylara ait bu bakis acisi nedeniyle sugluluk
duygusunda ve umutsuzluk, c¢aresizlik dislincelerinden kendilerini uzak tutma imkani
bulurlar(24). Bu disiinceye sahip olamiyan kisilerin haliyle tersi dlslince igerigi olarak
kotimserlige kapilacaklari ve zaman icerisinde olaylari igsel, sabit ve genel yiiklemelerle kabul

etmelerine bagli olarak kolaylikla depresyon gelisimi acisindan riski artiracagi soylenebilir(24).

Ruminasyon tipik olarak major depresyon bozukluguna 6zgi temel bir biligsel 6zellik olarak
kabul edilmektedir(25). Ruminasyon tipik olarak gec¢mis odakli kayip temalari etrafinda
donmektedir. Bireyin dikkatini tekrarlayici olarak depresif olduguna, yasadigi depresif belirtilere
ve bu belirtilerin anlamina, olasi nedenlerine ve sonuglarina odaklanmasi ruminasyon olarak
kabul edilmektedir. Depresif ruminasyondaki kisinin saplantili diisinme ve derin diisinme
seklinde dislince tarzi vardir(25). Depresyondaki bireylerin zihinlerinin yasadiklari olumsuz
deneyimlerle sirekli mesgul olmasinin, ilerideki deneyimlerinin de olumsuz sonuglanacagina
dair inanclarini gliclendiriyor olabilecegi soylenebilir. Saplantili disinme, endiseyle
birlestiginde, ge¢cmisteki olumsuz deneyimlerin gelecekte tekrarlanacigina iliskin beklentileri
pekistiriyor, boylece depresif belirti siddetinin artmasina yol aciyor gérinmektedir(25). Depresif
bireyde, depresif epizodun kétlilesmesine ve uzamasina neden olan veya depresyona zemin

hazirlayan, dislince icerigi olarak ruminasyon énemli bir bilissel sliregtir(25, 26).

Olumlu, pozitif diisiince igeriginin ruh sagligi, 6zelde depresyon lzerine etkisine yonelik bir
calismada, disiince igerigine ve duygusal kompozisyonun varligina olumlu etkisinden dolayi
manevi inanglarin, dini katihmlarin ve dua yoluyla yardim arama arayislarinin yiksekliginin,

disiik depresyon orani ve depresyon siddeti ile iliskili oldugu tespit edilmistir(27).

Cinliler, Malayhlar ve Hintliler arasinda yapilan bir arastirmada, Malay ve Hintlilerin, Cinlilere
gore manevi puanlarinin daha yiksek oldugu bulunmustur. Bu arastirma sonucu maneviyatin

fiziksel ve ruhsal saglik Gizerinde olumlu etkilerinin oldugunu géstermistir(27).
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Yine 2009 yilinda pozitif dislincenin fiziksel ve ruhsal etkisi etkisi lGzerine yapilan bir
c¢alismada iyi olacagim duslincesine sahip insanlarda daha az agri, daha az fiziksel belirtiler ve
daha az komorbid komplikasyonlar bildirilmistir(28). Seligman ve arkadaslarinin 2015 yilinda
yaptiklari bir calismada olumsuz zihinsel similasyonun depresyonun bir semptomu olarak degil,
depresyonun temel nedensel unsuru olarak gérmuslerdir. Glinimiizde depresyonun tedavisine
yonelik teorik ve ampirik ¢calismalar mevcut tedavilerin ve sartlarin yetersizliginden dolayi hiz
kazanmistir. Bu amagla yapilan galismada Seligman ve arkadaslari , depresif insanlarin daha
olumsuz gelecek senaryolari ve hayal egiliminde olmasi kanitindan yola c¢ikarak, pozitif
simulasyonun ve gelecek tahminlerinin kiresel umutsuzluk ve intihar girisimlerine karsi tampon
olarak etki gosterebilecegini soylemislerdir(29). Depresyon tedavisine yonelik yapilan bilissel
surecleri hedef alan ampirik ¢alismalar mevcuttur. Bunlardan biri  “ gelecekle ilgili olumlu
beklenti” ile 10 haftalik miidahaledir. Gelecege yonelik tedavi ile hastalara pozitif simiilasyon
ile umut asilanarak depresyonu azaltmak amacglanmistir(29). Ayni calismada baska bir ampirik
yontem olarak yapilan, kendi kendine yardim programlari ile hayatta istedigimiz sonuclar
gorsellestirme ile kisilerin hedeflerine yonelik ¢aba ve motivasyonlarini artirma, daha aktif basa

¢ctkma stratejileri kullanmalari amaglanmistir(29).

Ben iyiyim diyebilmek, olumlu, pozitif disiinmek, iyimser olmak, nasil tarif edersek edelim
bu bilissel durum, dislince igerigi, duygudurum, algi veya bunlarin bitini seklinde bir
kombinasyonla hayatimizi devam ettirmenin ruhsal ve fiziksel, tezimiz icin 6zelde depresyona,
en basit haliyle faydali oldugu kanitlanmistir. Peki bu nasil oluyor, beynimiz bu isi nasil yapiyor,
yakin zamanda teknolojik imkanlarin da yardimiyla bu sorulara cevap verme arayisi hiz

kazanmistir(30).

Depresyon hastalarinda ginlik aktivitelerini duslinerek, yargilayici olmadan, simdiki an
bilincinin  gelistirilmesi, stres azaltmaya, pozitif bellek olusturmaya yonelik 6dev rehberli ses
CD’ siile egzersiz seklinde diizenlenen 8 haftalik bilissel bir miidahale ¢alismasi yapilmistir(30).
Bu calisma sonrasi yapilan goriismelerde, hastalarin kayip, basarisizlik, yetersizlik gibi olumsuz

dislince ve anilarin asiri yineleyici ve kontrolsiiz akisi, olumsuz gevis dislinceleri yani
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ruminasyonlarinin azaldig tespit edilmistir(30). Bu ¢alismanin basarisina yonelik yapilan teorik
actklamada; Ruminasyon, otobiyografik bellek Gizerinde ortaya ¢ikar ve ruminasyon prefrontal
korteksin islevselligini bozarak amigdala ve hipokampusun PFC ile olan iliskisinde diizensizliklere
neden olur(30). Zayif PFC kontrolii hiperaktif amigdala, diizensiz hipokampus kombinasyonuna
neden olur. Bu kombinasyon sonucu zayiflamis PFC islevi nedeniyle islevsel bellegin azalmasi
ruminasyonlarin artarak devam etmesi kortizol diizeyinin artmasina, bununda hipokampusun
hasar gérmesine ve normalde olmasi gereken gli¢lii PFC ve onun kontroliinde olan amigdala ve
hipokampus iliskisinin bozulmasina neden olur. Bu bozulma sonucu ruminasyon artarak devam

eder ve adeta kisir bir dongi olusur(30).

Bir ¢ok galismada PFK ile limbik ve paralimbik baglantilarin depresyonda olan roliu ve
antidepresan tedaviler icin hedef alani oldugu sonug olarak 6nemi tespit edilmistir(31, 32).
Antidepresan midahalelerin beyindeki etkisi lizerine yapilan bir meta-analizde, 6zetle limbik-
kortikal ag yapisinin depresyondaki roliine deginilmis, depresyonda prefrontal alanlarindaki
hipoaktif, limbik ve paralimbik alanlardaki hiperaktif goérinimden bahsedilmistir(33). Bu
meta-analizde farmakolojik ve non- farmakolojik antidepresan tedavilerin bu limbik- kortikal ag
modeli Gzerinden benzer etkileri yaptigl ifade edilmis ve antidepresan tedavi sonrasi Prefrontal
alanlarindaki hipoaktivite, limbik ve paralimbik alanlardaki hiperaktivitenin tersinde dondigu
gosterilmistir(33, 34). Yine calismalarda depresyonda artmis olan amigdala aktivasyonunun
antidepresan midahaleler icin o6nemli bir hedef alani oldugu ve tedaviden sonra
hiperaktivasyonunda azalma oldugu tespit edilmistir(35). Depresyon hastalarinda mutlu yizler
ve korku uyandiran gorsel uyaranlarla yapilan bir ¢calismada her iki uyarininda sol amigdala
lokalizasyonunda aktivite artisina yol actigl saptanmistir(35). PFC kontrol sistemlerini rehabilite
edici her tirli meditasyon, egitim teknikleri, bilissel midahaleler pozitif bilgi islemesine

yardim ederek ruminasyonlari azaltarak antidepresan etkinlik olusturur(30).

Yine etki mekanizmasi ¢ozilememekle birlikte mizik ve dans gibi miidahalelerinde
depresyon tedavisinde faydasi oldugu tespit edilmistir(36, 37). Gunimiz ihtiyaclari
dogrultusunda, internet kullanilarak, rehabilite edici midahalelere daha c¢ok kisi tarafindan

daha kolay ulasiimasinin imkanlari kullanilmakta ve 6énerilmektedir(38).
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Depresyon hastalarinda 2015 yilinda fMR ile yapilan bir ¢alismada, depresyon hastalariyla
saglkli bireylerin DLPFC karsilastirilmis, depresyon hastalarinin DLPFC hipoaktif oldugu tespit
edilmistir(39).

Depresyon hastalarina bir monitér ekranindan olumlu resim ve kelimelerin belirli stire ve
seanslarla gosterilmesi sonrasinda depresyon hastalarinin DLPFC néronal aktivitelerinde artis
oldugu tespit edilmistir(39). Olumlu sézel uyaranlarin VMPFK bolgesinde aktivasyon artisina
neden olurken, olumsuz s6zel uyaranlara hipoaktivasyonla cevap verdigi, bu bilgiden hareketle
pozitif 6zline bilgi islemenin depresyonda antidepresan miidahale olarak kullanilabilecegi
onerilmistir(40). Bazi ¢alismalarda emosyonel stimilasyon olarak verilen resim ve yazilarin sinir
sisteminde farkh  sekillerde islendigi belirtilmistir(41). Mevcut calismalarda depresif duygu
durumuna neden olan, depresyonda olumlu bilgiler icin azalmis bellek kapasitesi ile sonuglanan
islevsel olmayan dislince iceriginin, duzeltiimesine yonelik ¢abalarin negatif duygudurumu
azaltarak depresyonun iyilesmesine katki yaptigi gosterilmistir(42). Yine ayni g¢alismada
bireylerin pozitif duygulanim {izerine galisiimasi ve olumlu bellek olusturmaya yoénelik ¢cabalarin
depresyon tedavisinde etkili olabilecegi belirtilmistir(42). Bir dnceki ¢alismayla baglantili olarak
yapilan baska bir calismada depresyon hastalarinin kendi kendine pozitif uyaranlari ve
stimulasyonlari kodlama sirasinda beyin aktivitesinde bir azalma sergilenmistir(43). Ayni
calismada negatif bilgi isleme sirasinda artan néranal aktiviteden bahsedilmektedir ki bu
anlasilabilir bir adaptasyon mekanizmasidir, yani negatif bir bellekde pozitif yatirrm yapmak
olusan negatif ndranal aktivitenin sonlanmasi ve yeni bir néronal aktivitenin olusacagi seklinde
anlasilabilir(43). Yani beynimiz her neyin bilgi islemesini yapiyorsa bunu artan bir ivmeyle

yapmaya devam etmektedir(43).

Depresyon hastalarinda yapilan bir baska calismada, bir ekrandan olumlu kelimelerle
stimillasyon sonrasi bu uyarilarin hipokampus tarafindan nasil islendigi incelenmis, uyarilara
beklenilen  aktivitede cevap verilmedigi, bununla beraber hipokampusun bu

hipoaktivasyonunun depresyon siddeti ile iliskisiz oldugu tespit edilmistir(44).

Gorsel ve yazili pozitif ve negatif uyaranlarla yapilan bir calismada, depresyon hastalarinin

olumlu uyaranlara onemli 6lclide azalmis yanit verdigi tespit edilmis, depresyon hastalarinin
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olumlu ve olumsuz uyaranlar karsisinda olumsuzluk lehine blylk bir dengesizlik gdsterdigi ifade

edilmistir(45).

Olumlu bellek bilgilerini depresyon hastalarinin nigin kullanamadigi, olumlu anilara yonelik
zayIf hafiza temelinin mekanizmasini agiklamaya yonelik bir ¢alismada, depresyon hastalarinin
dikkat kusurlarindan kaynaklanan adeta dikkat sapmasi gosterdigi ve pozitif uyaricilari daha

disik seviyede saptadigi 6ne siirlilmustiir(46).

Bu mevcut durumun klinik gorinime etkisi depresif duygudurum sonrasi duygu
durumunda anilar veya uyaranlarla pozitif indiikleme kapasitesinde disiuiklik ve restoratif etkiyi
gosterememe seklinde ortaya cikar(46). Calismalarda uyarilara yanit olarak, sosyal kognisyon
ve kisinin kendisini zihinsel olarak degerlendirmesiyle iliskili kortex bdlgesi olan Dorsomedial
Frontal Bodlgede aktivasyon gozlenmistir(47). Beynimizin  farkh uyaranlara farkli
lokalizasyonlarda cevap verdiginin tespit edildigi, fonksiyonel goriintileme esliginde yapilan
olumlu ve olumsuz uyaranlarin geribildirim seklinde bildirildigi bir ¢alismada, olumlu yanitlarin
orbitofrontal korteks boélgesinde, olumsuz yanitlarin insula ve hipokampusda aktivasyon artisi
seklinde tespit edilmistir(48). Depresyonun tedavisinde pozitif birikimin, odaklanmanin, bilissel
ve duygu modulasyonunun ya da midahalelerin depresif hastalarda fonksiyonel goriintiileme

esliginde anatomik olarak cevap verdigi veya degisiklige neden oldugu tespit edilmistir(48, 49).

Yakin zamanda yapilan ¢alismalarlarla  hipokampus disfonksiyonu ve duygusal bellegin

depresyonun ortaya ¢ikmasinda ve siirdirtlmesinde roli tespit edilmistir(50).

Fonksiyonel ve volumetrik MR esliginde yapilan bu ¢alismada negatif kelimeleri kodlama
sirasinda sag hipokampus daha aktif iken, pozitif kelimelerin kodlanmasi sirasinda sol

hipokampus daha gilicli bir sekilde aktive oldugu tespit edilmistir(50)

Antidepresan tedaviler sonrasi bilissel 6nyargilarin degisimi konusunda yapilan ve anlaml
sonuclari ¢tkan ¢alismalarda, depresyon tedavisinde bilissel yontemlerin etkinligi ve gerekliligini
desteklemektedir(51). Depresif olan ve olmayan bireylerin bilissel stillerinin karsilastirildigi bir
calismada, depresif olmayan bireylerin daha iyimser olduklari, yoneltilen sesli uyarilardan

pozitif icerikli mesajlarin daha ¢ok sayida algilandigi tespit edildi(52).
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Bu c¢alismalarin sonucunda yeni biligsel yontemlerin tespit ve etkinliginin énemli bir
sonucuda, erisimin artmasi, gelistirilebilir ve yenilenebilir olmasi maliyeti agisindan uygun ve

ulasilabilir psikoterapotik miidahalelere kavusabilmektir(53).

Son ¢alismalar ve bulgular zihinsel pozitif islemeye yonelik klinik miidahalelerin, yontemlerin
depresyon tedavisinde basaril olabilecegini diisiindlirmektedir ve bu konuyla ilgili arastirmalar

blyilk bir umut ve ilgiyle devam etmektedir(54).

2.3.1. DEPRESYONUN BiYOLOJiK ETiYOLOJiSi
A.NOROTRANSMITTERLER, RESEPTORLER VE GEN EKSPRESYONU

Depresif  bozukluklarin patofizyolojisi ve tedavisinde uzun zamandir U¢ ana
norotransmitterin iliskili oldugu gosterilmistir. Bunlar bazen trimonoaminerjik
nérotransmitter sistemi olarak da adlandirilan norepinefrin, dopamin ve serotonindir. Bu (g
monoamin siklikla birlikte calismaktadir. Trimonoaminer;jik sistemler arasinda bilinen bir
¢ok ara dlzenleyici yolaklar ve reseptor etkilesimleri vardir. Béylece birbirlerini etkileyebilirler
ve sadece kendi norotransmitterlerini degil ayni zamanda bu sistem igindeki digerlerinin de

saliverilmesini degistirebilirler(55).

Depresyonu aglklamaya calisan monoamin  hipotezi, monoamin noérotransmitterlerin
kendisinden ziyade reseptorlerine ve gen ekspresyonunun dilizenlenmesi gibi bu

reseptorlerin tetikledigi ikincil molekiiler olaylara odaklanmaya baslamistir(55).

Ornegin, depresyonda  norotransmitter reseptdr etkilesimi  hipotezi, reseptérlerle
monoamin ndrotransmitterlerin  etkilesimindeki bir bozuklugun depresyona vyol acgtigini
varsaymaktadir. Monoamin nérotransmitterlerin  eksikligi depresyonda monoamin
hipotezinin ana temasi ise, depresyonda norotransmitter reseptér etkilesimi hipotezi bu
temay! bir adim daha ileriye gotlrir. Yani noérotransmitterlerin  eksikligi postsinaptik

norotransmitter reseptorlerin telafi edici bir mekanizma ile sayilarinda artisa neden olur.
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Bu yaklasim iginde dogrudan bir kanit bulunamamaktadir. Postmortem g¢alismalar, intihar
eden hastalarin frontal korteksinde serotonin 2 reseptorlerinin sayisinda artis oldugunu
gostermektedir. Ayrica, bazi nérogoriintiileme calismalari depresyondaki hastalarin serotonin

reseptorlerinde bazi anormallikler tespit etmistir(55).

