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ÖZET 

Tedaviye dirençli depresyonda transkranial manyetik stimülasyonun 

etkinliği 

Dr. Kemal Akpınar 

Transkranial manyetik stimülasyonun (TMS) tedaviye dirençli depresyon (TDD) 

sağaltımında son yıllarda yaygınlığı giderek artmaktadır. Bu çalıĢmanın amacı TDD 

olgularında TMS‟nin depresyon ve eĢlik eden anksiyete belirtilerine etkinliğini 

araĢtırmaktır. ÇalıĢma Pamukkale Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri Anabilim 

Dalı‟na baĢvuran, DSM-5 tanı ölçütlerine ve Hamilton Depresyon Derecelendirme 

Ölçeği (HAM-D)‟ne göre hafif/orta derecede major depresyon bozukluğu tanısı 

konan, en az 8 hafta yeterli dozda biri SGĠ, diğeri SNGĠ grubundan olmak üzere en 

az iki antidepresan kullanımına rağmen tedaviye yanıtsızlık kararı verilen 38 hasta ile 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Hastalar randomize Ģekilde iki gruba ayrılmıĢ, çift-kör ve çapraz 

geçiĢli olarak sol dorsolateral prefrontal kortekse yüksek frekanslı (10 Hz) 20 seans 

TMS ve 20 seans taklit (sham) TMS uygulanmıĢtır. Hastalara klinik değerlendirmede 

tedavi öncesi, çapraz geçiĢ aĢaması olan tedavi ortasında ve tedavi sonunda olmak 

üzere üç kez Hamilton Depresyon Derecelendirme Ölçeği (HAM-D), Montgomery-

Asperg Depresyon Ölçeği (MADRS), Beck Depresyon Ölçeği (BDÖ) ve Hamilton 

Anksiyete Değerlendirme Ölçeği (HAM-A) uygulanmıĢtır. Hastaların mevcut 

psikiyatrik farmakoterapilerine herhangi bir müdahalede bulunulmamıĢ ve araĢtırma 

sürecinde kullanmakta oldukları tedavileri aynı dozda sürdürülmüĢtür. ÇalıĢmanın 

çapraz geçiĢ aĢamasında, bir grup sadece 20 seans TMS, diğer grup sadece 20 seans 

taklit-TMS aldığında hastalar değerlendirilmiĢtir. Aktif uyarım alan grupta HAM-D 

ve HAM-A ölçeklerinde istatistiksel olarak anlamlı azalma gözlenmiĢtir. Ancak 

BDÖ ölçeğindeki azalma istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. Taklit uyarım 

alan grupta MADRS, BDÖ ve HAM-A ölçeklerinde anlamlı azalma varken, HAM-D 

ölçeğindeki azalma istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. Gruplar birbiri ile 

karĢılaĢtırıldığında HAM-D‟ye göre aktif uyarım alan grupta taklit alan gruba göre 

istatistiksel olarak anlamlı azalma gözlenmiĢtir. Bu azalma MADRS ölçeğinde yine 

gerçek uyarım lehine olmasına rağmen sonuç anlamlı bulunmamıĢtır. BDÖ ve HAM-

A ölçek puanları taklit uyarım alan grupta daha fazla düĢmüĢ, ancak istatistiksel 
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olarak anlamlı değerlendirilmemiĢtir. ÇalıĢmanın son aĢamasında ise her iki grupta 

da tüm ölçek ve alt ölçeklerde anlamlı azalmalar gözlenmiĢtir. HAM-D‟ye göre 38 

olgunun %63‟ü tedaviye yanıt göstermiĢ, %15‟i kısmen yanıt vermiĢ ve %42‟si de 

remisyona ulaĢmıĢtır. Bu çalıĢma randomize çift kör taklit kontrollü çapraz geçiĢli 

Ģekliyle, TMS‟nin taklit-TMS‟ye üstün olduğunu, tedaviye dirençli depresyon 

hastalarında farmakoterapiye eklenmesiyle klinik olarak önemli düzeyde iyileĢme 

sağladığını ve eĢlik eden anksiyete belirtilerine faydalı olduğunu ortaya koymuĢtur. 

Ancak örneklem sayısının daha fazla olduğu, farklı depresyon alt gruplarında ve 

takip çalıĢmalarıyla desteklenen geniĢ kapsamlı çalıĢmalara ihtiyaç vardır. 

 

Anahtar Kelimeler: tedaviye dirençli depresyon, tedaviye ekleme, 

transkranial manyetik stimülasyon, çift kör taklit kontrollü çapraz geçiĢli 
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ABSTRACT 

Efficacy of transcranial magnetic stimulation in treatment resistant 

depression 

Dr. Kemal Akpınar 

The use of Transcranial Magnetic Stimulation (TMS) has been increasing in the 

treatment of treatment-resistant depression (TRD) in recent years. The aim of this 

study is to investigate the efficacy of TMS in depression and comorbid anxiety 

symptoms in TRD cases. The study was performed on 38 patients with 

mild/moderate major depression disorder according to DSM-5 criteria and Hamilton 

Depression Rating Scale (HAM-D) who applied to Pamukkale University Faculty of 

Medicine Department of Psychiatry. The patients were not responding to treatment 

despite the use of at least two antidepressants at least 8 weeks in a sufficient dose, 

one in the SSRIs and the other in the SNRIs.  Patients were randomized into two 

groups. The patients were subjected to double-blind and crossover to the left 

dorsolateral prefrontal cortex with high frequency (10 Hz) 20 sessions of TMS and 

20 sessions of sham. Hamilton Depression Rating Scale (HAM-D), Montgomery-

Asperg Depression Scale (MADRS), Beck Depression Inventory (BDI) and 

Hamilton Anxiety Rating Scale (HAM-A) were used in all evaluations. The patients 

continued taking their current psychotropic medications with no change throughout 

the study.  At the crossing stage of the study, patients were evaluated only when the 

TMS received 20 sessions of TMS, while the other group received only 20 sessions. 

HAM-D and HAM-A scales were significantly decreased in the group receiving 

active stimulation. However, the decrease in the BDI scale was not statistically 

significant. There was a significant decrease in MADRS, BDI and HAM-A scales in 

the sham stimulated group but the decrease in HAM-D scale was not statistically 

significant. When the groups were compared with each other, a statistically 

significant decrease was observed in the group receiving active stimulation according 

to HAM-D compared to the group that receiving sham. Although this decrease was 

in favor of active stimulation on MADRS scale, the result was not found to be 

significant. BDI and HAM-A scale scores decreased in the group receiving sham, but 

not statistically significant. At the end of the study, significant decreases were 



XIV 

 

observed in all scales and subscales in both groups. According to HAM-D, 63% of 

38 patients responded to treatment, 15% had partially responded and 42% had 

remission. This randomized double-blind sham-controlled crossover study shows that 

TMS is superior to sham, clinically significant improvement with addition to 

pharmacotherapy in treatment-resistant depression patients, and useful for comorbid 

anxiety symptoms. However, there is a need for extensive studies supported by 

different depression subgroups and follow-up studies.  

 

Key words: Treatment Resistant Depression, add-on therapy, Transcranial 

Magnetic Stimulation, double-blind sham-controlled crossover 
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GĠRĠġ 

Major depresyon bozukluğu (MDB), sık görülen, yineleme ve kronikleĢme 

oranları yüksek, fiziksel ve psikososyal yeti yitimine neden olan, biliĢsel, motor ve 

somatik belirtilerin eĢlik ettiği en yaygın duygudurum bozukluğudur (1,2,3). MDB, 

Dünya sağlık örgütü (World Health Organization, WHO)'ne göre 2015 yılında dünya 

nüfusunun % 4,4'üne karĢılık gelen 300 milyondan fazla kiĢide depresyon bozukluğu 

olduğu raporlanmıĢtır (4). WHO verilerine göre 2020 yılında depresyonun ölüme yol 

açan hastalıklar arasında ikinci sırada olacağı, iĢ yaĢamını etkileyen hastalıklar 

arasında ise birinci sırayı alacağı ve dünya çapında en çok yük getiren bozukluk 

olacağı öngörülmektedir (5). 

 MDB olan hastalara doğru tanı konduğu takdirde bile hastaların yaklaĢık yarısı 

tedaviden fayda görmektedir (6). Yakın zamanda yapılan STAR*D (Sequenced 

Treatment Alternatives to Relieve Depression) çalıĢmasında; dört agresif tedavi 

stratejisinden sonra bile olguların üçte birinin remisyona ulaĢmadığı görülmüĢtür (7). 

Tedaviye dirençli depresyonun (TDD) ortak bir tanımı olmasa da  “yeterli doz ve 

sürede en az iki farklı ve uygun antidepresan tedaviye yanıt vermeme” durumu en 

kabul edilen tanımlamadır (8,9). TDD tedavi stratejileri arasında mevcut 

antidepresanı farklı gruptan bir antidepresan ile değiĢtirmek, güçlendirici ilaçlar 

(duygudurum düzenleyiciler, atipik antipsikotikler, tiroid hormonları, 

psikostimülanlar) eklemek ve Elektro Konvülsif Tedavi (EKT) gibi seçenekler yer 

alır. Transkranial Manyetik Stimülasyon (TMS) tedavisi de TDD'de alternatif 

stratejilerden biridir (10,11). 

TMS; 1985 yılında Barker ve ark.‟ları tarafından bilim dünyasına kazandırılan, 

serebral korteks üzerinde noninvaziv olarak çalıĢılmasına imkân tanıyan, 

nörofizyolojik etki sağlayan bir araçtır (12).  TMS, saçlı deri üzerine 

konumlandırılan bir bobin (coil) vasıtasıyla oluĢturulan manyetik alan ile bobin 

altındaki beyin korteksinin uyarılması iĢlemidir. Bu uyarılma sırasında bobin altında 

fokal bir depolarizasyon oluĢturulmakta ve bu depolarizasyon sinaptik yolla 

bağlantılı bölgelere yayılmaktadır (13). OluĢan manyetik alanın saçlı deri ve beyin 

dokusunu geçerken bu dokulara zarar vermediği ve elektrik direncine yol açmadığı 

bildirilmiĢtir (14,15). TMS tedavisinin terapötik etkinliğinin altında; verilen uyarının 
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yeri, Ģiddeti, frekansı, dalga formu (monofazik veya bifazik), akım yönü ve 

kullanılan manyetik alan, bobininin Ģekli ve bunlara bağlı olarak değiĢen nöral 

aktivite rol oynamaktadır (16). DüĢük frekanslı protokoller serebral korteks üzerinde 

inhibitör etki oluĢtururken, yüksek frekanslı protokoller eksitatör etki yapmaktadır 

(17). 

TMS‟nin klinik araĢtırmalar sırasında duygudurumu iyileĢtirici etkilerinin 

gözlenmesi üzerine, antidepresan etkilerinin olabileceği bildirilmiĢ ve nörolojik ve 

psikiyatrik hastalıkların tedavisi için kullanımı gündeme gelmiĢtir (18). TMS'nin 

depresyonda nasıl çalıĢtığı ile ilgili mekanizma henüz tam olarak bilinmemektedir. 

Etki mekanizmasıyla ilgili hipotezler; membran potansiyelinde değiĢiklik, 

nöromodülatörlerin (dopamin vb) ve nörotrofik faktörlerin (BDNF vb) salınımında 

değiĢiklik, nöroplastisite, nörogenezis, kortikal eksitabilite ve nöromodülasyon 

olarak sıralanabilir (19,20,21). 

Her ne kadar bazı plasebo kontrollü çalıĢmalarda TMS‟nin plaseboya 

üstünlüğü gösterilememiĢ (21) olsa da, yapılan plasebo kontrollü çalıĢmaların geneli 

TMS'yi depresyon tedavisinde ümit verici bulmaktadır (22,23,24). Amerika BirleĢik 

Devletleri (ABD)'nin Food and Drug Administration (FDA) kurumu, 2008 yılında 

tıbbi tedaviye dirençli depresyon olgularında TMS tedavisine onay vermiĢtir (25). 

ÇalıĢmalar TMS‟nin güvenli bir tedavi yöntemi olduğunu, ciddi bir yan etkisi 

olmadığını vurgulamaktadır (26). TMS uygulamalarının en sık görülen yan etkisi, 

hastaların yaklaĢık dörtte birinde görülen baĢ ağrısıdır. Seyrek görülmekle birlikte en 

ciddi yan etkisi epileptik nöbetlerdir. TMS'nin biliĢsel iĢlevler üzerine olumsuz bir 

etkisi olmadığı bildirilmektedir (27,26). 

Bu çalıĢma yeterli doz ve sürede (8 hafta), biri seçici serotonin geri alım 

inhibitörü (SGĠ), diğeri serotonin-norepinefrin geri alım inhibitörü (SNGĠ) 

grubundan olmak üzere iki antidepresan kullanımına rağmen tedaviye yanıtsızlık 

görülen hastaların tedaviye dirençli depresyon olarak tanımlandığı; halen en az 8 

haftadır SNGĠ kullanmakta olan iki hasta grubunda randomize, çift-kör ve çapraz 

geçiĢli olarak sol dorsolateral prefrontal kortekse yüksek frekanslı (10 Hz) günde 2 

defa toplam 20 Seans TMS ve günde 2 defa toplam 20 seans taklit (sham) TMS 
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uygulanmasının tedavide ve MDB'ye eĢlik eden anksiyete belirtilerinde etkinliği olup 

olmadığını araĢtırmayı amaçlamıĢtır. 
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GENEL BĠLGĠLER 

 

MAJOR DEPRESYON BOZUKLUĞU 

Tanım 

Depresyon (çökkünlük); genel isteksizlik, ilgide azalması, eskiden zevk alınan 

Ģeylerden zevk alamama, yoğun mutsuzluk, umutsuzluk, suçluluk duyguları ile 

kendini gösteren, bununla birlikte düĢünce, konuĢma, devinim ve fizyolojik 

iĢlevlerde yavaĢlama veya ajitasyon, konsantrasyon bozukluğu, enerji azlığı, uyku 

sorunları, iĢtah ve kiloda değiĢiklik, yineleyen ölüm veya intihar düĢünceleri ile 

karakterize bir sendromdur (1,3). 

DSM-5‟e göre (Amerikan Psikiyatri Birliği 2013; Ruhsal Bozuklukların 

Tanısal ve Ġstatistiksel El Kitabı) MDB, en az iki hafta süren, çökkün duygudurum, 

ilgi ve zevk almada azalma, biliĢsel değiĢiklikler, uyku ve iĢtahta düzensizlik gibi 9 

maddelik semptom listesinden en az 5 tanesine sahip olmak Ģeklinde tanımlanmıĢtır 

(Tablo 1) (28). 

Tarihçe 

Depresyon ve diğer duygudurum bozuklukları ile ilgili tanımlama ve 

sınıflandırma çabaları eski çağlara kadar uzanır. Babil, Eski Mısır, Ġbrani ve Çin 

kültürlerinde depresif (melankolik) ve manik durumlara ait betimlemelerden söz 

edilse de, bu tanımlamaları ilk kez sistematik Ģekilde yapan kiĢi Hipokrat (MÖ 460-

357) olmuĢtur. Hipokrat‟ın melankoliyi, „kara safranın beyin üzerindeki etkisiyle 

ruhun kararması‟ Ģeklinde tanımlamasıyla ilk kez, akıl hastalığı ile beyin 

biyokimyası arasında bir iliĢki de kurulmuĢtur. MS 150‟lerde Aretaeus, “Kronik 

Hastalıkların Nedenleri ve Semptomları Üzerine” adlı kitabında melankolinin 

belirtilerinden bahsetmiĢtir. Galen‟in (MS 131-200) melankolide genetik ve çevresel 

faktörlerin rolü üzerinde de durmuĢtur. Ġbni Sina (MS 980-1037) altta yatan kiĢilik 

özelliklerinin, mani ve melankoli gibi farklı uçların ortaya çıkmasındaki rolünü 

vurgularken; Ġbni Ġmam, babanın spermlerindeki bozuklukların mizaçla melankoli 

açıklamasına katarak, genetik faktörlerin rolüne değinmiĢtir (29,30).  
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Tablo 1.Majör Depresif Bozukluk Ġçin DSM-5 Tanı Ölçütleri 

A. Aynı iki haftalık dönem boyunca, aĢağıdaki belirtilerden en az beĢi mevcuttur ve 

önceki iĢlevsellik düzeyinde bir değiĢiklik olmuĢtur. Bu belirtilerden en az biri (1) 

depresif duygudurum ya da (2) ilgi-istek ya da zevk almada azalmadır. 

Not: Açıkça baĢka bir tıbbi duruma bağlı belirtileri dâhil etmeyin. 

1. KiĢinin öznel olarak bildirdiği (ör; üzüntülü ve boĢlukta hisseder ya da 

umutsuzdur) veya baĢkalarınca gözlenen; günün çoğunda ve hemen her gün 

olan depresif duygudurumun bulunması (Not: Çocuklarda ve ergenlerde 

irritabl duygudurum olabilir.) 

2. Neredeyse her gün, günün çoğunda tüm veya neredeyse tüm etkinliklere 

karĢı ilgide belirgin azalma ya da etkinliklerden zevk alamama olması 

(öznel anlatıma göre ya da gözlemle belirlenir.) 

3. Diyet yapmıyorken çok kilo verme veya kilo alma (ör; bir ay içerisinde 

beden ağırlığının % 5‟inden daha fazla değiĢiklik) ya da neredeyse her gün 

iĢtahta azalma ya da artma (Not: Çocuklarda beklenen kilo alımını 

sağlayamama dikkate alınmalıdır.) 

4. Neredeyse her gün uykusuzluk ya da fazla uyuma 

5. Neredeyse her gün psikomotor ajitasyon ya da retardasyon (baĢkalarınca 

gözlemlenebilir; yalnızca öznel olarak hissedilen yerinde duramama ya da 

yavaĢlama duygusu değildir.) 

6. Neredeyse her gün yorgunluk ya da enerji azalması 

7. Neredeyse her gün, değersizlik veya aĢırı ya da uygunsuz suçluluk 

duyguları (sanrısal olabilir) (Yalnızca hasta olduğundan dolayı kendini 

kınama ya da suçluluk duyma değildir) 

8. Neredeyse her gün düĢünmekte ya da konsantre olmakta güçlük çekme ya 

da kararsızlık yaĢama (öznel anlatıma göre ya da baĢkalarınca gözlenen) 

9. Yineleyici ölüm düĢünceleri (yalnızca ölüm korkusu değil), özgül plan 

yapmaksızın yineleyici intihar düĢünceleri ya da kendini öldürmek üzere 

özgül plan yapma 

B. Bu belirtiler klinik açıdan belirgin bir sıkıntıya ya da toplumsal, iĢle ilgili alanlarda 

ya da önemli diğer iĢlevsellik alanlarında bozulmaya neden olur. 

C. Bu dönem, bir maddenin ya da baĢka bir tıbbi durumun fizyolojik etkilerine 

bağlanamaz 

Not: A‟dan C‟ye kadar olan tanı ölçütleri bir majör depresif dönemi temsil eder. 

Not: Önemli kayıp (Ör; yas, iflas, doğal afet sonrası kayıplar, önemli bir hastalık ya 

da engellilik) karĢısında gösterilen tepkiler arasında, A tanı ölçütünde belirtilen 

yoğun bir üzüntü duygusu, kayıpla ilgili ruminasyonlar, uykusuzluk, iĢtahta azalma 

ve kilo kaybı gibi depresif dönemi andırabilen belirtiler olabilir. Bu gibi belirtiler 

anlaĢılır ya da yaĢanan kayba uygun bulunabilirse de önemli kayıp sonrasında 

ortaya çıkan normal tepkilere ek olarak bir majör depresif dönemin de olabileceği 

dikkate alınmalıdır. Bu karar kiĢiden alınan öykü ve kayıp ile ilgili ifade edilen 

acının kültürel ölçüleri klinik olarak değerlendirilerek verilir. 

D. Major depresif dönem Ģizoafektif bozukluk, Ģizofreni, Ģizofreniform bozukluk, 

sanrısal bozukluk ya da Ģizofreni spektrum bozuklukları kapsamında diğer 

belirlenmiĢ ya da belirlenmemiĢ bozukluklar veya diğer psikotik bozukluklarla daha 

iyi açıklanamaz. 

E.  Hiçbir zaman bir manik ya da hipomanik dönem olmamıĢtır. 

Not: Mani ya da hipomani benzeri dönemler maddenin yol açtığı dönemlerse ya da 

baĢka bir tıbbi durumun fizyolojik etkilerine bağlanabiliyorsa bu dıĢlama 

uygulanmaz. 
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“Melankolinin Anatomisi” isimli eserin yazarı olan Robert Burton (1577-1639) 

eserinde yalnızlık, keyifsizlik, umutsuzluk, kendini küçümseme ve suçluluk 

duyguları gibi günümüz depresyon tanımına yakın belirtilerden bahsetmiĢtir (30). 18. 

yy‟da mani sözcüğü „delilik‟ ile eĢ anlam taĢırken; melankoli de, temelde bir mantık 

ve düĢünce bozukluğu olarak, delilik anlamında kullanılmaktaydı. Melankoli 

kavramı 19. yy baĢında, „belirli bir düĢünce grubuna saplanıp kalma‟ Ģeklinde, bir 

mantık ve düĢünce bozukluğu gösteren, „kısmi‟ bir delilik olarak düĢünülmekteydi. 

Esquirol melankoli teriminin aĢırı bir kederle iliĢkili bir beyin hastalığı olarak 

tanımlamıĢtır. Delasiauve, „bu halin depresyon duygusunun sürekli ve aĢırı 

olmasından ibaret olduğunu‟ söyleyerek, „depresyon‟ terimini teknik anlamda ilk kez 

kullanan yazarlardandır (29,31). Alman psikiyatrist Emil Kraepelin (1856-1926) 

depresyonu bir semptom olarak değil depresif durumlar baĢlığı içinde bir kategori 

olarak kullanmıĢtır. Mani ve depresyonun tek bir hastalığın farklı aĢamaları olduğunu 

ileri sürerek, bu rahatsızlığa “psikoz manyak depresif” adını vermiĢ ve hastalığın 

belirtileri, gidiĢ ve sonlanıĢı üzerinde durmuĢtur. Dualistik bir yaklaĢımla depresyonu 

psikolojik ve biyolojik nedenlere bağlı olarak ortaya çıkanlar olarak sınıflandırmıĢ 

ayrıca, endojen ve eksojen terimlerinin, ruhsal bozukluklarda kullanılmasını 

önermiĢtir. Kraepelin yaptığı sınıflandırmalar ile psikiyatride birleĢtirici bir rol 

oynamıĢtır (32,33). Adolf Mayer (1866-1950) psikobiyoloji kavramını oluĢturarak, 

depresyonun geliĢiminde psikolojik ve biyolojik faktörlerin katkıda bulunabileceğini 

belirtmiĢtir (34
,
35). 1950 ve 60‟lı yıllarda Leonhard, Angst, Perris ve Winokur, 

„bipolar gidiĢli‟ manik-depresif hastalıktan farklı, „unipolar gidiĢli‟ bir depresif 

bozukluktan soz etmiĢlerdir (29). Modern anlayıĢ duygulanım bozukluklarını çok 

farklı psikolojik ve biyolojik süreçlerin en son ortak yolağı olarak kabul edilen 

kavramsal bir çerçeve geliĢtirmeye çalıĢmaktadır (32). 

Epidemiyoloji 

 Depresyon, hastalığa bağlı yeti yitiminin önde gelen nedenlerinden biri olup 

tüm dünyada sıklığı giderek artmaktadır (36). Tüm dünyada yeti kaybı nedenleri 

arasında depresyon üçüncü sıradadır (37). 

WHO verilerine göre 2015 yılında baĢta düĢük gelirli ülkeler olmak üzere 

dünya nüfusunun % 4,4'üne karĢılık gelen 300 milyondan fazla kiĢide depresyon 
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bozukluğu olduğu raporlanmıĢtır. Depresyon yaygınlığı kadınlarda % 5,1 erkeklerde 

% 3,6 olup yaĢam boyu hastalanma riski kadınlarda % 20-26 erkeklerde % 8-12 

olarak bulunmuĢtur. Depresyon yaygınlık oranları yaĢla değiĢmekle birlikte 

yaĢlılarda (55-74 yaĢ kadınlarda % 7,5 ve erkeklerde % 5,5) daha sık görülmektedir
4
. 

Depresyon veya depresif belirtilerin yaygınlığı özellikle kronik hastalığı olan 

kiĢilerde genel topluma göre daha yüksektir (38,39). Hastalığın kendisi, yüksek tıbbi 

maliyet, tatmin edici olmayan tıbbi bakım hizmeti ve doktor-hasta iliĢkisi yetersizliği 

altta yatan nedenler arasındadır (40,41). 

ABD‟de yapılan çalıĢmada 2015 yılında, 18 yaĢ ve üstü yetiĢkinlerde 12 aylık 

major depresif nöbet yaygınlığı % 6,7 (16,1 milyon kiĢi), ağır depresif nöbet 

yaygınlığı ise % 4,3 (10,3 milyon kiĢi) olarak bulunmuĢtur (42). 

Türkiye'de nöropsikiyatrik durumlar yeti yitimi içinde geçen yaĢam yıllarının 

en sık nedenidir (% 31)  ve yeti yitimi içinde geçen yılların nedenleri sıralamasında 

20 sağlık durumunun 5 tanesinde ilk sırada depresyon  (diğerleri sırasıyla alkol 

kullanım bozuklukları, Ģizofreni, bipolar afektif bozukluk ve Alzheimer ve diğer 

demanslar) yer alır  (43). 

Türkiye Kronik Hastalık Sıklığı AraĢtırması‟na göre Türkiye‟de depresyon 

bozukluğu yaygınlığı % 9,3 olup kadınlarda erkeklere göre iki kat daha sık 

görülmektedir (kadınlarda % 13,1, erkeklerde % 5) YaĢ gruplarına göre 

değerlendirildiğinde ise major depresyon bozukluğu sıklığı % 7 (15-24 yaĢ grubu) ile 

% 13 (75 yaĢ ve üzeri) arasında değiĢmektedir (44). 

OluĢ Nedenleri 

Depresyon, birçok etkenle iliĢkili olarak ortaya çıkabilir. Olumsuz çocukluk 

yaĢantıları, stresli yaĢam olayları, düĢük benlik saygısı, zayıf sosyal iliĢkiler gibi 

bileĢenlerden oluĢan psikososyal etkenler ile genetik faktörler ve kimsayal 

ileticilerdeki düzensizlikler gibi birçok etken depresyon etyolojisine katkıda bulunur 

(45,46). Bu nedenle depresyon bozukluklarının oluĢ nedenlerini genetik, biyolojik ve 

psikososyal etkenler olarak üç ana baĢlık olarak incelemek mümkündür. 
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1. Genetik Etkenler 

Aile, evlat edinme ve ikiz çalıĢmaları depresyonun ailesel geçiĢ sergilediğini 

göstermiĢtir. Ġkiz çalıĢmalarından elde edilen verilere göre tahmini % 37 oranında 

genetik geçiĢ gösterdiği belirtilmektedir. Ayrıca erken baĢlangıçlı ve yineleyici 

depresyonda kalıtımın rolünün daha fazla olduğu düĢünülmektedir(3,47,48). 

Depresyonda serotonin taĢıyıcı gen (SCL6A4), glutamaterjik genler, brain-

derived neurotrophic factor (BDNF) geni, monoamin oksidaz A (MAO-A) geni, 

glukokortikoid reseptör (GR) geni gibi iliĢkili polimorfizmler bulunmuĢtur. Örneğin, 

serotonin taĢıyıcı genin kısa aleline sahip olanlarda, uzun tipine sahip olanlara göre 

gen açılımı ve serotonin taĢınımı yarı yarıya düĢüktür. Çocukluk çağında olumsuz 

yaĢantılara maruz kalmıĢ kiĢiler eğer kısa aleli taĢıyor ise süreçte çökkünlük ve 

özkıyım riski yükselmektedir. Ayrıca iki uzun alele sahip kiĢilerdeki depresif 

dönemlerin, serotonin geri alım inhibitörlerine daha iyi yanıt verdiği de gösterilmiĢtir 

(3,49,50). 

Gen haritalama çalıĢmaları 2. kromozom üzerinde bulunan siklik adenozin 

monofosfat (cAMP) yanıt elemanı bağlayıcı protein (cAMP response element-

binding protein 1, CERB1) gen lokusu ile depresyon arasında iliĢki bulmuĢtur (1). 

Depresyon ile ilgili son zamanlarda yapılan bazı epigenetik çalıĢmalarda BDNF 

geninde ve SCL6A4 geninde DNA metilasyonu saptanmıĢtır (51). 

Moleküler genetik adına yapılan bağlantı ve iliĢkilendirme çalıĢmalarıyla; üzerinde 

görüĢ birliği sağlanan bir kalıtım kalıbı, hastalıktan sorumlu bir kromozom bölgesi ya da 

bir yatkınlık geni belirlenememiĢtir. Depresyon oluĢumunda rol oynadığı düĢünülen 

genler ve lokuslarının belirlenmesinin zor olmasının, birçok kompleks hastalıkta 

olduğu gibi, depresyonun da birçok genetik varyantın kombine etkisi sonucu ortaya 

çıkan bir poligenik bozukluk olmasından kaynaklandığı düĢünülmektedir (52,53). 

2. Biyolojik Etkenler 

 MDB‟de araĢtırmalar monoamin nörotransmisyonu, ikincil haberci sistemleri, 

inflamasyon ve oksidatif değiĢiklikler, hipotalamohipofizer, adrenal ve tiroid eksen 

anormallikleri,  vasküler değiĢiklikler ile azalmıĢ nörogenezis ve nöroplastisite, nöral 
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ağ, sirkanyen ritim değiĢiklikleri ve uyku çalıĢmaları gibi pek çok alanda devam 

etmektedir (3,54,55). 

Biyolojik Aminler 

Serotonin 

Serotonin sistemine ait nöronlar beynin tüm bölgelerini inerve eder. Limbik 

beyin bölgeleri (hipokampus, amigdala, temporal loblar) ve duyusal iletide rol 

oynayan talamus en yoğun inerve edilen alanlardandır. Serotonin L-triptofandan 

sentezlenir, MAO-A ile 5-HIAA‟e metabolize edilir. Serotonin sinaptik aralığa 

salındıktan sonra, serotinin taĢıyıcı (SERT) tarafından geri alınır (56,57). Serotonin; 

duygudurum, uyku-uyanıklık, iĢtah, vücut ısısı, cinsel istek, metabolizma ve öfke 

kontrolü gibi iĢlevlerin düzenlenmesinde sorumludur. Depresyonda üzerinde en çok 

çalıĢılan ve adı geçen nörotransmitter seratonindir. Depresyonun nörobiyolojik 

açıklamasına yönelik birçok çalıĢmada “serotonin hipofonksiyonu”ndan söz edilir. 

Paraklorofenilalanin (triptofan hidroksilaz inhibitörü) gibi ajanlarınların depresyon 

oluĢturması, serotonin sentez ve iĢlevlerini artıran triptofan ile seçici serotonin geri 

alım inhibitorlerinin (SGĠ) antidepresan etki göstermesi, tedavi görmemiĢ hastalarda 

yapılan çalıĢmalarda trombositlerin serotonin geri alımında ve serotonin taĢıyıcısına 

bağlanmasında azalma olması, antidepresan tedavi sonrası serotonin reseptörlerinin 

duyarlılığı, nöral iletimi ve fonksiyonlarında artma olması bu hipotezi destekleyen 

bulgulardandır (1,58). Ek olarak MDB hastalarında beyin omurilik sıvısında 5-

HIAA‟in düĢük olduğu, monoamin yıkımında görevli MAO-A enzim etkinliğinin 

arttığı, serotonin öncülü L-triptofanın plazma yoğunluğunun düĢük olduğu 

saptanmıĢtır (3,59). Ayrıca depresif hastalarda serotonin düzeyi dıĢında, serotonin 

reseptör sayısı ve duyarlılığındaki değiĢiklikler, SCL6A4 polimorfizmleri de 

serotonin varsayımını desteklemektedir. Postmortem çalıĢmalarda özkıyım sonucu 

ölen depresif vakalarda frontal kortekste 5-HT2 (Serotonin 2) reseptör sayında artıĢ 

olduğu, SCL6A4 geninin belli bir polimorfizmini taĢıyanların erken yaĢam 

streslerine daha duyarlı ve ileri yaĢta depresyona daha yatkın olduğu bulunmuĢtur. 

Tüm bunlar serotoninin depresyonda farklı roller oynadığını, depresyonun 

serotonerjik sistemdeki basit bir eksiklik ya da aĢırılıkla açıklanamayacağını gösterir 

(54,56,59). 
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Noradrenalin 

Beyindeki noradrenerjik nöronların yaklaĢık yarısı dorsal ponstaki locus 

coeruleus‟tan köken alır, uzantılarını ise serebral korteks, hipotalamus, amigdala, 

hipokampus, talamus ve bazal ganglionlara gönderir (55). Noradrenalin etkilerini G-

proteini bağlantılarına göre üç gruba ayrılan reseptörler yoluyla gösterir. 

Reseptörlerden α1 uyanıklık durumu, α2 presinaptik otoreseptör sedasyon, 

postsinaptik olan ise dikkatin sürdürülmesinde rol alır. β1 ve β2 ise aktivatör 

niteliktedir. MSS‟de bu sistemin aktivasyonu panik atak, anksiyete ve tremor 

oluĢtururken, etkinliğinin azalması depresyon geliĢiminde rol alır. Noradrenerjik 

sistemin lezyonları dikkati sürdürme ve yöneltme yetisini de içeren prefrontal 

korteksin birçok fonksiyonunda da bozulmaya neden olur. Prefrontal korteks 

lezyonlarında ortaya çıkan belirtiler α2 adrenerjik reseptörleri uyaran ilaçların 

uygulanması ile düzelebilmektedir (46,30). Depresyonda, adrenerjik reseptörlerde bir 

aktivasyon sonucu sinaptik aralığa noradrenalin salınımının azaldığı 

düĢünülmektedir. Depresyonu olan veya intihar etmiĢ bireylerde yapılan postmortem 

çalıĢmalarda frontal kortekste ve lokus seroleusta α2 reseptör yoğunlugu ve 

affinitesinde artıĢ bulunmuĢtur. Depresyonda, α1 adrenerjik postsinaptik 

reseptörlerin sayı ve duyarlılığındaki azalma ve inhibitör etkili α2 adrenerjik 

presinaptik reseptörlerde artıĢ olduğu ve inhibitör α2 adrenerjik reseptörlerin 

noradrenalin salınımını azalttığı, bu reseptörlerin serotonerjik nöronlarda da 

bulunduğu için serotonin salınımını da kontrol ederek benzer Ģekilde serotonin 

salınımını da azalttıkları bilinmektedir (60,61). 

Dopamin 

Beyinde çoğu ventral mezensefalonda bulunan dopamin hücre gövdeleri 

MSS‟ne yaygın bir biçimde projekte olur. Tuberoinfundibular, mezokortikal, 

mezolimbik ve nigrostriatal olmak üzere dört farklı dopamin yolağı bulunur. 

Dopamin zevk alma yetisini düzenleyen ana nörotransmitterdir. Dopamin ayrıca 

öğrenme, duygu dıĢavurumu, motivasyon, konsantrasyon ve karmaĢık yüksek biliĢsel 

iĢlemlerin baĢlatılmasında görevlidir. Depresyonda sıkça görülen anhedoni dopamin 

azalması ile iliĢkilendirilir (61,62,63). Dopaminin depresyondaki rolüyle ilgili genel 
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kanı, psikomotor yavaĢlaması olan hastalarda daha fazla olmak üzere dopamin 

aktivitesinin azaldığı yönündedir. Deney hayvanlarında depresyon tablosunda 

mezolimbik dopamin aktivitesi bozulmakta, antidepresan ilaç verilmesiyle birlikte 

dopamin transmisyonu artmaktadır. Serotonerjik nöronların da dolaylı bağlantılarla 

dopaminerjik nöronları, dopamin düzeyine göre inhibisyon ya da aktivayon yönünde 

etkilediği düĢünülmektedir (54). Dopamin ve depresyonla iliĢkili iki yeni teori, 

deprosyand mezolimbik dopamin yolağının iĢlev bozukluğu ve de dopamin D1 

reseptörünün depresyonda hipoaktif olabileceğidir (1). 

Diğer Nörotransmitterler  

Beyinde en yaygın uyarıcı nörotransmitter glutamattır. Glutamat öğrenme ve 

bellek, uyarıcı iletiĢim, aĢırı uyarılma tepkisi (eksitotoksisite), hipoksi, iskemi ve 

epilepsi gibi birçok durumda rol alır. Hayvan deneylerinde glutamaterjik sistemde 

stresle iliĢkili değiĢiklikler gözlenmesi ve bunun nöron kaybı (eksitotoksisite) ile 

iliĢkisi, depresyon tedavisinde glutamatı etkileyen ajanların etkinliği, tedaviye direçli 

bazı MDB hastalarına verilen tek doz NMDA (N-metil-D-aspartik asit) reseptör 

antagonisti olan ketaminin hızlı ve geniĢ bir antidepresan etki oluĢturması, glutamat 

salınımını engelleyen ilaçların (lamotrijin, riluzol, lityum vb.) antidepresan özellikler 

sergilemesi gibi sonuçlar glutamatın depresyon etyolojisindeki yerine yönelik 

kanıtlar sunar (64,65). 

GABA major bir inhibitör nörotransmitterdir. Depresif hastaların plazma, 

beyin omurilik sıvısı (BOS) ve beyin GABA düzeyleri düĢük bulunmuĢtur. Hayvan 

çalıĢmalarında kronik stresin GABA düzeyini düĢürdüğü bulunmuĢtur. Ayrıca 

antidepresanların GABA reseptörlerini upregüle etmesi de GABA‟nın depresyondaki 

rolünü desteklemektedir (1). 

Asetilkolin MSS‟de yaygın olarak bulunan bir nörotransmitterdir. Kolinerjik 

nöronların serotonin, noradrenalin, dopamin nöronları ile çift taraflı bağlantıları 

mevcuttur. Bazı depresif hastaların beyinlerinde asetilkolinin öncülü olan kolinin 

anormal düzeylerinin saptanması, kolinerjik ajanların sağlıklı bireylerde letarji, anerji 

ve psikomotor retardasyona yol açması, kolinerjik iletinin depresyonda artarken, 

manik durumlarda azaldığının öne sürülmesi asetilkolinin duygudurum 

bozukluklarının oluĢ nedenlerine katkıda bulunmaktadır (1,66). 



12 

 

 Depresyon hastalarında baĢta BDNF olmak üzere nöroplastisitede etkin 

olduğu bilinen çeĢitli nörotrofin düzeylerinin azaldığı ve tedaviyle normale 

dönebildiği de bilinmektedir (67,68). 

Nöroendokrin Sistem 

Hipotalamus-hipofiz-adrenal (HHA) ekseni 

HHA ekseni, tehdit algılarına karĢı uyum yanıtının düzenlenmesi için aktive 

olur. Akut stress sonrası aktive olan HHA ekseni sırasıyla kortikotropin salgılatıcı 

hormon (CRH), adrenokortikotropin hormon (ACTH) ve glukokortikoid salınımına 

neden olur. Glukortikoidler bağıĢıklık yanıt, metabolizma, inflamasyon, çoğalma, 

hipokampal nörogenez ve apoptizosu gibi birçok görev üstlenir (46,69). Ayrıca HHA 

eksen aktivasyonu duyusal iĢleme, uyarana alıĢma, bellek gibi biliĢsel süreçlerin 

yanında ağrı ve uykuyu da düzenler (30,70). 

Depresyondaki hastaların çoğunda HHA ekseninin fazla çalıĢtığı birçok 

çalıĢmada gösterilmiĢtir. Bu hastalarda BOS CRH düzeyleri, plazma, BOS ve idrar 

kortizol düzeyleri yüksek bulunmuĢtur. Depresif hastaların postmortem 

çalıĢmalarında hipotalamustaki CRH eksprese eden hücrelerin sayında artıĢ 

bulunmuĢtur (3,30,63,71). HHA ekseni bozukluklarını gösteren deksametazon 

supresyon testi (DST); depresyon hastalarının yarısında bozuk bulunmuĢ, yani 

deksametazon ile kortizol seviyesinde bekelenen baskılanma görülmemiĢtir. DST‟si 

bozuk depresyon hastalarında, depresyon düzeldikte DST‟nin de düzeldiği 

bulunmuĢtur (72,73). Depresyon hastaları üzerinde yapılan yeni çalıĢmalar, erken 

dönemde travma öyküsünün HHA aktivitesinde artıĢla ve beraberinde serebral 

korteksteki yapısal değiĢikliklerle (örneğin atrofi veya azalmıĢ hacim) iliĢkili 

olduğunu göstermiĢtir (1). 

Hipotalamus-hipofiz-tiroid (HHT) ekseni 

Tiroid hormonları gıda metabolizması, ısı regülasyonu, geliĢme, nöronal 

büyüme ve sinaptogenez gibi birçok iĢlevde görev alır. Tiroid hastalıklarında birçok 

psikiyatrik belirti görülmektedir. Hipotiroidizmde; yorgunluk, psikomotor 

yavaĢlama, irrabilite, libido azalması, bellek bozuklukları ve daha nadir olarak da 

psikoz deliryum ve özkıyım eğilimi gibi belirtilere rastlanır. Hipertiroidizmde ise; 

irritabilite, duygusal labilite, uykusuzluk, anksiyete, kilo kaybı ve psikomotor 
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ajitasyon görülür (74). Depresyonda en sık bildirilen HHT eksen anormallikleri, 

dolaĢımda tiroksin (T4) düzeyi artıĢı, tirotropin salgılayıcı hormon (TRH) 

infüzyonuna tiroid stimüle edici hormon (TSH) yanıtında küntleĢme, nokturnal TSH 

yükselmesinde azalma görülür. Deksametazon supresyon testinin aksine TRH‟ya 

künt TSH yanıtı, depresyon tedavi edilse bile normale dönmemektedir (1). ġiddetli 

depresyonu olan hastalarda subklinik HHT eksen anormallikleri saptanmıĢtır. 

Özellikle de HHT eksenindeki iĢlev bozukluğunun antidepresan tedaviye kötü yanıtı 

ve depresyonun artmıĢ yineleme riskini artırdığı bildirilmektedir (62,75). 

3. Psikososyal Etkenler 

Psikanalitik Kuram 

“Yas ve Melankoli” Freud‟un yas ile depresyonun psikodinamik 

belirleyicilerini anlattığı ilk ve temel yapıtıdır. Yas tutan kiĢinin yitirdiği gerçek bir 

sevgi nesnesi vardır. Yas esnasında derin üzüntü, sıkıntı, ağlamalar, isteksizlik, uyku 

düzensizlikleri gibi Yasta kayıp edilen sevilen nesneye ait hatıralar tekrar tekrar 

“çalıĢılır”, acı verici olsa da kayıp zamanla kabullenilir. Ġçe atılan nesneyle bir 

Ģekilde benzeĢmeye çalıĢılır. Freud, bu benzeĢmeleri “özdeĢim kurma belki de 

nesnesini terk edebilmesi için Ġd‟e gerekli olan genel bir koĢuldur” formülasyonu ile 

açıklamaktadır. Freud normal yasın kaybedilen nesneye iliĢkin suçluluk duygularının 

olmayıĢı ve benlik değerinin korunmasıyla ayrıldığını öne sürmüĢtür. Melankolide 

ise kaybedilen nesneye iliĢkin ambivalansın suçluluk duyguları uyandırdığı ve dıĢ 

nesneye duyulan bilinç dıĢı öfkenin kaybedilen nesne ile özdeĢim kuran benlik 

parçasına dönmesine yol açtığını, depresyondaki introjeksiyonun (içe atma), gerçekte 

projeksiyon (yansıtma) mekanizmasının tam tersi gibi iĢlev gördüğünü ifade etmiĢtir. 

Kendiliğe yönelik bu saldırının hayatta kalmanın narsisistik hazzını önlediğini ve 

patolojik bir görünüme yol açtığını belirtmiĢtir. Nesne kaybı olarak tanımlanan 

durum, sevilen bir nesnenin gerçek kaybı olabilirse de çoğunlukla reddedilme, hayal 

kırıklıkları gibi temsili kayıpları da ifade etmektedir (76,77). 

Bağlanma Kuramı 

Birçok teorisyen yaĢamın erken dönemindeki iliĢki deneyimlerinin depresyon 

yatkınlığı için önemli etkileri olduğu üzerinde hemfikirdir. John Bowlby, bebeklerin 

yaĢamın ilk birkaç yılında primer bakım verenleriyle tekrarlayan iliĢkiler aracılığıyla 
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bağ kurduğu ya da bağlanmalar geliĢtirdiğini öne sürmüĢtür. Bowlby, bu 

deneyimlerin daha sonra ortaya çıkabilecek olan depresyon gibi duygulanımsal 

bozukluklar üzerinde etkileri olabileceğini varsaymıĢtır. Optimal olmayan bağlanma 

biçimlerini açıklayan Bowlby; bağlanmayı güvenli, anksiyöz ve bağımsız bağlanma 

temsilleri olarak açıklamıĢtır. Bowlby‟ye paralel biçimde, Ainsworth, bebeğin 

ayrılığı müteakiben kendini sakinleĢtirmek için annesiyle kurduğu bağları güvenli, 

ambivalant ve kaçıngan olarak üçe ayırmıĢtır. Bağlanma kuramına göre; erken 

dönemdeki optimal olmayan yaĢantılar, kendilik temsillerinin istikrarsız olmasına ve 

sonrasında da depresyon geliĢmesine yol açtığı düĢünülmektedir (78,79,80,81). 

Davranışsal Kuram 

DavranıĢçı ekol; depresif belirtilerin geliĢmesini ve sürmesini, tekrarlayan 

çaresizlik yaĢantıları nedeniyle ortaya çıkan maladaptif davranıĢlarla açıklamaya ve 

baĢarı ödülüne ulaĢmak için davranıĢlarını zorlamaya bağlamıĢtır. Ġnsanlarda kontrol 

edilemeyen olaylar bazılarında çaresizlikle sonuçlanmıĢ ve “öğrenilmiĢ çaresizlik” 

kavramı ortaya atılmıĢtır.  Abramson‟a göre olumsuz bir olaya kiĢinin öznel yorumu 

hem çaresizlik tepkisi hem de müteakiben geliĢen depresyonu açıklamaktadır. Daha 

sonraları, depresyonun kavramsallaĢtırılmasında ve tedavisinde kaçınma davranıĢı 

önem kazanmaya baĢlamıĢtır. DavranıĢı harekete geçirme ve kısa davranıĢ odaklı 

depresyon tedavisi depresyon için önemli birer seçenek olmaya baĢlamıĢtır 

(79,82,83).  

Bilişsel Kuram 

Aaron Beck, “biliĢ” terimini bir yorum, kendine bir bakıĢ ya da kendini 

eleĢtirmeyi içeren bir düĢünce veya sözel olarak kendini gösteren istekleri anlatmak 

için kullanmıĢtır. Ona göre depresif hastalar genellikle iki biliĢ hali yaĢamaktaydılar; 

birincisi, belirli dıĢ uyaranlara karĢı geliĢen, steryotipik olan ve sıklıkla uyaranla 

ilgisiz ya da ona tamamen uymayan biliĢsel yanıtlar geliĢtirmesi, ikincisi ise, yatkın 

bireyin zihninde depresif ruminasyonlar ya da serbest çağrıĢımların bir dıĢ uyaran 

olmaksızın da gözlenebilmesidir. Bu depresif biliĢlerin ortak özellikleri; gerçeğin 

çarpıtılarak yorumlanması, belirgin bir ön veriden yoksun olması ve akıl yürütmeye 

dayanmaksızın otomatik olması, istemsiz ve persevere olması, yatkın bireye depresif 

düĢüncelerin inandırıcı gelmesi Ģeklinde sıralanabilir. BiliĢsel ekole göre, depresif 
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birey dıĢ dünyadaki iliĢkilerinde kendini baĢarısız, yoksun veya aĢağı olarak görür, 

kendini istenilmeyen ve dıĢlanmıĢ olarak görmeye ve kendini zora sokan ya da üzen 

olayların sonsuza kadar süreceğini düĢünmeye baĢlar (84,85,86). 

Tanı ve Klinik Görünüm 

Major Depresyon Bozukluğu için DSM-5 tanı ölçükleri „Tablo 3‟ de 

listelenmiĢti. 

Depresyon tablosu klinik uygulamada çok geniĢ bir belirti yelpazesi sergiler. 

Bu yelpaze mutsuzluk, isteksizlik gibi duygulanım dalgalanmalarından, gerçeği 

değerlendirmenin bozulduğu psikotik tablolara kadar uzanabilir. Hastaların çoğunda 

çökkün duygudurum bulunur. Çökkün duygudurum keder, çaresizlik, mutsuzluk, 

ümitsizlik, hüzün ve değersizlik duyguları ile karakterizedir. Çoğu zaman ilgi kaybı 

ve anhedoni tabloya eklenir. Depresif duygular sabah saatlerinde daha belirgindir, 

akĢama doğru kısmen düzelme gösterir. Anksiyete klinik uygulamada sıklıkla 

depresif duyguduruma eĢlik eder. Hastaların konuĢmaları yavaĢlamıĢtır, cevap verme 

ve bekleme süresi uzamıĢtır. DüĢüncede bloklar, tek sözcükle cevap verme bazen hiç 

yanıt vermeme yani mutizm görülebilir. DüĢünce içeriğinde ise; kendileri ve çevre 

hakkında olumsuz düĢünceleri vardır. YaĢanılan olaylardan genellikle olumsuz 

sonuçlar çıkartırlar. Hastalarda suçluluk ve değersizlik düĢünceleri gözlenir, benlik 

saygıları azalır. Karar vermede güçlük yaĢarlar ve kararlarının doğruluğundan emin 

olamazlar. Hastaların çoğunda özkıyım düĢünceleri gözlenir. Suçluluk ve 

umutsuzluk duyguları özkıyım davranıĢının altında yatan nedenlerdir. Depresyonda 

özkıyım riskinin genel popülasyondan 20-30 kat fazla olduğu bildirilmektedir. 

DüĢüncelerini belli bir noktada odaklayamama temel belirtiler arasındadır. Daha 

önceden zevk alarak yaptıkları iĢlerde dahi dikkatlerinin hemen dağılması ve bu 

nedenle de üretken bir etkinlikte bulunamama, özellikle sosyokültürel seviyesi 

yüksek olan hastaların en çok belirttiği yakınmalardan biridir. Hastalar genellikle 

unutkanlıktan yakınırlar. Bu gerçek bir bellek bozukluğu olmamakla birlikte sıkıntı, 

üzüntü, dikkat azalmasına bağlıdır. Genellikle algı bozukluğu görülmez. Ancak ağır 

psikotik özellikli depresyon olgularında iĢitsel varsanılar ve nadiren görsel varsanılar 

görülebilir. Bazı hastalar depersonalizasyon, derealizasyon gibi belirtiler gösterebilir. 

Hastaların bazılarında yanılsamalar görülebilir. Enerji azalması; bitkinlik ve çabuk 
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yorulma belirtileriyle kendini gösterir. ĠĢtah azalması ve kilo kaybı en sık görülen 

belirtilerden birisidir. Depresif hastalar yeme sorunlarını, iĢtahta bir azalma ile değil, 

yiyeceklerin artık lezzetsiz geldiğini ve yemenin keyif vermediğini belirterek 

tanımlarlar. Depresyonda genel olarak iĢtah azalmasına rağmen, bazı atipik 

hastalarda iĢtah artıĢı görülebileceği akılda tutulmalıdır. Cinsel isteksizlik de sık 

görülen belirtilerdendir. BaĢlangıç evrelerinde ortaya çıkıp en son düzelen 

yakınmalardan biridir. Uyku düzensizlikleri; uykuya dalma güçlüğü, gece yarısı sık 

sık uyanma ile kendini gösteren uyku bölünmesi ve sabahın erken saatlerinde 

uyanma Ģeklinde görülebilir. Erken uyanma depresyon için oldukça tipiktir. 

Hastaların bir kısmında ise aĢırı uyuma görülür. Bu atipik özellikli depresyon 

belirtisi gösteren hastalar genç ise özellikle bipolar bozukluğun depresyon atağı 

olabileceği unutulmamalıdır. Ruhsal süreçlerdeki yavaĢlamaya paralel olarak 

harekette de yavaĢlama görülür. Bu belirti hastanın öyküsünden çok muayene 

sırasında gözlenebilir nitelikte olmalıdır. Toplumsal geri çekilme ile birlikte izlenir. 