Ancak bu vyaklasim, depresyonda monoamin reseptoérlerindeki kalici ve yinelenen

molekdiler lezyonlarin saptanmasinda heniz basarili olmamistir(55)

Sonug olarak, monoamin eksikliginin depresyonun nedenini agikladigina dair kesin ve
ikna edici bir kanit yoktur; yani gercek monoamin eksikligi yoktur. Ayni sekilde, monoamin
reseptorlerindeki anomalilerinde, depresyonun nedenini agikladigina dair yine kesin ve ikna
edici bir kanit yoktur. Simdilerde olay depresyonda normal miktarda nd&rotransmitter
varliginda ortaya cikan postsinaptik noéronun sinyal iletiminde meydana gelen bir yetersizlik
olabilecegi olasiligina donmektedir. Béylece depresyonda varsayilan molekiler problem
reseptorin distalindeki molekiler olaylar, sinyal iletim sistemi ve uygun gen ekspresyonu
ile iliskili olabilir. Bu, depresif bozukluklarin olasi molekiler temeli Gzerine ¢ok glincel bir
arastirma konusudur. Monoamin reseptoérlerinden hatali sinyal iletiminde 6ne siiriilen olasi bir
aday mekanizma beyin kaynakli nérotrofik faktor olan (BDNF) icin hedef gendir.Normalde
BDNF beyin noéronlarinin canliigini sirdirmektedir; ancak stres altinda BDNF geni
bastirilmis olabilir ve bir norotrofik faktdor olan BDNF eksikliginde hipokampustaki hassas
noronlarda atrofi ve apoptozis ortaya cikar. Bu da sirasiyla depresyona ve tekrarlayan

depresif epizotlara yol acabilir(55).

Tekrarlayan epizotlarla birlikte tedaviye yanit vermede de giderek bir azalma ortaya cikar.
Depresif bozukluklar esnasinda hipokampal néronlarin  boyutunda azalma ve islevinde
bozulma ihtimali, ilgili yapilarin beyindeki hacminin azaldigini gdsteren son zamanlardaki

klinik gorintlileme galismalari tarafindan da desteklenmektedir(55).

Bu yaklasimlar, nérotransmitter reseptériinin distalindeki bir mekanizmayla uyumlu olan
ve gen ekspresyonundaki bir sorunla iliskili olan, depresyonun molekiler ve hicresel
hipotezini meydana getirir. Stresin neden oldugu duyarlilik anahtar néronlarin yasamasi

ve islevini saglkl yapabilmesi icin 6nemli olan BDNF gibi nérotrofik faktorleri yapan genlerin
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ekspresyonunu azaltir. Bu hipoteze dayanarak, antidepresanlarin norotrofik faktorlerin

genlerinin aktive olmasini saglayarak etkilerini gosterdikleriileri striilmustir(55).

Monoamin hipotezi depresyonla ilgili ¢ok basit bir kavram olmasina ragmen,
trimonoaminerjik nérotransmitter sistemi, norepinefrin, dopamin ve serotonin Uzerine
dikkati cekmis ve degerli veriler elde edilmesini saglamistir. Bu veriler, bahse konu Ug¢
norotransmitterlerin fizyolojik isleyisinin ve 6zellikle de bunlarin birinde veya daha
fazlasinda néronal iletiyi artirdigi bilinen tiim antidepresanlarin etki mekanizmalarinin daha

iyi anlasilmasina yol agmistir(55).

Ozet olarak klasik monoamin hipotezinde baslica monoaminler 5HT, NA, DA rolii ve etkisi
nasil olmaktadir. Depresyonda serotonerjik sistemin islevi bozulmaktadir. Limbik alanda 5HT
azalmasindan so6z edilirken, bunun yaninda olasi bir serotonerjik islev artisindan soz
edilmektedir. Streslerde 5HT salinimini artirmakta olup hipokampal zarar olusumunda 5HT’ de
etkili olabilmektedir. Depresyonda 5HT2A,2C reseptorlerindeki up- regllasyon durumunun,
postsinaptik SHT 1A reseptorlerinde inhibisyona yol agarak duygu durumu, uyku, bellek, ditrnal
ritmde bozulma gibi belirtilere yol acabilecegi 6ne sirilmustiir. Antidepresanlar 5HT2A,2C
reseptorlerinde down reglilasyon yapip postsinaptik inhibitor 5HT1A aktivitesini artirma
yoluyla depresyondaki artmis hipokampal hiperaktiviteyi inhibe ederek kortiko-limbik etkiler
gosterir. Presinaptik inhibitor 5HT1B,1D reseptorlerinin  duyarhligini  etkileme  yoluyla
serotonerjik aktiviteyi arttirirlar. Uzun sire antidepresan kullaniminin  depresyon nedeniyle
hipoaktif hale gelmis bulunan ve aslinda 5HT2A reseptorleri ile ikincil haberci sistemleri
arasinda baglantiyl saglayan G proteini dlizenegini duzellttigi, AMP yolunu aktiflestirerek
Ozgil genleri aktive ettigi ve de hipokampus ve serebral kortekste BDNF miktarini artirdigi
dustnulmektedir. Bazi ilaglar ise sinaptik aralikta yukarida sdylenenin aksine geri alim
dizenegini aktive edip, S5HT aktivitesini azaltarak etki etmektedir. TiUm bunlar 5HT depresyon
olusumunda farkl roller oynadigini ve depresyonun serotonerjik sistemdeki basit bir eksiklik
ya da asirilik ile aciklanamayacagini gostermektedir. Noradrenerjik sistemle, serotonerijik sistem
arasinda vyakin iliskiler vardir. Postsinaptik adrenerjik alfa 1 reseptoérlerindeki down-regilayon
sonucu protein kinazlardaki azalmanin, presinaptik inhibitor etkili alfa2 otoreseptérdeki up-
regllasyonla iliskili olarak serotonerjik sinir uglarindan 5HT salinmasindaki azalmasinin hem de

postsinaptik adrenerjik betal reseptorlerindeki up-regililayonun sinaptik aralikta yol actigi NA ve
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5HT azalmasi sonucu adenilsiklaz ve de c-AMP aktivitesindeki azalmanin depresyonda rol

oynadigi duslnilmektedir(1).

Depresyonda dopaminin roli tam bilinmemektedir. Genel kani dopamin aktivitesinin
ozellikle psikomotor yavaslamasi olan hastalarda daha cok olmak lizere azaldigi yoniindedir.

Antidepresanlar daha ¢ok dolayli etkilerle dopamin iletimini artirirlar(1).
B.DEVRELER/YOLAKLAR VE DEPRESIF BELIRTILER

Depresyonun tanisi icin bir cok belirti gerekmektedir. Her bir belirti varsayimsal olarak,
cesitli beyin devrelerinde yetersiz bilgi islemeyle, belirli beyin bolgelerine topografik olarak
yerlesmis olan farkli semptomlarla iliskilidir. Ornegin bir depresif epizodun ana belirtisi olan
depresif duygudurumunun amigdalanin yani sira, 6zellikle VMPFK ve yakindaki anterior
singulat korteksin subgenual bolgesi gibi PFK’ in duygusal bolgelerinde yetersiz bilgi isleme
ile ilgili oldugu disiniilmektedir. Apati vya da ilgi kayb1 depresyonun baska bir onemli
belirtisidir ve depresyonlu yasli hastalarda depresif duygu durumunun yoklugunda bile yaygin
olarak gortlebilir. Depresif duygu durumu olmadan bir kisinin apatisi nasil olabilir? Cevap:
Clnkd bu belirtiler farkli beyin devreleri ve farkli nérotransmitterleri icerebilir. Yani, apati
yaygin olarak PFK iliskili olabilir. VMPFK yaninda ayrica 0Ozellikle DLPFK, yani sira hipotalamik
yliritme merkezleri ve nucleus accumbes memnuniyet ya da ilgi merkezini de

kapsayabilir(55).

Yorgunluk ya da enerji kaybi, 6zellikle ruhsal yorgunluk PFK’te, fiziksel yorgunluk da
ozellikle striatum ve nucleus accumbenste NE ve DA yetersiz islevi ile ilgilidir. Yuratlcul islev
bozuklugu, DLPFK yerlesmis olmasi ve daha ¢ok DA ve NE tarafindan diizenlenmesiyle oldukca
iyi karekterize edilmistir. Ajitasyon ya da retardasyon gibi psikomotor belirtiler 6zellikle
striatumda ayrica PFK ve ikincil olarak belki serebllumdaki motor devrelerle baglantilidir. Kilo
ve istahtaki degisiklikler ya artar ya da azalr. Bunlarin diizenlenmesinde o6nemli olan
hipotalamik ve serotonerjik bilesenler mevcuttur. intihar diisiincesi, yani sira sugluluk ve
degersizlik duygularinin serotoninle, amigdala ve VMPFK, muhtemelen OFK gibi PFK duygusal
dizenleyici bolgelerini baglayan devrelerle blyik iliskileri vardir. Azalmis pozitif duygulanim,
mutluluk, keyif, ilgi,memnuniyet, uyaniklik, enerji, cosku ve 06zgivenin kaybi gibi belirtileri

icerir(55).
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DA ve NE islevini artirmak, bu semptomlar kiimesine aracilik eden devrelerde bilgi islemeyi
diizeltebilir. Ote yandan, artmis negatif duygulanim depresif duygu durumu yaninda sucluluk,
tiksinme, korku, anksiyete, dismanlik sinirlilik ve yalnizhgi igerir. Serotonin ve NE aktivite
artisl, varsayimsal olarak bu semptomlar kiimesine aracilik eden devrelerdeki bilgi islemeyi

dizeltebilir(55)

Depresif bozukluklarin nérogoriintiilenmesi acisindan, deprosyonda bilissel  semptomlar
ile iliskili DLPFK azalmis aktiviteye sahip olabilecegi ve depresif duygu durumu gibi c¢esitli
duygusal belirtiler ile iligskili amigdala ve VMPFK artmis aktiviteye sahip olabilecegi konusunda
genel bir uzlasma vardir. Ayrrica, depresif bozuklugu olan hastalara uygulanacak provakatif
testler, gevresel bilgi girisine maruz kalan ve bunu islemek igin gerekli olan beyin devrelerinin
islev bozuklugu hakkinda bazi bilgiler saglayabilir. Ornegin, depresyonlu hastalar iizerinde
yapilan bazi ¢alismalar, bu hastalarin amigdala ve VMPFK diizeyindeki noéronal devrelerinin
uyarilmis  Gzlntiye  asint  tepkili ancak uyarilmis mutluluga zayif tepkili oldugunu

gostermektedir(55).
C. NOROGENEZIS VE NOROPLASTISITE

Son calismalar depresyondaki hastalarin beyinlerinin duygudurum ile ilgili bodlgelerinde
bazi yapisal degisikliklerin meydana geldigini, glial hicre ve noéronlarinda azalma oldugunu
gosterdi. Eriskin beyninin énceden inanilanin aksine daha ¢ok plastisite kapasitesine sahip
oldugu, dentritlerin blylimesi ve dallanmasi, sinapslarin yeniden yapilanmasi gibi sireclerin
eriskinlikte de  devam ettigi anlasildi. Bitliin bunlarin sonucunda, gliniimizde, depresyonun
olusumunda bir noroplastisite bozuklugunun ya da yetersizliginin rol oynadigi  gorisiu giderek
agirlik kazandi ve duygudurumun olusmasinda etkili beyin vyapilarinda néroplastisitenin
yetersiz kalmasinin depresyona yol acabilceginin Uzerinde durulmaya baslandi.
Hipokampusta herglin yaklasik 9000 yeni hiicre olustugu, bir ayda bu hcrelerin yaklasik
%3.3 Unlin nérona donustligld bildirilmistir. Stres yaratan durumlar ve depresyonda beyin
hiicrelerinde azalma olur. Depresif bozuklukta néron ve glialarin sayi ve boyut olarak azalmasi

sonucu beynin bazi bdlgelerinin hacimlerinde azalma gorilir(56).

Elde edilen bilgiler depresif bozuklugun noronlarin kendilerini onarabilme ve yenileyebilme

yeteneklerindeki azalma sonucu gelisiyor olabilecegi diisiincesini glindeme getirmistir(56).
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Noroplastisitenin gerceklesebilmesi icin beynin bilgi elde edebilmesi, bu bilgilere dayanarak
gelecege vyonelik uygun yanitlari verebilmesi gerekmektedir. Bellekte bilginin depolanmasi,
birlestirilmesi ve filtre edilmesi gibi mekanizmalarin sinapslarda bazi plastik degisimlere yol
actigl sanilmaktadir. Beyinde néroplastik degisikliklerin goruldigi baslica bolgeler korteks,
septum, amigdala ve hipokampustur. Hipokampus motivasyon ve duygudurumun
kontroliinden sorumlu olan limbik sistem iginde yer alir. Hipokampus c¢evreden gelen ve
cevreye giden lifler bakimindan son derece yogun bir bolgedir, duygularin kontroliinde rol
oynar. PFK ile birlikte ¢alisarak bilgileri birlestirir, bellege kaydeder. Noroplastisitesi en
yuksek beyin bolgelerinden biridir. Hipokampus fazla sayida adrenal streoid reseptori igerir
ve stres  hormanlarinin etkilerine olduk¢a duyarlidir. Stresle  yukseldigi bilinen
glukokortikoidlerin hipokampusta asiri miktarda tahribata yol actigl, néronal atrofi ve hiicre
olimine yol actig, hipokampal nérogenezisi azalttigl ve dentrit yapisinda bozulmaya neden

oldugu gozlenmistir(56).

Hipokampusun saglkli ¢alismamasi gelen uyarilara organizmanin rasyonel yanit
vermemesine neden olarak anksiyeteden intihara kadar cesitli psikiyatrik sorunlarin ortaya
¢itkmasina yol agabilir. Bazi arastirmalarda antidepresan tedavinin hipokampusta stresin atrofi
ve hicre 6limi yapici etkilerini geriye dondirebildigi, yeni néron olusumunu hizlandirdigi ve

noroplastisite Gizerinde olumlu etkileri oldugu saptanmistir(56).

Amigdala duygusal anilarin birlestirildigi, beyindeki korku aginin merkezi sayilan bir alandir.
Bir cok calismada, stres yaratan durumlar ya da duygudurum ve anksiyete bozukluklarinda,
hipokampus ve PFK islevlerinin azalarak bellegin zayifladigi, amigdalanin islevlerinin ise
aratarak korku ve agresyonun arttigi goézlenmistir. Depresyonda hipokampus ve prefrontal
bellegin ortak calisarak bellege kaydedilen bilgi islenmesi azalir ve amigdalanin fonksiyonlari
One gecer. Boylelikle uyaran karsisinda daha 6nceki 6grenilerek bellege kaydedilen bilgilerin
etkisiyle amigdalanin yaniti kontrol altinda tutulamaz. Uyarana verilen yanitin siddeti ve

sUresi artabilir(56).

Ogrenme ve bellek olusumu SSS disaridan ve iceriden gelen uyarilara karsi en etkili
uyum bicimidir. Alinan uyaran nitelik ya da niceliksel 0Ozelliklerine gore noéronal aktivitede

bazi degisimlere neden olarak sinaptik iletimde uzun siire etkisini gosterecek degisikliklere yol
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acabilir. Presinaptik noéronlarin sik ve siddetli uyarilmasi postsinaptik néronda aksiyon
potansiyelleri olusturur. Zamanla bu sinapslar giderek daha duyarh hale gelir ve uyar
postsinaptik bolgeye artarak iletilir. Sinaptik iletimde meydana gelen bu uzun siireli artis long
term potentiation(LTP) olarak isimlendirilir. Noéronlarin yavas ve zayif uyarilmasi LTP nin tersi
olan long term depression (LTD) olarak isimlendirilir. ~ LTP nin olusabilmesi icin BDNF gerektigi
ve fazla miktarda BDNF nin LTD baskiladigi bulunmustur. Sinir sisteminde sGMP nin de
o0grenme ve bellek mekanizmalariyla ilgili oldugu, LTP ve LTD nin olugmasinda rol oynadigi
gosterilmistir. Noroplastisitenin olusabilmesi icin esas olan 6grenme ve hiicresel bellek
islevleri ile ikincil ulaklar arasindaki iliskiyi gosteren bir ¢ok ¢alisma mevcuttur. Proteinkinaz A
ve sAMP aktivasyonun sinaptik plastisite ve uzun sureli bellek(LTM) ve LTP {izerinde olumlu

etkileri gosterilmistir(56).

sAMP vyanit elemani baglayan protein(cAMP responding element binding protein=CREBP),
SAMP nin genetik transkripsiyondaki pozitif etkisini artiran bir proteindir. CREBP bir
transkripsiyon faktorii olarak gérev yapar ve bazi proteinlerin genetik transkripsiyonunu
hizlandirir. Protein kinazlar adrenerjik ve serotonerjik reseptorlerin uyarilmasi ile aktive olur.
Gen transkripsiyonunun artmasi ile néroplastisite icin gerekli olan norotrofinlerin ya da ilgili
bazi proteinlerin Uretimi artar. Uzun dénem antidepresan tedaviyle hipokampusta CREBP
dizeylerinin arttigi ve CREBP indlksiyonu icin gecen sirenin antidepresan etkinin ortaya
cikmasi icin gecen slirenin antidepresan etkinin ortaya cikmasi icin gecen 10-21 giinlik
slreye denk diistiigl gozlenmistir. Serotoninin CREBP baskilayan proteinleri yiktigi, egzersiz ve

antidepresanlarin ise korteksteki CREBP oranini artirdigi saptanan diger bulgulardandir(56).

Birden fazla calismada farkli gruplardan antidepresanlarin kronik olarak verildiginde beynin
blyik bir boliminde CREBP fosforilasyonunun arttigi gosterilmistir. Son yillarda, néronlarda
dentrit ve  aksonlarin buylmesi ve sinaptik maturasyonu diizenleyen, sinaptik plastisitenin
siirmesinde 6nemli roll oldugu disitnidlen cpgl5 geni kesfedildi ve CREBP’ nin cpgl5 genine
baglanarak noroplastisite zerinde etkili olabilecegi gosterildi. Antidepresanlarin
hipokampusta CREBP ve BDNF’ yi aktive ettikleri ve bunun hipokampusu yliksek glukokortikoid

seviyesi gibi stres verici uyaranlardan korudugu saptanmistir(56)
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BDNF sinirlerin bliyimesinden sorumlu kiiglik dimerik bir proteindir. N6éronlarin yasamlarini
sirdirmesinde rol oynar. Noradrenerjik ve serotoninerjik ndéronlarin gelisimini giclendirip,
onlari toksik zedelenmelerden korur. Stres altinda BDNF geninin baskilandigi, bunun da
hipokampusta BDNF  destegi kesilen noronlarin atrofilerine ve olasilikla apopitozlarina yol
actigl bildirilmistir. Dlisik BDNF dizeylerinin depresif bozuklugun patofizyolojisinde rol
oynadigl ve BDNF miktarinin antidepresanlarla arttig1 goézlenmistir. Ancak BDNF miktarindaki
azalmanin depresif bozuklugu baslatan bir etkenmi, yoksa hastalik gelistikten sonra ortaya
¢ikan bir bulgu mu oldugu belirlenebilmis degildir. Bir uyarandan sonra saniyeler icerisinde
beyinin cesitli bolgelerinde, reseptor, enzim, iyon kanallari gibi membrana bagli proteinler,
hiicre igerisinde sinyal ileti yollarinda islev géren enzimler ve genetik transkripsiyonlarinda
degisimler olur. Antidepresanlar hipokampusta yapisal plastisite ve hicresel yenilenmeyi
korur, noroprotektif etki gosterir ya da bu islevlerdeki bozulmayi geriye

dondirebilmektedir(56).

Cahsmalardan elde edilen veriler bize CREBP ve BDNF’ nin depresyon tedavisine verilen
yanitta anahtar roll Ustlendiklerini gostermistir. Noron igerisindeki sinyal ileti yolaklari ve
noroplastisitenin devamhligini saglayan faktorlerin genetik transkripsiyonu lzerinde etkili
olabilecek vyeni ilaglar ve yaklasimlar depresyon tedavisi ile ilgili yapilan arastirmalarin son

hedefleridir(56).

Major depresyonun tedavisinde ve etyolojisinde yeni umutlar, yeni ufuklar bashkh bir
derlemede, sinaptik plastisite ile mikroRNA’lar arasinda dnemli bir iliskiden s6z edilmistir. Bu
baglamda CREB gibi sinaptik plastisite Gzerinde etkili bir ¢cok faktériin hem mikroRNA’larin
hedefi hem de mikroRNA’lar1 diizenleyen yapilar oldugunu hatirlatilmistir. BDNF’'nin dentritik

cikintilarinin biytimesinin etkisinde mikroRNA’larin etkisi tespit edilmistir(15).

Son c¢alismalar mikroRNA’larin, depresyonun glinimizde en ¢ok kabul goéren
hipotezlerinden sinaptik plastisiteyi aydinlatmada ve gelistirmede ne kadar 6nemli olduklarini
ve ilerde ne kadar 6nem arzedeceklerini géstermektedir. MikroRNA’lar majér depresyonun
gerek patogenezi gerekse tedavisi konusunda oldukca onemli veriler sunmustur. Depresif
donemde intihar etmis ve antidepresan kullanmamis kisilerle normal bireylerin DMPFK’' de

mikroRNA ekspresyonlarini karsilastiran bir baska calismada, ilgili bélgede global mikroRNA
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ekspresyonlarinda belirgin azalma saptamislardir. Gerek antidepresan tedavilerin gelistirilmesi
gerekse hastaligin norobiyolojisinin anlasilmasinda mikroRNA ‘larin 6nemi kuskusuz buyik
olacaktir. Yeni galismalar tasarlanirken mikroRNA diizeylerinin ¢ok hassas parametreler
oldugu, diyet, egzersiz, yasam tarzi, sigara, alkol ve yas gibi daha bir ¢ok faktorden etkilendigi
tespit edilmistir. Daha fazla yeni calismalarla bizim icin hala odadaki fil olan bu hastaligi,

avucumuzun iginde hissetmemizi saglayacaktir(15).

2.3.2. DEPRESYONUN GENETIK ETiYOLOJiSI

Depresyonun genetik ve cevresel etkenlerin bilesimiyle ortaya ciktigina inanilmaktadir.
Depresyon etyolojisinde gen- cevre etkilesimine dair anlamli sonuclari olan pek cok calisma
mevcuttur. Evlathk, ikiz ve aile ¢alismalarindan elde edilen sonuglar degerlendirildiginde,
depresyonun ailesel gecis gosterdigi  gortlmektedir. Su ana kadar hastalik olusumunda tek
basina etkili diyebilecegimiz kesin bir gen bulunamamis olup, kiglk ve orta dizeyde etkili
cesitli genlerin hastalikta rol oynadigi distnilmektedir. Bu nedenle depresyon etyolojisinde
birden fazla genin ve c¢evresel etkenlerin karsilikh etkilesimini temel alan modeller

glnlimiizde daha c¢ok kabul gormektedir(1).

Cevreye duyrahligin genetik kontroli modeli ile uyumlu olarak ciddi yasam olayi
yasayanlarda major depresyon riskinin, genetik riskleri olsun olmasin ki katina ciktigini
bulmuslardir. Genetik ve cevresel etkenlerin kompleks etkilesimini tam olarak anlamadan
depresif bozukluklarin etyolojisinde tam bir acgiklama beklenemez. Depresif bozukluklarin
patogenezini anlamak icin sinyal iletimi ve gen ifadesinin modilasyonunda yer alan sistemlere
gdz atilmasi gerekmektedir. insan genom projesi ilerledikce ve bu sistemde yer alan genler
klonlandik¢a aday gen calismalari depresif bozuklugun patogenezindeki rollerini anlamak igin
artmis giice sahip olacaklardir. Geni bulmak onun Grininl tespit etmeyi, bu da hastaligin
nedeninde proteinin rolinl anlamay! saglar. Bu ozellikle hastaligin biyokimyasina yonelik
tedavilerin gelistirilmesine yol acacaktir. Ayrica daha rasyonel bir hastalik siniflandirmasi ile

tedavi ve prognoza yonelik simdikinden daha iyi bir rehbere sahip olunabilecektir(57).

SHTTLPR(Serotonin tasiyici gen polimorfizmi), BDNF genotipinin met aleli DAT 1(Dopamin

tasiyici gen) ve noradrenalin taslyici gen polimorfizmi gibi belirli genotiplerin depresyona
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dogrudan etki etmek yerine cevresel etkenlere duyarhligi artirarak ya da cevresel etkenlerle
karsilikli etkilesim  sonucu depresyon gelisimini  tetikleyerek etki gosterdikleri ileri
surilmektedir(1). Duygu durumu aglarini diizenleyen anahtar genlerin (BDNF, SERT, COMT,
COMT, MAO-A,..) bir kagi sasirtici olmayan sekilde  trimonoamin nérotransmitter sistemi
Uzerinde birlesmektedir. Bu genlerin  sinir gelisimini, sinaptik plastisiteyi, néronal baglantiyi
ve duygu durumu bozukluklarinda noéronal bilgi islemeyi nasil etkiledigi glinimiizde yogun

arastirma altindadir(55).
A. EPIGENETIK DUZENLENME

Epigenetik, genetik kodu yani DNA baz dizilimini degistirmeksizin, gen ifadesinde uzun sureli
degisikliklere yol acan farkli siirecleri ifade etmekte kullanilan bir terimdir. Yaninda, yanisira
anlamlarina gelen epi, genetik kodu  olusturan adenin, guanin, sitozin, tiamin bazlarinin
dizilimlerini etkilemeden, bunlarin yanisira olusan degisiklikleri ifade eder. Terim ilk kez
Waddington tarafindan 1942’ de viicuttaki tim hicrelerin ayni DNA dizilimine sahip olmasina

ragmen, farkh genleri ifade etmelerini agiklamak amaciyla kullanilmistir(20

Yakin zamandaki ¢alismalar, epigenetigin yalnizca gelisim esnasinda degil eriskin
yasamda da gen ifadesinin akut olarak diizenlenmesinde rol oynadigini oaya koymustur.
Epigenetik degisiklikler oldukca dengeli/kalicidir. Bu dengeli yapilarina ragmen, epigenetik
degisiklikler ayni zamanda geri cevrilebilir niteliktedir. Bu dinamik ozelligi epigenetik
dizeneklerin gen ifadesini degisen kosullara gore diizenlenmesini saglar. Bir baska deyisle
cevresel kosullarin degistirilmesi, ilag, terapi vb dis miidahaleler ile gen ifadesinin kontrol
edilmesi mimkindir. Bu ozelligi epigenetik dizenekleri yeni tedavi stratejileri belirleme
calismalarinin  odaklarindan biri haline getirmistir. Bir ¢ok psikiyatrik hastaligin  ortaya
¢ikmasinda  kalitimsal yatkinhk ve cevresel etmenler birlikte rol oynamaktadir. Hastalik
gelisiminde kalitimsal ve ¢evresel etmenlerin birlikte oynadigl rol Caspi ve arkadaslarinin
(2003) vyaptiklari bir galismada ortaya konmus, cocukluk déneminde maruz kalinan istismar
veya eriskin yasamdaki stresli yasam olaylarinin yalniz serotonin tastyici geninin
promotor bolgesinde kisa alel tasiyan kisilerde depresyonu ongordigii gosterilmistir. Gen

ifadesini degistirerek, icsel ve cevresel sinyallerin genomda bitinlestirilmesini saglayan
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epigenetik diizenlemeler, psikiyatrik hastaliklarin gelisiminde etkin rol oynayabilir ve yeni

tedavi segenekleriicin hedef belirlemede yol gosterebilir(20).

Epigenetik diizenekler, DNA’ lari ¢ekirdege sigdirmak Gizere siki bir paket haline getiren
kromatin yapisi ile yakindan iliskilidir. Epigenetik degisikliklere temelde iki dizenek
aracilik eder. Bu epigenetik diizenlemeler ya histon yapisindaki kovalent degisiklikler ya da

DNA metillenmesi ile saglanir(20).

Histon proteinlerinin kuyruklarinda yer alan amino asitlere asetil, metil, fosfat, ubiquitin vb
gruplarin kovalent baglanmasiyla olan degisiklikler nukleozom yapisinin sikiigini degistirerek
gen ifadesinin dlzenlenmesinde rol oynar. Histon yapisindaki degisiklikler icinde en ¢ok
calisiimis olanlar metillenme ve asetillenmedir. HDAC(Histon deasetilaz) enziminin psikiyatrik
bozukluklarin  epigenetik dizenlenmesinde roli oldugu gosterilmistir. DNA metillenmesi

ilgili genin ifadesini baskilar(20).

Stresin depresyon gelisiminde o6nemli oldugu bilinmektedir. Stresli yasam olaylari

duygudurum bozukluklarina neden olabilir ya da mevcut bozuklugu alevlendirebilir(20).

Dogum oOncesinde veya dogum sonrasi erken donemde maruz kalinan stresin, stres
yanitinin gelisimini atkiledigi, glukokortikoid salinimini ve ileride karsilasilan stresli yasam
olaylarina verilen endokrin yaniti arttirdigi, HPA eksen etkinliginin diizenlenmesini bozdugu
bilinmektedir. Bunun yani sira bu degisikliklerin yasam boyu slrdigl, yenidoganin eriskin
yasamda stresle bas etme becerilerini bozdugu, depresif bozukluklarin goérilme sikligini
arttirdigi  bilinmektedir. Bu nedenlerle, stres uygulamalarinin davranissal ve molekiler
dizeydeki etkileri deney hayvanlarinda siklikla calisilan bir konudur. Sicanlarda da insanlardaki
gibi annelik davranisinda bireysel farkliliklar gériilmektedir. Bazi siganlar, yavrularina daha ¢ok
temas eder, onlari yalar, timarlar ve emazirirken( yiksek yalama-timarlama-emzirme), bir grup
sican bu davranislari cok daha az (diisiik yalama-timarlama-emzirme) gosterir. ilk gruptaki
annelerin yavrularinin, distik yalama- timarlama-emzirme davranislari gosteren annelerin
yavrulariyla karsilastirildiginda, eriskin yasamda daha az anksiyeteli oldugu ve strese verdikleri
HPA vyanitinin daha az oldugu bildirilmistir. Disitk yalama- timarlama-emzirme davranislari

gosteren anneden dogan yavrularin, yiksek yalama- timarlama-emzirme davranislari gésteren
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anne tarafindan vyetistirildiginde gelisimlerinin yiksek yalama-timarlama-emzirme

davranislari gosteren annenin dogurup bulyuttiglu yavrularla benzer oldugu bildirilmistir(20).

Benzer sekilde vyiksek yalama-timarlama-emzirme davranislari gosteren annede dogup
disik yalama- timarlama- emzirme davranislari gosteren anne tarafindan yetistirilen
yavrular da dusik yalama-timarlama-emzirme davranislari gosteren annenin  dogurup

blylttigu yavrularla benzer gelisim gostermistir(20).

Epigenetik sireclerin eriskin yasamda genleri dinamik olarak dizenledigi acikhk
kazandiktan sonra, hayatin farkhh donemlerinde karsilasilan yasam olaylarinin duygudurum
bozukluklari agisindan kritik genlerde yol agtig epigenetik degisikliklere odaklaniimistir. Biitlin
bu gelismeler, epigenetik diizenekleri yeni antidepresan tedavi stratejileri gelistirme ¢abalarinin
odaklarindan biri haline getirmistir. Epigenetik ¢alismalarla elde edilen bilgiler insan
davranisi  ve psikiyatrik hastaliklar ile ilgili énemli ipuglari vermekte, cesitli psikiyatri ve
psikopatoloji ile ilgili sundugu bilgileri tamamlamaktadir. Beyin gibi genom da dinamiktir ve

cevreyle etkilesim halindedir(20).

Dogum oncesinden baslayarak yasam boyu karsilastigimiz her olayin davranislarimizda,
kisiligimizde ve gelistirdigimiz ruhsal bozukluklarda etkisi vardir ve yasantilarin bu etkisinde
gen ifade kaliplarindaki degisimin dnemli roll oldugu anlasilmaktadir. Bu alandaki calismalarin
diger heyecan verici yoni gen ifade kaliplarindaki degisimin geri dénisli olabilmesidir. Hastalik
gelisiminde rol alan epigenetik diizeneklerin daha iyi anlasilmasi, psikiyatrik bozukluklar igin
yeni tedavi stratejileri gelistirilebilmesi, hatta belki de 6nlenebilmesi agisindan yol gosterici
olabilir. Bu nedenle psikiyatri, ndrobilim(ndrokognitif, néropsikiyatrik) ve genetik alanlarinda

¢alisan bilim adamlarinin ortaklasa yiritecekleri ¢alismalara gereksinim vardir(20).
2.3.3. DEPRESYONUN PSiKODINAMIK ETIYOLOJISI
A. KLASIK PSIKANALITIK KURAMA GORE DEPRESYON

Freud; Depresyonun psikanalitik etiyolojisi konusundaki ilk aciklamalarini ” Yas ve
Melankoli’” isimli yazisinda ele almistir. Freud yas ile depresyon arasindaki benzerliklerden
yola cikarak depresyonu tamamlanmamis, ¢6ziime ulasmamis bir yas tutma olayr gibi ele

almistir. Ona gore, normal bir yas durumunda benlik tim enerjisini kullanarak kisinin yitirilen
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nesneden ayrilabilmesini saglayip ¢6ziime ulasirken, depresyonda bu basarilamamaktadir.

Yasta, yas tutan kisiye icinde yasanan diinya bos ve degersiz gelir(1).