Ajitasyon, kiĢinin yaĢadığı bunaltının motor davranıĢlarla dıĢa vurumudur. Ağır 

anksiyöz hastalarda yerinde duramama, ellerini ovuĢturma, parmaklarıyla oynama, 

tedirginlik biçiminde görülür (1,3,60,87,88) 

MDB ġiddet/gidiĢ belirleyicileri hafif, orta, ağır, psikoz özellikleri gösteren, 

tam olmayan yatıĢma gösteren, tam yatıĢma gösteren ve belirlenmemiĢ olarak 

sınıflandırılabilir. Hafif derecede depresyonda var olan belirtiler psikososyal 

iĢlevsellikte hafif düzeyde bozulmaya yol açarlar. Orta Ģiddetteki MDB‟da belirtiler 

ya da iĢlevsellikte bozulma „hafif‟ ve „ağır‟ dereceler arasındadır. Ağır MDB‟da ise 

tanı koymak için gerekli belirtilerden çok daha fazlası mevcuttur ve psikososyal 

iĢlevsellik önemli derecede bozulmuĢtur. Varsanı ve sanrıların eĢlik etmesi 

durumunda ise psikoz özelliklikleri olan ağır bir hastalık döneminden söz edilir (28). 

 Klinik özelliklerine göre de MDB DSM-5‟e göre çeĢitli alt tiplere ayrılabilir 

(28). 

Bunaltılı sıkıntı özellikleri gösteren depresyon: Bunaltılı sıkıntı depresyon 

döneminin çoğu günü boyunca olması belirtisi ile beraber bunalma ya da gerginlik 

duyma, olağan dıĢı huzursuzluk duyma, kaygılar nedeniyle odaklanmakta güçlük 
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çekme, kötü bir Ģey olacağı korkusu ve özdenetimini yitirecekmiĢ gibi olma 

belirtilerinden en az ikisi olmalıdır. 

Karma özellikler gösteren MDB: Depresyon döneminin neredeyse her gününde 

günün büyük bir kesiminde kabarmıĢ, taĢkın duygudurum, benlik saygısında abartılı 

bir artıĢ ya da büyüklük düĢünceleri, her zamankinden daha konuĢkan olma, 

düĢüncelerin uçuĢması, amaca yönelik etkinlikte artma, kötü sonuçlar doğurabilecek 

etkinliklere daha çok ya da aĢırı katılma, uyku gereksiniminde azalma belirtilerinden 

en az üçü vardır. 

Melankolik özellikli depresyon: Hemen tüm etkinliklere karĢı zevk kaybı ve 

genelde hoĢa gidecek uyaranlara karĢı tepkisiz kalma belirtilerinden biri ile birlikte 

depresif duygudurum, düzenli olarak sabahları kötüleĢme, sabahları erken uyanma, 

belirgin psikomotor yavaĢlama ya da ajitasyon, belirgin iĢtahsızlık ya da kilo kaybı, 

aĢırı ya da uygunsuz suçluluk duyguları belirtilerinden en az üçü bulunmalıdır. 

Psikoz özellikler gösteren MDB: Psikotik belirtiler duygudurumla uyumlu ya 

da nadiren duygudurumla uyumsuz olabilir. Bu dönemde yetersizlik, suçluluk, 

hastalık, ölüm, nihilizm ya da cezalandırılmaya layık olma gibi tipik depresif 

yakınmalarla uyumlu sanrı ya da varsanılar görülebilmekle beraber nadirende 

duygudurumla uyumlu olmayan sanrı ve varsanılarda görülebilir. 

 Atipik özellikli MDB: Duygudurum tepkiselliğinin varlığında, iĢtahta belirgin 

artıĢ ya da kilo alımı, hipersomni, ağır paralizi, toplumsal ya da mesleki bozulma ile 

sonuçlanan, uzun süreli, baĢkalarından kabul görmeme duyarlılığı belirtilerinden iki 

ya da daha fazlasının olduğu durumda konur. 

Mevsimsel özellikli MDB: Depresyon epizodlarının düzenli olarak yılın belirli 

dönemlerinde (özellikle sonbahar ve kıĢ aylarında) geliĢmesi, tam yatıĢmanın yılın 

belirli bir döneminde ortaya çıkması, son iki yıl süresince iki kez mevsimsel 

depresyon geçirilmiĢ olması ve yaĢam boyu mevsimsel depresif epizodların 

mevsimsel olmayanlardan sayıca önemli ölçüde daha fazla olması Ģeklinde 

sıralanmaktadır. 
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Katatonik özellikli MDB: Depresif dönemin büyük bir kesiminde katatoni 

özellikleri bulunur. Klinik görünümde stupor, katalepsi, balmumu esnekliği, 

konuĢmazlık, olumsuzlama, konum alma, yapma davranıĢı, basmakalıp davranıĢlar, 

kıĢkırma, dıĢ uyaranlardan etkilenmeme, yüzünü buruĢturma, ekolali, ekopraksi 

belirtilerinden 3 veya daha fazlası baskındır. 

Doğum zamanı baĢlayan MDB: Depresif belirtiler gebelik sırasında ya da 

doğumdan sonraki dört hafta içinde ortaya çıkarsa bu belirleyici kullanılabilmektedir. 

Tedaviye Dirençli Depresyon 

Depresyonun tam olarak düzelmemesi, artan yineleme riski, süreğenleĢme, 

iĢlevsellikte bozulma ve uzun dönemde kötü seyir ile iliĢkilidir. Depresyon nedeniyle 

yoğun ilaç tedavisi ve psikoterapötik giriĢimde bulunulan hastaların % 15‟inde 

depresif belirtiler devam etmektedir (3). Tedavi direncin tüm dünyada kabul edilen 

ortak bir tanımı yoktur. Tedaviye direnç, “yeterli doz ve sürede en az iki farklı ve 

uygun antidepresan tedaviye yanıt vermeme” olarak tanımlanabilir (8,9). Tedaviye 

dirençli depresyon (TDD), özkıyım ve iliĢkili tıbbi durumlar yüzünden erken 

ölümlerin önde gelen nedenlerinden biridir. TDD, aynı zamanda önemli sosyal 

sorunlarla ve doğrudan ya da dolaylı sağlık bakım maliyetleriyle de iliĢkili bir 

durumdur (89).  Yakın zamanda yapılan STAR*D çalıĢmasında; dört agresif tedavi 

stratejisinden sonra bile olguların üçte birinin remisyona ulaĢmadığı görülmüĢtür (7). 

Bu durum; bilim insanlarını gelecekte yapılacak çalıĢmalarda MDB tedavilerinde 

yeni arayıĢlara sürüklemektedir. TDD‟un tedavi stratejileri arasında antidepresanı 

farklı gruptan bir antidepresan ile değiĢtirmek, güçlendirici ilaçlar (duygudurum 

düzenleyiciler, atipik antipsikotikler, tiroid hormonları, psikostimülanlar) eklemek ve 

EKT gibi seçenekler yer alır. Transkranial Manyetik Stimülasyon tedavisi de TDD'de 

alternatif stratejilerden biridir. 

Major Depresyon Bozukluğunun Tedavisi 

Major depresyon bozukluğunun tedavisinde antidepresanlar, psikoterapi, EKT 

ve diğer somatik tedaviler olmak üzere bazı tedavi yaklaĢımlarının etkinliği 

kanıtlanmıĢtır (90). 
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Farmakoterapi 

Tedavinin kiĢiye özgü olması gerekliliği nedeniyle ilaç seçimi bazı özelliklere 

dikkat edilerek yapılmalıdır. Hastanın yaĢı, cinsiyeti, tedavi uyumu, intihar giriĢimi 

ve düĢüncesi, kendisinin ve birinci derece yakınlarının ilaca yanıt öyküsü, eĢlik eden 

diğer tıbbi durumlar, depresyonun alt tipi ve önde gelen belirtiler, kullanılacak ilacın 

yan etki profili ve güvenilirliği, ilaç etkileĢim potansiyeli ve tedavi maliyeti 

değerlendirilmelidir. Farmakolojik tedaviye tek bir ilaçla ve düĢük dozla baĢlamak, 

ilaç değiĢikliği ya da ekleme stratejilerine yönelmeden önce yeterli doz ve süre 

kullanılmasına dikkat etmek, depresyon tedavisi için de geçerli ilkelerdir (91,92).  

Günümüzde seçici serotonin geri alım inhibitörleri (SGĠ), serotonin 

noradrenalin geri alım inhibitörleri (SNGĠ) baĢta olmak üzere; trisiklik 

antidepresanlar (TAD), monoamin oksidaz inhibitörleri (MAOĠ), noradrenalin 

dopamin geri alım inhibitörleri, α2 antagonistleri, seçici noradrenalin geri alım 

inhibitörleri, serotonin antagonist/gerialım inhibitörleri, melatonin analogları gibi 

antidepresanlar kullanılmaktadır. 

Tüm antidepresanların etki mekanizması genel prensip olarak dopamin, 

noradrenalin ve serotoninden biri ya da daha fazlasının sinaptik etkinliğini 

arttırmaktır (56). 

Trisiklik Antidepresanlar (TAD) 

Antidepresan ilaçların tarihi 1952‟de tüberküloz tedavisi için geliĢtirilen 

iproniazid ile baĢlamıĢ, 1957‟de ilk trisiklik antidepresan olan imipramin ile devam 

etmiĢtir (93). Bu grupta imipramin dıĢında desipramin, klomipramin, amitriptilin, 

nortiriptilin, doksepin, lofepramin ve amoksapin bulunur. Genel etki mekanizmaları 

serotonin ve noradrenalin gerialımını engelleyerek sinaptik aralıktaki miktarlarını 

arttırmak Ģeklindedir (55,94). Ağız kuruluğu, bulanık gorme, konstipasyon, idrar 

retansiyonu, bellek bozuklukları, aritmi, sedasyon, iĢtah artıĢı, ortostatik 

hipotansiyon, baĢ dönmesi, konvuzyon riski gibi yan etkiler görülebilir (46). 

Gunumuzde yan etkileri nedeniyle trisiklik antidepresanlar daha az tercih edilmeye 

baĢlansa da ozenli bir hasta secimi ile baĢarılı tedavi sonuclarına ulaĢılabileceği 

akılda tutulmalıdır (95). 
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Seçici Serotonin Gerialım İnhibitörleri  (SGİ) 

Monoamin hipotezi ile birlikte serotoninin rolü üzerinde odaklanan 

araĢtırmalar ilk SGĠ olan fluoksetin ile sonuçlanmıĢtır (96). Güvenilir yan etki 

profilleri nedeniyle en yaygın kullanılan antidepresanlardır. Bu grup antidepresanlar 

fluoksetin, fluvoksamin, sertralin, paroksetin, sitalopram ve essitalopramdır. Temel 

etki mekanizmaları serotonin taĢıyıcılarını inhibe ederek serotoninin presinaptik 

nörona gerialımını engellemek ve bu Ģekilde serotonin konsantrasyonunu arttırmak 

Ģeklindedir. Kullanımda olan SGĠ‟ler arasında sitalopram ve essitalopramın SERT‟e 

bağlanma oranlarının en yüsek olduğu bilinmektedir (97). Genel olarak 

antikolinerjik, antihistaminik ve α1 adrenerjik etkilerinin bulunmayıĢı, bu ilaçları 

güvenilir kılmaktadır (98). Görülen yan etkilerden merkezi ve periferik serotonerjik 

reseptörlerin uyarılması sorumludur (58). ĠĢtahsızlık, kilo kaybı, huzursuzluk, 

ajitasyon, uykusuzluk, cinsel iĢlev bozuklukları, bulantı, kusma, diyare gibi yan 

etkiler görülebilir. 

Serotonin ve Noradrenalin Gerialım İnhibitörleri  (SNGİ) 

Bu sınıfta venlafaksin, duloksetin ve milnasipran yer alır. Serotonin 

noradrenalin geri alım inihibitörleri etkilerini temel olarak SERT ve noradrenalin 

taĢıyıcısını (NET) inhibe etmek yoluyla göstermektedir. Ayrıca artan dozlarda 

dopaminerjik sistem üzerine de etkileri mevcuttur. Bunun sebebi özellikle prefrontal 

alanlarda dopaminin de NET tarafından taĢınıyor olmasıdır (55). Yan etkileri 

arasında baĢ ağrısı, sersemlik, gastrointestinal yakınmalar ve hafif Ģiddette kan 

basıncı yükselmesi, kilo artıĢı, hepatotoksisite ve cinsel iĢlev bozuklukları sayılabilir 

(99,100). 

Diğer Antidepresan İlaçlar  

Depresyon sağaltımında kullanılan seçici noradrenalin gerialım inhibisyonu 

yapan reboksetinin serotonin gerialımı üzerinde çok az etkisi olduğu, dopaminerjik, 

histaminerjik ve kolinerjik reseptörlerle genel olarak etkileĢime girmediği 

bilinmektedir. α2 otoreseptörler üzerinde yarattığı down-regülasyon da noradrenalin 

artıĢında önemlidir (99). 

Noradrenarjik ve seçici serotonerjik antidepresanlar (NASSA) sınıfında 

mianserin ve mirtazapin bulunur. Mianserin α2 oto ve heteroreseptörleri bloke 
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ederek serotonin ve noradrenalin miktarını arttırmaktadır. Mirtazapinin temel etki 

mekanizması ise α2 otoreseptör ve heteroreseptör blokajı, 5-HT2 ve 5-HT3 reseptör 

blokajı, 5-HT1 reseptörlerinin uyarılması Ģeklindedir. Güçlendirme stratejisi olarak 

özellikle de uyku bozukluğu olan hastaların tedavisinde bir SGĠ ya da SNGĠ‟ne 

eklenebileceği belirtilmektedir (101). 

Noradrenalin ve dopamin gerialım Ġnhibitörleri (NDGĠ) sınıfının tek üyesi 

bupropion‟dur. Gerialım inihibisyonu aracılığıyla sinaptik aralıktaki miktarlarını 

arttırmaktadır. Postsinaptik reseptörler üzerinde ise herhangi bir etkisi yoktur (56). 

Depresyon sağaltımında yeri olan Trazodon serotonin gerialım inhibisyonu 

yanısıra 5-HT2A ve 2C resptörlerini antagonize etmektedir. α1, α2 ve histaminerjik 

H1 antagonizması da yapmaktadır. Trazodonun özellikle yavaĢ dalga uykusunu 

arttırma özelliği nedeniyle uyku bozukluğu eĢlik eden hastalarda kullanılması söz 

konusudur. 

Bir diğer antidepresan ilaç olan tianeptin etki mekanizması bakımından diğer 

serotonerjik etkili ilaçlardan ayrılmaktadır. Farklı olarak tianeptin serotoninin geri 

alımını kuvvetlendirir. 

Melatonin agonisti olarak bilinen agomelatin, melatonin MT1 ve MT2 

reseptörleri üzerine agonistik, serotonerjik 5-HT2C reseptörüne ise antagonistik etki 

göstermektedir. Sedasyona yol açmaksızın uyku uyanıklık döngüsünü düzenlemesi 

diğer antidepresanlardan ayırıt edici bir etkisidir (102). 

Seçici ve geri dönüĢlü monoamin oksidaz inhibitörleri olan Moklobemid ve 

TAD‟dan imipramin, klomipramin, amitriptilin gibi ilaçlar günümüz depresyon 

sağaltımında nadiren de olsa tercih edilmeye devam etmektedir. 

Psikoterapi 

Depresyonda, psikanalitik yönelimli psikoterapi, kiĢilerarası terapi ve biliĢsel 

davranıĢçı terapi ve iliĢkili grup terapiler etkili tedavi yöntemleridir. Depresyon 

sağaltımında özgül olarak etkinliği gösterilmiĢ olan psikoterapiler, hafif ve orta 

Ģiddetli depresyonda tek baĢına veya ilaç sağaltımıyla birlikte önerilmektedir (103). 
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Somatik Tedaviler 

EKT beyin dokusunun elektrik akımı ile uyarılması sonucu jeneralize 

konvülziyonlar oluĢturulması esasına dayalı, psikiyatride kullanılan ilk biyolojik 

sağaltım yöntemlerinden biridir. 1938 yılından beri ruhsal hastalıkların sağaltımında 

etkin bir tedavi yöntemi olarak kullanılmaktadır (104). Majör depresif dönemin 

tedavisinde halen en etkili yöntemlerden olması ve yaĢamı tehdit edici diğer 

psikiyatrik durumların tedavisinde hızlı etki sağlaması, somatik tedaviler arasındaki 

üstünlüğünü korumaktadır (105,106). Etki mekanizması halen net olarak 

anlaĢılamamıĢtır. EKT‟nin etki düzeneği için beyinde reseptörlerin duyarlılığını 

arttırdığı, serotonin ve dopamin döngüsünü hızlandırdığı, monoaminerjik yolları 

aktive ettiği, sirkadyen ritmi yeniden düzenlediği, sol ve sağ hemisferler arasında 

senkronizasyon sağladığı gibi birçok görüĢ ileri sürülmektedir (46). EKT‟ye yönelik 

eleĢtiriler etkinliğinden çok, yan etkilerine bağlı kaygılar ve uygulamanın hasta, 

hasta yakınları ve toplum tarafından olumsuz algılanması, cezalandırma ve eziyet 

yarattığı düĢüncesiyle iliĢkili olumsuz duygulardan kaynaklanmaktadır. EKT‟nin 

uygulanmasında etki gücü kadar yan etki profili de göz önünde bulundurulması 

gereken bir durumdur. Ancak bu yan etkiler sık olarak gözlemlenmemekte ya da kısa 

süre içinde kaybolmaktadır.  

Vagus sinir stimülasyonu (VSS), sol vagal sinirin mevcut uygun cihazlar 

kullanılarak uyarılması esasına dayanır.2 FDA 2005 yılında en az 4 uygun ilaç 

tedavisine ve EKT‟ye yanıt vermeyen dirençli depresyon hastaları için VSS 

tedavisine onay vermiĢtir. 

Derin beyin stimülasyonu (DBS) diğer tedavilere yanıt vermeyen depresyonda 

kullanılacak yaklaĢımlardan biridir. Kafatasına açılan birer küçük delikle uygun 

bölgeye yerleĢtirilen birer elektrodun sağladığı akımla etki göstermektedir.  DBS, 

ablatif cerrahiye göre daha az invaziv bir yöntem olmakla birlikte cerrahi bir yöntem 

olduğundan tedavi kararının verilmesi için belli direnç kriterlerine ihtiyaç 

duyulmaktadır (107). 

Transkraniyal doğru akım Stimülasyonu (tDAS), kafa derisine uygulanan 

elektrotlar yardımı ile düĢük amplitütlü akım verilerek lokal kortikal nöronların 

uyarılması esasına dayanmaktadır (108). Depresyon hastaları üzerinde yapılan az 
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sayıda çalıĢmada, dorsolateral prefrontal korteks (DLPFK) üzerine anodal 

stimülasyon verilmesi ile kontrol grubuna göre antidepresan etkinlik sağlandığı 

bildirilmiĢtir (109). 

TRANSKRANĠAL MANYETĠK STĠMÜLASYON (TMS) 

Tanım 

Transkranial manyetik stimülasyon (TMS) elektrik akımının içinden geçtiği bir 

bobin vasıtasıyla ortaya çıkardığı manyetik alanın sinir hücrelerinde küçük, geçici bir 

elektrik alan ortaya çıkarmasıdır. BaĢka bir deyiĢle kablosuz olarak elektrik enerjisini 

insan beynine transfer eden ve bu yolla nöronların elektriksel olarak uyarılmasını 

sağlayan bir yöntemdir. Tanı ve tedavi amacıyla birçok psikiyatrik ve nörolojik 

hastalıkta kullanılmaktadır. 

Tarihçe 

TMS‟nin tarihi 1831 yılında Michael Faraday (1791-1867) tarafından 

keĢfedilen elektromanyetik indüksiyon prensibine dayanır. Bu prensibe göre 

manyetik alanlar elektrik enerjisine, elektrik enerjisi de manyetik alanlara 

dönüĢebilir. Bu keĢiften 65 yıl sonra (1896) bilim insanları bobin kullanarak 

oluĢturulan manyetik alandan sinir sisteminin etkilenebileceğini, böylelikle vertigo 

ve senkop oluĢtuğunu bildirmiĢlerdir (110). 1985 yılında Barker ve ark.‟ları 

giriĢimsel (invazif) olmayan manyetik stimülatörler ile serebral korteksi uyararak kas 

seyirlemeleri oluĢturmuĢlardır. TMS, ilk olarak bir süre motor sistemin ve beynin 

lokal iĢlevleri ile ilgili yapılan nörofizyolojik ve nörobiliĢsel fonkiyonel çalıĢmalarda 

kullanılmıĢtır (12). Depresyon tedavisinde TMS kullanımı ile ilgili yapılan 

çalıĢmalar sonucunda ABD‟nin FDA Kurumu, 2008 yılında tıbbi tedaviye dirençli 

depresyon olgularında TMS tedavisine onay vermiĢtir (25). 

TMS ÇalıĢma Prensibi 

TMS saçlı deri üzerine yerleĢtirilen bir bobin vasıtasıyla elektrik akımından 

sağlanan dikey yönelimli kısa yoğun manyetik alanın, serebral kortekste manyetik 

akım aracılığıyla küçük ve geçici elektrik akımı meydana getirilmesini hedefleyen 

bir tekniktir. TMS tedavisi nöronal membranlarda uyarı meydana gelerek 

transmembran aksiyon potansiyeli oluĢması prensibine dayanmaktadır (13). 

Meydana gelen manyetik alan uygulama yoğunluğuna bağlı olarak saçlı deri altında 
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1,5 - 2 cm derinliğe kadar etkili olabilmekte bu sayede kortikal ve subkortikal 

yapıları etkileyebilmektedir (111). OluĢan manyetik alannın kafa derisi ve beyin 

dokusunu geçerken bu dokulara zarar vermediği ve elektrik direncine yol açmadığı 

bildirilmiĢtir (14,15). 

TMS cihazı; güç kaynağı, ana ünite ve bobinden (coil) oluĢur. Bobine 

gönderilen akımın zamanla değiĢimini tek faz ve çift faz olmak üzere iki farklı 

Ģekilde oluĢturulabilir. Tek faz vuruĢ sırasında akım ani bir artıĢ sonrası yavaĢ düĢüĢ 

ile sıfıra iner. Akımın ani artıĢı sırasında kortekste indüklenen elektrik alan tek yönde 

indüksiyon akımı oluĢtururken yavaĢ düĢüĢ sırasında belirgin bir etki oluĢturmaz. 

Çift faz uyarımda ise bobin üzerinden geçen akım sinüs dalgası Ģeklinde ani artıĢ ve 

azalıĢlar içerdiği için iki yönde de indüksiyon akımı oluĢturur (112). Etki derinliğini 

ve korkteks fokal bölgelerine odaklanmayı arttırmak için çok sayıda bobin tasarımı 

geliĢtirilmiĢtir. Günümüzde çoğunlukla, “8 Ģeklinde coil” olarak adlandırılan iki 

bitiĢik halkadan oluĢan bobin kullanılmaktadır. “H coil” olarak adlandırılan bobin ise 

uyarının daha derin beyin bölgelerine ulaĢtırılması için tasarlanmıĢtır (27). 50 farklı 

bobin tasarımı üzerine yapılan bir inceleme çalıĢmasında hiçbir bobinin hem derin 

hem de odaklı uyarımı aynı anda baĢaramadığı gösterilmiĢtir (113).  

TMS uygulamasının etkileri uygulama yeri, Ģiddeti, frekansı, atım sayısı ve 

atım paterni gibi parametrelere göre değiĢiklik gösterir (114). TMS cihazının 

kortekste oluĢturduğu etki vuruĢ gücü ile ayarlanır. Çoğunlukla vuruĢ gücünün birimi 

cihazın üretilebileceği en yüksek güce göre yüzde değer (en yüksek değer % 100) 

olarak tanımlanır. Primer motor alana yönelik uygulanan tek uyarım sonucu belirgin 

kontrlateral kas aktivitesi üreten en düĢük vuruĢ gücü istirahat motor eĢiği (ĠME) 

olarak tanımlanır (115). OluĢan kas aktivitesi, motor uyarılmıĢ potansiyeller (MUP) 

olarak yüzey EMG‟si ile ölçülebilir (116). MUP yanıtının genliği ve latansı, kortikal 

uyarılabilirliği gösteren sayısal veriler ortaya koyduğu için TMS‟nin etki 

mekanizmasının araĢtırılmasında önemli yere sahiptir. Ġstemli kas kasılmaları 

esnasında tek vuruĢ manyetik uyarım sonrası tonik kas aktivitesi baskılanır ve EMG 

ölçümünde kortikal sessiz süre (KSS) olarak gözlenir (117). KSS ölçümlerindeki 

uzama ve kısalmalar ise GABA-B reseptör aktivitesi ile iliĢkili olduğu düĢünülen bir 

diğer önemli veri kaynağıdır (118). ArdıĢık iki vuruĢun uygulanmasında ikinci 
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vuruĢun zamanına göre oluĢan MUP yanıtının genliğinde değiĢimler olur (119,120). 

Bu değiĢimlerin GABA-A reseptörleri üzerinden sağlandığı düĢünülmektedir (121). 

Tekrarlayan (repetitive) TMS (rTMS) ardıĢık bir vuruĢ dizisi Ģeklinde uygulanan 

protokollerdir ve kortikal uyarılabilirlik, inhibisyon, fasilitasyon ve plastisite üzerine 

fizyolojik etkileri yukarıda bahsedilen MUP genliği ve latansı, KSS gibi parametreler 

kullanılarak araĢtırılmaktadır. ArdıĢık vuruĢlar arası süre veya vuruĢ frekansı 

rTMS‟nin fizyolojik etkilerini değiĢtiren önemli bir parametredir. Genellikle 1 Hz 

üzeri frekanslarda uygulanan rTMS protokolleri yüksek frekanslı,  1Hz veya daha 

düĢük frekanslarda uygulanan rTMS protokolleri düĢük frekanslı uyarım olarak 

kabul edilmektedir. DüĢük frekanslı protokoller inhibitör, yüksek frekanslı 

protokoller ise eksitatör etki yaptığı gerekçesiyle kullanılmaktadır (17). Eksitatör 

etkinin glutamaterjik devrelerin aktivasyonu ile oluĢabileceği düĢünülmektedir (122). 