Benlikte zayiflama yoktur, ancak benlik yasla ugrastigindan, bunun getirdigi inhibisyon
sonucu kisi yasamla ilgili tiim ilgilerini kaybetmis durumdadir. Ancak benlik saygisinda azalma ya
da degersizlik duygulari izlenmez. Depresyonda ise yas tutma olayinin tersine kisiye diinya degil,
benligi degersiz ve bos gibi gelmekte ve benlikte biylik oranda zayiflama izlenmektedir. Benlik
saygisindaki azalma sonucu degersizlik, kendini asagilama, suglama duygulari ve bunlarla ilgili
olarak da cezalandirilma ya da intihar gibi kendini cezalandirma beklentileri dikkati ceker.
Yasam i¢gudisli kaybolmustur. Abraham; Freud’un gorislerini gelistirmistir. Ona gore ice

alim(introjeksiyon) diizenegi, kisinin ego ideallerini gelistirmesi icin kullanilmaktadir(1).

icsellestirilen sevgi nesnesi bir yandan bu idealleri yaratirken, bir yandan da kayiplara
ugranildigi zaman elestirilerin ve olumsuz duygularin toplandigi bir odaktadir. Abraham’a
gore erken c¢ocukluk doneminde vyeterli annelik ve vyeterli bakim alamama duygulari,
depresyon gelisimine zemin hazirlamaktadir.  Depresyon oral ve anal donemlerde saplanma
ile de iliskilidir. Oral sadistik egilimler depresyonlu hastalarda sik izlenir ve kendini cezalandirma

duygusunun temelini olusturur(1).

B. EGO PSIKOLOJISINE GORE DEPRESYON

Benligin glicli bir bicimde ayakta durabilmesi icin, sevilme, begenilme, takdir edilme,
onemsenme gibi bazi narsistik desteklere gereksinimleri vardir. Kisi bu destekleri gergekten
yitirir ya da yitirme tehlikesi yasarsa (6rnegin; sevgilisi tarafindan terk edilme, esi tarafindan
aldatilma, isinden atilma vb.) ayakta duramaz ve yikilir. Benlik psikolojisi kuramcilarindan biri
olan Bibring, narsistik desteklerin kaybi durumunda, kisinin ¢ocukluk dénemindeki caresiz
kendilige geri donilstnden (regresyon) s6z etmistir. Bibring depresyonun, (st benlik ile
benlik arasindaki bir ¢atisma yerine, egonun kendi icinde ortaya ¢ikan bir gerilimden
kaynaklandigini disinmustiir.” Ne olmak istiyordum ama su an ne oldum’ duygusu vb. gibi.

Benligin ¢ 6nemli narsistik hedefi vardir; gicli ve Ustlin olmak, iyi ve sevilir olmak, deger
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verilen ve sevilen olmak. Kisi bu ego idealleriyle, gercekte olan sonug¢ arasindaki farklilik

durumunu fark ettigi zaman depresyon ortaya ¢ikmaktadir(1).

Burada 0ofke, kizginlik gibi agresif duygular temel roli oynamaktadir. Bibring’ e gore,
narsistik desteklerin kaybiyla cocukluk donemindeki “ caresiz kendilige” donlis depresyonun

temelidir(1).
C. NESNE iLiSKILERIi KURAMINA GORE DEPRESYON

Yasamin 6-8 aylarina kadar devam eden siirede benligin ayirma (analiz) ve ayirdedebilme
islevi henliz gelismediginden, iyi olma duygusu ve yasantilariyla ilgili olmak Uzere nesne ve
kendiligin imaj ve temsilleri birbirinden ayrismamis olarak igice gelisirler ve ikisi arasinda ig ice
girmeler yani “nesne- kendilik flizyonu” olusur(1). Psikotik depresyonda nesne iliskilerinin bu
déneminin 6nemli oldugu ve bu doneme saplanmis ya da bu déneme gerilemis hastalarda
izlenen belirtilerde gerek nesne-kendilik arasinda gerekse iyi- kotli arasinda ic ice girmeler
izlenebilir. Yasamin 18- 36 aylarina kadar olan donemde ise, nesne ve kendiligin birbirinden
ayri durumu algilanmaya baslanir ve gercegi degerlendirme islevi de calismaya koyulur. Benligin
bltlnlestirici islevleri yeterince gliclenmediginden 6tiri, nesne ve kendilik temsillerinin iyi ve

kotlleri birbirinden ayri tutulmaya devam eder ve bir araya getirilip buttnlestirilemez(1).

Biitlinlesmenin gerceklesmemesi nedeniyle sliperego tam olarak bitiinlesip gelisemez. Bu
nedenlerle gelisimin bu dénemine saplanmis ya da bu déneme gerilemis kisilerde izlenen
depresif durumlarda sucluluk duygularina ya rastlanmaz ya da bunlar ¢ok diisiik diizeyde
izlenebilir. Yasamin 3. Yilindan- 6dipal donem sonuna kadar sliregiden dénemde ise iki uglu
dénem sona erip “bltlinlesme slreci” baslar. Bu donemde benlik yeterince giliclendiginden
nesne ve kendilige ait iyi- kdtii temsilleri birlestirilir. Ote yandan kétiiye gogiis gerebilecegini,
iyiyi kaybetmesiyle ilgili olarak yasayabilecegi olasi anksiyete duygularina katlanabilmeyi
Ogrenir. Bu donemde siperego gelisimi tamamlanir. Bu nedenlerle bu sireci tamamlamis
kisilerin depresyonlarinda sugluluk duygulari, benlik saygisinda azalma izlenir. Bu kisiler nesne
bitlinlesme sireclerini  tamamladiklarindan ortaya cikabilecek bir depresyonu psikoza

girmeden yasayabilme glicline sahiptirler(1).

D. KENDILIK PSIKOLOJiSI KURAMINA GORE DEPRESYON
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Kohut’un depresyon anlayisinda; Cocuk kendisini ailesinin gozlinde kiymetli ~ deger verilen,
onaylanan biri olarak gérmelidir. idealize edebilecegi bir anne- baba ile biyiidiigii zaman

saglkli davranislar edinebilen ve erdemli biri olabilir(idealizasyon)(1).

Yine cocuklar, diger kisilerden de hoslanma ihtiyaci icindedir. iste bu tic kavram “self-obje”

gereksinimleri olarak adlandiriimis olup  bu ihtiyaglar 6mir boyu devam etmektedir(1).
E. KISILER ARASI( INTERPERSONEL) ETKENLER MODELINE GORE DEPRESYON
Bu yaklasimin depresyonun sebeplerini ortaya ¢ikarma gibi bir iddiasi yoktur(1).

Depresyonun olusumu her ne kadar biyolojik yatkinlik, kisilik yapisi ya da psikososyal stres
yaraticilar yontnden farklilk gosterse de, kisiler arasi yaklasima gére depresyon, her zaman
psikososyal ve kisiler arasi iliskiler zemininde olusan bir hastaliktir. Depresyonun bizzat kendisi
kisiler arasi sorunlara yol agabilecegi gibi, kisiler arasi sorunlar da depresyonun olusumuna

katkida bulunabilir(1).
F. OGRENILMIiS CARESIZLIK MODELINE GORE DEPRESYON

Seligman yaptigi deneylerde kopeklere elektrik akimi verirken, ayni zamanda onlarin
kagma girisimlerini engellediginde, képeklerin bir stire sonra kagma girisimlerini biraktiklarini,
durgun ve GzintGla bir duruma girdiklerini gérmdas ve bu durumu insanlardaki depresyona
benzetmistir. Buna gore, erken yaslardan itibaren olumsuz hayat olaylari ile karsilasan, siirekli
engellenen ve bu durumlarla basedemeyen kisiler depresyona girebilir. Ogrenilmis caresizlik

gorisu ozellikle reaktif depresyonlarin agiklanmasinda 6nemlidir(16).

Boyle bir durum NE aktivitesinde azalma yaratmakta, NE eksikligi giderildiginde durum

dizelme gostermektedir(16).
G. BILISSEL(KOGNITIF) YAKLASIMA GORE DEPRESYON

Bilissel gorlsin kurucusu sayilan Aeron Beck; Depresyon olusumunda bilissel etkenlerin

rolinG vurgulamistir(1).

Bilindigi gibi insanlarin tutum ve davranislari, erken yasam dénemlerinde olusan algilamalar
ya da cikarimlar ile yakindan ilgilidir. insan her giin yeni bir davranis bicimi gelistirmemekte,

daha ekonomik oldugu icin belirli davranis kaliplarini tekrarlamaktadir(1).
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Beck, bilisteki Ug tiir sorunun depresyonla iligkili oldugunu éne stirmustir. Birincisi, deprese
kisi kendisiyle, diinyayla ve gelecekle(bilissel Ggleme) ilgili olumsuz duslinceler Gizerine ¢ok fazla
zaman harcar. Ozellikle durumla iliskili olan bilisler, disforik duygulanimin kétiilesmesi ile

hemen hemen es zamanli olusur ki bunlar olumsuz otomatik diisiinceler olarak adlandirilir(58).

Kognitif bozuklugun ikinci ¢esidinde, bilissel hatalar/ ¢carpitmalar vardir. Bu tur bilissel
hatalar karekteristik olarak duruma bagimlidir, yani sadece depresif epizod sirasinda gorulir
ve deneysel olarak, deprese kisiye yon veren inaniglarin netlestiriimesini ve yogunlastiriimasini
saglayabilir. Boylece olumsuz distinceler deprese kisinin ruhsal durumuna hakim olur ve
bilgi isleme slirecinde vyapilan hatalardan kaynaklanan yanlis sonuglar da bu durumu

destekler(58).

Burns; Yillarin arastirma ve klinik deneyiminin aritilmis hali olarak nitelendirdigi bilissel

carpitmalarin tanimlari;

1. Hep ya da Hig¢ distincesi; Her zaman A alan bir 6grenci B aldiginda ise yaramazin tekiyim
sonucuna varir. Bu diisiince miikemmelliyetgiligin temelini olusturur(59).

2. Asiri genelleme; Depresyon da olan bir satis gorevlisi bir adam , arabasinin camindaki kus
pisligini gortip bu da benim sansim, kuslar hep benim camimi buluyor demisti.

3. Zihinsel filtre; Bir 6grenci 100 soruluk bir sinavdan 17 sini kacirmis oldugunu gorir,
sadece bu 17 soru akhlna takilir ve Universiteyi bitiremeyecegine karar verir. Sinav
aciklandiginda okuldaki en yiiksek notu almistir.

4. Olumluyu gecersiz kilmak; Olumlu olaylar goézardi edilmekle kalmaz, akillica bir
manevrayla karabasana gevrilir.

5. Sonuglara atlamak; Durumun gergekleriyle bagdasmayan olumsuz bir sonuca atlarsiniz.

6. Blyultme ve kiicliltme; Hatalarinizi byaltir, basarilarinizi kiigiik gosterirsiniz(59).

7. Duygusal kararlar; Kendimi yetersiz hissediyorum, ise yaramazim tekiyim. Duygulara gére
mantik yliritme, neredeyse bitiin depresyonlarda rol oynar.

8. —meli-mali climleleri; Kendinizi sunu da yapmaliyim, bunu da bitirmeliyim diye motive

etmeye calisirsiniz. Bu fikirler sizde baski yaratir ve 6fkelendirir.
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9. Etiketleme; Asiri genellemenin ilerlemis halidir. Kisinin 6l¢list, yaptigi hatalardir. Bu
yemegin tuzunu biraz az koymusum vyerine, ben dogustan beceriksizim dersiniz.

Bagkalarini etiketlediginizde ise simsekleri Gzerinize ¢ekersiniz.

10.Kisisellestirme; Bu garpitma sugun anasidir. Hi¢cbir nedene dayanmadan olumsuz bir
olayin sorumlulugunu Ustlenirsiniz. Kisisellestirme, sizi ¢aresiz birakan bir sugluluk

hissettirir(59).

Bilissel bozuklugun Uglinci tlriinde, disfonksiyonel tutumlar ve depresojenik semalar
gibi, bilisin daha derin seviyeleri vardir. Semalar bilissel yapi diizenlemeleridir. Biling disi
olmalarina karsin tutumlar ve semalar, Beck’in sokratik metodu veya kilavuzlu kesfi
kullanarak gosterdigi gibi, sorgulama yoluyla agiga cikarilabilirler. Bu depresojenik
yapilarin gecmis kot deneyimlerden kaynaklandigi kabul edilir. Patolojik bir semanin
aktif hale gegmesinin bellekte, bilgi islem slrecinde ve otomatik olumsuz distincelerde

duygudurum- bagiml degisiklikleri tetikledigi iddia edilmektedir(58).

2.4. DEPRESYONUN KLINiK SEYRI

Karsimizdaki depresyon hastasinin depresyon tanisinin klinik seyrini bilmek hastanin
sikayetlerinin degerlendirilmesi, tedavisi ve yonetilmesi acisindan gereklidir. Yani
hastanin ilk depresif epizodumu, arada tam dilizelmeyle seyreden unipolar depresyon
mu?, arada tam diizelme olmadan kalinti belirtilerin oldugu vyinelenen epizotlarla
seyreden depresyon mu ?, kronik gidisli depresyon mu? oldugunun tespiti yapiimal..

Depresyon onceleri tedaviye oldukca iyi yanit veren bir psikiyatrik bozukluk olarak
taninmigtir, ancak bugiin depresif bozukluklarin énemli bir kisminin iyilesmedigi ve
depresyonda siliregenlesme oraninin sanildigindan daha yliksek oldugu bilinmektedir.
Cesitli calismalarda depresyonda siuregenlesme orani farkhlik gostermekle birlikte, bir
depresif nébeti izleyen iki yil icinde iyilesmeyen ve kronik seyir gésteren olgularin  orani
% 12-21 arasinda degismektedir(60). Depresif bozukluklarin gidisi konusundaki

naturalistik calismalarin yer aldig1 gézden gegirme ¢alismasinda %18-80 arasinda degisen
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bir oranda olgularda yasam boyu 3 veya lizerinde atak saptanmistir. Tedaviye yanit
vermeyen veya yetersiz yanit veren olgularin orani % 15- 35 gibi énemli bir orandir.
Depresyonda intihar orani % 15’ tir, bunlardan % 1’ i 6limle sonuclanmaktadir(61).

Depresif bozuklugu olan kisilerin %60-70" i yeterli antidepresan tedaviye yanit verir.
Buna ragmen, sadece Ucte biri tam olarak iyilesir(13). Baska bir kaynakta depresyondaki
hastalarin yaklasik Ugte biri ilk uygulanan antidepresana iyi yanit vermemekte ve
yalnizca %25-50’ sinde iyilesmeye ulasilabilmektedir. STAR-D calismasi, depresyon icin
mevcut tedavi yontemlerinin daha onceleri bildirilenden daha az etkili oldugunu
gostermistir. Kimulatif dizelme oranlarn 1. asamada % 33, 4’ lncl asamada % 67
oraninda bulunmustur(62). Depresif bozuklugun birinci ataginda hastaneye yatirilarak
tedavi edilen hastalarin yaklasik % 50’si  ilk bir yil igcinde iyilesmektedir(63).

ik ataktan sonra tekrarlama riski % 50’ den fazladir. Her atakta bu oranlar artmaktadir.
iki atak gecirmisseniz tekrarlama riski bu sefer % 70 olmaktadir(64).

Depresif bozuklugun bes yillik bir izleme calismasinda, dokuz ay sonra hastalarin
%49’unda tam diizelme, %45’inde ise kismi dizelme oldugu saptanmistir. Depresif atak
geciren hastalarin yaklasik % 50-60"1 ikinci bir depresif atak gecgirmektedir. Depresif
bozuklukta ilk depresif atagin suresi yaklasik 5.5 haftadir(63).

Depresyon tedavisinde ilag etkinligi ile ilgili yapilan ¢alismalarda hastalarin ancak
% 30- 40'inin tam remisyona ulastigi, %60-70'nin hale depresif belirtilerinin devam ettigi,
% 10-15 hastada hig yanit olmadigi gosterilmistir. Literatlire gore depresyon hastalarinin
sadece %25-40 ‘1 ilk tedavide tam remisyona ulasmaktadir(14).

Yine farkh ¢alismalarda hastalarin ancak % 30- 40 ‘inin tam dizelmeye ulastigi, % 60-
70’inin halen depresif belirtilerinin devam ettigi, % 10-15 hasta da hi¢ yanit olmadigi
gosterilmistir(6). Yine yeterli doz ve siire antidepresan tedavisine ragmen hastalarin %
19- 34’ iinde yanitsizlik gorilmektedir(65).

Depresyon insidansi birinci basamak saglik hizmetlerine basvuran hastalarda %10,
hastanede yatan hastalarda % 15 oranindadir(3). Depresyonda psikiyatri disi uzmanlara
basvurma oraninin yaklasik %10-15 oldugu tahmin edilmektedir(66).

Tedavi basarisizligi nedenleri; yetersiz doz, yetersiz tedavi siiresi (minimum 6 hafta),

carpici yan etkiler, tedavi uyumsuzlugu ve yanlis taniyi kapsar(13).
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Tedavi edilmemis depresyon donemleri 6-24 ay slirer. Yetersiz tedavinin depresyonun
kroniklesmesine yol acabilecegi vurgulanmistir. Bir ¢ok vyazar, hastalik déneminin
baslarinda tedaviye baslamanin, daha sonra tedaviye baslamaktan cok daha etkili

olacagini 6ne siirmektedir(67).

3.GEREC VE YONTEM
3.1. CALISMA GRUBUNUN SECIMi

Yaptigimiz calismada Diizce Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Psikiyatri
servisinde yatarak farmakoterapotik tedavi alan, c¢alismamizi kabul eden ve c¢alismamiz
uyguladigimiz 29 depresyon hastasi ile Psikiyatri polikliniginden takip ettigimiz sadece
farmakoterapotik tedavi alan 29 depresyon hastasini karsilastirdik. Calismamiza dahil ettigimiz
18-65 yas araligindaki hastalarimizi DSM-V  Depresif bozukluklar bashgi altinda Major
Depresyon Bozuklugu tani kriterlerine gore sectik. Servisde calismamiza dahil ettigimiz 29
depresyon hastasina tedaviye baslamadan 6nce Hamilton depresyon derecelendirme 6lgegini
yaptik (1. HAM). Servisde yatarak tedavi alan hastalarimiza belirli dizen ve seanslarla, sozel
olarak kalip seklinde tekrar tekrar “ben iyiyim” sézcluglinl soylettirdik. Bu “ben iyiyim”
sdzcugiini hergiin, giinde 8 defa, her defasinda 20 kere séylettirdik. ilk 10 giin boyunca yiiz
ylze olarak, 2’inci 10 giin sliresince ayna karsisinda, 3’linct 10 giin sliresince insanlar arasinda
olacak seklinde seanslari diizenledik. Hastalarimiza 30 glin boyunca bu ¢alismayi uyguladiktan
sonra, 2. Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegini uygulayarak taburcu ettik (2. HAM).
Calisma hastalarimizi tekrar 30 giin sonra arayarak 3’lincli defa 6lgcegimizi ayaktan uyguladik(3.

HAM).

Calismaya aldigimiz depresyon hastalarina ilk seans dncesinde g¢alismamiz ve amacimiz
anlatildi. Hastalarimiza s6zel olarak dilleriyle “ben iyiyim” demelerini, tekrar etmelerini, sozel
olarak “ben iyiyim” derken, beraberinde zihinsel sirec olarak bu sdyleme eslik etmelerini
istedik. Hastalarimizin “ben iyiyim” sozclgiunl soylerken, zihinsel sire¢ esligi esnasinda
karsilasacagi zorluklar, engeller, korkular olabilecegini, mevcut klinik ve ruhsal durumunun “ben

iyiyim’’ demesi ve tekrar tekrar séylenmesine defans olusturabilecegi anlatildi.
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Bu zorlanmanin ve hastamizin kliniginin normal oldugu, o ana kadar ki hayat gizgisinin
sonucunda olusmus, beynimizde noronal/sinirsel yatirimin bir sonucu oldugu, bizim yapmak
istedigimizin bu yatirima alternatif olarak kendi imkanlarimiz ve potansiyelimiz dogrultusunda
“ben iyiyim” kalibinin altini doldurarak bir iyilesme sireci ve yatirimini, birikimini saglamak

oldugu anlatildi.

Hastalarimiza ilk seanslarda uygulamalar ©ncesinde, ¢alismamizin nasil basarih
olabilecegini, hangi nedenlerden yola ¢ikarak bu c¢alismamizi yaptigimizi pratik 6rneklerle
anlattik. Baslangigta ampirik bir yontem olarak distindigimiz bu g¢alismamizin, biligsel
sistemimiz icin bir yatirnm olarak dislnip, antidepresan etkinligini kanitlamaya calistik. Bu
¢alismamizin ne kadar uzun soluklu olursa o kadar faydali olabilecegini dislnerek, ayni
zamanda hastanin disaridaki hayati agisindan uyumunu bozmamak adina 30 glnlik ideal bir
sire belirlemeye calistik. Yine ayni sekilde seanslarimizin sayisini dizenlerken tim glni
kapsayacak ancak hastalarimizin bu ¢alismamizdan sikilmamasi ve yorgunluk gdstermemesi igin
gliinde 8 defa, her defasinda 20 kere séylemelerini istedik, bu da bitlin gin icin ortalama 5
dakika tutmakta. Ancak hastalarimiza bizim seanslarimiz disinda, servisde yatarken ve hayatin
akisi icerisinde bu sOzciglu sozel veya zihinsel olarak mimkiin oldugunca sik olarak
tekrarlamalarini istedik. Poliklinikten takip ettigimiz kontrol grubu olarak segtigimiz depresyon
hastalarina, calismamiz disinda ayni protokolli uyguladik. Sectigimiz depresyon hastalarina
tedaviye baslamadan dnce 1.Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegini uyguladik, ardindan
sirasiyla 30 gin sonrasinda 2. Hamilton ve tekrar 30 giin sonra 3. Hamilton Depresyon

Derecelendirme olgegini uyguladik.
3.2. DISLAMA OLCULERI

Depresyon hastalarimizi, hem ¢alismamizi uyguladigimiz, servisdeki hastalarimizi, hem de
poliklinik hastalarimizi DSM-V majoér depresyon tani kriterlerine goére 18-65 yas araligindan
sectik. Kafa travmasi, serebrovaskiiler olaylar, SSS dejeneratif hastaliklari vb gibi organik

nedenlere, yine madde kullanimina bagli depresif bozukluklari ¢calismamiza dahil etmedik.

Calismamizin mantigina uymayacag icin psikotik 6zellikli depresif bozukluklari, bipolar ve
sizofreni postpsikotik, sizoaffektik bozukluga bagh depresyon hastalarini calismamiza almadik.

Kronik baska tibbi tanilari olan, kisilik bozukluguna bagl veya uyum bozuklugu kriterlerini
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saglayan depresif 6zellikli uyum bozuklugu hastalarini, yine gebeligi olan, deliryum, metabolik

nedenlere bagh depresif bozuklugu olan hastalari calismamiza dahil etmedik.
3.3. CALISMADA KULLANILAN TEST

Hamilton depresyon derecelendirme 6lcegi(HAM-D), 1960 yilinda Hamilton tarafindan
gelistirilmis ve depresyonun siddetini 6lgmek amaciyla tasarlanmistir. Depresif semptomlari
o0lcmek amaciyla klinisyenler tarafindan uygulanan olgekler arasinda en sik kullanilanidir.
HAM-D 6lceginde maddeler 0-4 ve 0-2 arasinda isaretlenmektedir. Olcilebilir siddette olanlar
0-4 arasinda derecelendirilir ve 4 o semptomun siddetli oldugunu gosterir. Hamilton bazi
semptomlari 6lgmenin ise zor oldugunu disiniip 0-2 arasinda derecelendirmistir. En yiksek
puan 53 dir. Uygulanmasi ortalama 15 dakika sirer(). Tlrkce gecerlik ve givenilirlik calismasi
1996 yilinda HAM-D adiyla Akdemir ve arkadaslari tarafindan yapilmistir(68, 69). HAM-D, 0-7
puan depresyon olmadigini, 8-15 puan arasi hafif derecede depresyonu, 16-28 arasi orta

derecede depresyonu, 29 ve lzeri agir derecede depresyonu gostermektedir(70).

Depresif Bozuklukta tedavinin izlenmesinde, 6zellikle tedavi calismalari basta olmak Gzere,

glndelik uygulamada ¢ok gesitli dlglitler tedavinin seyrini izlemek igin dnerilmistir(4).

1. Baslangi¢ puanina gore % degisim; Baslangi¢ puanina gore % 50 azalma, yanit dlgutudur.

2. Kesme puani

3. Tani olgitlerinin artik karsilanmamasi; Hastanin tedavi sonucunda artik depresyon
Olgutlerini ve dolayisiyla tanisini artik karsilamamasi bir diizelme olgitl  gibi
kullanilmaktadir.

4. islevsellik degerlendirmesi; Hastanin hastalik éncesi islevsellik diizeyi &lgit alinarak,
tedavi sonucunda islevselligindeki gelisime izlenir ve belirlenir.

5. Normallesme; Hastanin tedavi sonucunda hastalik 6ncesindeki ile ayni normal yasamina
donmesi olcit kabul edilir.

6. Klinik yargi; Hekimin kanaati 6lcit kabul edilir(4).

37



izlemenin belki de en énemli 6l¢iiti yanit élcitiidir ve baslangic puanina gére 6lcek

puaninda en az % 50 azalma saglanmasi olarak tanimlanmaktadir(4).

Yanitin % 25’ in altinda kalmasi tedaviye yanitsiz, %25-50 arasinda yanit vermesi yetersiz
yanit olarak tanimlanmaktadir ve tedaviye herhangi bir yanit elde edilmesine karsin bu yanitin
klinik 6neminin olmadigi anlamina gelmektedir(1, 4). HAM-D 0lgceginde % 50-75 arasi disme
izlenmesi tedaviye yanit olarak degerlendirilir. HAM-D % 75 den daha fazla disme

dizelme(belirtilerin kaybolmasi/remisyon) olarak adalandirilir(1).

HAM-D ©6lgeginin yaygin bicimde kullanilmasi c¢alismalarin birbirleriyle karsilastirilmasini
olanakli kilmigtir, elde edilen puanlarin karsilastirilabilir olmasi ylksektir ve depresif donemde
cekirdek depresyon belirtileri disinda yaygin olarak bulunan bedensel ve anksiyete

belirtilerine de oldukca duyarlidir(4).

Bu bilgiler dogrultusunda biz calismamizda HAM-D olgegini kullandik ve tedavi takibini

baslangic puanina goére % degisim olarak degerlendirdik.
3.4 .ISTATISTIKSEL ANALiZ YONTEMLERI

Sayisal degisikliklere ait tanimlayic istatistikler ortalama standart sapma minumum ve
maximum olarak ve kategorik degiskenlere ait degerler ise sayl ve yizde olarak verilmistir.
Sayisal 6lciimlerin normal dagilima uyumu shapiro-wilk testiyle incelenmistir. Sosyodemografik
ve bazi klinik 6zellikler bakimindan 2 grup arasindaki farklar 6zelligin tipine ve dagilim sekline
bagli olarak Independet samples t testi, mann- whitney u testi, Pearson chi-square veya fisher-
freeman- halton ( post hoc:Bon Ferrari test) testinden uygun olaniyla incelenmistir. istatistiksel
degerlendirmelerde p degeri ( p< 0.05) ise sonug istatistiksel olarak anlamh kabul edilmistir.

Hesaplamalarda PASW18 programi kullanilmustir.
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4. BULGULAR
4.1. Sosyodemografik Ozellikler

Calismamizda HAM-D 6lgegi hastalarimiza tedavi 6ncesi, 1 ve 2 ayin sonuda tekrarlanarak
yapilmistir. Sosyodemograifk ozellikler olarak yas, cinsiyet, egitim durumu, medeni durum,
meslek, sigara kullanimi, ekonomik durum, aile 6ykisu, yerlesim durumu seklinde 9 parametre
sorgulandi. Yas araligi olarak 18-65 yas araligi alindi, egitim durumu, egitim yok, okur-yazar,
ilkokul, ortaokul, lise, Gniversite olarak alindi. Medeni durum evli, bekar, dul, ayri seklinde
belirtildi. Meslek, ev hanimi, is¢i, memur, emekli, 6grenci, calismiyor olarak belirtildi. Sigara
kullanimi, var, yok olarak belirtildi. Ekonomik durum hastalarin kendi algilarina gore koétd, orta,

iyi seklinde belirtildi. Aile 6ykisi var, yok olarak, yerlesim durumu kirsal ve kentsel olarak

belirtildi.

Calismamizin sosyodemografik verileri, depresyonun klasik kaynaklardaki sosyodemografik
verileri ile genel olarak benzer ¢cikmistir. Calisma grubu ile kontrol grubunun sosyodemografik
bulgulari HAM-D sonuglari, egitim durumu ve aile 6ykistindeki farkliliklar disinda benzer olarak

tespit edilmistir.
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4.2. Bulgularin karsilagtiriimasi

BULGULAR

Gruplar arasinda anlamli diizeyde bir fark yoktur (p=1.000).

Grup
1,00 2,00
Sayi % Sayi %
Kadin 21 72,4% 21 72,4%
Cinsiyet
Erkek 8 27,6% 8 27,6%
Egitim Yok 2 6,9% 4 13,8%
ilkokul 17 58,6% 16 55,2%
Egitim Ortaokul 2 6,9% 2 6,9%
Lise 7 24,1% 3 10,3%
Universite 1 3,4% 4 13,8%
Ev Hanimi 16 55,2% 14 48,3%
isci 7 24,1% | 8 27,6%
Memur 0 0,0% 2 6,9%
Meslek
Emekli 4 13,8% 3 10,3%
Ogrenci 1 3,4% 1 3,4%
Calismiyor 1 3,4% 1 3,4%
Kotii 8 27,6% 4 13,8%
Ekonomik durum Orta 21 72,4% 24 82,8%
iyi 0 0,0% 1 3,4%
Evli 19 65,5% 23 79,3%
Bekar 2 6,9% 1 3,4%
Medeni durum
Dul 2 6,9% 0 0,0%
Bosanmig-Ayri 6 20,7% 5 17,2%
Yok 16 55,2% 23 79,3%
Sigara kullanma
Var 13 44,8% 6 20,7%
Yok 19 65,5% 22 75,9%
Aile oykiisii
Var 10, 34,5% 7, 24,1%
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Kirsal 9, 31,0% 6, 20,7%
Grup sayl |Ortalama |Standart | minumum maksimum
yas sapma
l.grup 29 45.90 10.65 21.00 63.00
Yerlesim durumu
2.grup 29 45.17 13.29 20.00 65.00
toplam 58 45.53 11.94 20.00 65.00
Kentsel 20, 69,0% 23, 79,3%

Yas bakimindan gruplar arasinda anlamli bir fark yoktur (p=0.820).

HAM1 degeri acisindan gruplar arasinda anlamli diizeyde fark vardir (p=0.001). Grupl in

ortalama HAM1 degeri grup 2'deki degerinden anlamli dlizeyde daha yliksektir.

1.grup 2.grup
(29 hasta) (29 hasta)
1.HAMILTON(HAM1) | 27.03 22.31

(0.glin)
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(60.giin)

2.HAMILTON(HAM?2) | 10.76 13.31
(30.giin)
3.HAMILTON(HAM3) | 11.17 12.83

Gruplar arasindaki farkin farkl periyotlarda olcilen HAM degerlerine gore degismedigi ya da

HAM degerleri arasindaki farklarin da her iki grupta benzer olduklari gézlenmistir (p=0.440).

Grup 1’de olctilen HAM1 degeri, 2. ve 3. periyotlarda o6lclilen degerlerinden anlaml diizeyde

daha yuksektir (her ikisi p<0.001). Ancak 2. ve 3. periyotlarda 6l¢lilen HAM degerleri arasinda

fark yoktur (p=0.999). Benzer bulgular grup 2 icin de gecerlidir.

Ham12: BAZAL DEGERE GORE HAM2’NiN YUZDE DEGISiIM DEGERI
Ham13: BAZAL DEGERE GORE HAM3’UN YUZDE DEGISiM DEGERI
Ham23: HAM2 DEGERINE GORE HAM3’UN YUZDE DEGISIM DEGERI

vizit2nin sonunda Grup 1’deki hastalarin HAM puanlarinda ortalama %60.42 oraninda azalma

olmustur.
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l.grup 2.grup

(29 hasta) (29 hasta)

HAM12 -60.42 -38.82

Bazal degere gore
HAM2'nin ylzde
degisimi

HAM13 -58.65 -43.75

Bazal degere gore
HAM3'(in ylizde
degisimi

HAM23 3.88 -6.86

HAM2'ye gore
HAM3'(in ylizde
degisimi

2.6lglim sonunda BAZAL DEGERE GORE iyilesme durumlarina (h12_iyil_yuzde) ait oranlarin
gruplar arasinda anlamli dizeyde farkh oldugu bulundu (p=0.012). Grup 1’deki hastalarin
%20.7’si dizelirken (iyilesme ylizde>=%75), grup 2’deki hastalarin %3.4°0 iyilesmistir.

1.grup 2.grup P degeri

iyilesme diizeyi |(n) (n)
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HAM12

HAM2'nin
HAM1'e
gore
degisimi

<% 25 altinda | % 10.3 %31.0
iyilesme dizeyi

(3) (9)
% 25-49 arasi | %13.8 %34.5
iyilesme dizeyi

(4) (10)
% 50-74 arasl | %55.2 %31.0
iyilesme dlzeyi

(16) (9)
>%75 iyilesme | %20.7 %3.4

dizeyi

(6)

(1)

0.012

3.8l¢iim sonunda BAZAL DEGERE GORE iyilesme durumlarina (h13_iyil_yuzde) ait oranlarin

gruplar arasinda anlamli diizeyde farkl olmadigi bulundu (p=0.107).

HAM13

HAM3'lin
HAM1’e
gore

iyilesme diizeyi | 1.grup 2.grup P degeri
(n) (n)

<%25 altinda %20.7 %27.6

iyilesme dizeyi
(6) (8)

%25-49 arasi %10.3 %31.08 |4 107

iyilesme dizeyi

(3)

(9)

44



degisimi

%50-74 arasl %27.6 %24.1
iyilesme dizeyi

(8) (7)
>%75 iyilesme | %41.4 %17.2
dizeyi

(12) (5)

Egitim durumu ilkokul ve ortaokul olan bireyler sadece dikkate alindiginda; 2.6lgim sonunda

BAZAL DEGERE GORE iyilesme durumlarina (h12_iyil_yuzde) ait oranlarin gruplar arasinda

anlamli dizeyde farkl oldugu bulundu (p=0.001). Grup 1’deki hastalarin %68.4’(i tedaviye yanit

verirken (iyilesme ylizde: %50-74),

grup 2’deki hastalarin sadece %22.2'si tedaviye yanit

vermistir. Ayrica grup 1’deki bireylerin sadece %5.3’0 tedaviye hig yanit vermezken, grup 2’deki

bireylerin blyuk bir cogunlugu yani %44.4’1 tedaviye hi¢ yanit vermemistir.

egit_gr = ilk+orta

h12_iyils_yuzde * grup

iyilesme diizeyi

1.grup

2.grup

P degeri
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(n) (n)

<%25 altinda %5.3 %44.4

iyilesme dlzeyi | (1) (8)

%25-49 arasi | %5.3 %27.8
HAM12 ivilesme diizeyi

(1) (5)

HAM2 nin
HAMe 0001
gore %50-74 arasi | %68.4 %22.2
degisimi

iyilesme dlzeyi
(13) (4)

>%75 iyilesme | %21.1 %5.6

duzeyi 4) 1)

Egitim durumu ilkokul ve ortaokul olan bireyler sadece dikkate alindiginda; 3.6l¢im sonunda
BAZAL DEGERE GORE iyilesme durumlarina (h13_iyil_yuzde) ait oranlarin gruplar arasinda
anlaml dizeyde farkh oldugu bulundu (p=0.033). Grup 1’deki hastalarin %42.1’'i dizelirken

(iyilesme ylizde>=%75), grup 2’deki hastalarin %11.1 i iyilegmisgtir.