Motor korteks alanına yüksek frekans rTMS uygulaması (>1 Hz), düĢük frekans 

uyarımın tersine kortikal uyarılabilirliği artırmaktadır (16). Uyarım frekansı yanında, 

uyarım Ģiddeti ve vuruĢ sayısı fazla olduğunda fasilitasyonun ön plana çıktığı 

gösterilmiĢtir (123). Depresyonda EKT tedavisi uygulandığında KSS ölçümünün 

tedavi öncesine göre belirgin uzama gösterdiği bildirilmiĢtir (124). Bu açıdan 

değerlendirildiğinde yüksek frekans rTMS ile EKT arasında, KSS uzamasına neden 

olan GABAerjik ara nöronların etkilenmesi bağlamında benzerlik kurulabilir (118). 

 MDB’de Etki Mekanizması 

TMS'nin depresyonda nasıl çalıĢtığı ile ilgili mekanizma henüz tam olarak 

bilinmemektedir. Etki mekanizmasıyla ilgili hipotezler; membran potansiyelinde 

değiĢiklik, nöromodülatörlerin (dopamin vb) ve nörotrofik faktörlerin (BDNF vb) 

salınımında değiĢiklik, nöroplastisite, nörogenezis, kortikal eksitabilite ve 

nöromodülasyon olarak sıralanabilir. 

TMS serotonin ve dopamin gibi nörotransmitterlerin salınımını düzenleyebilir 

(19). Farelerde yapılan bir çalıĢmada; TMS sonrası hipokampüs, striatum ve nükleus 

akkumbenste dopamin salındığı, nükleus akkumbenste dopamin salınımı sonrası 

hücre dıĢı glutamat artıĢı olduğu bildirilmiĢtir (125). Sıçanlarda yapılan baĢka bir 

çalıĢmada; TMS‟nin hipokampüs ve amigdalada serotonin artıĢına, frontal kortekste 

5-HT2 ve β-adrenerjik reseptörlerinde azalmaya, frontal korteks ve singulat kortekste 
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5-HT1A reseptör artıĢına, ventromedial hipotalamus, bozalateral amigdala ve pariatel 

kortekste ise NMDA reseptörlerinde artıĢa yol açtığı bildirilmiĢtir (126). Depresif 

bozukluk tanılı 21 tedavi almamıĢ hastaya yapılan 10 seanslık TMS uygulaması 

sonrasında kontrol grubuna göre hasta grupta DLPFK‟da 5-HT2A reseptörünün 

bağlanma indeksinde azalma ve sol hipokampal bazal 5-HT2A reseptör bağlanma 

indeksinde artıĢ olduğu saptanmıĢtır (127). 

TMS, EKT‟ye benzer Ģekilde nörogenezi uyarabilir (20). TMS tedavisi BDNF 

artıĢı ve AMPA reseptörünün GluR1 alt biriminde uzun süreli etki göstermesi 

nöroplastisiteye neden olmaktadır (128,129). Küçük bir klinik çalıĢmada, TMS 

sonrasında sol amigdala hacmi artıĢı saptanmıĢ ve bu değiĢiklik antidepresan tedavi 

yanıtı ile iliĢkili bulunmuĢtur (130). BDNF ve serotonin arasında nörogenesis ve 

nöroplastisite açısından karĢılıklı etkileĢimin ve düzenleyici bir sistemin olduğu 

düĢünülmektedir (131). 

Prefrontal korteksin en önemli iki bölgesi ventromedial prefrontal korteks 

(VMPFK) ve dorsolateral prefrontal korteks (DLPFK) bölgesi olarak kabul 

edilmektedir. VMPFK„dan çıkan yolaklar ventral striatum aracılığı ile ödül ve 

motivasyon üzerine, amigdala aracılığı ile korku koĢullanması ve tehdit algısının 

oluĢumu üzerine etkilidir (132). DLPFK ise duyusal kortikal girdilerin olduğu, 

premotor alan, parietal korteks ve özelikle depresyonda iliĢkili alan olan anterior 

singulat korteks ile ara bağlantıların bulunduğu biliĢsel iĢlevlerde ve emosyonal 

regulasyonda etkin olan bir bölgedir (133). Depresif bozukluk tanısı almıĢ hastalara 

yapılan fonksiyonel görüntüleme çalıĢmalarında VMPFK alanda aktivite artıĢı, 

DLPFK alanda ise aktivite azalması saptanmıĢtır (133,134,135). Yine bu hastalık 

grubunda psikoterapi ya da antidepresan tedavisi sonrası fonksiyonel görüntüleme 

çalıĢmalarıyla VMPFK aktivite azalması ve DLPFK aktivite artıĢı saptanmıĢtır (136). 

Fonksiyonel nörogörüntüleme çalıĢmaları ile beyin aktivitesinin iĢlevsel ağları 

(functional networks) incelenmiĢtir. Anatomik olarak dorsal anterior singulat korteks 

ve anterior insula'ya karĢılık gelen Salience Network olarak adlandırılan iĢlevsel ağ 

duyusal olaylar, eyleme geçiĢ ve eylem baĢlatma sırasında aktive olur. Depresif 

hastalarda bu iĢlevsel ağa karĢılık gelen gri madde bölgelerinde hacimsel azalma 

bulunmuĢtur (21,137). Ventromedial network olarak isimlendirilen iĢlevsel ağ 
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nükleus akkumbens, medial orbitofrontal korteks ve VMPFK‟yi kapsar ve ödül 

yolağı olarak bilinir. Bu yolak yalnızca ödüller için değil, aynı zamanda kayıplar da 

dahil olmak üzere diğer uyaranlar için de aktive olur. Bu ağın disfonksiyonu MDB'de 

anhedoniyle ilgilidir ve olumsuz uyaranlar için paradoksal olarak aktive olur. Bu 

sebeple Salience Network’ün karĢıt fonksiyonel ağı olarak nitelendirilir. MKB 

hastalarında Salience Network; yanıt inhibisyonu ve emosyonel regülasyon da dahil 

olmak üzere çeĢitli görevlere karĢı hipoaktivite gösterir (21,138). Yüksek frekanslı, 

eksitatör TMS‟nin DLPFK üzerine uygulanması, MDB‟da limbik alanlar (örn. 

hipokampüs, amigdala, anterior singülat ve insula) ile prefrontal korteks arasındaki 

bağlantıların dengesiz olduğu varsayımına dayanır (139). TMS tedavisi Salience 

Network nodlarındaki kortiko-striatal-talamik devre bütünlüğünü artırarak MDB'yi 

hafifletebileceğini, böylece olumsuz biliĢ ve etki üzerinde biliĢsel kontrolün 

geliĢtirildiğini göstermektedir (21). 

MDB’de TMS’in Etkinliğini AraĢtıran Klinik ÇalıĢmalar 

Literatürde TMS‟nin depresyon tedavisindeki etkinliğini araĢtıran çok sayıda 

çalıĢma bulunmaktadır. Ancak bunların çoğunda TMS uyarım parametreleri (seans 

sayısı, bobin yerleĢim yeri, vuru frekansı vb) birbirinden farklıdır. ÇalıĢma 

sonuçlarını yorumlarken bu eksiklikler göz önünde bulundurulmalıdır. Aktif-TMS ile 

taklit-TMS (sham-TMS) uygulamasını karĢılaĢtıran çok sayıda araĢtırmanın sistemik 

gözden geçirmeleri ve meta-analizleri de literatürde mevcuttur. Bugüne kadar 

yapılan Aktif-TMS ile taklit-TMS uygulamasını karĢılaĢtıran bazı meta-analizler ve 

vardıkları sonuçlar aĢağıdaki gibi özetlenebilir. 

2001 yılında McNamara ve ark. seçtikleri 5 araĢtırmayı (n=81) analiz 

ettiklerinde, TMS‟nin yararlı etkileri olduğu sonucuna ulaĢmıĢlardır (140). 

2003 yılında Martin ve ark. seçtikleri 14 araĢtırmayı (n=372) analiz 

ettiklerinde, Hamilton Depresyon Derecelendirme Ölçeği (HAM-D) değerlendirmesi 

sonucunda gerçek uyaranın taklit uyarana göre daha etkili göründüğünü, ancak, Beck 

Depresyon Ölçeği‟ne (BDÖ) göre taklit ve gerçek uyaranların etkinliği açısından 

fark görülmediğini belirlemiĢlerdir (21). 



28 

 

2006 yılında Herman ve Ebmeier seçtikleri 33 araĢtırmayı (n=877) analiz 

ettiklerinde, TMS sonrası depresyon skorlarında ortalama azalma % 33,6 iken taklit 

uyaranda azalma % 17,4 olarak bulunmuĢtur. Yazarlar, çalıĢmalar arasında bariz 

yöntem farkları olduğundan, hangi uygulama tarzının diğerine üstün olduğunu 

söylemenin zor olduğunu belirtmiĢlerdir (141). 

2009 yılında Schutter seçtiği 30 araĢtırmayı (n=1164) analiz ettiğinde, sol 

DLPFK üzerine uygulanan gerçek uyaranın taklit uyarana üstün olduğu sonucuna 

varmıĢtır (22). 

2014 yılında Gaynes ve ark.‟nın 18 araĢtırmadan (n=1970) elde ettikleri sonuca 

göre, TMS depresif belirtilerin Ģiddeti, yanıt oranı ve remisyon oranı üzerinde taklit-

TMS‟ye göre üstün bulunmuĢtur. Aktif TMS taklit uygulamasıyla karĢılaĢtırıldığında 

HAM-D skorlarında ortalama 4 puandan daha fazla bir azalmaya sebep olduğu, 

tedaviye yanıt verme ihtimalini 3 kat ve remisyona ulaĢma ihtimallerini 5 kat 

arttırdığı bulunmuĢtur (23). 

2014 yılında Kedzior ve ark. 40 araĢtırmayı (n=1583) analiz etmiĢlerdir. 

TMS‟nin antidepresan etkilerinin antidepresan kullanan ya da yeni antidepresan 

baĢlanan, tedaviye direnci olan ve psikotik özellikli olmayan olgularda belirgin 

olduğu, özellikle de kadın olguların HAM-D skorlarının tedavi sonunda daha fazla 

düĢtüğü sonucuna ulaĢmıĢlardır (142). 

2018 yılında McGirr ve Berlim son 10 yıl içinden seçtikleri 11 araĢtırmayı 

değerlendirmiĢler ve TMS‟nin klinik olarak yararlı olduğu sonucuna varmıĢlardır. 

Ancak aktif uyaranın etki büyüklüğü açısından araĢtırmalar arasında ciddi farklar 

olduğunu, bu farkların küçük örneklem büyüklüğü, veri toplama sırasındaki sorunlar, 

bias vb kısıtlılıklardan kaynaklanmıĢ olabilceğini belirtmiĢlerdir (24). 

TMS tedavisinin depresyona eĢlik eden anksiyete belirtileri üzerinde yapılan 

çalıĢmalar kısıtlı olmasına karĢın yararlı etkilerinin olduğu da bildirilmektedir 

(143,144,145). Ancak anksiyeteyi arttırıcı etkilerinin olduğu çalıĢmalar da mevcuttur 

(146). Anksiyete belirtilerinin eĢlik ettği depresyon olgularında TMS etkinliği için 

daha çok çalıĢmaya ihtiyaç vardır. 



29 

 

Genel olarak değerlendirildiğinde; çalıĢmalardaki değiĢkenlik nedeniyle, 

TMS‟nin hangi hasta grubunda (yaĢlı/genç), hangi depresyon alt tipinde, hangi 

protokolle ve tek baĢına mı antidepresanlarla birlikte mi daha etkili olduğu 

tartıĢılmaya devam edilmektedir. 

TMS ve Diğer Kullanım Alanları 

TMS tedavisi depresyon dıĢında birçok psikiyatrik rahatsızlıkda kullanım alanı 

bulmuĢtur. Obsesif kompulsif bozuklukta (147), Ģizofrenide (148), travma sonrası 

stres bozukluğunda (149), alkol-madde-sigara bağımlılığında (150) etkili olduğunun 

gösteren veriler bulunmaktadır. 

Psikiyatrik rahatsızlıklar dıĢında da TMS; multipl skeroz, miyelopati, 

amiyotrofik lateral skleroz, hareket bozuklukları, epilepsi ve inme gibi hastalıkların 

teĢhisinde kullanılmakta; tinnitus tedavisinde, epilepsi ve inme rehabilitasyonunda, 

hatta parkinsonizmin motor semptomlarının düzeltilmesinde olumlu sonuçlar 

bulunan, ancak henüz netlik kazanmamıĢ bir araçtır (151).  

TMS Tedavisinde Kontrendikasyonlar ve Yan Etkiler 

TMS temel olarak invaziv olmaması ve genellikle iyi tolere edilmesi nedeniyle 

oldukça güvenilir bir yöntemdir. Toplam tedaviye devam etmeme oranı normalde 

depresyon tedavi çalıĢmalarında, ilaç çalıĢmalarında görülenden daha düĢüktür. 

Ancak epilepsi, baĢka nöbet bozuklukları, yakın zamanlı serebral vasküler olay gibi 

diğer aktif beyin hastalıkları formları, alkol,  uyuĢturucu veya benzodiazepin 

yoksunluğu gibi nöbet indüksiyonu riskini arttıran durumlar ve indüklenen manyetik 

alan ile etkileĢime girebilecek materyal (implant vb) varlığı durumlarında TMS 

kontraendikedir (27). 

TMS‟de en sık izlenen yan etki lokal ağrı, rahatsızlık hissi ve baĢ ağrısıdır. 

Ağrı oldukça subjektif bir yakınmadır. Bireyin ağrı eĢiği, bobin tipi, uyarım 

parametreleri ağrı Ģiddetini etkileyebilir. Bir metaanalizde TMS tedavilerinin % 

28‟inin baĢ ağrısı, % 39‟unun uygulama alanında ağrı ve rahatsızlık hissi yarattığı 

bildirilmiĢtir. Bu yakınmalar taklit uygulama ile de % 16 ve % 15 oranında ortaya 

çıkmıĢtır. Ağrı nedeni ile TMS tedavisini bırakma oranı ise % 2‟den daha düĢük 

olarak bildirilmiĢtir (26,27). 
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Nöbet TMS‟nin en ciddi yan etkisi olmakla birlikte, çok sayıda hastaya veya 

sağlıklı gönüllüye uygulanan TMS‟de az sayıda nöbet bildirilmiĢtir. Beyin uyarımı 

yüksek frekanslarda ve kısa aralıklarla uygulandığında, nöbet riski artmaktadır. ġu 

ana kadar 20 den fazla nöbet olgusu bildirilmiĢ, olgularının çoğunun sağlıklı 

kontroller olduğu tespit edilmiĢ, bildirilen nöbetlerin tamamına yakının ya TMS 

seansı sırasında, ya da seansın hemen ardından geliĢtiği belirtilmiĢtir (27). TMS 

esnasında nöbet geçirilmesi durumunda seans sonlandırılır, hastanın acil müdahalesi 

yapılır ve sonraki günlerde TMS‟ye devam edilmez. 

TMS uygulaması esnasında senkop görülebilir ve bazen nöbetle karıĢabilir. 

Senkop genellikle anksiyeteye bağlı geliĢen nörokardiyojenik senkoptur. Senkopta 

nöbetten farklı olarak genellikle bilinç saniyeler içinde açılır. Senkop yaĢanması 

durumunda TMS seansı sonlandırılır ve hastanın acil müdahalesi yapılır. Tablonun 

senkop olduğuna karar verilirse hastanın anksiyetesi yatıĢtırılarak ve bilgilendirilerek 

TMS seanslarına devam edilebilir (152). 

TMS cihazı çalıĢma esnasında yüksek ses üretir ve bu ses bobin deformasyonu 

ile 140 dB‟e kadar çıkabilir. TMS uygulaması sonrası nadir de olsa geçici iĢitme 

eĢiği yükselmesi bildirilmiĢtir (153). 

TMS tedavisine bağlı biliĢsel fonksiyonlar ile ilgili gözlemler büyük ölçüde 

kısa sürelidir. Bu konuda yapılan çalıĢmalarda uyarım bölgesine bağlı olarak, 

TMS‟nin çeĢitli geçici hafif biliĢsel bozulmalara yol açabildiği bildirilmiĢtir. TMS 

sonrası yoğunlaĢma güçlüğü ve bellek kusurları bildirilmiĢse de bunlar çok nadir, 

geçici ve hafiftir. TMS yan etkileri ile ilgili bir metaanalizde 39 çalıĢma ve 1200‟den 

fazla olgu incelenmiĢ, bu çalıĢmalardan 12sinde TMS ile biliĢsel iyileĢme olduğu, 3 

çalıĢma da ise en az 1 testin bozulduğu fakat diğer testlerin düzeldiği ve duygudurum 

düzelmesi ile biliĢsel performans arasında herhangi bir iliĢkinin bulunmadığı 

bildirilmiĢtir (26). 

Unipolar-bipolar depresyon hastalarında sol DLPFK‟ya yüksek frekanslı 

uyarım sonrası manik kayma izlenen olgular bildirilmiĢtir. Bir metaanalizde; 53 

çalıĢmada 13 olguda manik epizodun tetiklendiği rapor edilmiĢtir. Manik kayma 

riskinin gerçek uyarım ile % 0.84 iken taklit uyarım sonrası % 0.73 olarak 
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bildirilmiĢtir. Sadece duygudurum düzenleyici alan bipolar hastalarda ise risk % 2.3-

3.45 olarak bildirilmiĢtir (154). Olgu sunumlarından edilen bilgilere göre TMS 

sonrası nadir psikotik belirtiler, anksiyete ve ajitasyon, intihar düĢüncesi, uykusuzluk 

bildirilmiĢtir. Ancak bu durumlara ait risk hastalığın doğal seyrinde izlenenlerden ya 

da ilaç tedavisi alanlarda izlenenden daha yüksek oranda değildir (27). 

TEDAVĠYE DĠRENÇLĠ DEPRESYONDA TMS 

Literatürde dirençli depresyon hastalarında TMS uygulamasının faydalı 

olduğuna dair birçok çalıĢma mevcut olmakla beraber, dirençli depresyon olarak 

nitelendirilen hasta gruplarının kullandığı ilaç türü ve süresi; hastaların tedaviye 

cevabını değerlendiren ölçeklerin çeĢitliliği ve karĢılaĢtırılan plasebo grubunun 

özellikleri, verilen TMS‟nin uygulama farklılıkları geniĢ bir heterojenlik 

göstermektedir. Türkiye„de dirençli depresyonda TMS‟nin etkinliğini değerlendiren 

çalıĢma sayısı azdır (144,155). Bu çalıĢmanın amacı; tedaviye dirençli depresyonda 

ve depresyona eĢlik eden anksiyete belirtilerinde TMS‟nin etkinliğinin 

değerlendirilmesi, depresyon tedavi stratejilerinin geliĢtirilmesine katkı sağlayacak 

verilerin elde edilmesidir. 
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GEREÇ VE YÖNTEM 

 

ÖRNEKLEM 

ÇalıĢma örneklemi Ağustos 2018 - Nisan 2019 tarihleri arasında Pamukkale 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri Anabilim Dalı polikliniklerinde ayaktan takibi 

yapılan, DSM-5 tanı ölçütlerine göre major depresyon bozukluğu tanısı almıĢ 

hastalardan oluĢturulnuĢtur. Bu hastalar arasında en az 8 hafta yeterli dozda biri SGĠ, 

diğeri SNGĠ grubundan olmak üzere en az iki antidepresan kullanımına rağmen 

tedaviye yanıtsızlık kararı verilen ve çalıĢmaya katılma ölçütlerini karĢılayan tüm 

hastalar çalıĢmaya davet edilmiĢlerdir. Hastalara önce bu çalıĢma ile ilgili ayrıntılı 

bilgilendirilme yapılmıĢ ve gönüllü olanlardan yazılı onam veren 42 hasta çalıĢmaya 

alınmıĢtır. ÇalıĢmayı 38 hasta tamamlayabilmiĢtir. 

AraĢtırma projesi Pamukkale Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurul onayına 

sunulmuĢ, 17.01.2018 tarih ve 601116787-020/4288 sayılı karar yazısıyla etik kurul 

onayı alınmıĢtır. 

ÇalıĢmaya Alınma Ölçütleri: 

 DSM-5 tanı ölçütlerine göre major depresyon bozukluğu tanısı almıĢ 

olmak 

 ġimdiki dönem tedavisinden önce yeterli doz ve sürede (en az 8 hafta) 

biri SGĠ, diğeri SNGĠ grubundan olmak üzere uygun tedavi aralığında 

en az iki antidepresan kullanımına rağmen tedaviye yeterli cevap 

alınamamıĢ olma (tedaviye dirençli depresyon) 

 Halen en az 8 haftadır tedavi rejiminde doz ya da etken madde 

değiĢikliği yapılmamıĢ SNGĠ grubu antidepresan kullanmakta olmak 

 18-65 yaĢ aralığında olmak 

 Okur-yazar olmak  

 Fiziksel ve nörolojik hastalığa sahip olmamak 

 ĠletiĢimi engelleyen fiziksel ve biliĢsel bir sorunu olmayan, mental 

kapasitesi olağan olmak 

 ÇalıĢmanın amacı ve süreci anlatıldıktan sonra katılmak için onay 

vermiĢ olmak 
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ÇalıĢmadan DıĢlanma Ölçütleri 

 ÇalıĢmaya katılmayı kabul etmemek 

 18 yaĢ altı veya 65 yaĢ üstü olmak 

 Psikotik bozukluk, iki uçlu duygudurum bozukluğu, anksiyete 

bozukluğu, alkol ve madde bağımlılığı, demans gibi psikiyatrik bir 

bozukluğa sahip olmak 

 Ġntihar riski olan major depresyon bozukluğuna sahip olmak 

 Psikotik özellikler gösteren majör depresyon bozukluğuna sahip olmak 

 EĢlik eden önemli tıbbi veya nörolojik bir hastalığa sahip olmak 

 Zekâ geriliği tanısı almıĢ olmak 

 ĠletiĢimi engelleyen fiziksel ya da biliĢsel bir soruna sahip olmak 

 Okur-yazar olmamak 

 Son 6 ayda EKT almıĢ olmak 

 Daha önce TMS tedavisi almıĢ olmak 

 Pacemaker, kafa içi implant, yabancı cisim, metal ya da manyetik 

etkileĢime girebilecek objeye sahip olmak 

ÇALIġMANIN AġAMALARI 

ÇalıĢmaya katılma ölçütlerini karĢılayan, çalıĢma ile ilgili bilgilendirilen, sözlü 

ve yazılı onam veren 42 tedaviye dirençli depresyon hastasına, araĢtırmacı tarafından 

araĢtırmanın içeriğine uygun olarak hazırlanan sosyodemografik özelliklerin 

sorgulandığı sosyodemografik bilgi formu uygulanmıĢtır. Hastaların mevcut 

psikiyatrik farmakoterapilerine herhangi bir müdahalede bulunulmamıĢ ve araĢtırma 

sürecinde kullanmakta oldukları tedavileri aynı dozda sürdürülmüĢtür. Hastalar 

randomize Ģekilde iki gruba ayrılmıĢ, çift-kör ve çapraz geçiĢli olarak sol dorsolateral 

prefrontal kortekse yüksek frekanslı (10 Hz) 20 seans TMS ve 20 seans taklit (sham) 

TMS uygulanmıĢtır. Hastalara klinik değerlendirmede tedavi öncesi, çapraz geçiĢ 

aĢaması olan tedavi ortasında ve tedavi sonunda olmak üzere üç kez Hamilton 

Depresyon Derecelendirme Ölçeği (HAM-D), Montgomery-Asperg Depresyon 

Ölçeği (MADRS), Beck Depresyon Ölçeği (BDÖ) ve Hamilton Anksiyete 

Değerlendirme Ölçeği (HAM-A) uygulanmıĢtır. Tüm uygulamalar tedavi sürecine 

kör olan araĢtırmacı tarafından yapılmıĢtır. ÇalıĢmaya katılan 42 hastadan; tedaviden 
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fayda görmediği düĢüncesi ile seansları bırakma kararı alan 2 hasta tedavinin ikinci 

gününde, ulaĢım sorunu nedeniyle ayaktan baĢvuruları devam ettiremeyen 2 hasta 

tedavinin birinci gününde çalıĢmayı bırakmıĢ, çalıĢma süreci 38 hasta ile 

tamamlanmıĢtır (ġekil 1). 

 

ġekil 1. ÇalıĢma ġeması 

TMS ve Taklit (Sham) TMS protokolü 

TMS tedavi protokolü; Pamukkale Üniversitesi Psikiyatri Hastanesi TMS 

ünitesinde, uygun fiziki Ģartlar sağlanarak, TMS uygulama sertifikası bulunan bir 

psikiyatri hemĢiresi tarafından, hastanenin somatik tedavilerinden sorumlu hekimi 

denetiminde, 8 Ģekilli bobine sahip olan Neuro-MS/D (Neurosoft Ltd., Rusya) cihazı 

kullanılarak uygulanmıĢtır. Uygulamanın ilk seansında orta interaurikular hattın 

verteksten 5 cm lateraline kademeli arttırılan uyarı ile kontrlateral el parmaklarında 

istemsiz kasılma gözlenmesine dayalı istirahat motor eĢiğin (motor threshold) tespiti 

yapılmıĢtır. Buna göre tespit edilen motor eĢiğin %110‟u tedavinin uygulama Ģiddeti 

olarak belirlenmiĢtir. Tedavinin uygulama yeri ile ilgili olarak ise “5 cm kuralı” esas 

alınmıĢtır. Bu kurala göre motor eĢiğin tespit edildiği motor korteks noktasından 

parasagital plan üzerinde 5 cm anterioru uygulama yeri olarak kabul edilmiĢtir. Bu 



35 

 

alan sol DLPFK‟ya tekabül etmektedir. 5 cm metodu sol DLPFK‟un izdüĢümünü 

bulmak için en sık kullanılan ve en pratik metodların baĢında gelmektedir (156). Sol 

DLPFK uygulama yeri olarak belirlendikten sonra bobin sagittal hatta 45° lik bir açı 

ile saçlı deri üzerine konumlandırılmıĢtır (ġekil 2). Sol DLPFK bölgesini daha net 

belirlemek için magnetik rezonans görüntüleme tekniklerinin kullanıldığı 

nöronavigasyon yöntemi de mevcuttur; ancak yüksek maliyet nedeniyle daha az 

tercih edilmektedir (157,158). 

 

ġekil 2. Örnek TMS Uygulaması 

Taklit TMS uygulamasının, gerçek stimülasyonda kullanılan aynı bobinle, 

ancak bobinin saçlı deriden 45° açıyla uzaklaĢtırılarak (sagittal hatta 90° lik açı) 

yerleĢtirilmesi ile sağlanabileceği bilinmektedir. Bu sayede hastalara gerçek 

uygulamaya benzer ses ve duyusal efekt verilmektedir, ancak bobin yerleĢim alanının 

altındaki kortikal yapılara herhangi bir stimülasyon verilmemektedir (159,160). 

Taklit uygulama için yukarıda bahsedilen yöntemle; gerçek uygulamada kullanılan 

bobin ve parametreler uygulanmıĢ, ancak gerçek uygulamadan farklı olarak bobin 

yerleĢimi 45° lik açı ile saçlı deriden uzaklaĢtırılmıĢtır (ġekil 3). 
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ġekil 3. Örnek Taklit TMS Uygulaması 

Her TMS seansı; 10 Hz frekansta, 2,5 saniye süren her dizide 40 atım olmak 

üzere, diziler arasında 20 saniye boĢluk bırakılarak, ardıĢık 25 dizi Ģeklinde 

uygulanmıĢtır. Her seans yaklaĢık 9-10 dakika sürmüĢtür (ġekil 4). Uygulama sadece 

hafta içi yapılarak; günde 2, haftada 10 seans olmak üzere, 2 hafta süreyle 20 seans 

TMS Ģeklinde uygulanmıĢtır. Taklit uygulama seansları için de aynı parametreler 

uygulanmıĢtır. 

Hastalar iki gruba ayrılmıĢtır. Bir gruba önce 20 seans TMS (toplamda 20000 

atım), sonra 20 seans taklit uygulama (toplamda 20000 taklit atım) verilmiĢtir. Diğer 

gruba ise, önce 20 seans taklit uygulama (toplamda 20000 taklit atım), sonra 20 seans 

TMS (toplamda 20000 atım) uygulanmıĢtır. Her iki gruptaki protokol 4 hafta 

sürmüĢtür. 
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ġekil 4. TMS Uyarım Parametreleri
161

 

VERĠ TOPLAMA ARAÇLARI 

Sosyodemografik Veri Formu 

AraĢtırmanın bağımsız değiĢkenlerini sorgulamaya yönelik olarak olguların 

sosyodemografik verilerinin toplanması amacıyla araĢtırmacılar tarafından 

hazırlanan bir bilgi formudur. ÇalıĢmaya alınan hastalara yüz yüze görüĢme tekniği 

uygulanmıĢtır. Hastaların yaĢ, cinsiyet, medeni durumu, eğitim durumu, kimlerle 

yaĢadığı, mesleği, sigara ve/veya alkol kullanımı, depresif dönem baĢlangıç yaĢı, 

hastalık süresi, depresif dönem sayısı, son depresif dönem süresi, hastane yatıĢ sayısı, 

intihar giriĢimi öyküsü, son depresif döneme kadar kullanmıĢ olduğu antidepresan 

ilaç öyküsü, halen kullanmakta olduğu antidepresan ilaç bilgisi, ailede psikiyatrik 

hastalık öyküsü, fiziksel hastalık ile ilgili bilgiler bu formda kayıt altına alınmıĢtır. 

Hamilton Depresyon Derecelendirme Ölçeği (HAM-D) 

Max Hamilton tarafından 1960 yılında geliĢtirilmiĢ, hastalardaki depresyonun 

Ģiddetini ölçmek için kullanılan, klinisyen derecelemesine dayanan, son bir hafta 

içinde yaĢanan depresif belirtileri sorgulayan 17 maddelik bir ölçektir (162). 

Depresyon düzeyini, belirti dağılımını ve Ģiddet değiĢimini ölçmek için kullanılan en 

yaygın yöntemdir. Ölçeğin uykuya dalma güçlüğü, gece yarısı uyanma, sabah erken 

uyanma, somatik semptomlar, genital semptomlar, zayıflama ve içgörü ile ilgili 

maddeleri 0-2, diğer maddeleri 0-4 arasında derecelendirilmiĢtir. Her maddedeki 

belirtinin hastada bulunup bulunmadığının ve hafif, orta, ağır gibi Ģiddet derecesinin, 

o madde için var olan soruların yöneltilmesi ve yanıtlarının esas alınmasıyla uzman 
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tarafından belirlenmesi suretiyle kullanılmaktadır. Yapılan derecelendirmenin 

toplanmasıyla 0 ile 53 arasında değiĢen ölçek toplam puanı elde edilmektedir ve 

puandaki artıĢ depresyonun Ģiddetindeki artıĢa iĢaret etmektedir. 0-7 puan depresyon 

olmadığını, 8-15 puan arası hafif derecede depresyonu, 16-28 arası orta derecede 

depresyonu, 29 ve üzeri ağır derecede depresyonu göstermektedir (163). Ölçeğin 

Türkçe geçerlik ve güvenilirlik çalıĢması 199 yılında Akdemir ve ark.‟ları tarafından 

yapılmıĢtır (164). 

Montgomery-Asperg Depresyon Ölçeği (MADRS) 

1979‟da Stuart A.Montgomery ve Marie Asberg tarafından geliĢtirilen, uzman 

tarafından uygulanan, HAM-D‟ye göre depresyonun bedensel belirtilerinin daha az 

vurgulandığı, hastaların aynı zamanda bedensel hastalıklarının da olduğu koĢullarda 

ya da çalıĢma sırasında verilen tedavi nedeni ile belirgin somatik yan etkiler 

yaĢamaları beklendiği durumlarda kullanılması önerilen bir ölçektir (165). Ölçekte 

10 madde mevcut olup, her madde 0-2-4-6 puanlarında Ģiddet ölçeklerine ve 1-3-5 

puanlarında ara Ģiddet ölçeklerine göre derecelendirilir. Toplam puan 0-60 

arasındadır. Ölçeğin Türkçe uyarlamasının geçerlik, güvenilirlik çalıĢması Özer ve 

ark.‟ları tarafından 2011 yılında yapılmıĢtır (166). Türkçe formunun duyarlılık ve 

özgüllük çalıĢmasında hafif, orta ve belirgin Ģiddetteki depresyon için kesme 

noktaları sırası ile 9 ve üzeri, 29 ve üzeri, 36 ve üzeri bulunmuĢtur (167). 

Beck Depresyon Ölçeği (BDÖ) 

Beck tarafından 1961 yılında adolesan ve eriĢkinlerde depresyonun somatik, 

duygusal, biliĢsel ve motivasyonel belirtilerinin derecesini ölçmek ve tedavi ile olan 

değiĢimleri izleyebilmek amacıyla geliĢtirilmiĢtir (168). Depresyona özgü 

davranıĢlar ve semptomlar bir dizi cümle ile tanımlanmıĢtır ve her bir cümleye sayı 

olarak 0-3 arasında numara verilmiĢtir. 21 maddeden oluĢmaktadır ve maddeler hafif 

formdan Ģiddetli forma göre sıralanmıĢtır. Özbildirime dayalı likert tipi bir ölçektir. 

Ölçekteki her madde 0 ile 3 arasında puanlanıp toplanarak depresyon puanı elde 

edilir. ġiddet olarak; 0-9=Minimal, 10-16=Hafif, 17-29=Orta, 30-63=ġiddetli 

Ģeklinde yorumlanmaktadır. Ülkemizde geçerlilik ve güvenirliği Tegin (1987) 

tarafından yapılmıĢtır (169). 
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Hamilton Anksiyete Değerlendirme Ölçeği (HAM-A) 

Hamilton tarafından 1959 yılında geliĢtirilen ölçek, bireylerde anksiyete 

düzeyini ve belirti dağılımını belirlemek ve Ģiddet değiĢimini ölçmek amacıyla 

hazırlanmıĢtır. Uzman tarafından uygulanır. Hem ruhsal hem bedensel belirtileri 

sorgulayan 14 maddeden oluĢur. 8 maddenin toplamı somatik alt skoru, 6 maddenin 

toplamı ise psiĢik alt skoru oluĢturmaktadır. Toplam skoru ise bu iki alt skorun 

toplam puanı vermektedir. Değerlendirmede toplam skora göre 17 puan ve altı hafif, 

18-24 arası orta, 25 puan ve üzeri ise Ģiddetli olarak derecelendirilmektedir. Türkçe 

geçerlilik ve güvenilirlik çalıĢması Yazıcı ve ark.‟ları tarafından 1998 yılında 

yapılmıĢtır (170). 

Tedaviye Yanıtın Belirlenmesi 

Hastaların tedaviye yanıt durumu için HAM-D, MADRS, BDÖ ve HAM-A 

puanlarında baĢlangıç puanlarına göre %50 ve daha fazla düĢme olması “tedaviye 

yanıt var”, %25-50 düĢme “tedaviye kısmi yanıt”, %50‟den daha az düĢme olması 

“tedaviye yanıt yok” olarak değerlendirilmiĢtir. Hastalarda “remisyon” kararı 

verebilmek için HAM-D puanın 7 veya altında olması, BDÖ puanlarının 9 veya 

altında olması gerekli görülmüĢtür. Tedaviye yönelik bedensel belirtilerdeki 

değiĢiklikleri Tedaviye yönelik bedensel belirtilerdeki değiĢiklikleri değerlendirmek 

amacıyla da kullanılan MADRS puanlarının 8 veya altında olması, eĢlik eden 

anksiyete düzeyinin değerlendirildiği HAM-A puanının 7 ve altında olması düzelme 

olarak kabul edilmiĢtir.  

ĠSTATĠSTĠKSEL ANALĠZLER 

Bu çalıĢmanın verileri SPSS (Statistical Package for the Social Sciences 

versiyon 22,  Chicago, IL, ABD) paket programıyla analiz edilmiĢtir. Sürekli 

değiĢkenler ortalama ± standart sapma ve kategorik değiĢkenler sayı ve yüzde olarak 

verilmiĢtir. Parametrik test varsayımları sağlandığında bağımsız grup farklılıkların 

karĢılaĢtırılmasında Ġki Ortalama Arasındaki Farkın Önemlilik Testi; parametrik test 

varsayımları sağlanmadığında ise bağımsız grup farklılıkların karĢılaĢtırılmasında 

Mann-Whitney U testi kullanılmıĢtır. Bağımlı grup karĢılaĢtırmalarında, parametrik 

test varsayımları sağlandığında Ġki EĢ Arasındaki Farkın Önemlilik testi; parametrik 

test varsayımları sağlanmadığında ise Wilcoxon EĢleĢtirilmiĢ Ġki Örnek testi 
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kullanılmıĢtır. Kategorik değiĢkenler arasındaki farklılıkların incelenmesinde Ki-kare 

analizi kullanılmıĢtır. Tüm analizlerde p<0,05 istatistiksel olarak anlamlı kabul 

edilmiĢtir. 
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BULGULAR 

SOSYODEMOGRAFĠK VERĠLER 

ÇalıĢma 18-65 yaĢ aralığında olan 32 (% 84,2) kadın, 6 (%15,8) erkek olmak 

üzere toplam 38 hasta katılımıyla oluĢturulmuĢtur. Hastaların yaĢ ortalaması 

44,6±11,5 bulunmuĢtur. Tüm hastaların tedavi öncesi ölçek puanları Tablo 2‟de 

gösterilmiĢtir. HAM-D ölçeğine göre hastaların 2‟sinde (%5,26) hafif, 36‟sında 

(%94,74) orta Ģiddette depresyon olduğu bulunmuĢtur. 

 

Tablo 2. Hastaların Tedavi Öncesi Ölçek Değerlendirme Sonuçları 

Ölçek Türü Ölçek Puanları 

Ortalama±SS Ortanca (min-max) 

HAM-D  20,36±3,37 20 (13-29) 

MADRS 25,44±5,29 25,5 (14-35) 

BDÖ 28,13±9,31 27,5 (12-51) 

HAM-A PsiĢik 7,36±2,46 7 (3-17) 

Somatik 7,15±3,76 7 (2-17) 

Toplam 14,52±5,45 13,5 (7-34) 

 

Randomize çift kör seçimle TMS uygulamasının çaprz geçiĢlerine göre A 

(önce TMS sonra taklit-TMS) ve B (önce taklit-TMS sonra TMS) gruplarına ayrılan 

hastaların sosyodemografik özellikleri Tablo 3‟de incelenmiĢtir. ÇalıĢmadaki iki 

grup arasında yaĢ, cinsiyet, medeni durum, eğitim düzeyi, kimlerle yaĢadığı, sigara 

ve/veya alkol kullanımı açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar 

saptanmamıĢtır. Ancak A grubunun çalıĢan sayısı diğer gruba göre anlamlı düzeyde 

yüksek bulunmuĢtur (p=0,039). 
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Tablo 3. Grupların Sosyodemografik Özellikleri 

Demografik Özellikler Önce TMS Alan 

Grup A (n=20) 

Önce Taklit-

TMS Alan Grup 

B (n=18) 

p 

YaĢ 

(Ort±SS) 

43,7±14,2 45,6±7,8 0,608 

Cinsiyet 
(n, %) 

Kadın 17, %85 15, %83,3 0,888 

Erkek 3, %15 3, %16,7 

Medeni 

Durum 

(n, %) 

Bekâr 5, %25 0, %0 0,071 

Evli 10, %50 13, %72,2 

BoĢanmıĢ/ Dul 5, %25 5, %27,8 

Eğitim 

Düzeyi 

(n, %) 

Ġlkokul 12, %60 7, %38,9 0,574 

Ortaokul 2, %10 2, %11,1 

Lise 2, %10 4, %22,2 

Üniversite 4, %20 5, %27,8 

ÇalıĢma 

Durumu 

(n, %) 

ÇalıĢmıyor 9, %45 14, %77,8 0,039* 

ÇalıĢıyor 11, %55 4, %22,2 

Kimlerle 

YaĢadığı 

(n, %) 

Yalnız 4, %20 2, %11,1 0,453 

Aile bireyleri ile 16, %80 16, %88,9 

Sigara 

kullanımı 

(n, %) 

Yok 16, %80 14, %77,8 0,867 

Var 4, %20 4, %22,2 

Alkol 

kulllanımı 

(n, %) 

Yok 19, %95 17, %94,4 0,939 

Var 1, %5 1, %5,6 

*p<0,05 

 

KLĠNĠK VE FARMAKOLOJĠK VERĠLER 

Hastaların klinik özellikleri Tablo 4‟de gösterilmiĢtir. ÇalıĢmadaki iki grup 

arasında hastalık baĢlangıç yaĢı, depresif atak sayısı, son depresif atak süresi, son 

depresif atak için SNGĠ kullanım süresi, ek psikiyatrik hastalık öyküsü, yatarak 

tedavi öyküsü, intihar giriĢimi öyküsü, 1. derece akrabada psikiyatrik hastalık öyküsü 

ve fiziksel hastalık öyküsü açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar 

saptanmamıĢtır. Hastalardan iki remisyonda OKB, birer sosyal fobi, somatizasyon 

bozukluğu ve dürtü kontrol bozukluğu Ģeklinde beĢ vakada eĢ tanı tespit edilmiĢtir. 
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Tablo 4. Grupların Klinik Özellikleri 

Klinik Özellikler Grup A 

(n=20) 

Grup B 

(n=18) 

p 

Hastalık baĢlangıç yaĢı (Ort. ± SS) 33,8±14,4 31,8±8,7 0,849 

Depresif atak sayısı (n, %) 3,1±1,8 2,8±2 0,875 

Son depresif atak süresi (ay) 

(Ort. ± SS) 

5,1±3,2 5,3±2,8 0,964 

Son atak için SNGĠ kullanım 

süresi (hf) 

(Ort. ± SS) 

17,5±14,9 18,8±19,5 0,930 

Ek psikiyatrik 

hastalık öyküsü 

(n, %) 

Yok 16, %80 17, %94,4 0,188 

Var 4, %20 1, %5,6 

Yatarak tedavi 

öyküsü (n, %) 

Yok 17, %85 17, %94,4 0,344 

Var 3, %15 1, %5,6 

Ġntihar giriĢimi 

öyküsü 

(n, %) 

Yok 17, %85 14, %77,8 0,566 

Var 3, %15 4, %22,2 

1.derecede 

akrabada 

psikiyatrik öykü 

(n, %) 

Yok 10, %50 11, %61,1 0,540 

Depresyon var 5, %25 5, %27,8 

Diğer psikiyatrik 

hastalık var 

5, %25 2, %11,1 

Fiziksel hastalık 

öyküsü (n, %) 

Yok 13, %65 7, %38,9 0,107 

Var 7, %35 11, %61,1 

 

Hastaların almakta oldukları farmakolojik tedavi özellikleri Tablo 5‟te 

incelenmiĢtir. Ġki grup arasında kullanılan SNGĠ türü ve ek psikiyatrik ilaç kullanımı 

açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar saptanmamıĢtır. Diğer taraftan grup 

A‟nın venlafaksin ve duloksetin dozu diğer gruba göre anlamlı düzeyde yüksek 

bulunmuĢtur (sırasıyla p=0,004 ve p=0,0001). Grup B‟de bir hasta daha yüksek 

dozlarda tolere edemediği cinsel yan etkiler, diğeri kan basıncı yüksekliği nedeniyle 

toplam 2 hasta venlafaksin tedavisini 75mg/gün dozunda kullanmıĢtır. Venlafaksin 

kullanan diğer tüm hastalar 150-300 mg/gün arası dozlarda, duloksetin kullanan tüm 

hastalar 60-120mg/gün arası dozlarda kullanmıĢtır.  
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Tablo 5. Grupların Farmakolojik Tedavi Özellikleri 

Farmakolojik tedavi 

özellikleri 

Grup A Grup B P 

Kullanılan 

SNGĠ 
(n, %) 

Venlafaksin 9, %45 12, %66,7 0,180 

Duloksetin 11, %55 6, %33,3 

Venlafaksin dozu (Ort±SS) 225±64,9 150±45,2 0,004* 

Duloksetin dozu (Ort±SS) 92,7±28,3 80±30,9 0,0001* 

Ek psikiyatrik 

ilaç kullanımı 
(n, %) 

Yok 10, %50 12, %66,7 0,299 

Var 10, %50 6, %33,3 

*p<0,05 

 

Hasta gruplarının tedavi öncesi ölçek puanları Tablo 6‟da gösterilmiĢtir. 

ÇalıĢmadaki iki grup arasında HAM-D, MADRS, BDÖ ve HAM-A (psiĢik alt puan, 

somatik alt puan, toplam puan) ölçek puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı 

farklılıklar saptanmamıĢtır. 

 

Tablo 6. Grupların Tedavi Öncesi Ölçek Değerlendirme Sonuçları 

Ölçek Türü Grup A Grup B p 

Ort±SS Ortanca 

(min-max) 

Ort±SS Ortanca 

(min-max) 

HAM-D 20,2±3,3 20,5 (13-27) 20,5±3,4 20 (15-29) 0,823 

MADRS 25,5±5,4 25,5 (14-34) 25,3±5,2 25,5 (18-35) 0,902 

BDÖ 27,9±10,4 27,5 (13-51) 28,3±8,2 29 (12-43) 0,901 

HAM-A PsiĢik 7,7±3,1 7 (3-17) 7±1,4 7 (5-9) 0,613 

Somatik 7,8±4,5 7 (2-17) 6,4±2,5 6 (2-12) 0,274 

Toplam 15,5±6,9 14 (7-34) 13,4±2,9 13,5 (8-21) 0,566 
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GRUPLARIN TAKĠP SÜREÇLERĠNĠN KARġILAġTIRILMASI 

ÇalıĢma öncesi (0.hf), çapraz geçiĢ aĢaması (2.hf) ve çalıĢma sonundaki (4.hf) 

ölçek puanlarındaki değiĢimler ortalama ve standart sapma olarak her iki grubun 

kendi içinde incelenmiĢtir (Tablo 7).  

Grup A‟da, HAM-D‟ye göre hem TMS, hem de taklit-TMS sonunda ölçek 

puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar oluĢturan azalma 

saptanmıĢtır (p=0.004 ve p=0,034). Grup B‟de ise, HAM-D‟ye göre taklit-TMS 

sonunda ölçek puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmazken, 

TMS sonunda istatistiksel olarak anlamlı farklılık oluĢturan azalma saptanmıĢtır 

(p=0,018).  

Tüm hastalar ilaç türüne göre (venlafaksin, duloksetin) iki gruba ayrıldığında 

iki grubun ilk ve son HAM-D puanları arasında anlamlı fark bulunmamıĢtır (p=0,552 

ve p=0,941).  

MADRS‟a göre her iki grubun TMS sonunda ve taklit-TMS sonundaki 

puanlarındaki azalma istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur. 

Grup A‟da, BDÖ‟ye göre TMS sonrası ölçek puanları açısından istatistiksel 

olarak anlamlı farklılıklar bulunmazken, taklit-TMS sonunda ölçek puanları 

istatistiksel olarak anlamlı bir Ģekilde azalmıĢtır (p=0,006). Grup B‟de BDÖ‟ye göre 

hem taklit-TMS, hem de TMS sonunda ölçek puanlarında anlamlı olarak azalma 

saptanmıĢtır (p=0,001 ve p=0,0001). 

Grup A‟da, HAM-A toplam puanı TMS sonunda anlamlı azalma gösterirken, 

HAM-A psiĢik alt puanları taklit-TMS sonunda anlamlı azalma göstermiĢtir 

(p=0,027 ve p=0,027). HAM-A somatik alt puanlarındaki azalma TMS veya taklit-

TMS sonunda istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. Grup B‟de HAM-A toplam 

puanı taklit-TMS sonunda anlamlı azalma gösterirken, HAM-A psiĢik alt puanları 

TMS sonunda anlamlı azalma göstermiĢtir (p=0,0001 ve p=0,047). HAM-A somatik 

alt puanlarındaki azalmalar TMS veya taklit-TMS sonunda istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmamıĢtır.  

 Her iki grupta da çalıĢma öncesi (0.hf) ve çalıĢma sonundaki (4.hf) tüm ölçek 

ve alt ölçeklerindeki azalmalar istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur.  
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Tablo 7. Grupların Kendi Ġçlerinde Ölçek Puanlarının Değerlendirilmesi 

Grup Süreç / p HAM-D MADRS BDÖ HAM-A 

PsiĢik Somatik Toplam 

Ort±SS Ort±SS Ort±SS Ort±SS Ort±SS Ort±SS 

Grup 

A 

0.hf 20,2±3,3 25,5±5,4 27,9±10,4 7,7±3,1 7,8±4,5 15,5±6,9 

2.hf 13,4±5,7 18,6±8,4 22,7±12,8 5,3±2,4 5,5±3,8 11,5±5,5 

4.hf 9,5±5,1 13,7±8 16,9±14,1 3,4±2 3,9±3 7,3±4,7 

p1 0,004* 0,027* 0,173 0,291 0,707 0,027* 

p2 0,034* 0,027* 0,006* 0,027* 0,098 0,291 

p3 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,003* 0,0001* 

Grup 

B 

0.hf 20,5±3,4 25,3±5,2 28,3±8,2 7±1,4 6,4±2,5 13,4±2,9 

2.hf 16,3±6,9 18,4±7,1 20,2±9,6 4,7±1,6 4,5±2,7 8,5±3,5 

4.hf 9,9±7,6 10,3±6 12,2±8,5 3±1,7 2,8±2,4 5,9±3,8 

P1 0,073 0,008* 0,001* 0,166 0,073 0,0001* 

P2 0,018* 0,018* 0,0001* 0,047* 0,137 0,116 

P3 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,0001* 

p1: çalışma öncesi-2.hf arasındaki p değeri 

p2:2.hf-4.hf arasındaki p değeri 

p3: çalışma öncesi-4.hf arasındaki p değeri 

*p<0,05 

 

Her iki grup çalıĢma öncesi (0.hf), çapraz geçiĢ aĢaması (2.hf) ve çalıĢma 

sonunda (4.hf) ölçek puanları ortama ve standart sapmaları bazında birbiri ile 

karĢılaĢtırılarak incelenmiĢtir (Tablo 8). Her iki grubun tüm ölçek ve alt ölçeklerinde 

hem 2.hf hem 4.hf sonundaki puanlar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar 

bulunmamıĢtır. Grupların HAM-D ve BDÖ ölçek puanları ġekil 5 ve ġekil 6„de 

gösterilmiĢtir. 
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Tablo 8. Gruplar Arası Ölçek Puanlarının Değerlendirilmesi 

Ölçek Türü Süreç Grup A 

(Ort±SS) 

Grup B 

(Ort±SS) 

p 

HAM-D 0.hf 20,2±3,3 20,5±3,4 0,823 

2.hf 13,4±5,7 16,3±6,9 0,164 

4.hf 9,5±5,1 9,9±7,6 0,758 

MADRS 0.hf 25,5±5,4 25,3±5,2 0,902 

2.hf 18,6±8,4 18,4±7,1 0,907 

4.hf 13,7±8 10,3±6 0,156 

BDÖ 0.hf 27,9±10,4 28,3±8,2 0,901 

2.hf 22,7±12,8 20,2±9,6 0,511 

4.hf 16,9±14,1 12,2±8,5 0,226 

HAM-A PsiĢik 0.hf 7,7±3,1 7±1,4 0,613 

2.hf 5,3±2,4 4,7±1,6 0,582 

4.hf 3,4±2 3±1,7 0,529 

Somatik 0.hf 7,8±4,5 6,4±2,5 0,274 

2.hf 5,5±3,8 4,5±2,7 0,668 

4.hf 3,9±3 2,8±2,4 0,282 

Toplam 0.hf 15,5±6,9 13,4±2,9 0,566 

2.hf 11,5±5,5 8,5±3,5 0,053 

4.hf 7,3±4,7 5,9±3,8 0.316 
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ġekil 5. Grupların HAM-D Puan KarĢılaĢtırmaları 

 

 

ġekil 6. Grupların BDÖ Puan KarĢılaĢtırmaları 

 

Her iki grubun çapraz geçiĢ aĢaması (2.hf) ve çalıĢma sonundaki (4.hf) ölçek 

puanlarındaki değiĢim farkları ortama ve standart sapmaları bazında incelenmiĢtir 

(Tablo 9). 
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Grup A‟da HAM-D puanları TMS sonunda 6,85±3,93 puan düĢerken, taklit-

TMS sonunda 3,85±4,3 puan düĢmüĢtür. Grup B‟de HAM-D puanları taklit-TMS 

sonunda 4,16±4,84 puan düĢerken, TMS sonunda 6,38±5,84 puan düĢmüĢtür. Ġki 

grup arasında HAM-D değiĢim farkları açısından istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuĢtur (p=0,032). 

MADRS puan değiĢim farkları her iki grupta da TMS sonunda, taklit-TMS‟ye 

göre daha fazla olmuĢtur, ancak bu değiĢimler anlamlı saptanmamıĢtır. 