Grup 2 deki bireylerin tedaviye kismi yanit verme orani (%33.3) anlamli diizeyde daha yuksektir.

egit_gr = ilk+orta

h13_iyils_yuzde * grup

iyilesme diizeyi | 1.grup 2.grup P degeri
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<%25 altinda %15.8 %33.3
iyilesme dlzeyi | (3) (6)
HAM3'(in iyilesme duzeyi | (1) (6)
HAM1'e
.. 0.033
gore
degisimi %50-74 arasi %36.8 %22.2
iyilesme dlzeyi
(7) (4)
>% 75 iyilesme | %42.1 %11.1
dizeyi
(8) (2)
egit_gr = lise+{iniv
h12_iyils_yuzde * grup
lyilesme diizeyi |1.grup 2.grup P degeri
(n) (n)
<%25 altinda %25 %14.3
iyilesme diizeyi | (2) (1)
HAM12 %25-49 arasl %25 %42.9
HAM2’nin | ivilesme diizeyi | (2) (3) >0.005
HAM1'e
gore
degisimi  950-74aras1 | %25 %42.9

iyilesme dizeyi

(2)

(3)
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>%75 iyilesme | %25 %0.0
dizeyi
(2) (0)
egit_gr = lise+{iniv
h13_iyils_yuzde * grup
lyilesme diizeyi |1.grup 2.grup P degeri
() hasta () hasta
sayisidir | sayisidir
<% 25 altinda %37.5 %14.3
iyilesme dlzeyi | (3) (1)
[¢) _ [¢) 0,
HAM13 %25-49 arasi %12.5 %28.6 >0.005
iyilesme dizeyi
HAM3'lin ) @)
HAM1'e
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gore
degisimi

%50-74 arasl %12.5 %28.6
iyilesme dizeyi

(1) (2)
>%75 iyilesme | %37.5 %28.6

dizeyi

(3)

(2)

Aile 6ykisi (-) olan bireyler sadece dikkate alindiginda; 2.6lciim sonunda BAZAL DEGERE GORE

iyilesme durumlarina (h12_iyil_yuzde) ait oranlarin gruplar arasinda anlamli diizeyde farkl

oldugu bulundu (p=0.007). Grup 1’deki hastalarin %21.1’i dizelirken (iyilesme ylzde>=%75),

grup 2’deki hastalarin higbiri iyilesmemistir.

Grup 2 deki bireylerin tedaviye yanit vermeme orani (%36.4) anlamli diizeyde daha yliksektir.

aile_oykusu = Yok

h12_iyils_yuzde * grup

iyilesme diizeyi

1l.grup
(n)

2.grup

P degeri
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<% 25 altinda %5.3 %36.4
iyilesme dlzeyi | (1) (8)
%25-49 arasi | %21.1 %36.4
HAM12 iyilesme dlzeyi | (4) (8)
HAM2'nin 0.007
HAM1’e
0, 0, 0,
gore .A).50—74 ar?5| . %52.6 %27.3
degisimi iyilesme dizeyi (10) (6)
>%75 iyilesme | %21.1 %0.0
dizeyi
(4) (0)
aile_oykusu = Var
h12_iyils_yuzde * grup
lyilesme diizeyi |1.grup 2.grup P degeri
(n) (n)
<% 25 altinda %20.0 %14.3

iyilesme dizeyi

(2)

(1)
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%25-49 arasi %0.0 %28.6
iyilesme duzeyi | (o) (2) >0.005

HAM12

HAM2'nin | %50-74 arasi %60.0 %42.9
HAM1’e iyilesme duzeyi

gore (6) (3)
degisimi

>%75 iyilesme | %20.0 %14.3
dizeyi
(2) (1)

5.TARTISMA

Bu calismamizda, depresyonun tedavisinde ihtiyacdan dogan, diinyada bir arayisa paralel
olarak ve 1800’li yillarin sonundan itibaren bilimsel olarak ele alinan depresyonun, tedavisinde
gelinen noktada mevcut tedavilere ek olarak yeni tedavi metodlari arayisina bir katki yapmayi

amacladik(5, 71, 72).

Bilissel kuramin ilk kurucusu Aeron Beck ve ardindan adindan soz ettiren pek ¢ok ismin
katkilariyla, ilk olarak depresyon tedavisiyle baslamak lizere, buglin pek cok psikiyatrik taninin

tedavisinde kullaniimakta ve basaril istatistiksel / klinik sonuclar alinmaktadir(73). Bilissel
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modelin bir 0zelligide ampirik yontem yada metodlarla kendi iginde yenilenebilir ve

gelistirilebilir olmasidir(73).

Bu noktada, bizde ¢alismamizda depresyon tedavisinde bilissel bir model baz alarak, ampirik
bir metod olmakla beraber, yakin zamandaki ¢alismalarla biyolojik ve klinik olarak karsilig
oldugunu dusiindiigiimiz bir yontemle ¢alismamizi yaptik. Bu galismamiz istatistiksel olarak

anlamli gtkmistir.

Galismamizin  klasik bilissel terapiden farklari mevcuttur. Calismamiz igin herhangi bir
psikoterapist, mekan, arag, maddi kaynak, insan kaynagi, 6dev gerek duyulmadan her sart ve

kosulda yapilabilir.

Gahsmamizin sosyodemografik verileri, depresyonun bilinen sosyodemografik verileri ile
uyumlu cikmistir. Yine, calisma ve kontrol gruplarinin sosyodemografik verileri benzer olarak
bulunmustur. Calismamizda depresyon hastalarinin hem g¢alisma hem de konrol grubunda
ortalama olarak 45 yasinda oldugunu, cinsiyet dagiliminin her iki grubda da ayni oldugu ve
kadinlarda 2-3 kat daha fazla sayida oldugunu( kadinlar % 72, erkekler %28) tespit ettik. Meslek
grubu olarak ev hanimlarinda daha ¢ok gorildigi, ev hanimlarinin ardindan isgilerde daha fazla
gorilmekte oldugunu belirledik. Calismamizdaki depresyon hastalarinin %70-80 orta dlizey

ekonomik durumdaydilar.

Egitim dlzeyi olarak hastalarimizin her iki gruptada benzer oranlarda oldugu tespit edilmistir.
Ekonomik dlizeyi iyi olarak belirtilerin grubun hem kontrol hemde calisma grubunda cok az
sayida (toplam 1 hasta) oldugu saptandi. ilkokul mezunlari % 55-58, lise mezunlari %10-24
olarak bulundu. Evli ve bosanmis olanlarda depresyon ylizdesi daha fazla tespit edilmistir.
istatistiksel olarak ifade edilmemis olsada, yiizde deger olarak bekar, bosanmis ve ayri
yasayanlarda hastanede yatarak takip ettigimiz depresyon hastasi orani, ayaktan takip edilen

hastalara oranla daha fazla bulunmustur.

Bu durumu hem depresif epizod olarak ortaya cikartict hem de agirlastirici bir faktor olarak
yorumladik. Calisma grubunda egitim dizeyi ilk ve orta 6gretim olanlarda tedaviye anlamli

olarak daha iyi cevap vermislerdir. Calismamizda bir diger anlaml sonug¢ ise depresyon
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agisindan aile 6yklsu olmayanlarin tam olarak dizelme gosterdikleri ve galismamiza daha iyi

cevap verdikleri bulunmustur.

Calismamiza katilan hastalarin ortalama yasi her iki gruptada 45 olarak tespit edilmis olup,
depresyon igin belirtilen agirlikli ortalama yas araligindadir. Calismamizin HAM-D oOlgekleri
ortalama degerleri yorumlandiginda, HAM1 sonuglari ¢alismamizi yaptigimiz grupta kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak(p=0.001) anlamli ¢itkmistir. Calismanin objektifligi acisindan bu
durum bir handikap olarak degerlendirilebilir. Ancak depresyon klinigi agir diizeyde seyreden
hastalarin yatarak takip edilmesi ve bazi komplikasyonlar, riskler tasimasi nedeniyle yatis
endikasyonu gerektirmektedir. Biz calismamizi yonetmek ve takip etmek amaciyla ¢alisma
grubunu servisde yatan depresyon hastalarindan secmek durumunda kaldik. Bu nedenle
servisde yatarak takip ettig§imiz ve c¢alismamiza dahil ettigimiz depresyon hastalarinin HAM
puanlarinin yiiksek olmasi anlasilir bir durumdur. Biz ¢alismamiza depresyon hastalarinin

cevabini HAM puanlarindaki %’lik dismeler bagli olarak degerlendik.

Calisma grubunun her 3 HAM sonuglari degerlendirildiginde, ¢alisma grubunun 1. ve 2.
ayin sonucunda yapilan HAM2 ve HAM3 ortalama puanlari kontrol grubuna gére daha dislk

citkmistir.

HAM1 puani kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek ¢ikan ¢alisma gurubunda 1 ve 2.
ayin sonunda yapilan HAM2 ve HAM3 degerinin kontrol grubuna goére daha disik g¢ikmasi

¢alismanin etkinligi hakkinda fikir verebilir.

Servisde yatan hastalarimiza g¢alisma suresini ¢esitli nedenlerden dolayr en uygun siire

olarak 1 ay olacak sekilde dizenledik.

Hastalarimiza ¢alismamizi uyguladiktan sonraki 1 ay stiresince ¢alismayi uygulamamamizin
nedeni hastanin hastane disinda bulundugu ortamda gézlemimizin disinda olacagindan ve
calismanin givenilirliginde stiphe ve zafiyet olusturacagindan, 1 ay sonrasinda calismamizi

uygulamadik.

Calisma grubu icerisinde HAM2 yapildiktan sonraki 1 ay sonunda yapilan HAM3 testinde

ortalama olarak artis gorilmustir, servisdeki hastalarimizi taburcu ettikten sonra servisdeki bazi
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avantajlari kaybetmeleri ve giinlik hayata dair bir adaptasyon siirecinin bir yansimasi olarak
degerlendirdik. Calismamiz sonrasi hastalarimizin bilissel siireci baslatip baslatamadiklarini
gormek icin daha uzun siireli, yani taburculuktan ortalama 6-12 ay gibi bir siire sonra tekrar

HAM-D yapilabilir.

Burada ortaya cikabilecek bir soruda 1 aylk calismamizin, yontemimizin biligsel siireci
baslatmak icin yeterli bir sire olup olmayacagidir. Bu sorularimizin cevabi icin baska
¢alismalarin yapilmasina ihtiyaci vardir. Bizim c¢alismamizda hastalarimizin tedaviye cevabini
degerlendirme zamanlamasi olarak 1 ve 2 ay segmemizin nedeni klasik kaynaklarda tedavi yaniti
icin 4-6 haftalar ile tedavinin etkisinin degerlendirildigi 8-12 haftalar alindigindan dolayidir(74).
Ayrica calismamiz icin en ideal silirenin gerekcelerle beraber 1 ay (4-5 hafta) olacagi

belirtilmistir.

Ancak yinede 2 ay Oncesinde agir depresyon klinigi ile takip ettigimiz bu hastalarin,
yinedede kontrol grubuna gore daha disiik puan ortalamasi olmasi, uyguladigimiz yontemin

basarisi hakkinda fikir verebilir.

Daha acik, net bir degerlendirme icin calismamizin benzeri ¢alismalarin 6-12 ay sonrasi gibi
sirelerle HAM testleriyle degerlendirilmesi gerekmektedir. Uzun soluklu izlem ve sonuglar bu

miidahalemiz ve depresyon tedavisinde slirmekte olan yeni arayislar degerli olacaktir.

Calismamizin sonucunda, hastanede yatisini ve ¢alismamizi yaptigimiz, 1. ayin sonucunda,
tekrarlanan HAM2 testi sonucunda calisma grubundaki depresyon hastalarinin, kontrol

grubuna gore anlamli olarak(p=0.012) tam dizelme gosterdigi tespit edilmistir.

Calismamiza dahil ettigimiz hastalarimizdan egitim durumu ilk ve ortadgretim olanlarin hem
hastanede yattiklari 1 ayin sonunda hem de disaridan takip ettigimiz 2. ayin sonunda calismaya
daha iyi cevap verdikleri hemde iyilik hallerinin daha sirdirilebilir oldugu anlamh olarak (p=
0.001/ p= 0.033) belirlendi. Bu sonucu sorgulayici olmayan, farkl alternatif disinceler
Uretmeyen veya Uretmeyi amacglamayan ipotekli kimlik 6zelliginden kaynaklandigi seklinde

yorumladik.
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Yine aile 6ykislinde depresyon olmayanlarin ¢alismamiza 1 aylik hastane yatisi sonrasi
yapilan degerlendirmede HAM2’ de anlamli olarak(p= 0.007) daha iyi cevap verdigi tespit

edilmistir.

Calismamizin sonunda tespit edilen bir bulgu, depresif epizod icin servisimizde yatan
hastalarimiza uyguladigimiz bu miidahale sonrasi 1 aylik bir siire sonunda HAM2 sonucunda
tedaviye yanit veren hasta (tedaviye yanit verme HAM ‘ da % 50 ‘den fazla diisme olarak ifade
edilmektedir) ylzdesi %76 gibi bir oranda tespit edilmistir. Bu oran klasik kaynaklarda gecen
oranlardan( %60-70) daha vyiksek bir orandir(9). Ayni zamanda kontrol grubuyla
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli diizeyde (p=0.012) tam dizelme(HAM’ de %75

den fazla diisme) saglanmistir.

Galismamizin 1. ayin sonunda HAM?2 sonuglarini HAM1’e gére % degisimini bagka bir
acidan degerlendirdigimizde, sadece % 10 hastada hicbir tedaviye cevap alinamamistir, bu

psikiyatri kaynaklarinda gosterilen degerlerin altindadir.

Tedaviye anlamli olarak cevap alinamayan hasta sayisi ise %13 olmakla beraber, 4-6 haftalik
bir siirede antidepresan etkinlik icin kaynaklarda beklenmesi gereken bir siiredir, yani ilerleyen

zamanda beklenen antidepresan etkinligi gosterebilir seklinde ifade edilmektedir.

Klasik kaynaklarda denilmektedir ki, 4-6 haftalik stirede belirtilerde % 20 (izerinde azalma
gostermesi antidepresan etkinligin devam ettigini gostermektedir ve mevcut tedavinin basarili
olacagl umut edilerek tedaviye devam edilmesi gerekmektedir(74). Bizim 4-5 haftalik sire
sonunda mevcut belirtilerde % 25 (izerinde azalma gosteren hastalarin orani % 90 olarak tespit

edilmistir.

Calismamizla ilgili vurgu yapilmasi gereken bir diger noktada tedavi siiresidir. Biz calisma
grubunda hastalarimiza 1 ay (ortalama 4-6 hafta) gibi bir sire farmakoterapi ve bilissel
muiidahalede bulunduk ve bu sire sonunda hem tedaviye yanit olarak % 76 gibi bir oran hem de

tam iyilesme (%20.7) olarak anlamli istatistiksel bir sonuc aldik.
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Psikiyatrinin klasik ve referans kaynaklarinda ise depresyon hastasina uygulanan
antidepresan tedavinin klinik etkinligi ve yanitinin degerlendirilmesi icin 4-6 haftalik siire
konusunda fikir birligi yapildigi, bu sire igerisinde ise %20-25 oraninda belirtilerin azalmasi ya
da kismi yanit verdigi belirtiimektedir(74). Yine ayni kaynaklarda tam iyilesme icin 8-12 hafta
gibi daha uzun siirelere ihtiya¢ oldugu ifade edilmistir(74). Bu bulgulara gore calismamiz

basarili olarak degerlendirilebilir.

Major depresyon tanisi olan, BDT, antidepresan tedavi, antidepresan ve bilissel terapi
kombinasyonu, psikoegitimsel miidahale ve standart andidepresan miidahaleyi iceren standart
tedavi yontemlerini igeren 6 aylik bir galismada hastalarin remisyon oranlari sirasiyla; BDT % 48,
antidepresan tedavi %54, antidepresan ve bilissel terapi kombinasyonu %75, standart tedavi

ortalama % 50 olarak tespit edilmistir(75).

Bir baska calismanin sonucunda, BDT uygulanan 46 depresyon hastasi lizerinde yapilan 6
aylik bir calismada hastalarin% 30 ‘ unda remisyon elde edilmis, % 30 ‘unda anlamh klinik

degisiklik saptanmis, % 40 ‘ da ise degisiklik tespit edilmemistir(76).

“Ben iyiyim” ifadesini hastaya belirli diizen ve siklikta sOyletmemizin asil amaci, bunu
zamana yayarak hastanin zihinsel network’ Ginde bir birikim saglayarak hastanin bilis, bellek ve
duygu alanlarinda bu birikimin yansimasiyla sikayetlerinin azalmasi, bulgularin diizelmesi ve
hastanin olabildigince kisa siirede eski islevselligine dénebilmesidir. Bu ¢alismayla, mevcut

tedavilerin yaninda yeni veya yardimci bir tedavi veya yontem olarak bu ¢alismamizi uyguladik.

Calismamiza ait gozlemlerimizde, hastaya ben iyiyimi anlatirken ilk karsilastigimiz

tepkilerden biri “ ama ben iyi degilim ki, ben bunu séyleyemem “ seklinde oluyor.

Daha az olarak karsilastigimiz genelde bayan hastalarimizin gosterdigi tepkiise, umudunu
artiran bir yaklasimla ¢alismayi sahiplenen tavir seklinde olmaktadir. Bu tavri sergileyen bayan
hastalarimiz genelde ilk veya az sayida depresif epizodu olan, ¢evresel etkilerin sonucu ortaya
cikan reaktif olarak gerceklesen depresyon tablosu yasayan hastalarimiz olmustur. Bu
hastalarimiz bitin 1 aylik calisma siiresince, ayna ve salon oturumlarinda da ayni tavri, istegi

sirdtrmduslerdir.
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Biz ¢alismamizi yiz ylize, ayna karsisinda ve topluluk iginde olacak sekilde farkl oturumlarda
yaptik. Belirli diizende gerceklesen bu oturumlarin farkli olusunun tedaviye olumlu bir katki
yapacagini dustindik. Hem calismanin amacinin anlatilmasi hem de hastanin uyumunun

saglanmasi amaciyla ilk olarak yiiz ylize oturumla bagladik.

Daha sonrasinda hastanin ayna karsisinda “ben iyiyim” ifadesini derken bunu sdyleyen
kisinin kendisi oldugunu goérip, ne yaptiginin ne sdylediginin farkinda olmasini, 6ncelikle
kendisinin bunu kabullenmesini, kendine olan inancinin artmasini ve kendisinin de sahit olarak

bu eyleme devam etmesini amagladik.

Son asamada hastamiza topluluk icinde “ben iyiyim’ ifadesini soyletmekle, ayna karsisinda
yapmayl amagladigimiz hedefleri pekistirmek ve daha fazla kisiyi yaptigi eyleme sahit tutarak
gerceklestirdigi eylemin hastamiz icin baglayiciigini gergeklestirmesini, sorumluluk almasini

amacladik.

ilk oturumlarda hastalarimizin biyiik bir kisminda, ben iyiyim sdylemekte zorlanma
olmustur, anksiyetelerinde artis , can darligi, bas agrisi, aglama, titreme, uyusma seklinde
zorlanma belirtileri gérilmustlr. Hastalarimiz olumsuz disince igeriklerinin, olumsuz anilarin,
iyi olmasina engel olan her ne varsa bunlarin “ben iyiyim” derken karsilarina ciktigini ve
biyidigini sézel olarak ifade ettiler. ilk oturumlarda zorlanan hastalarin duygulanimlari “ben
iyiyim”’ derken daha sikintili, gergin oluyordu. Bazi hastalarimiza ilk oturumlardan sonra artan
anksiyeteleri ve olusan gerginlige bagli siddetli bas agrilari nedeniyle anksiyolitik tedavisi
verdik. Bu zorlu seanslar bazi hastlarimizda 2-3 giin kadar siirdi. Bu zorlanma belirtilerini
konustugumuzda, zorlanmalarin altindan hastalarin anamnezlerindeki diren¢ noktalari,

olumsuz dustince igerikleri, aktif stres faktorleri ortaya ¢ikmaktadir.

ilk yliz yize oturumlarinda hastalarimiz 20 defa ben iyiyim sdylemek icin daha uzun siire
harcarken, ilk oturumlarda bazi hastalar icin “ ben iyiyim” sézcikleri arasinda ortalama olarak

20-30 saniyelere kadar uzayan slreler olabiliyorken ilerleyen seanslarda bu siireler kisaliyordu.

Hastalar her gecen seans ve glinde daha hizli ve daha rahat “ben iyiyim” s6zclglini
diyebiliyordu. Yine bazi hastalarimizda ilerleyen oturumlarda “ben iyiyim’’ sézclglini derken
vicut diliyle eslik ettiklerini, bas sallamalarini, gozlerini kapatip koltukta ileri ve geri

sallanmalarini, ellerini parmaklarinin ucuyla dizlerine vurduklarini fark ettik. Bazi hastalarimizin
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seans saatlari disinda zamanlarda elinde tesbihle, tesbihini ¢ekerek “ben iyiyim” ifadesini
dediklerini, glinlik aktiviteleriyle baglantih olacak sekilde bazi hastalarimizin “ben iyiyim”
ifadesini soyleyerek bilissel midahalesini daha yaygin kullanabildiklerini gérdik. Hastalarimizi
bu ¢alismaya daha aktif olarak katmak i¢in bir sonraki seansa ilk olarak kendilerinin gelmesini ve

hazir olduklarini séylemesini istedik.

Yiiz ylze oturumunu sonlandirip, ayna karsisina gectigimizde, hastalarimizin ilk yiiz yuze
seanslarindaki zorlanmanin benzerini ayna karsisindaki ilk oturumlarda yasadigini gérdik. Ayna
karsisinda devam eden seanslarda Ozellikle bayan hastalarimizda aynaya bakarken kendilerini
duzelttiklerini ancak aynada kendilerine, kendi yiizlerine, kendi gozlerine bakamadiklari, aynada
gozlerini gezdirdiklerini goriyorduk. Hastalarimiza kendilerine bakmalarini séyledigimizde kisa
bir slire sonra yine aynada baska yerlere bakarak goz gezdirdiklerini fark ettik. Sucluluk temal
dislince igerigine sahip bir hastamiz ilk ayna seanslarinda aynaya baktiklarinda yizlerinin
aynada degismis gibi oldugunu, dalgah oldugunu, basinin biylyip, kictldGgini, degistigini

ifade etmisdi.

Hastalarimiz ayna karsisina ilk gecerken sanki kendilerine bakmak yerine  farkl bir kisiyle
ylz ylze gelecek bir kisi gibi hazirlaniyorlardi ve bakiyorlardi. Hastalarimizin ayna oturumlarinda
eger oturarak yapiyorsak fleksiyon postiri hakim bir sekilde, savunma halinde, igine gekilir
gibi, toplu bir oturuslari vardi. Ayaktan oldugunda ise ayaklar birbirine yakin, eller bacaklara ve
viicuda bitisik sekilde zorlu bir sinav veriyormus gibi oturumlari tamamliyorduk. ilerleyen
seanslarda, hastalarimiz ayna seanslarinda da yliz yiizede oldugu gibi gittikce daha rahat

olmaya baslamislardi.

Hastalarimizin toplum icinde olan seanslarda ise, yliz ylize ve ayna karsisinda olan seanslarin

baslarinda yasadigimiz zorlanmayi yasamadik.

Bayan hastalarimiz toplum iginde erkek hastalarimiza gére daha rahat ve baskil bir sekilde
seanslari tamamliyordu. Yalniz az sayidaki ¢cekingen kisilik 6zelligi de olan hastalarimizda topum
icindeki oturumlar, bunalti, tiylerinin diken diken olmasi, kendini patlayacakmis gibi hissetme
seklinde tarif ettikleri bir ruhsal durum tablosu seklinde gecmekteydi. Hastalarimiz “ben iyiyim”

s6zclguni dedikten sonra iyi olacaklarina dair inanglarinin arttigini ifade ettiler.
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Calisma gurubuna aldigimiz hastalara, 1 ay sonra poliklinik kontroliine geldiklerinde (HAM3)
stres durumlarinda “ben iyiyim” muidahalesini soylediklerinin geri bildirimini aldik.
Hastalarimiza taburculuklarinda odev seklinde degilde, “ben iyiyim’ sablonunu her durumda
soyleyip kendilerine mal etmelerinin gerektigi seklindeki 6nerimizi, hastalarimizin bir kismi “ben
iyiyim”’ hep akillarinda oldugunu, bir kismi aklina gelince dislinmeye ve sOylemeye devam

ettiklerini soylediler.

Cahsmamizin sireg icerisindeki faydalarindan biride hastaya ait formulasyonu olusturmamizi
hizlandirma, anlatamadigl ve bu nedenle her ben iyiyim derken karsisina cikan dislince
icerikleri, aktif stres faktorleri, aci veren ani ve yasantilarin ortaya ¢ikmasi sonucu duygusal

abreaksiyon seklinde bosalma ve rahatlama olabilmekte.

Hasta ben iyiyim derken iyi olmadigina dair kanit ve kanitlari bulmaya ve bu kanitlarin ne
kadar gergekgi oldugunu dislinir, bizde bu sekilde hem psikopatolojiyi bulmaya hem de tedavi

etmeye calisiriz.

Ben iyiyim derken hasta kendini ister istemez bir terapinin iginde buluyor. Ben iyiyim bir
cilingir gibi hastanin séylemek istemedigi veya zorlandigi anilari, yasantilari, distinceleri agmaya
bize sdylemeye zorluyor. Ben iyiyim derken hasta zorlaniyor diliyle ben iyiyim diyor, ama

hastanin zihinsel network’i iyi olmadiginda diretiyor ve savas burada baslyor.

Hasta bu miicadeleyi sirdirebildigi kadar sirdiriyor. Ben iyiyim derken otomatik
dislinceler, ic ses, 0z elestiri neden iyi olmadigi yoninde hastalari zorlamaya bashyor,
sonrasinda takilp kaldigi anilar, stres faktorleri, disince igerikleri gibi nedenlerle olusan
zorlanma noktalarinda hasta kendini ifsa ediyor, bu ifsa etme bir rahatlama sagliyor, eger bir
dislince icerigiyse veya yasantiysa olusan islevsel olmayan disiince iceriklerini diizeltmede

yardim ederiz.

Hastalarimiz genelde caresizlik ve yetersizlik diislince igeriklerini daha kolay bir sekilde, ilk
oturumlarda paylasirken, sucluluk temali diislince iceriklerini daha zor, daha sonraki ilerleyen

oturumlarda paylastiklarini farkettik.
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Hasta “ben iyiyim’ derken aslinda iyi olmadigini dislinliyorsa, neden iyi olmadigina dair ig
gori gelistirebiliyor. lyi olmamasinin nedenini, gerekgesini, dis bir faktér mii, sadece bilisden

kaynaklanan bir sorun mu, bu sorulari hasta fark ediyor, hastaligina ait i¢ gorisu gelisiyor.

Normalde kaynagl ne olursa olsun, karsisinda yenilerek, savunma mekanizmasi
kullanamadigindan dolayr olusan depresyon kliniginde “ben iyiyim” midahalesi hekimin de
yardimiyla hastanin sorunlarini nesnellestirip ortaya koyuyor ve ortaya, anlam kazanan,

hastanin micadele edebilecegi bir tablo gikiyor.

Depresyon tedavisine hasta “ben iyiyim” diyerek aktif olarak katilim sagliyor. Bu aktifligi
arttirmak icin hastalarimiza glin icinde seanslari bize hatirlatmalarina dair 6nermelerde
bulunuyoruz. Bazi hastalarimizda “ben iyiyim” ¢alismasi umudunu arttiriyor ve canli tutuyor,
hastaya ¢alismamizi anlattigimizda hastalarimizin bir kismi “ben iyilesecegim degil mi”’ seklinde

geribildirim gosteriyorlar.

Hastanin gin igerisinde kendi kendine séyledigi ben yalnizim, ben suc¢luyum, ben
beceriksizim,.....gibi diglince igeriklerine, ortaya g¢ikan ruminasyonlarina karsi ve benzeri stres
durumlarina karsi “ben iyiyim” mudahalesiyle karsi koyarak hastanin ginliik basa ¢ikma
becerilerinde artisa neden olmaktadir. Hastanin tedaviye aktif olarak katilmasini ve uyumunu da
arttirmaktadir. Agir diizeyde depresyon hastalarinda kendine yardim etmek icin bir sey yapmak
elinden gelmeyen hatta yardimi reddeden vakalarda, hastalarin bu davranisina karsi “ben

iyiyim’’ uygulamasi kolay, hazir bir eylemdir.

Calismamizda HAM-D 6lgeginin basliklari tizerinden genel bir degerlendirme yaptigimizda;
Hastalarimizin depresif duygudurum puanlarinda biitiin hastalar agisindan bir azalma olmustur.
is ve etkinlik acisindan biitiin hastalarin puanlarinda artis gerceklesti yani islevsellik puanlari
artmis olarak bulundu. Hastalarin genel olarak erken ve orta uykusuzluklarinda diizelme
olmasina ragmen, gece uykusuzluk sikayeti sadece 13 hastada dizelme goOstermistir, diger

hastalarda iyilesme olmamistir.
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Hastalarin sucluluk dislince icerigine ait puanlarinda ise sadece 16 hastada diizelme
gdzlenmistir. intihar disiincesi olan hastalardan 1 tanesi disinda diger hastalarin tamaminin

intihar duslincesi azaldi, blylik oranda kayboldugu tespit edilmistir.

Calismamizin 2 6nemli eksikligi mevcuttur. Birincisi hasta sayisi, baslangicta 50’ serli gruplar
halinde yapilmasi planlanan c¢alismaya, bdlgesel sosyoekeonomik ve kiltirel nedenler
dolasiyla hastalar yatarak tedaviyi kabul etmekte zorlanmalari ve diger dislama kriterlerinden
dolayl sayimizi azaltmak durumunda kaldik. ikinci eksikligimiz, gruplarin birisini hastanede
yatarak calismamizi uygularken, diger grubumuzu poliklinikten, ayaktan takip etmek
durumunda kaldik. Bu durum galismanin dogru sonucunu etkileyebilecek bir takim sakincalar

icermektedir.

Bunlardan bazilari; servis ortaminda dis stres faktorlerinden izole olmalari, her an gézetim
altinda olmalarindan dolayi kendilerini glivende hissetmeleri, sikayetleri ve tedavi agisindan
iletisim kolayhgi, giin icerisinde “ben iyiyim” midahalesi disinda psikoegitimlerinin olmasi gibi
nedenler ve ayaktan hastalarimizla esit sartlarda olmadigindan dolayi, ¢alismanin sonucunu

etkileyebilir.
6.SONUC

Sonug olarak, eksikliklerine ragmen, bu calismayl yapma amacimiz dogrultusunda, gerek
servis ortaminda, gerek ayaktan hastalarimiza, hem depresif donemde, hem remisyon
doneminde, tedavi edici, tedaviye yardimci, koruyucu ozellikleri olan, glinimiiz depresyon
tedavisinde yeni arayis ¢abalarina katki saglama dogrultusunda, kolay uygulanabilir, ulasilabilir,
maliyeti olmayan, etkinligi tespit edilen, sonucunu basarili olarak yorumladigimiz bir yontemle

calismamizi tamamladik.
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1. DEPRESE DUYGUDURUM
(Keder, umutsuzluk, degersizlik, ¢caresizlik)

& Son 7 giin i¢erisinde moraliniz nasildi?

& Kendinizi ¢okiintiide veya kétii hissediyor
muydunuz?

& Kederlilik, umutsuzlugunuz var miydi?

& Son 7 giin iginde ne kadar siireyle kendinizi
bdyle hissettiniz? Her giin? Biitiin gtin?

& Hig aghyor muydunuz?

0= YOK

1= SUPHELI

Hastanin  her zamankinden daha
olduguna tam olarak emin olunamiyor.
2= HAFIF

Hasta bu duygularimi sézel olarak kendiliginden
ifade ediyor. Aglama egilimleri var.

3= ORTA

Hastanin bu hali yiiz mimikleri, durusu ve sesin-
den agik¢a anlagihyor. Goriismede aglayabilir.

4= AGIR

Hastanin bu duygularm sézlii veya sozsiiz olarak

ifade edisi goriismeye hakim. Hastanin dikkati
bagka yone ¢ekilemiyor.

cokkiin

2. IS VE ETKINLIKLER

(Hasta ilk gériismede hastanede vatmaktaysa 4
puan isaretlenir. Takip goriismelerinde hastane-
de olsa bile bulgularinda diizelme varsa digerleri
gibi degerlendirilir)

& Son 7 gin icerisinde zamammazi nasil
gegiriyordunuz (is disi zamanlarda)?

& Bunlan ilgi duyarak mi, yapmak zorunda
oldugunuz i¢in mi yaptiniz?

& Eskiden yapip da su anda yapmay biraktiginiz
seyler var mi?

& Hevesle beklediginiz herhangi bir sey var mi?

(TAKIPTE: liginiz eski normal haline déndii mii?)

0= Normal is etkinlikleri.

1= Hasta isi ve/veya is disi ilgi alanlanyla ilgili
yetersizlik duygularini ifade eder, motivasyon
eksikligini belli eder. Biitiin bunlara karsin isini
belirgin bir aksama gériilmeden yapabilmektedir.