Grup A‟da BDÖ‟ye göre TMS sonundaki değiĢim, taklit-TMS sonundaki 

değiĢimden daha düĢük kalmıĢtır (sırasıyla 5,2±6,03 ve 5,8±7,81). Grup B‟de ise 2.hf 

ve 4.hf puanları birbirine çok yakın bulunmuĢtur (sırasıyla 8.05±7,8 ve 8,05±6,11). 

Grup A‟nın HAM-A puanlarının TMS sonundaki değiĢimi, taklit-TMS 

sonundaki değiĢimden daha düĢük kalmıĢtır (sırasıyla 3,95±4,46 ve 4,2±4,69). Grup 

B‟de HAM-A‟ya göre taklit-TMS sonundaki değiĢim, TMS sonundaki değiĢimden 

daha yüksek bulunmuĢtur (sırasıyla 4.94±3,65 ve 2,55±4,84). 
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Tablo 9. Grupların Ölçek Puanlarındaki DeğiĢim Farkları 

Ölçek Türü Süreç Grup A 

(Ort±SS) 

Grup B 

(Ort±SS) 

p 

HAM-D 0.hf ile 2.hf farkı   6,85±3,93 4,16±4,84 0,032* 

2.hf ile 4.hf farkı   3,85±4,3 6,38±5,84 0,171 

0.hf ile 4.hf farkı   10,7±5,19 10,55±6,6 0,940 

MADRS 0.hf ile 2.hf farkı   6,95±5,35 6,88±4,87 0,660 

2.hf ile 4.hf farkı   4,9±5,69 8,11±6,43 0,115 

0.hf ile 4.hf farkı   11,85±3,77 15±4,62 0,091 

BDÖ 0.hf ile 2.hf farkı   5,2±6,03 8.05±7,8 0,212 

2.hf ile 4.hf farkı   5,8±7,81 8,05±6,11 0,120 

0.hf ile 4.hf farkı   11±8,37 16,11±8,44 0,070 

H

A

M

-

A 

PsiĢik 0.hf ile 2.hf farkı   2,35±3,18 2,22±2,36 0,890 

2.hf ile 4.hf farkı   1,9±2,42 1,72±1,7 0,857 

0.hf ile 4.hf farkı   4,25±3,69 3,94±2,6 0,772 

Somatik 0.hf ile 2.hf farkı   2,3±3,46 1,94±2,79 0,732 

2.hf ile 4.hf farkı   1,6±2,28 1,61±1,78 0,784 

0.hf ile 4.hf farkı   3,9±4,27 3,55±3,27 0,784 

Toplam 0.hf ile 2.hf farkı   3,95±4,46 4.94±3,65 0,214 

2.hf ile 4.hf farkı   4,2±4,69 2,55±4,84 0,295 

0.hf ile 4.hf farkı   8,15±7,15 7,5±4,86 0,748 

*p<0,05 

 

Grupların HAM-D‟ye göre yanıt oranları Tablo 10‟da incelenmiĢtir. Grup A‟da 

20 seans TMS sonunda 6 (%30) hasta tedaviye yanıt vermiĢ; eklenen 20 seans Taklit-

TMS ile 13 (%65) hasta tedaviye yanıt vermiĢtir. Grup B‟de, taklit-TMS sonunda 4 

(%22,2) hasta tedaviye yanıt verirken; TMS esnasında da 7 (%38,9) hasta tedaviye 

yanıt vererek toplamda 11 (%61,1) hastanın tedaviye yanıt verdiği görülmüĢtür. 

Grup ayrımı yapmaksızın olguların tamamı bütün olarak değerlendirildiğinde 

çalıĢma sonunda 24 (%63) hastanın tedaviye yanıt verdiği, 6 (%16) hastanın kısmi 

yanıt verdiği, 8 (%21) hastanın ise yanıt vermediği bulunmuĢtur. 
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Tablo 10. Grupların HAM-D'ye Göre Yanıt DeğiĢimleri 

HAM-D Ölçek 

KarĢılaĢtırması 

Tedaviye 

yanıt** 

Grup A 

(n, %) 
Grup B 

(n, %) 
p 

2. Hafta Yok 7, %35   13, %72,2   0,037* 

Kısmi 7, %35   1, %5,6   

Var 6, %30   4, %22,2   

4.Hafta Yok 3, %15   5, %27,8  0,540 

Kısmi 4, %20   2, %11,1   

Var 13, %65   11, %61,1 

*p<0,05 

**Yanıt yok: HAM-D puanlarında azalma <%25, Kısmi yanıt: HAM-D puanlarında azalma %25-50, 

Yanıt var: HAM-D puanlarında azalma ≥%50 
 

Tablo 11‟de Grup A ve B‟nin HAM-D‟ye göre remisyon oranları 

gösterilmiĢtir. 

Hastaların tamamı bütün olarak değerlendirildiğinde çalıĢma sonunda 16 

(%42,1) hastanın remisyona ulaĢtığı bulunmuĢtur. 

 

Tablo 11. Grupların HAM-D'ye Göre Remisyon Oranları 

HAM-D’ye 

Göre Remisyon 

Remisyon* Grup A 

(n, %) 
Grup B 

(n, %) 
p 

2.hf Yok 17, %85   15, %83,3   0,888 

Var 3, %15   3, %16,7   

4.hf Yok 12, %60   10, %55,6   0,782 

Var 8, %40   8, %44,4   

*Remisyon var: HAM-D puanı ≤7, Remisyon yok: HAM-D puanı >7. 
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YAN ETKĠLERE DAĠR BULGULAR 

Hastaların hiçbirinde ciddi bir yan etki gözlenmemiĢtir. Olguların 8‟i (%21,05) 

baĢ ağrısı, 1‟i (%2,63) kulak çınlaması, 1‟i (%2,63) de sersemlik hali tariflemiĢlerdir 

(Tablo 12). Yan etki tarifleyen olguların tamamında tıbbi bir müdahalede 

bulunulmasına gerek olmadan yan etkilerin kendiliğinden düzeldiği görülmüĢtür. 

Ayrıca yan etki nedeniyle çalıĢmayı yarıda bırakan hasta olmamıĢtır. 

  

Tablo 12. Yan Etkiler 

Yan Etki Sayı Oran 

Yok 28 %73,69 

Var BaĢ Ağrısı 8 %21,05 

Kulak Çınlaması 1 %2,63 

Sersemlik Hali 1 %2,63 
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TARTIġMA 

Bu çalıĢmaya baĢlangıçta 42 hasta alınmıĢtır. ÇalıĢmayı tamamlayan hasta 

38‟dir. ÇalıĢmayı terkeden dört kiĢiden ikisi tedaviye geliĢ gidiĢte zorluk yaĢadığı iki 

tanesi de tedaviden fayda görmediğini belirterek çalıĢmanın baĢında çalıĢmadan 

ayrılmıĢtır. Bu çalıĢma günde 2 seans toplam 4 hafta sürecek Ģekilde planlanmıĢtır. 

Son yıllarda yapılan çalıĢmalarda TMS tedavisinin daha uzun süreli uygulamalarında 

(6-8 hf) etkinliğinin artabileceği ancak çalıĢmayı bırakma oranlarının da artabileceği 

belirtilmiĢtir (171,172). TMS tedavisinin uygulanabilirliği için günümüzde daha kısa 

süren (2hf-4hf) tedavi protokolleri yaygındır (173,174).   

ÇalıĢmadaki hastaların çoğunluğu kadın cinsiyetinde (n=32) orta yaĢ 

(44,6±11,5) bireylerden oluĢmuĢtur. Epidemiyolojik çalıĢmaların çoğu majör 

depresyon bozukluğunun özellikle orta yaĢlarda daha sık izlendiği ve kadınlarda iki 

kat daha sık görüldüğünü vurgulamaktadır (4,44,57). Bu çalıĢmada da gözlenen bu 

durum depresyonun doğasıyla uyumluluk göstermektedir. Kadınlarda depresyonun 

daha sık görülmesini açıklayan çalıĢmalar, genetik ve üreme iĢlevi, nörotransmitter, 

nöroendokrin ve sirkadiyen sistemleri içeren beyin yapısı ve iĢlevleri ile ilgili 

farklılıklar, kadının toplumsal ve kültürel konumu, sorunlarla baĢa çıkma tarzları gibi 

biyolojik, psikolojik ve sosyokültürel etkileri içeren birçok faktörün etkileĢmesinden 

kaynaklandığı görüĢünü ileri sürerler (175,176). Depresyonla ilgili tutum ve tedavi 

arayıĢında erkeklerin geleneksel yargılar ve/veya erkeklerde daha fazla damgalanma 

kaygısı etkisiyle daha az baĢvurusu da olasılıkla kadın hasta sayısının fazla olmasına 

yol açmaktadır (177,178). ÇalıĢmaya katılım, haftada 5 gün ve 4 hafta süreli ayaktan 

takip gerektiği için çalıĢmadaki çalıĢan hasta sayısı düĢük sayıdadır. Türkiye‟de 

istihtam oranlarının erkek nüfusta daha fazla olması da çalıĢmadaki erkek hasta 

sayısının (n=6) düĢük kalmasına neden olmuĢ olabilir (179). AraĢtırmanın hasta 

popülasyonunun poliklinik baĢvurularından sağlanması ve tedavinin de buradan 

sürdürülmesi hasta seçiminde bir miktar yanlılık yaratmıĢ olduğu düĢünülebilir. 

Tüm hastaların yaĢ ortalaması 44,6±11,5 bulunmuĢtur. Bu durum pekçok 

çalıĢma ile benzerlik göstermektedir (Chen ve ark. (173), Baeken ve ark. (180), 

Speer ve ark.(181)). Bunun yanısıra TMS tedavisinin antidepresan etkisinin daha 

genç yaĢta daha iyi olduğunu gösteren çalıĢmalar da mevcuttur (174). YaĢ arttıkça 
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beynin atrofiye uğraması ve saçlı deri ile prefrontol korteks mesafe artıĢı TMS‟nin 

oluĢturturduğu manyetik alanın hedeflenen kortikal dokudaki elektriksel aktivitesini 

azaltarak daha az nöroplastik değiĢiklikler yaratabildiği bildirilmektedir (182).  

Hastaların %50‟si (n=19) ilkokul mezunu, %60‟ı (n=23) çalıĢmıyordu, ayrıca 

%15,8‟i yalnız yaĢıyordu. Hastaların eğitim seviyesinin ve sosyokültürel 

durumlarının yüksek olmadığı gözlenmektedir. Bunun sebebi düĢük sosyal sınıfa ait 

bireylerde depresyonu da içeren ruhsal bozuklukların sıklığındaki artıĢtan kaynaklı 

olabilir (175).  

Hastaların sosyodemografik özellikleri iki grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

yaĢ, cinsiyet, medeni durum, eğitim düzeyi, kimlerle yaĢadığı, sigara ve/veya alkol 

kullanımı açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar yokken, Grup A‟nın 

çalıĢan sayısı diğer gruba göre anlamlı düzeyde yüksek bulunmuĢtur (p=0,039). 

Mevcut çalıĢmalarda TMS‟ye çalıĢma durumunun etkisiyle ilgili bir veriye 

rastlamadık. ÇalıĢan hasta durumu açısından ortaya çıkan bu fark, hastaları gruplara 

ayırmada randomizasyondan kaynaklı olabilir. 

A ve B hasta gruplarının son depresif atak sayısı (sırasıyla 3,1±1,8 ve 2,8±2) ve 

son depresif atak süreleri  (sırasıyla 5,1±3,2 ve 5,3±2,8 ay) değerlendirildiğinde 

hastaların ağırlıklı olarak kronikleĢme sürecine giden ve tedaviye dirençli hasta 

grubuna dâhil olduklarını göstermektedir. Literatüre göre tedaviye daha az dirençli 

depresyon hastalarında TMS‟nin etkinliği artmaktadır (183,184,185). 

Grupların 1.derece yakınlarında depresyon öyküsü olanlar Grup A‟da 5 (%25), 

Grup B‟de 5 (%27,8) olmak üzere toplam 10 olguda gözlenmiĢtir. Major 

depresyonun ailesel özelliği birçok çalıĢmada belirtilmiĢtir. Depresyonu olan 

hastaların çocuklarında, aile öyküsü olmayanlara göre üç ya da dört kat daha fazla 

risk olduğu belirtilmiĢtir (48). ÇalıĢma popülasyonumuz da depresyonun ailesel geçiĢ 

özelliklerini göstermektedir. 

ÇalıĢmamızdaki tüm hastalar TMS baĢlamadan önce almakta oldukları 

antidepresan tedavisine aynı dozda devam etmiĢlerdir (Bkz Tablo 5). Grup A‟da hem 

venlafaksin hem de duloksetin günlük doz ortalaması diğer gruptan anlamlı olarak 

yüksek bulunmuĢtur. Bu sonucun randomizasyondan kaynaklı olduğu 
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düĢünülmüĢtür. ÇalıĢmamızda ilaç türüne göre TMS tedavisinde bir farklılık 

olmadığı gözlenmiĢtir. Grup B‟den bir hasta daha yüksek dozlarda tolere edemediği 

cinsel yan etkiler, diğeri kan basıncı yüksekliği nedeniyle venlafaksin tedavisini 

düĢük dozda (75mg/gün) kullanmıĢtır. Bu iki hasta da TMS tedavisine yanıt 

vermiĢtir. Bu veri depresyonda farmakolojik tedavinin yan etkileri nedeniyle düĢük 

doz sürdürmek zorunda kalınan hastalarda TMS eklenmesinin yararlı olabileceğini 

düĢündürmektedir. Venlafaksin kullanan diğer tüm hastalar alması gerektiği dozda 

(150-300 mg/gün) ilaçlarını kullanmıĢtır. Yapılan çalıĢmaların çoğunda mevcut 

farmakolojik tedaviye eklenen TMS‟nin, sadece TMS alanlara göre daha yüksek 

tedavi etkinliği olduğunu belirtmiĢtir (186,187). Bu yüzden çalıĢmada daha iyi tedavi 

yanıtı göstermesi amacıyla farmakoterapiye ek olarak TMS verilmiĢtir. 

10 Hz (yüksek) frekansta, %110 motor eĢikle, her seansta 1000 vuru ile günde 

2 seans verilen TMS‟yi tüm hastalar iyi ölçüde tolere etmiĢtir. Hastaların 10‟unda 

ciddi olmayan yan etkiler görülmüĢtür (Bkz. Tablo 12). Yapılan çalıĢmalarda 

TMS‟nin en ciddi yan etkilerinden biri nöbet olup az sayıda olgu bildirilmiĢtir. Beyin 

uyarımı yüksek frekanslarda ve kısa aralıklarla uygulandığında bu risk artmaktadır 

(188,189). Oberman ve ark.‟larının yaptığı çalıĢmada teta-patlamalı 50Hz frekansta 

uygulanan TMS türünün 4500 seansında sadece birinde nöbet geliĢmiĢtir (152). 

George ve ark‟ları intihar düĢüncesi olan hastalara 3 gün boyunca 54.000 atım sol 

DLPFK‟e TMS uyguladıkları çalıĢmalarında ve kısa bir tedavi süresi boyunca 

yüksek dozlarda TMS'nin uygulanabilir ve güvenli olduğunu göstermiĢlerdir (190). 

Bu çalıĢmada hastalarda herhangi bir nöbet gözlenmemiĢtir. Literatüre göre en sık 

yan etki baĢ ağrısıdır (27). 2008 yılında yapılan bir metaanalizde TMS uygulanan 

hastaların %28‟inde baĢağrısı bildirilmiĢtir (26). Bu çalıĢmada da en sık yan etki baĢ 

ağrısı olup literatürle uyumludur. Muhtemelen uygulama esnasındaki postürün 

korunması ve manyetik alandan kaynaklı sebepler buna yol açmıĢ olabilir (27). 

Bu çalıĢmada hastalara günde 2 seans TMS/taklit-TMS verilmiĢ ve 

araĢtırmanın 4 haftada tamamlanması sağlanmıĢtır. O'Reardon ve ark.‟ları TMS 

tedavi süresini 4-6 haftaya yayarak daha uzun uyarı dönemleri ile tedavinin 

etkinliğini arttırdığını tespit etmiĢlerdir (191). Ancak, tedavi verme süresi attırıldıkça 

hastaların tedaviyi terk etme oranları da yükselmektedir (171). Bu araĢtırmada 
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mümkün olduğunca tedaviyi terk etme oranlarını en aza indirmek amacıyla 4 haftalık 

bir tedavi süresi seçilmiĢtir. TMS tedavisi süresince gün içinde daha fazla seans TMS 

almak (172,192) ve günlük daha yüksek atım sayısı (193) uygulamak daha hızlı 

antidepresan etki oluĢturabilir ve çalıĢmayı terk etme oranlarını düĢürür (171). 

Theleritis ve ark.‟larının günde 1 ve 2 seans TMS uygulanan taklit kontrollü yaptığı 

çalıĢmada 3 haftalık tedavi sonunda, günde 2 seans TMS alan hastaların günde 1 kez 

alanlardan daha yüksek tedaviye yanıt ve remisyon oranları gözlemlenmiĢtir. Seans 

ve günlük atım sayısı tedavi yararlılığını artıran önemli faktörlerdir. Ancak tedavinin 

uzunluğu ve yan etkiler açısından günde daha fazla seans uygulanabilir. 

ÇalıĢmaya katılan 38 hastanın tedavi öncesi HAM-D ortalama puanları 20,3 

iken tedavi sonrası 9,7‟ye gerilemiĢtir. BDÖ ortalama puanları ise tedavi ile 28,1‟den 

14,7‟ye gerilemiĢtir. Bu sonuçlar hastaların TMS‟den fayda gördüğünü 

göstermektedir. ÇalıĢma gruplar halinde ayrıntılı olarak değerlendirildiğinde Grup A 

ve Grup B‟nin tedavi öncesi HAM-D ortalama puanları sırasıyla 20,2 ve 20,5 

Ģeklinde bulunmuĢtur. Literatürle karĢılaĢtırıldığında TMS tedavisi için çalıĢmalara 

dâhil edilen depresyon hasta gruplarının HAM-D ortalama puanları çoğunlukla 19-30 

aralığında raporlanmıĢtır (194). Ayaktan takipte zorluk yaratacağı düĢüncesiyle 

psikotik özellikler gösteren depresyon ve/veya intihar riski bulunan hastaların 

çalıĢmaya dâhil edilmemesi, tedavi öncesi ölçek puan ortalamalarının nispeten düĢük 

kalmasına neden olmuĢ olabilir. 

Hastaların HAM-D‟ye göre ikisi hafif, 36‟sı orta Ģiddette, BDÖ‟ye göre 4‟ü 

hafif, 16‟sı orta, 18‟i ağır Ģiddette depresyon olarak değerlendirilmiĢtir. Yapılan 

çalıĢmalarda BDÖ‟de kadınlar, yaĢlılar, düĢük eğitim düzeyinde ve eĢlik eden 

psikiyatrik bozuklukların varlığında; olduğundan yüksek puanların iĢaretlendiği 

bildirilmiĢtir (195). Bu çalıĢmadaki hastaların yarısının ilkokul mezunu olması, 

çoğunluğunun kadın olması BDÖ‟deki Ģiddet düzeyinin tedavi sürecine kör olan 

araĢtırmacı tarafından uygulanan HAM-D ve MADRS‟a göre daha fazla olmasını 

açıklayabilir. 

ÇalıĢmanın 2. haftasına gelindiğinde, yani Grup A sadece 20 seans TMS, Grup 

B sadece 20 seans taklit-TMS aldığında ölçekler tekrarlanmıĢtır. Bu aĢamada HAM-

D Grup A‟da %34, Grup B‟de %20 azalma göstermiĢtir. Her grup kendi içinde 
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değerlendirildiğinde; bu azalma Grup A‟da istatistiksel olarak anlamlıyken Grup 

B‟deki anlamlı değildir (p=0,004 ve p=0,073). Ayrıca iki grup karĢılaĢtırıldığında 

ölçek puanlarındaki azalma Grup A‟da Grup B‟ye göre istatistiksel olarak anlamlı 

yüksek bulunmuĢtur (p=0,032). HAM-D‟ye göre Grup A‟da %65‟i tedaviye kısmi ya 

da tam yanıt vermiĢken Grup B‟de bu oran %28 olarak bulunmuĢtur. Tedaviye yanıt 

açısından Grup A‟da Grup B‟ye göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmuĢtur 

(p=0,037). Bu sonuçlar yapılan metaanalizlere benzer olarak TMS tedavisinin taklit-

TMS‟ye üstün olduğunu göstermektedir (22,24). 

Gruplar BDÖ ölçeğiyle 2. hafta sonunda karĢılaĢtırıldığında depresyon 

düzeyindeki azalma Grup A‟da istatistiksel olarak anlamlı değilken Grup B‟deki 

anlamlı bulunmuĢtur (p=0,073 ve p=0,001). Ancak iki grubun ölçek puanlarındaki 

azalmanın karĢılaĢtırılması istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p=0,212). 

Grup B‟de taklit-TMS‟nin BDÖ puanlarında belirgin azalma yaratması, uygulama 

aĢamasında temas yüzeyinin azlığı nedeniyle iki kez uygulanan bir makine tedavisine 

yönelik endiĢeyi azaltmıĢ olabilir, ayırca BDÖ ölçeğinin özellikleri ve plasebo etkisi 

de bu sonuca katkı sağlamıĢ olabilir. Bu çalıĢmaya benzer olan Baeken ve 

ark.‟larının çapraz geçiĢli yüksek frekanslı (20 Hz) 5 günlük toplam 31200 atım 

olacak Ģekilde TMS verilen 40 TDD hastasında yapılan çalıĢmada önce TMS alan 

grupla önce taklit-TMS alan grup karĢılaĢtırıldığında HAM-D puanları azalmıĢ ancak 

gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmamıĢtır. Bir diğer 

randomize çift kör plasebo kontrollü çalıĢmada 2 haftalık 10Hz frekanslı TMS 

uygulanan 9‟u aktif 14‟ü taklit olarak ayrılan depresyon hastalarında HAM-D ve 

MADRS değerlendirmesinde gruplar arası anlamlı fark oluĢturmayan depresif 

belirtilerde iyileĢme saptanmıĢtır (174). Martin ve ark.‟larının değerlendirdiği 14 

araĢtırmada (n=372), HAM-D‟ye göre gerçek uyaranın taklit uyarandan daha etkili 

olduğunu, ancak, BDÖ‟ye göre taklit ve gerçek uyaranların etkinliği açısından fark 

olmadığını belirtmiĢlerdir (21). 

Brunoni ve ark‟larının metaanalizinde, TMS‟deki plasebo etkisinde yaĢ veya 

cinsiyetin etkili olmadığı öne sürülmüĢtür. Ayrıca farmakolojik müdahalelere ek 

tedavi olarak kullanıldığında plasebo yanıtlarının çoğunlukla yüksek göründüğü 

belirtilmiĢtir (196). Yakın zamanda yapılan bir çalıĢmada pekçok baĢarısız 
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farmakolojik ve psikoterapötik müdahaleden sonra bile, bazı hastaların yeni tedaviler 

için iyileĢme umutları ve inançlarının güçlü plasebo etkiler yarattığı bildirilmiĢtir. 

Ayrıca bu hastalar araĢtırmalara alındıklarında uzmanlardan duygu durumlarını 

olumlu yönde etkileyebilecek çok fazla özen ve ilgi gördükleri için hastaların tedavi 

yanıtlarında artıĢ olduğu belirtilmiĢtir (197).  

Bizim çalıĢmamızda gerçek uyarım etkilerini en aza indiren 45°‟lik açıyla 

taklit-TMS protokolünün oluĢturulmasına rağmen (159), taklit-TMS‟nin amaçlanan 

klinik iyileĢmeyi sağlayabilecek kısmen aktif uyarım oluĢturabileceğini savunan 

çalıĢmalar da vardır (198). Bu etkiyi bertaraf etmek için piyasada taklit baĢlıklar 

(sham coil) mevcut olsada yüksek maliyetli olduğu için kullanımı yaygın değildir 

(199).  Ayrıca bazı çalıĢmalarda taklit-TMS‟nin bazı antidepresan etkileri gösterdiği 

ve bu plasebo etkisinin de genellikle hafif-orta Ģiddette MDB hastalarında görüldüğü 

vurgulanmıĢtır (200). 

Literatürde depresif tabloya somatik yakınmaların eĢlik etmesi TMS tedavisine 

iyi yanıtın prediktörlerinden biri olarak vurgulanmıĢtır (201). Bu çalıĢmada 

hastaların somatik yakınmalar ile TMS iliĢkisi gösterilememiĢtir. 

2.hafta sonunda HAM-A ölçeğinde her iki grupta anlamlı düĢüĢ saptanırken 

(p=0,0 ve p=0,0); psiĢik ve somatik alt ölçeklerin gerilediği ancak istatistiksel olarak 

anlamlı olmağı görülmüĢtür. Hastalardaki anksiyete düzeyini, belirti dağılımını ve 

Ģiddet değiĢimini ölçmek amacıyla kullanılan HAM-A‟ya göre Grup A‟da %25, 

Grup B‟de %36 azalma bu çalıĢmada TMS‟nin depresyona eĢlik eden anksiyete 

belirtilerinde taklit-TMS‟den üstün olmadığına iĢaret etmektedir. Literatürde bu 

bulgumuzu destekleyen çalıĢmaların (146,202) yanı sıra aksini savunan pek çok 

çalıĢma (143,144,145,201) da mevcuttur. Bu konuda örneklem sayısının daha fazla 

olduğu daha kapsamlı çalıĢmalarla HAM-A alt ölçeklerinin de daha güvenilir 

yorumlanmasını sağlayacak bilgilere ihtiyaç vardır. 

ÇalıĢmanın 2. ile 4. hafta arasındaki farklar değerlendirildiğinde her iki grupta 

HAM-D, MADRS ve BDÖ puanlarının anlamlı olarak azaldığı gözlenmiĢtir (Grup A 

için p=0,034; p=0,027; p=0,006 ve Grup B için p=0,018; p=0,018; p=0,001). Ancak 

bu azalma Grup B‟de her üç ölçeğe göre daha fazladır. Bunun sebebi Grup B‟nin 2. 
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ve 4. hafta arasında aktif TMS almıĢ olmasıdır. Tedaviye kısmi ya da tam yanıt 

HAM-D‟ye göre Grup A‟da %65‟den %85‟e, Grup B‟de %28‟den %72‟ye 

yükselmiĢtir. Bu sonuçlar TMS‟nin TDD‟da faydalı olduğunun bulgusudur. Grup 

A‟daki puan ortalamalarının azalma ve tedaviye yanıttaki artıĢın sebebi ilk 2 hafta 

verilen aktif TMS‟nin etkilerinin devam etmesinden kaynaklı olabilir. TMS‟nin, aktif 

sürdürüm tedavisi olmadan antidepresan etkisini araĢtıran Kedzior ve ark.‟ları 

literatürdeki 16 çift-kör, randomize taklit kontrollü çalıĢmanın metaanalizinde 

tedaviden 2 hafta sonra; baĢlangıçta hastalık Ģiddeti daha düĢük, unipolar 

depresyonlu, psikotik belirtileri olmayan, tedaviye dirençli ve antidepresan ilaç alan 

olgularda takipte antidepresan etkinin daha fazla devam ettiğini tespit etmiĢlerdir. 

Uzun süreli takipte (8-16 hafta) ise çalıĢmaların etki büyüklükleri takip süresi daha 

kısa (1-4 hafta) olanlara göre daha düĢük bulunmuĢtur (203). Theleritis ve 

ark.‟larının yaptığı çalıĢmada 89 TDD hastasının 3 haftalık TMS tedavisinden 2 hafta 

sonraki takibinde HAM-D puanlarında bir miktar daha azalma gözlenmiĢtir. Bu 

azalmanın TMS‟nin bazı hastalarda geç etki gösterdiği Ģeklinde açıklanmıĢtır (204). 

Bu çalıĢmaların sonuçları da bulgularımızı desteklemektedir. Bu konuda daha uzun 

süreli takipler TMS‟nin gecikmiĢ etkisinin aydınlatılması açısından faydalı olacaktır. 

Bu çalıĢmanın sonunda her iki grup da 20 seans TMS ve 20 seans taklit-TMS 

olmak üzere toplam 40 oturuma katılmıĢtır. Ġki grupta da baĢlangıç ile son HAM-D, 

MADRS, BDÖ ve HAM-A puanları arasında anlamlı olarak azalma gözlenmiĢtir (Ġki 

grupta tüm ölçekler için p=0,0001). Bu azalmalar tüm ölçeklerde yaklaĢık %40-50 

olarak bulunmuĢtur (Bkz. Tablo 9). Bu sonuçlar tüm hastalar birlikte 

değerlendirildiğinde hastaların %63‟ünde tedaviye yanıt, %42‟sinde remisyon 

gözlenmiĢtir. ÇalıĢmamızdaki yüksek tedavi ve remisyon oranlarını, tedavi öncesi 

depresyon Ģiddetlerinin nispeten düĢük olması, kadınların çoğunlukta olması, plasebo 

etkisi ve farmakoterapiye ek olarak uygulanması ile açıklanabilir. 2014 yılında 1583 

olguyu kapsayan 40 çalıĢmayı inceleyen bir metaanalizde yüksek frekanslı (>1Hz), 

tedaviye dirençli, psikotik olmayan, tedavi öncesi ölçek puanları daha düĢük olan, 

kadın hastalarda TMS‟nin sonrası ölçek puanlarının daha belirgin düĢtüğü 

belirtilmiĢtir (142). 
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Literatürde TMS‟nin TDD‟deki etkinliğini araĢtıran çalıĢmalarda TMS 

uygulama bölgesi, frekansı, motor eĢiği, toplam uyarı sayısı ve veriliĢ süresi, 

hastaların sosyodemografik özellikleri ve mevcut farmakolojik tedavileri ile ilgili 

veriler oldukça heterojendir. Tarhan ve ark.‟larının 419 TDD olgusunda yaptığı 

çalıĢmada farmakolojik tedaviye ek olarak sol DLPFK üzerine, %100 motor eĢikle, 

25 Hz 1000 atım 20 seans TMS uygulanması sonrası ortalama HAM-D puanları 

22,59±5,92‟dan 10.50±5.83‟e düĢmüĢ ve hastaların %64‟ünün tedaviye cevap 

verdiği, %33‟ünün remisyona ulaĢtığı bildirilmiĢtir (155). Chen ve ark.‟larının, 20 

TDD olgusu ile yaptıkları 2 haftalık çalıĢmanın sonunda; sol DLPFK üzerine 20 Hz 

frekansta 10 seans uygulanan TMS sonrası HAM-D puanları 23,5±1,9‟dan, 

9,6±1,5‟ye düĢmüĢ, tedaviye cevap oranı %70 olarak bulunmuĢtur. Bu çalıĢmada 

uyarım Ģiddeti motor eĢik değerinin %90‟ı Ģeklindedir (173). Jhanwar ve ark.‟ları, 21 

TDD olgusuna 10Hz frekansta, %110 motor eĢikle, seans baĢına 625 atım ile 4 

haftalık rTMS tedavisi sonucunda tedaviye yanıt oranı %57 olarak bulunmuĢtur. 

HAM-D puanları 30,8±5‟den, 19±6,3‟e gerilemiĢtir (205). Berlim ve ark.‟larının, 15 

TDD‟li hasta ile yürüttüğü bir çalıĢmada; 10 Hz, %120 motor eĢikle, seans baĢına 3000 

atım ile 4 haftalık tedavi neticesinde HAM-D ortalama puanlarında %15,4 azalma 

olmuĢtur. Ancak, çalıĢmada tedaviye yanıt ve remisyon oranlarına değinilmemiĢtir 

(206). Speer ve ark.‟larının 24 depresyon olgusu ile yürüttüğü bir çalıĢmada 20 Hz, 1Hz 

ve taklit olmak üzere hastalar üç gruba ayrılmıĢ; %110 motor eĢikle, seans baĢına 1600 

atım ile 3 haftalık tedavi neticesinde HAM-D ortalama puanlarında taklit grubuna göre 

diğer iki aktif TMS grubunda yaklaĢık %10 azalma bulunmuĢtur (181). 

Yukarıdaki çalıĢmalarda da görüldüğü gibi TMS‟nin tedaviye farklı yanıt oranları 

mevcut olup, bu durum pek çok sebepten kaynaklı olabilir. TMS uygulamasının 

endikasyonları ve protokolü hakkında henüz standardizasyonun olmaması önemli bir 

sorundur. Örneğin; uyarının verileceği bölgenin (DLPFK) 5 cm kuralı ile doğru 

belirlendiğinden emin olunamaması; ne kadar sayıda, motor eĢikte, sıklıkta, sürede 

TMS‟nin uygulanması gerektiği tartıĢmalıdır. TMS‟nin etki mekanizmasının henüz net 

olmayıĢından ötürü tedaviye yanıtın öngörücüleri veya klinik farklılıkların 

(sosyodemografik özellikler, hastalık Ģiddeti) nasıl yönetileceğinin bilinmemesi de bir 

diğer sorundur. TMS sırasında ve sonrasında hastaların aldığı psikoterapi ve/veya 

farmakoterapideki farklılıklar ve tedaviye tolerans, olgulara uygulamayı yapan ya da 

ölçekle klinik durumlarını değerlendiren sağlık personelinin hastalara yaklaĢım tarzı, 
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çalıĢmalarda kullanılan değerlendirme ölçeklerin farklılık göstermesi önem arzeden 

diğer durumlardır. 

TMS sağalatımının plasebo etkisi, hastaların tedaviye yönelik umut ve inançları, 

hastalarıa gösterilen özen ve ilginin düzeyi, hastalarla daha fazla zaman geçirme, hafif-

orta Ģiddetteki MDB hastalarının fazla olması tedavi yararlılığını arttırmıĢ olabilir. 

Bu çalıĢmadaki kısıtlılıklar; çalıĢmaya katılan hastaların kadın çoğunlukta olması, 

örneklem sayısının az olması, ilaç tedavisine ek olarak verilmesinden dolayı saf TMS 

etkisinin değerlendirilememesi, TMS uygulanacak bölgenin lokalizasyonu için 

nöronavigasyon yönteminin ve taklit baĢlığın (sham coil) yüksek maliyetli olması 

nedeniyle kullanılmaması, ağır depresyon hastalarının değerlendirilmemesi, hastaların 

kısa ve uzun süreli takiplerinin tez araĢtırması içinde bulunmamasıdır. 

TMS mevcut farmakoterapilerle tedavi baĢarısının düĢük olduğu depresyonda 

düĢük maliyetli, yan etkileri az, iyi tolere edilebilen somatik bir tedavi yöntemidir. Bu 

çalıĢma randomize çift kör taklit kontrollü çapraz geçiĢli Ģekliyle, TMS‟nin taklit-

TMS‟ye üstün olduğunu, depresyona ve eĢlik eden anksiyete belirtilerine faydalı 

olduğunu ortaya koymuĢtur. Ancak örneklem sayısının daha fazla olduğu, farklı 

depresyon alt gruplarında ve takip çalıĢmalarıyla desteklenen geniĢ kapsamlı çalıĢmalara 

ihtiyaç vardır. 
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SONUÇLAR 

 Bu çalıĢma 38 TDD olgusuna kullanmakta oldukları farmakolojik tedaviye 

eklenen, sol DLPFK‟ye yüksek frekanslı (10Hz) 20 seans TMS‟nin çift kör 

çapraz geçiĢli taklit kontrollü dizaynı ile TMS‟nin depresyon ve eĢlik eden 

anksiyete Ģikâyetleri üzerine etkilerini değerlendirmiĢtir. 

 ÇalıĢma grubunun çoğunluğu kadın cinsiyetinde, orta yaĢ aralığındaki, hafif ve 

orta Ģiddetteki depresyon tanılı, eğitim düzeyi düĢük bireylerden oluĢmuĢtur. 

 Ġlk 2 hafta TMS ve taklit-TMS baĢlangıcına göre ayrılan iki grubun çalıĢma 

durumları dıĢında diğer sosyodemografik ve klinik özellikler açısından aralarında 

anlamlı fark yoktu. 

 ÇalıĢma öncesi Grup A ve B‟nin sırası ile HAM-D ortalaması 20,2±3,3 ve 

20,5±3,4; MADRS ortalaması 25,5±5,4 ve 25,3±5,2; BDÖ ortalaması 27,9±10,4 

ve 28,3±8,2; HAM-A ortalaması 15,5±6,9 ve 13,4±2,9 idi. 

 ÇalıĢmanın 2. haftası sonunda gruplar kendi içinde değerlendirildiğinde gerçek 

uyarım alan grupta HAM-D, MADRS ve HAM-A ölçeklerinde istatistiksel 

olarak anlamlı azalma gözlendi. Ancak BDÖ ölçeğindeki azalma anlamlı değildi. 

Taklit uyarım alan grupta ise MADRS, BDÖ ve HAM-A ölçeklerinde anlamlı 

azalma varken, HAM-D ölçeğindeki azalma anlamlı değildi. 

 2.hafta sonunda gruplar birbiri ile karĢılaĢtırıldığında HAM-D‟ye göre aktif 

uyarım alan grupta taklit alan gruba göre anlamlı azalma gözlendi. Bu azalma 

MADRS ölçeğinde yine gerçek uyarım lehine olmasına rağmen istatistiksel 

olarak anlamlı değildi. BDÖ ve HAM-A ölçek puanları taklit uyarım alan grupta 

daha fazla düĢtü, ancak istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı. 

 ÇalıĢmanın sonunda her iki grupta da tüm ölçek ve alt ölçeklerde anlamlı 

azalmalar gözlendi. 

 ÇalıĢma sonunda HAM-D ortalamaları gruplarda sırasıyla 10,7±5,19 ve 

10,55±6,6 puan azaldı. 
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 ÇalıĢma sonunda MADRS ortalamaları gruplarda sırasıyla 11,85±3,77 ve 

15±4,62 puan azaldı. 

 ÇalıĢma sonunda BDÖ ortalamaları gruplarda sırasıyla 11±8,37 ve 16,11±8,44 

puan azaldı. 

 ÇalıĢma sonunda HAM-A ortalamaları gruplarda sırasıyla 8,15±7,15 ve 7,5±4,86 

puan azaldı. 

 HAM-D‟ye göre 38 olgunun %63‟ü tedaviye yanıt vermiĢken, %15‟i kısmen 

yanıt verdi. 

 HAM-D‟ye göre 38 olgunun %42‟si remisyona ulaĢtı. 

 Tüm çalıĢma boyunca olguların %26‟sı müdahaleye gerek kalmadan düzelen 

ciddi olmayan yan etkiler belirtti.  
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EKLER 

EK 1:  SOSYODEMOGRAFĠK VERĠ FORMU 

Adı Soyadı: 

Hasta Numarası: 

Cinsiyeti: 

Doğum Tarihi: 

Doğum Yeri: 

Medeni Durumu: 

Eğitim Düzeyi: 

Kimlerle YaĢadığı:   

Meslek: 

AlıĢkanlık ve Bağımlılıklar(sigara, alkol, uyuĢturucu madde): 

Hastalık baĢlangıç yaĢı: 

Depresif Atak sayısı ve süresi: 

Hastaneye yatıĢ sayısı: 

Ġntihar Öyküsü:  

Ek Psikiyatrik hastalık: 

Fiziksel hastalık: 

1.derece akrabalarda psikiyatrik öyküsü:  

GeçmiĢte kullanılan ilaçlar:  

ġuan kullandığı ilaçlar(ilaç dozları, kullanım süresi): 
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EK 2:HAMĠLTON DEPRESYON DERECELENDĠRME ÖLÇEĞĠ 

1. Depresif ruh hal (keder, 

ümitsizlik, çaresizlik, 

değersizlik)  

0. Yok  

1. Yalnızca sorulan cevaplarken anlaĢılıyor.  

2. Hasta bu durumları kendiliğinden 

söylüyor.  

3. Hastada bunların bulunduğu, yüz 

ifadesinden, postüründen, sesinden ve 

ağlamasından anlaĢılıyor.  

4. Hasta bu durumlardan birinin kendisinde 

bulunduğunu, konuĢma sırasında sözlü veya 

sözsüz olarak belirtiyor.  

2. Suçluluk duyguları  0. Yok  

1. Kendi kendini kınıyor, insanları üzdüğünü 

sanıyor.  

2. Eski yaptıklarından dolayı suçluluk 

hissediyor.  

3. ġimdiki hastalığı bir cezalandırmadır. 

Suçluluk hezeyanları.  

4. Kendisini ihbar ya da itham eden sesler 

iĢitiyor ve/veya kendisini tehdit eden görsel 

hallüsinasyonlar görüyor.  

3. Ġntihar  0. Yok.  

1. Hayatı yaĢamaya değer bulmuyor.  

2. KeĢke ölmüĢ olsaydım diye düĢünüyor 

veya benzer düĢünceler besliyor.  

3. Ġntihar düĢünüyor ya da bu düĢüncesini 

belli eden jestler yapıyor.  

4. Ġntihar giriĢiminde bulunmuĢ (herhangi 

bir ciddi giriĢim 4 puanla değerlendirilir).  

4. Uykuya dalamamak  0. Bu konuda zorluk çekmiyor.  

1. Bazen gece yattığında yarım saat kadar 

uyuyamadığından Ģikayetçi.  

2. Gece boyunca gözünü bile 

kırpmadığından Ģikayet ediyor.  

5. Gece yarısı uyanmak  0. Herhangi bir sorunu yok.  

1. Gece boyunca huzursuz ve rahatsız 

olduğundan Ģikayetçi.  

2. Gece yansı uyanıyor. Yataktan kalkmak 2 

puanla değerlendirilir (herhangi bir neden 

olmaksızın).  

6. Sabah erken uyanmak  0. Herhangi bir sorunu yok.  

1. Sabah erkenden uyanıyor ama sonra tekrar 

uykuya dalıyor.  

2. Sabah erkenden uyanıp tekrar uyuyamıyor 
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ve yataktan kalkıyor. 

7. ÇalıĢma ve aktiviteler  0. Herhangi bir sorunu yok.  

1. Aktiviteleriyle, iĢiyle ya da boĢ 

zamanlardaki meĢguliyetleriyle ilgili olarak 

kendini yetersiz hissediyor.  

2. Aktivitelerine, iĢine ya da boĢ 

zamanlardaki meĢguliyetlerine karĢı olan 

ilgisini kaybetmiĢ; bu durum ya hastanın 

bizzat kendisi tarafından bildiriliyor ya da 

baĢkaları onun kayıtsız, kararsız, mütereddit 

olduğunu belirtiyor (iĢinden ve 

aktivitelerinden çekilmesi gerektiğini 

düĢünüyor).  

3. Aktivitelerinde harcadığı süre veya üretim 

azalıyor. Hastanede yatarken her gün en az 3 

saat, servisteki iĢlerinin dıĢında aktivite 

göstermeyenlere 3 puan verilir.  

4. Hastalığından dolayı çalıĢmayı tamamen 

bırakmıĢ. Yatan hastalarda servisteki iĢlerin 

dıĢında hiçbir aktivite göstermeyenlere ya da 

servis iĢlerini bile yardımsız yapamayanlara 

4 puan verilir.  

8 Retardasyon (düĢünce ve 

konuĢmalarda yavaĢlama, 

konsantrasyon yeteneğinde 

bozulma, motor aktivitede 

azalma)  

0. DüĢünceleri ve konuĢması normal  

1. GörüĢme sırasında hafif retardasyon 

hissediliyor.  

2. GörüĢme sırasında açıkça retardasyon 

hissediliyor.  

3. GörüĢmeyi yapabilmek çok zor  

4 Tam stuporda.  

9 Ajitasyon  0. Yok  

1. Elleriyle oynuyor, saçlarını çekiĢtiriyor.  

2. Elini ovuĢturuyor, tırnak yiyor, 

dudaklarını ısırıyor.  

10. PsiĢik anksiyete  0. Herhangi bir sorun yok.  

1. Subjektif gerilim ve irritabilıte.  

2. Küçük Ģeylere üzülüyor.  

3. Yüzünden veya konuĢmasından endiĢeli 

olduğu anlaĢılıyor.  

4. Korkularını daha sorulmadan anlatıyor.  

11. Somatik anksiyete  0. Yok.  

1. Hafif  

2. Ilımlı  

3. ġiddetli  

4. Çok Ģiddetli  
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Anksiyeteye eĢlik eden fizyolojik sorunlar:  

Gastrointestinal: Ağız kuruması, yellenme, 

sindirim bozukluğu, kramp, geğirme  

Kardivoivasküler: Palpitasyon, baĢ ağrısı  

Solunumla ilgili: Hiperventilasyon. Ġç 

çekme, sık idrara çıkma, terleme 

12. Somatik semptomlar 

Gastrointestinal  

0. Yok.  

1. ĠĢtahsız. ancak personelin ısrarıyla yiyor. 

Karnının ĢiĢ olduğunu söylüyor  

2. Personel zorlamasa yemek yemiyor. 

Barsakları ya da gastrointestinal 

semptomları için ilaç istiyor ya da ilaca 

ihtiyaç duyuyor.  

13. Somatik semptomlar Genel  0. Yok.  

1. Ekstremitelerde, sırtında ya da baĢında 

ağırlık hissi. Sırt ağrıları, baĢ ağrısı, kaslarda 

sulama. Enerji kaybı, kolayca yorulma.  

2 Herhangi bir kesin Ģikayet 2 puanla 

değerlendirilir.  

14. Genital semptomlar (libido 

kaybı, adet bozuklukları vb.)  

0. Yok.  

1. Hafif.  

2. ġiddetli.  

3. AnlaĢılamadı. 

15. Hipokondriyaklık  0 Yok.  

1. Kuruntulu  

2. Aklını sağlık konularına takmıĢ durumda.  

3. Sık sık Ģikayet ediyor, yardım istiyor. 

4. Hipokondriyaklık delüzyonları.  

16. Zayıflama (A ya da B'yi 

doldurunuz)  

A. Tedavi öncesinde (anamnez bulguları)  

0. Kilo kaybı yok  

1. Önceki hastalığına bağlı olması zayıflama  

2. Kesin (hastaya göre) kilo kaybı.  

B. Psikiyatrist tarafından haftada bir yapılan 

hastanın tartıldığı kontrollerde 

O. Haftada 0,5 kg'dan daha az zayıflama. 

1. Haftada 0,5 kg'dan daha fazla zayıflama.  

17. Durumu hakkında görüĢü  0. Hasta ve depresyonda olduğunun 

bilincinde.  

1. Hastalığını biliyor ama bunu iklime, kötü 

yiyeceklere, virüslere, istirahate ihtiyacı 

olduğuna bağlıyor.  

2. Hasta olduğunu kabul etmiyor.  
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EK 3: MONTGOMERY-ASPERG DEPRESYON ÖLÇEĞĠ 

Değerlendirme, belirtilere iliĢkin daha açık uçlu sorulardan baĢlayarak, ayrıntılı 

olanlara doğru ilerleyen Ģiddetin kesin bir Ģekilde derecelendirilmesini sağlayan 

soruların sorulduğu bir klinik görüĢmeye dayanmalıdır. Ölçümü yapan, ölçümün 

tanımlanan ölçek basamaklarında mı (0-2-4-6), yoksa bu basamakların arasında mı 

(1-3-5) derecelendirileceğine karar vermelidir. Ölçekteki maddelere göre 

derecelendirilemeyen bir depresif hastayla karĢılaĢmanın çok seyrek olabileceğini 

hatırda tutmak önemlidir. Eğer hastadan kesin yanıtlar alınamıyorsa, değerlendirme 

alıĢılagelen klinik uygulamalardaki gibi, tüm ilgili ipuçları ve diğer kaynaklardan 

edinilen bilgiler temel alınarak yapılmalıdır. Ölçek, ölçümler arasındaki herhangi bir 

zaman aralığı için kullanılabilir; değerlendirme haftada bir ya da farklı süreler için 

yapılabilir, ancak bu süre mutlaka kaydedilmelidir. 

I. GÖRÜNEN KEDER 

DuruĢ, konuĢma ve yüz ifadesine, yeis, hüzün ve ümitsizliğin yansıması (gelip geçici 

mutsuzluktan fazladır). Derinliğine ve neĢelenememe derecesine göre 

derecelendiriniz. 

❑ 0 Kederli değil 

❑ 1 

❑ 2 Keyifsiz görünür, ancak zorluk çekmeden neĢelenebilir. 

❑ 3 

❑ 4 Çoğu zaman kederli ve mutsuz görünür. 

❑ 5 

❑ 6 Her zaman çok mutsuz görünür. Ġleri derecede ümitsizdir. 

II. ĠFADE EDĠLEN KEDER 

GörünüĢe yansısın veya yansımasın, ifade edilen çökkün duygu durumunu tanımlar. 

Bunlara neĢesizlik, yeis ya da yardım edilemeyeceği ve umutsuzluk duyguları da 

dahildir. Yoğunluk, süre ve duygudurumun olaylardan ne ölçüde etkilenmekte 

olduğuna göre değerlendirin. 

❑ 0 Olaylarla ilgili olarak zaman zaman kederlidir. 

❑ 1 

❑ 2 Kederli ve keyifsizdir, ancak kolayca neĢelenebilir. 
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❑ 3 

❑4Yaygın keder ve hüzün. Duygu durumu yine de dıĢ koĢullardan 

etkilenebilmektedir. 

❑ 5 

❑ 6 Sürekli ve değiĢmeyen keder, mutsuzluk ya da ümitsizlik. 

III. ĠÇSEL GERGĠNLĠK 

Ġyi ifade edilmeyen rahatsızlık, huzursuzluk, telaĢtan, panik, dehĢet ya da ıstırap 

duygularına kadar varan zihinsel gerginlik. Yoğunluk, sıklık, süre ve yatıĢtırılma 

ihtiyacı derecesine göre değerlendirilir. 

❑ 0 Sakindir. Yalnızca gelip geçici bir gerginlik hissi vardır. 

❑ 1 

❑ 2 Zaman zaman huzursuzluk ve iyi ifade edilemeyen rahatsızlık duyguları vardır. 

❑ 3 

❑ 4 Sürekli içsel gerginlik duyguları ya da ara ara gelen hastanın çok zorlanmadan 

baĢa çıkabildiği panik halleri mevcuttur. 

❑ 5 

❑ 6 Dinmeyen bir dehĢet ya da ıstırap. BaĢa çıkılamayan bir panik hali. 

IV. UYKUDA AZALMA 

Bireyin iyi olduğu zamandaki normal uyku düzenine göre uyku süresinde ya da 

derinliğindeki azalmadır. 

❑ 0 Her zaman ki gibi uyumaktadır. 

❑ 1 

❑ 2 Uykuya dalmakta biraz zorlanma ya da hafifçe azalmıĢ, yüzeysel ya da 

dinlendirmeyen uyku mevcuttur. 

❑ 3 

❑ 4 Uyku en az iki saat kısalmıĢ ya da toplam olarak en az iki saat süre ile 

bölünmüĢtür. 

❑ 5 

❑ 6 Ġki ya da üç saatten az uyumaktır. 

V. ĠġTAH AZALMASI 

Ġyi olduğu zamana göre iĢtah azalması. Yemeğe karĢı istek kaybı ya da yemek için 

kendisini zorlama ihtiyacına göre derecelendirin. 
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❑ 0 Normal ya da artmıĢ iĢtah. 

❑ 1 

❑ 2 ĠĢtah biraz azalmıĢtır. 

❑ 3 

❑ 4 ĠĢtah yoktur. Yemekler tatsızdır. 

❑ 5 

❑ 6 Yemek yemesi için zorlanması gerekmektedir. 

VI. DĠKKATĠNĠ TOPLAMAKTA GÜÇLÜK 

KiĢinin düĢüncelerini toplamasındaki güçlüklerden, iĢ güç görebilmesine engel olan 

tam bir dikkat kaybına kadar değiĢir. ġiddet, sıklık ve ortaya çıkan yetersizlik 

derecesine göre değerlendirin. 

❑ 0 Dikkat toplama güçlüğü yoktur. 

❑ 1 

❑ 2 KiĢi düĢüncelerini toplamakta zaman zaman güçlük çeker. 

❑ 3 

❑ 4 Okumayı ya da bir konuĢmayı sürdürmekte bozulmaya yol açan, dikkatini 

toplama ve düĢüncenin sürdürülmesinde güçlük. 

❑ 5 

❑ 6 Büyük güçlükle okuyabilir ya da konuĢmasını sürdürebilir. 

VII. BĠTKĠNLĠK/YORGUNLUK 

ĠĢlere baĢlamada ya da sürdürmede görülen güçlük ya da yavaĢlık. 

❑ 0 BaĢlama güçlüğü hemen hemen hiç yoktur. Hareketlerde ağırlık 

bulunmamaktadır. 

❑ 1 

❑ 2 Faaliyetlere baĢlamakta güçlük. 