2= Isine ve is dis1 alanlara karsi belirgin motivas-
yon eksikligi vardir. Calisma kapasitesi azalmistir.
Eski calisma hizina ulasamaz. Bazi giinler ise
gitmez veya isten erken ayrilmaya cahsir. [s
verinde veya evde yapilmasi gereken islerle veya
baska islere karg1 kayitsizhds, aile ve is arkadaslan
tarafindan belirtilir veya bunlari kendisi ifade
eder. Yatan hastalarda: Tim glin hastasi ise
glindiiz hastasi konumuna gecebilir durumdadir.
Evde veya hastanede giinliik etkinliklere 3-4 saat
katilmaktadir.

3= Hastanin isine ayirdii zaman ileri derecede
azalmis, verimi belirgin derecede diismustiir.
Calisamayacad i¢in rapor verilmesi gerekmekte-
dir. Yatan hastalar servis etkinliklerine 3. saatten
az katilmaktadr.

4= Hastahgindan dolayi kesinlikle calisamaz
durumdadir. Hastanede vatan hastalar servis
islerini yardimsiz yapamaz ya da yapsa bile bunlar
disinda etkinligi yoktur.
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3. GENITAL BELIRTILER (CINSEL ILGI)

(Bu konuda bilgi alinamazsa O isaretlenmelidir.
Adet duzensizlikleri burada belirtilmelidir ve 2
isaretlenir.)

(Ornegin libido kaybi, menstruel bozukluk gibi)

& Son 7 giin igerisinde cinsel isteginiz nasildi?

(Cinsel iliskide bulunup bulunmadiginizi degil,
cinsel isteginizi soruyorum, bu konuyu ne kadar
diisliniiyorsunuz?)

& Cinsel isteginizde bir degisiklik oldu mu?
(Cokkiin olmadiginiz déneme gére)

& Cinsellik sik¢a diisiindugiiniz bir konu mu?
Hayir ise: Bu sizin i¢in farkl bir durum mu?

0= Cinsel ilgi her zamanki gibi.
1= Siipheli veya hafif azalmis cinsel ilgi ve zevk.
2= Cinsel ilgide a¢ik azalma

Erkeklerde  siklkla fonksiyonel impotans,
kadinlarda uyarilma eksikligi veya acik igrenme
duygulan, adet diizensizlikleri.

4. SOMATIK BELIRTILER
(GASTROINTESITNAL)

Anksiyetenin GIS belirtileri, 6rnegin midesinde
kelebekler pir pir etmektedir vb.
Hipokondrivakhk bashdi altinda ele alinmasi
gereken nihilistik sannlardan, &rn. barsaklarinda
haftalardir hareket yok - ayirt edilmelidir. Asin
yemek yemek anksiyete bulgusudur.

& Son 7 giin igerisinde istahiniz nasildi? (Her
zamanki istahinizla karsilagtirdiginizda nasil?)

& Yemek icin kendini zorlamak zorunda kaldiniz
mi?

& Cevrenizdeki insanlar yemeniz igin israr etmek
zorunda kaldi mi?

0= YOK

1= SUPHELI

Istahsiz, kendi kendine yemek viyor, ama yedikle-
rinde tat yok, bazen kabiz.

2= VAR

Yemek alm azalmig. Hastanin yemek yemesi
icin tesvik edilmesi gerekiyor. Kural olarak kabiz.

Laksatif gereksinimi duyuyor, ancak bundan
fayda gérmiiyor.

5. ERKEN UYKUSUZLUK (UYKUYA
DALMA GUCLUGU)

& Gegtigimiz hafta boyunca uykunuz nasildi?
& Geceleri uykuya dalmakta zorluk ¢ektiniz mi?

(Yataga vyattiktan sonra, uykuya dalmanmz ne
kadar siire aliyordu?)

& Son 7 giin icinde ka¢ gece uykuya dalmakta
gticliik cektiniz.

0= YOK
1= SUPHELI

Hasta, son ili¢ geceden en az birinde uykuya
dalmadan &nceki yanm saat, vyatakta uyamk
kalmustir,

2= VAR

Hasta son {i¢ gece vatakta yarim saatten fazla
uyanik kalmistir,
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6. ORTA UYKUSUZLUK (UYKUYU
SURDURME GUCLUGU)

(Hasta gece vansi ile saat 05:00 arasinda bir
veya birden fazla uyanyor mu? Eger idrar
vapmak icinse ve ardindan hemen uykuya
daliyorsa O isaretlenir.)

& Son 7 giin boyunca gece yarisi uyanyor
muydunuz?
EVET ise: Yataktan kalkiyor musunuz?

& Kalkinca ne yaparsimz? (Sadece banyoya,
tuvalete mi gidersiniz?)

& Peki yataga déndigiiniizde hemen uyuyabili-
yor musunuz?

& Bazi geceler uykunuzun rahatsiz ve huzursuz
oldugunu hissettiniz mi?

0= YOK
1= SUPHELI

Hasta son 3 gecede 1 veya 2 kere gece boyu
uykusuzluktan, huzursuzluktan yakinir.

2= VAR
Her gece en az bir kere uyanirsa veya son g

geceden herhangi birinde tuvalet gereksinimi
disinda yataktan kalkarsa.

7. GECE UYKUSUZLUK (ERKEN
UYANMA)

(Hasta planladigindan ya da kosullarinin gerektir-
diginden 1 saat énce veya daha erken uyanir.)

& Son 7 giin igerisinde sabahlari en geg olarak
ne zaman uyaniyordunuz?

ERKEN ise: Saatin alarmiyla mi, yoksa kendi
kendinize mi uyaniyordunuz?

& Genellikle ne zaman uyanirsimz (yani, bu
¢okkiin durumunuz ortaya ¢ikmadan dnce)?

0= YOK

1= SUPHELI

Uyari ama tekrar uykuya dalar.

2= VAR

Siirekli erken uyanir ve bir daha uyuyamaz.

8. GENEL BEDENSEL BELIRTILER

(Yorgunluk, bitkinlik, enerji kaybi gibi duygular.
Genel kas agrilan)

& Son 7 giin igerisinde giictiniiz-kuvvetiniz
nasildi?
& Her zaman yorgun muydunuz?

& Bu hafta hi¢ sirt agriniz, bas agns: ya da adale
agriniz oldu mu?

& Bu hafta kol ve bacaklarimzda, sirtinizda veya
basinizda herhangi bir agirhk hissettiniz mi?

0= YOK

1= SUPHELI

Cok hafif kas yorgunlugu ve diger bedensel
rahatsizliklar.

2= VAR

Acikca veya stirekli yorgunluk, bitkinlik, herhangi
bir kesin yakinma.
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9. SUCLULUK DUYGULARI

& Son 7 giin icerisinde, 6zellikle, bazi seyleri
vanhs yaphdiniz veya insanlan hayal kirikligina
ugrattiimzi  hissederek kendinizi elestiriyor
muydunuz?

EVET ise: Bu distinceleriniz nelerdi?

& Yaptigmiz ya da yapamadiginiz herhangi bir
sey icin sucluluk hissediyor muydunuz?

& Bu rahatsizh@i (¢okiintiytl) bir sekilde kendi
basimza kendinizin getirdigini dustindiiniiz
mii?

& Hasta clmakla cezalandirliyormus gibi hissedi-
yor muydunuz? :

0= YOK
1= SUPHELI
Hastahig sirasinda ailesine yiik oldugunu, ailesini

ve arkadasglarim hayal kirikhgina ugrattigim ve/
veya onlari ihmal ettigini distiniiyor.

2= HAFIF

Hastalin oncesinde olay ve durumlarla ilgili
sucluluk duygulari var. Oregin gecmisteki kiiciik
ihmalkarliklarn veya hatalan, gérevini yapmamis
olma duygusu, bagkalarina zarar verdigi diisiince-
si.

3=0ORTA

Hastahig yiiziinden cektikleri kendisine verilmis
bir cezadir. Hasta bu duygusunun temelsiz
oldugunu farkedebilecedi siirece 3 isaretlenmeli-
dir.

4= AGIR

Suclulukla ilgili varsanilar. Sugluluk duygulan
yerlesmistir ve her tiirli karsi goriise direnir.
Hatta suglayan, tehdit eden sesler isitebilir veya
benzeri temalarda gorsel varsanilar tanimlayabilir.

10. INTIHAR

(ilk puanlamada herhangi bir intihar girisimi 4
puan olarak degerlendirilmelidir. lzleme degerlen-
dirmelerinde bu dikkate alinmaz.)

& Gecen hafta icerisinde hi¢ hayatin yasamaya
degier olmaditn seklinde diisiinceleriniz oldu
mu?

& Gecen hafta icerisinde Slsem daha iyi diye
diisiindiigtiniiz oldu mu?

& Peki ya kendinize zarar verme veya hatta
kendinizi &ldiirmeyle ilgili bir plammz oldu
mu?

EVET ise: Neler diistindiiniiz?

& Gercekten kendinize zarar verecek bir sey
yaptimiz mi1?

0= YOK

1= SUPHELI

Hayatin yasamaya degdmedigini dustinir ama
dlsem istegiyle ilgili bir diistincesi yoktur.

2= HAFIF

Oliim isteginden s6z eder, ancak kendisini
sldiirmekle ilgili planlar yoktur.

3= ORTA

Intihar distinceleri, planlan, intihara yénelik
hareketler. Hastanin intihar etme olasihi vardir.

4= AGIR

Hasta o6nceki glinlerde intihar girisiminde
bulunmustur. Herhangi bir intihar girisimi, ani bir
karar takip etse de 4 isaretlenmelidir.
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11. RUHSAL ANKSIYETE

(Gerginlik, tedirginlik, giivensizlik duygular,
nedensiz korku, kaygi, tasalanma, irritabilite)

& Son 7 giin icerisinde kendinizi 6zellikle gergin
veya sinirli hissediyor muydunuz?

& Normalde kaygilanmayacaginiz 6nemsiz kiigtik
seyler icin cok fazla kaygilandimz mi? Bunlar
giinliik hayatiniz: etkiledi mi?

EVET ise: Ornegin ne gibi?

0= YOK

1= SUPHELI

Hastanin her zamanki halinden daha gergin,
glivensiz oldugu stipheli.

2= HAFIF

Hasta anksiyetesini agik bir sekilde anlatiyor ve
bunu kontrol etmekteki giicligiinti ifade ediyor.
Ancak kaygilart énemsiz konulardadir ve giinliik
hayati etkilemez.

3= ORTA

Hasta 6nemli konularda olabilecek kétii olaylar
konusunda kaygi duymaktadir. Zaman zaman
anksiyetesini kontrol edemez ve panige kapilr.
Giinliik hayati etkilemektedir. Yz ifadesinden
endisesi gozlenir.

4= AGIR

Hasta daha sorulmadan korkularimi anlatir.
Bunlar sk sik gelmekte ve hastanin giinlitk
hayatini belirgin bicimde etkilemektedir.

12. BEDENSEL ANKSIYETE

Anksiyetelerin fizyolojik eslik edenleri, 6rnegin:
Gastrointestinal: Agiz kurulugu, gaz, hazimsizlik,
ishal, kramplar, gegirme.

Kardiyovaskiiler: Kalp ¢arpintisi, bag agrilar.

Solunum: Asin nefes alma, i¢ ¢ekme, sik sk
idrara ¢cikma, terleme.

Son 7 giin igerisinde asagidaki bedensel belirtiler-
den herhangi biri var miydi? (Listeyi oku, her
birinden sonra cevap icin durakla.)

& Gegen hafta bu seyler sizi ne kadar rahatsiz
ediyordu? (Ne kadar kétiydii, ne kadar zaman
ve ne siklikta bunlar vardi?)

NOT: Acik bir sekilde ilaca bagh ise -6rnegin,

imipramine bagh agiz kurulugu- derecelendirme-

yiniz.

0= YOK

1= SUPHELI

Hasta ara ara sindirim sistemi ile ilgili yandaki
belirtiler, terleme ve titreme gibi hafif belirtileri
farketmektedir. Ancak bunlan ¢cok acik sekilde
tanimlanmaz.

2= HAFIF

Belirtiler hasta tarafindan acgik bir sekilde
tanimlanmaktadir. Zaman zaman olmaktadir.
Giinliik yasami engellemez.

3= ORTA

Belirgindir ve hastada ciddi endise yaratir. Zaman
zaman guinliik yasamu etkiler.

4= AGIR

Anksiyetenin bir¢ok fizyolojik belirtisini birarada

tarif eder. Bunlar kalicidir ve hastanin giinlik
yasamini belirgin bicimde etkilemektedir.
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13. HIPOKONDRIYAZiS

(Bedensel hastalik yoklugunda viicut belirtileriyle
kuruntulanma. Hipokondriyak Kkisilik egilimleri
ayn tutulmahdir.)

& Son 7 gin igerisinde, diiglinceleriniz ne kadar
vilcut saghginiz veya viicudunuzun nasil ¢ahsti-
g1 lizerinde toplanmisti? (Normal diisiincenize
kiyasla)

& Bedensel olarak kendinizi nasil hissettiginiz
konusunda ¢ok sikayet eder miydiniz?

& Aslinda kendi baginiza yapabileceginiz seyler
icin baskalarindan yardim istediniz mi?

EVET ise: Ornegin ne gibi? Bu ne siklikta oldu?

0= YOK
1= SUPHELI

Viicut belirtileri ve islevleri ile normalden biraz
daha fazla ilgili.

2= HAFIF

Fizik saghgh konusunda acik kaygilari var. Siirekli
saghd ile ilgileniyor.

3= ORTA

Hasta biitiin belirtilerini agiklayacak bir hastalig
olduuna inanmaktadir (beyin tliimorii, kanser
vb.) Hasta béyle bir hastaligi olmadigina kisa bir
siire icin ikna edilebilir.

4= AGIR
Kuruntulanmasi paranoid boyutlara ulasmustir.
Hipokondriyak sanrilan nihilistik bir karakter tasir

(ici c¢urimektedir, barsaklan tikanmistir vb.).
Hasta ikna edilemez.

14. iICGORU (ICGORU KAYBI)
GOZLEM ESASTIR

& Hastaliginizi nasil dederlendiriyorsunuz?
& Hastahiginizi neye baghyorsunuz?

0= Hasta depresif belirtilerinin varhgim veya bir
sinir hastaligi oldugunu kabul eder.

1= Hasta oldugunu kabul eder ancak bunu ilgisiz
seylere (kotii hava, iklim, asin cahsma gibi)
baglar.

2= Hasta oldugunu kabul etmez. Sanrilar1 olan

hastalar, tanim olarak i¢gériilerini kaybetmisler-
dir.

15. RETARDASYON

(Dustince ve konusmada yavaslama, hareketlerde
azalma, dikkatini toplayamama, mimiklerinde
konusmaya eslik eden el-kol hareketlerinde
azalma.)

GORUSME SIRASINDAKI GOZLEME

DAYANARAK DERECELENDIRIN

& Konusmaniz her zamanki hizinda mi?

0= Normal konusma ve motor etkinlik. Buna
eslik eden yiiz mimikleri.

1= Konusma hizi hafif veya siipheli olarak
yavaglamis. Hareketleri yavaslamis olabilir.

2= Konusma hizi belirgin olarak yavaslamustir.
Duraklamalar vardir. Yiiz mimikleri azalmistir,

3= Goriisme kisa yanitlar, uzun duraksamalar
nedenivle acitk bir sekilde uzamakta, zor
tamamlanmaktadir.  Bitlin -~ hareketler  ileri
derecede yavaglamistir.

4= Gorlisme tamamlanamaz. Stupor.
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16. AJITASYON (HUZURSUZLUK

GORUSME SIRASINDAKI GOZLEME
DAYANARAK DERECELENDIRIN

0= YOK

1= SUPHELI

Belli belirsiz bir huzursuzluk vardir. Konusurken
oturus seklini degistirmek, basini kagimak gibi

2= HAFIF

Elleriyle oynar, otururken siirekli pozisyon degisti-
rir. Yatan hastalarda huzursuzluk goézlenir, ara
ara koridorda tur atarlar.

3= ORTA

Hasta goriisme siiresince oturamaz. Yatan
hastalar siirekli koridorda dolasir.

4= AGIR

Siirekli hareket helinde, elbisesini cekistiriyor,
saclarini yoluyor vb. Gériismeyi siirdiirmek zor.

17. KiLO KAYBI (ZAYIFLAMA)

(Miimkiin oldugunca nesnel bilgi almaya ¢alisma-
I, bu yapilamazsa tahminde tutucu davranarak
miimkiin olan en diisiik puan isaretlenmelidir.
Hastanin giysilerinin bollasmasi sorulabilir. Hasta
zayiflama diyeti yapiyorsa, daha once yaptigi
diyetlerin sonuglan arastinimahdir. Bazi hastalar
asin yemek yedikleri icin kilo alirlar; O isaretlen-
meli ve sonraki degerlendirmeler igin not
edilmelidir.)

& Bu cokiintii basladigindan beri kilo kaybettiniz
mi?
EVET ise: Ne kadar?

EMIN DEGIL ise: & Giyeceklerinizin size bol
gelmeye bagladigini diistindiiniiz mii?

TAKIPTE: Hig geri kilo aldiniz mi?

0= Kilo kayb1 yok

1= ilk degerlendirmede 1-2.5 kg kayip. Takip
degerlendirmelerinde haftada 0.5 kg kayip.

2= Ik degerlendirmede 3 kg'dan fazla kayip.
Takip degerlendirmesinde haftada 1 kg veya
daha fazla kayip.
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