❑ 3 

❑ 4 Basit gündelik iĢlere zor baĢlanır ve bu iĢler gayret sarfederek yürütülür. 

❑ 5 

❑ 6 Tam bir yorgunluk/bitkinlik. Hiçbir Ģeyi yardımsız yapamaz. 

VIII. HĠSSEDEMEME 
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Çevreye karĢı veya normalde haz veren Ģeylere karĢı ilginin azalması. Olaylara ya da 

kiĢilere yeterli duygusal tepki verme yeteneği azalmıĢtır. 

❑ 0 Çevreye ve diğer kiĢilere karĢı normal ilgi. 

❑ 1 

❑ 2 Her zamanki ilgilerden hoĢlanma yeteneğinde azalma. 

❑ 3 

❑ 4 Çevreye karĢı ilgi kaybı. ArkadaĢlara ve tanıdıklara karĢı duygu kaybı. 

❑ 5 

❑ 6 Duygusal olarak felç olma hissi, öfke, elem ya da haz hissedememe ve yakın 

akraba ve arkadaĢlara karĢı tam ve hatta acı veren duygu kaybı. 

IX. KÖTÜMSER DÜġÜNCELER 

Suçluluk, aĢağılık duyguları, kendini kınama, günahkarlık, piĢmanlık ve yıkılmıĢlık 

duyguları 

❑ 0 Kötümser düĢünceler yoktur. 

❑ 1 

❑ 2 BaĢarısızlık, kendini kınama ya da kendini aĢağılama ile ilgili gelip giden 

düĢünceler. 

❑ 3 

❑ 4 Devamlı kendini suçlama ya da kesin olarak varolan ancak gerçeğe uygun 

suçluluk ya da günahkarlık düĢünceleri. Gelecek hakkında kötümserliği gittikçe artar. 

❑ 5 

❑ 6 YıkılmıĢlık, piĢmanlık ya da affedilmez günahkarlık hezeyanları. Sarsılmaz ve 

anlaĢılmaz bir Ģekilde kendini suçlama. 

X. ĠNTĠHAR DÜġÜNCELERĠ 

Hayatın yaĢanmaya değer olmadığına iliĢkin duygular, kendiliğinden ölmeyi 

arzulamak, intihar düĢünceleri ve intihara hazırlanma. Ġntihar giriĢimleri tek baĢına 

derecelendirmeyi etkilememelidir. 

❑ 0 YaĢamdan zevk alır ve olduğu gibi kabul eder. 

❑ 1 

❑ 2 YaĢamaktan yorulma. Gelip geçici intihar düĢünceleri. 

❑ 3 
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❑ 4 Ölse daha iyi olacağını düĢünme. Ġntihar düĢünceleri sıktır ve intiharın olası bir 

çözüm olduğunu düĢünür, ancak özel bir plan ya da niyeti yoktur. 

❑ 5 

❑ 6 Fırsat bulduğunda intihar için açık planlar. Ġntihar hazırlığı içindedir. 
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EK 4: BECK DEPRESYON ÖLÇEĞĠ 

Bu form son bir (1) hafta içerisinde kendinizi nasıl hissettiğinizi araĢtırmaya yönelik 

21 maddeden oluĢmaktadır. Her maddenin karĢısındaki dört cevabı dikkatlice 

okuduktan sonra, size en çok uyan, yani sizin durumunuzu en iyi anlatanı 

iĢaretlemeniz gerekmektedir. 

1.  0 Kendimi üzüntülü ve sıkıntılı hissetmiyorum. 

1 Kendimi üzüntülü ve sıkıntılı hissediyorum. 

2 Hep üzüntülü ve sıkıntılıyım. Bundan kurtulamıyorum. 

3 O kadar üzüntülü ve sıkıntılıyım ki artık dayanamıyorum. 

2-  0 Gelecek hakkında umutsuz ve karamsar değilim. 

1 Gelecek hakkında karamsarım. 

2 Gelecekten beklediğim hiçbir Ģey yok. 

3Geleceğim hakkında umutsuzum ve bana sanki hiçbir Ģey düzelmeyecekmiĢ 

gibi geliyor. 

3-  0 Kendimi baĢarısız bir insan olarak görmüyorum. 

1 Çevremdeki birçok kiĢiden daha çok baĢarısızlıklarım olmuĢ gibi 

hissediyorum. 

2 GeçmiĢe baktığımda baĢarısızlıklarla dolu olduğumu görüyorum. 

3 Kendimi tümüyle baĢarısız biri olarak görüyorum. 

4-  0 Birçok Ģeyden eskisi kadar zevk alıyorum. 

1 Eskiden olduğu gibi her Ģeyden hoĢlanmıyorum. 

2 Artık hiçbir Ģey bana tam anlamıyla zevk vermiyor. 

3 Her Ģeyden sıkılıyorum. 

5-  0 Kendimi herhangi bir Ģekilde suçlu hissetmiyorum. 

1 Kendimi zaman zaman suçlu hissediyorum. 

2 Çoğu zaman kendimi suçlu hissediyorum. 

3 Kendimi her zaman suçlu hissediyorum. 

6-  0 Kendimden memnunum. 

1 Kendi halimden pek memnun değilim. 

2 Kendime çok kızıyorum. 

3 Kendimden nefret ediyorum. 

7-  0 BaĢkalarından daha kötü olduğumu sanmıyorum. 
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1 Zayıf yanlarım ve hatalarım için kendi kendimi eleĢtiririm. 

2 Hatalarımdan dolayı her zaman kendimi kabahatli bulurum. 

3 Her aksilik karĢısında kendimi kabahatli bulurum. 

8-  0 Kendimi öldürmek gibi düĢüncelerim yok. 

1 Zaman zaman kendimi öldürmeyi düĢündüğüm oluyor ama yapmıyorum. 

2 Kendimi öldürmek isterdim. 

3 Fırsatını bulsam kendimi öldürürüm. 

9-  0 Her zamankinden fazla içimden ağlamak gelmiyor. 

1 Zaman zaman içimden ağlamak geliyor. 

2 Çoğu zaman ağlıyorum. 

3 Eskiden ağlıyabilirdim, Ģimdi istesem de ağlıyamıyorum. 

10-  0 ġimdi her zaman olduğumdan daha sinirli değilim. 

1 Eskisine kıyasla daha kolay kızıyor ya da sinirleniyorum. 

2 ġimdi hep sinirliyim. 

3 Bir zamanlar beni sinirlendiren Ģeyler Ģimdi hiç sinirlendirmiyor. 

11-  0 BaĢkaları ile görüĢmek konuĢmak isteğimi kaybetmedim. 

1 BaĢkaları ile eskisinden daha az konuĢmak görüĢmek istiyorum. 

2 BaĢkaları ile konuĢma ve görüĢme isteğimi kaybettim. 

3 Hiç kimseyle görüĢüp, konuĢmak istemiyorum. 

12-  0 Eskiden olduğu kadar kolay karar verebiliyorum. 

1 Eskiden olduğu kadar kolay karar veremiyorum. 

2 Karar verirken eskisine kıyasla çok güçlük çekiyorum. 

3 Artık hiç karar veremiyorum. 

13-  0 Aynada kendime baktığımda bir değiĢiklik görmüyorum. 

1 Daha yaĢlanmıĢ ve çirkinleĢmiĢim gibi geliyor. 

2 GörüĢümün çok değiĢtiğini ve daha çirkinleĢtiğimi hissediyorum. 

3 Kendimi çok çirkin buluyorum. 

14-  0 Eskisi kadar iyi çalıĢabiliyorum. 

1 Bir Ģeyler yapabilmek için gayret göstermek gerekiyor. 

2 Herhangi bir Ģeyi yapabilmek için kendimi çok zorlamam gerekiyor. 

3 Hiçbir Ģey yapamıyorum. 

15-  0 Her zamanki gibi iyi uyuyabiliyorum. 
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1 Eskiden olduğu gibi iyi uyuyamıyorum. 

2 Her zamankinden 1-2 saat daha erken uyanıyorum ve tekrar uyuyamıyorum. 

3 Her zamankinden çok daha erken uyanıyorum ve tekrar uyuyamıyorum. 

16-  0 Her zamankinden daha çabuk yorulmuyorum. 

1 Her zamankinden daha çabuk yoruluyorum. 

2 Yaptığım her Ģey beni yoruyor. 

3 Kendimi hiçbir Ģey yapamayacak kadar yorgun hissediyorum. 

17-  0 ĠĢtahım her zamanki gibi. 

1 ĠĢtahım eskisi kadar iyi değil 

2 ĠĢtahım çok azaldı. 

3 Artık hiç iĢtahım yok. 

18-  0 Son zamanlarda kilo vermedim. 

1 Ġki kilodan fazla kilo verdim. 

2 Dört kilodan fazla kilo verdim. 

3 Altı kilodan fazla kilo verdim. 

19-  0 Sağlığım beni fazla endiĢelendirmiyor. 

1 Ağrı, sancı, mide bozukluğu veya kabızlık gibi rahatsızlıklar beni 

endiĢelendiriyor. 

2 Sağlığım beni endiĢelendirdiği için baĢka Ģeyleri düĢünmek zorlaĢıyor. 

3 Sağlığım hakkında o kadar endiĢeliyim ki baĢka hiç bir Ģey düĢünemiyorum. 

20-  0 Son zamanlarda cinsel konulara olan ilgimde bir değiĢme farketmedim. 

1 Cinsel konularda eskisinden daha az ilgiliyim. 

2 Cinsel konularla Ģimdi çok daha az ilgiliyim. 

3 Cinsel konulara olan ilgimi tamamen kaybettim. 

21-  0 Bana cezalandırılmıĢım gibi gelmiyor. 

1 Cezalandırılabileceğimi seziyorum. 

2 Cezalandırılmayı bekliyorum. 

3 Cezalandırıldığımı hissediyorum 
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EK 5: HAMĠLTON ANKSĠYETE ÖLÇEĞĠ 

0. Yok 

1. Hafif (düzensiz ve kısa sürelerle ortaya çıkar) 

2. Orta (daha sürekli ve daha uzun süreli olarak ortaya çıkar, hastanın bunlarla baĢa 

çıkması önemli çabaları gerektirir) 

3. ġiddetli (sürekli, hastanın yaĢamına egemen) 

4. Çok Ģiddetli (kiĢiyi inkapasite durumuna getirici) 

 Birini ĠĢaretleyiniz 

1. ANKSĠYETELĠ MĠZAÇ: EndiĢeler, kötü bir Ģey 

olacağı beklentisi, korkulu bekleyiĢ, irritabilite. 

0 1 2 3 4 

2. GERĠLĠM: Gerilim duyguları, bitkinlik, irkilme 

tepkileri, kolayca ağlamaya baĢlama, ürperme, yerinde 

duramama, gevĢeyememe. 

0 1 2 3 4 

3. KORKULAR: Karanlıktan, yabancılardan, yalnız 

bırakılmaktan, hayvanlardan, trafik ve kalabalıktan. 

0 1 2 3 4 

4. UYKUSUZLUK: Uykuya dalmada güçlük, 

bölünmüĢ uyku, doyurucu olmayan uyku, 

uyanıldığında bitkinlik, düĢler, karabasanlar, gece 

korkuları. 

0 1 2 3 4 

5. ENTELLEKTÜEL (kognitif): Konsantrasyon 

güçlüğü, bellek zayıflaması. 

0 1 2 3 4 

6. DEPRESĠF MĠZAÇ: Ġlgi yitimi, hobilerden zevk 

alamama, depresyon, erken uyanma, gün içinde 

dalgalanmalar. 

0 1 2 3 4 

7. BEDENSEL: (Musküler): Ağrılar, seyirmeler, kas 

gerginliği, miyoklonik sıçramalar, diĢ gıcırdatma, 

titrek konuĢma, artmıĢ kas tonusu. 

0 1 2 3 4 

8. SOMATĠK: (Duyusal): Kulak çınlaması, görme 

bulanıklığı, sıcak ve soğuk basmaları, güçsüzlük 

duyguları, karıncalanma duyumu. 

0 1 2 3 4 
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9. KARDĠYOVASKÜLER SEMPTOMLAR: 

TaĢikardi, çarpıntı, göğüste ağrılar, damarların 

titreĢmesi, baygınlık duygusu, ekstrasistoller. 

0 1 2 3 4 

10. SOLUNUM SEMPTOMLARI: Göğüste baskı 

veya sıkıĢma, boğulma duygusu, iç çekme, dispne. 

0 1 2 3 4 

11. GASTROĠNTESTĠNAL SEMPTOMLAR: 

Yutma güçlüğü, bağırsaklarda gaz, karın ağrısı, yanma 

duyumları, karında dolgunluk, bulantı, kusma, gurultu, 

ishal, kilo kaybı, konstipasyon. 

0 1 2 3 4 

12. GENĠTOÜRĠNER SEMPTOMLAR: Sık iĢeme, 

amenore, menoraji, firijidite geliĢimi, erken boĢalma, 

libido kaybı, empotans. 

0 1 2 3 4 

13. OTONOMĠK SEMPTOMLAR: Ağız kuruluğu, 

yüz kızarması, solgunluk, terleme eğilimi, baĢ 

dönmesi, gerilim baĢ ağrısı, saçların diken diken 

olması. 

0 1 2 3 4 

14. GÖRÜġME SIRASINDAKĠ DAVRANIġ: 

Yerinde duramama, huzursuzluk veya gezinme, 

ellerde titremeler, alında kırıĢma, gergin yüz, iç çekme 

veya hızlı soluma, yüz solgunluğu, yutkunma, 

geğirme, canlı tendon sıçramaları, dilate pupiller, 

egzoftalmus. 

0 1 2 3 4 

 

TOPLAM:      PSĠġĠK:    SOMATĠK: 

(1,2,3,5,6)    (4,7,8,9,10,11,12,13) 
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EK 6: PAMUKKALE ÜNĠVERSĠTESĠ GĠRĠġĠMSEL OLMAYAN 

KLĠNĠK ARAġTIRMALAR ETĠK KURULU BĠLGĠLENDĠRĠLMĠġ 

GÖNÜLLÜ OLUR BELGESĠ 

(ÇalıĢma grubu için) 

"Tedaviye Dirençli Depresyonda Trasnkranial Manyetik Stimülasyonun Etkinliği" 

isimli bir çalıĢmada yer almak üzere davet edilmiĢ bulunmaktasınız. Bu çalıĢma, 

araĢtırma amaçlı olarak yapılmaktadır. Sizin de bu araĢtırmaya katılmanızı 

öneriyoruz. ÇalıĢmaya katılım gönüllülük esasına dayalıdır. ÇalıĢmaya katılma 

konusunda karar vermeden önce araĢtırmanın ne amaçla yapılmak istendiğini ve 

nasıl yapıldığını, sizinle ilgili bilgilerin nasıl kullanılacağını, çalıĢmanın neler 

içerdiğini bilmeniz önemlidir. Lütfen aĢağıdaki bilgileri dikkatlice okuyun ve 

sorularınıza açık yanıtlar isteyin. ÇalıĢma hakkında tam olarak bilgi sahibi olduktan 

sonra ve sorularınız cevaplandıktan sonra eğer katılmak isterseniz sizden bu formu 

imzalamanız istenecektir. 

• ÇalıĢmanın amaçları ve dayanağı nelerdir, benden baĢka kaç kiĢi bu 

çalıĢmaya katılacak? 

Depresyon kiĢinin sadece; duygusal olarak üzgün, mutsuz, kederli hissetmesi değil 

ama yanı sıra, düĢünce olarak durumuyla ilgili ümitsizlik, çaresizlik ve karamsarlık 

içinde olması, kendini bu durum içinde yetersiz ve değersiz olarak algılaması ve 

hatta intiharı çözüm olarak görmesi, davranıĢ olarak kendini toplumdan soyutlaması, 

içine kapanması, giderek durgunlaĢması, hiçbir Ģeyden zevk alamaması ve isteksizlik 

göstermesi ve bedensel olarak uykusunun ve iĢtahının bozulmasıdır. Depresyon 

hastalığının yaygınlığı toplumda %8-10 arasında görülmektedir. Her on erkekten 

birinin, her dört veya beĢ kadından birininyaĢam boyu en az bir kez depresyon 

hastalığına yakalanağı bildirilir. Etkili tedavi edilmeyen depresyonda intihar ile ölüm 

riski (tamamlanmıĢ intihar riski) %15 civarındadır. Hastalar yaĢam içindeki 

aktivitelerini sürdüremezler ve iĢ, aile ve sosyal yaĢamları olumsuz etkilenir. 

Depresyon Ģu anda dünyada en fazla yeti kaybı oluĢturan hastalıklar sırasında 

dördüncüdür, 2020 yılında ise ikinci sırada olacağı belirtiliyor. Aynı zamanda iyi 

tedavi edilmemiĢ depresyon alkol ve madde kullanım sorunlarına, baĢka ruhsal 

hastalıklara da zemin hazırlamakta ve diyabet, kalp hastalıkları gibi bedensel 

hastalıkların gidiĢini kötüleĢtirip ölüm riskini arttırmaktadır. Trasnkranyal Manyetik 
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Stimülasyon (TMS) bir tedavi uygulaması olup bir bobin vasıtasıyla beyine manyetik 

uyarım verilen tetkiktir. Beynin duyguları ve düĢünceleri düzenleyen hücre 

gruplarının bozulmuĢ faaliyetlerini düzenlemeyi amaçlar. Bu tedavi yöntemi ABD, 

Kanada ve birçok ülkede yasal olarak kullanılan uygulamadır. Türkiye‟de halen hasta 

ve yakınlarının onamı alınarak birçok merkezde uygulanmaktadır. TMS genel olarak 

tedaviye dirençli depresyon, bipolar bozukluk depresif atak, anksiyete, obsesif 

kompulsif bozukluk, yeme bozukluları, Ģizofreninin iĢitsel halüsinasyonları, migren 

türü baĢ ağrıları ve kulak çınlaması gibi hastalıklarda kullanılmaktadır. TMS 

uygulaması sonrası on hastadan birinde, tek doz ağrı kesici kullanımı ile veya birkaç 

saat içinde kendiliğinden geçen hafif baĢ ağrısı nadiren uyku bozukluğu görülebilir. 

TMS uygulaması planlanan hastalarda kalp pili (pacemaker), yapay kalp kapakçığı, 

baĢ ve boyunda mermi çekirdeği veya metal aygıt, kulakta tüp veya iĢitme cihazı, 

gebelik ihtimali, geçirilmiĢ sara nöbeti, ailede sara hastalığı varlığı, inme yada baĢka 

nörolojik hastalık geçirme öyküsü, geçirilmiĢ beyin ameliyatı gibi durumlar varsa 

bunu mutlaka bildirilmesi gerekir. ÇalıĢmamızda Pamukkale Üniversitesi Psikiyatri 

Hastanesine baĢvuran Major depresyon bozukluğu tanısı olan hastalarda TMS 

tedavisinin etkinliğini değerlendirmeyi amaçladık. Bu çalıĢmanın verileri,  Major 

depresyon bozukluğu hastalarında TMS tedavisi sonrası hastalık belirtilerinin ve 

eĢlik eden anksiyete belirtilerinin değerlendirilmesi, yaĢam kalitesi ve iĢlevselliğin 

değerlendirilmesine katkıda bulunacak, depresyon tedavisinde ilaç kullanımına ek 

olarak yeni tedavi algoritmalarının geliĢtirilmesini sağlayarak hastalık ile etkin 

mücadeleye katkı sağlayacaktır. ÇalıĢma, Pamukkale Üniversitesi Psikiyatri 

Hastanesi‟ne baĢvuran ve Major depresyon bozukluğu tanısı olan 60 gönüllüyle 

yürütülmesi planlanmıĢtır. 

• Bu çalıĢmaya katılmalı mıyım? 

Bu çalıĢmada yer alıp almamak tamamen size bağlıdır. Eğer katılmaya karar 

verirseniz bu yazılı bilgilendirilmiĢ olur formu imzalamanız için size verilecektir. ġu 

anda bu formu imzalasanız bile istediğiniz herhangi bir zamanda bir neden 

göstermeksizin çalıĢmayı bırakmakta özgürsünüz. Eğer katılmak istemezseniz veya 

çalıĢmadan ayrılırsanız, doktorunuz tarafından size uygulanan tedavide herhangi bir 

değiĢiklik olmayacaktır. ÇalıĢmanın herhangi bir aĢamasında onayınızı çekmek 

hakkına da sahipsiniz. 
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• Bu çalıĢmaya katılırsam beni neler bekliyor? 

ÇalıĢma SADECE Pamukkale Üniversitesi Psikiyatri Hastanesi‟ne baĢvuran ve 

Major depresyon bozukluğu tanısı olan 60 gönüllüyle yürütülmesi planlanmıĢtır. Her 

bir katılımcıdan bilgilendirilmiĢ onam formuyla yazılı onamları alınacaktır. 

ÇalıĢmaya 18-65 yaĢ arası, mental kapasitesi olağan, okuma yazma bilen kiĢiler dâhil 

edilecektir. Hastalar; sırasını öğrenmeden, 2 hafta boyunca haftada 5 gün olmak 

üzere günde 2 defa TMS ve 2 hafta boyunca haftada 5 gün olmak üzere günde 2 defa 

taklit TMS alacaktır. Tedavinin baĢlangıcında,  ortasında (2.hafta) ve sonunda 

(4.hafta) hastalar ile klinik görüĢme yapılarak, Hamilton Depresyon Derecelendirme 

Ölçeği, Hamilton Anksiyete Derecelendirme Ölçeği, Beck Depresyon 

Derecelendirme Ölçeği ve Montgomery–Åsberg Depresyon Değerlendirme Ölçeği 

uygulanacaktır. 

• ÇalıĢmada yer almamın yararları nelerdir? 

ÇalıĢmamızda Major depresyon bozukluğu tanısı olan hastalarda TMS tedavisinin 

etkinliğini değerlendirmeyi amaçladık. Bu çalıĢmanın verileri,  TMS tedavisi sonrası 

hastalık belirtilerinin, yaĢam kalitesi ve iĢlevselliğin değerlendirilmesine katkıda 

bulunacak, Major depresyon bozukluğu tedavisinde ilaç kullanımına ek olarak yeni 

tedavi algoritmalarının geliĢtirilmesini sağlayarak hastalık ile etkin mücadeleye katkı 

sağlayacaktır. 

• Bu çalıĢmaya katılmamın maliyeti nedir? 

ÇalıĢmaya katılmakla herhangi bir parasal yük altına girmeyeceksiniz ve size de 

herhangi bir ödeme yapılmayacaktır.  

• KiĢisel bilgilerim nasıl kullanılacak? 

AraĢtırıcınız kiĢisel bilgilerinizi; araĢtırmayı ve istatiksel analizleri yürütmek için 

kullanacaktır ve kimlik bilgileriniz çalıĢma boyunca araĢtırıcınız tarafından gizli 

tutulacaktır. ÇalıĢmanın sonunda, araĢtırma sonucu ile ilgili olarak bilgi istemeye 

hakkınız vardır. Yazılı izniniz olmadan, sizinle ilgili bilgiler baĢka kimse tarafından 

görülemez ve açıklanamaz. ÇalıĢma sonuçları çalıĢma tamamlandığında bilimsel 

yayınlarda kullanılabilecektir, ancak kimliğiniz açıklanmayacaktır. 

• Daha fazla bilgi, yardım ve iletiĢim için kime baĢvurabilirim? 

ÇalıĢma ile ilgili bir sorununuz ya da çalıĢma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz 

olduğunda aĢağıdaki kiĢi ile lütfen iletiĢime geçiniz.  
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ADI                   :  Kemal AKPINAR 

GÖREVĠ           :  ArĢ. Gör. Dr. 

TELEFON         : 02582964612  

(Gönüllünün/Hastanın Beyanı) 

 Psikiyatri Anabilim Dalında / Kliniğinde, Prof.Dr. Nalan Kalkan Oğuzhanoğlu 

tarafından tıbbi bir araĢtırma yapılacağı belirtilerek bu araĢtırma ile ilgili yukarıdaki 

bilgiler bana aktarıldı ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra böyle bir 

araĢtırmaya “katılımcı” olarak davet edildim. 

  Bana yapılan tüm açıklamaları ayrıntılarıyla anlamıĢ bulunmaktayım. Bu koĢullarla 

söz konusu klinik araĢtırmaya kendi rızamla, hiç bir baskı ve zorlama olmaksızın, 

gönüllü olarak katılmayı kabul ediyorum. 

a. AraĢtırmaya katılmayı reddetme hakkına sahip olduğum bana bildirildi. Bu 

durumun tıbbi bakımıma ve hekim ile olan iliĢkime herhangi bir zarar 

getirmeyeceğini de biliyorum. 

b. Sorumlu araĢtırmacı/hekime haber vermek kaydıyla, hiçbir gerekçe 

göstermeksizin istediğim anda bu çalıĢmadan çekilebileceğimin bilincindeyim. Bu 

çalıĢmaya katılmayı reddetmem ya da sonradan çekilmem halinde hiçbir sorumluluk 

altına girmeyeceğimi ve bu durumun Ģimdi ya da gelecekte gereksinim duyduğum 

tıbbi bakımı hiçbir biçimde etkilemeyeceğini biliyorum. (Ancak araĢtırmacıları zor 

durumda bırakmamak için araĢtırmadan çekileceğimi önceden bildirmemin uygun 

olacağının bilincindeyim). 

c. ÇalıĢmanın yürütücüsü olan araĢtırmacı/hekim, çalıĢma programının 

gereklerini yerine getirme konusundaki ihmalim nedeniyle tıbbi durumuma herhangi 

bir zarar verilmemesi koĢuluyla onayımı almadan beni çalıĢma kapsamından 

çıkarabilir. 

d. ÇalıĢmanın sonuçları bilimsel toplantılar ya da yayınlarda sunulabilir. Ancak, 

bu tür durumlarda kimliğim kesin olarak gizli tutulacaktır.  

e. AraĢtırma için yapılacak harcamalarla ilgili olarak herhangi bir parasal 

sorumluluk altına girmiyorum. Bana da bir ödeme yapılmayacaktır.  

f. Bu formun imzalı bir kopyası bana verilecektir. 

Katılımcı                    

Adı, soyadı: 
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Adres: 

Tel:  

Ġmza: 

Tarih: 

  

GörüĢme tanığı     Bilgilendiren AraĢtırıcı  

Adı soyadı, unvanı:    Adı, soyadı: 

Adres:      Adres: 

Tel:       Tel: 

Ġmza:       Ġmza: 

Tarih:      Tarih: 

 


