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OZET

MAJOR DEPRESIF BOZUKLUKTA KRONIK STRES YANITININ
KARDIYOVASKULER RiSK ILE ILiSKiSi

Dr. Bilge TARGITAY OZTURK
Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi
Ruh Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dal

Amag: Depresyon ve kardiyovaskiiler hastaliklar Tiirkiye’de ve diinyada yeti yitiminin
en sik sebepleri arasinda yer almaktadir. Buna ragmen depresyonda kardiyovaskiiler hastalik
gelisimi riskini degerlendiren kisith sayida arastirma bulunmaktadir. Arastirmamizda major
depresif bozukluk tanisi almis hastalar ile saglikli goniilliller arasinda, depresyon ve
kardiyovaskiiler hastalik riskinin arastirilmasi amaglanmistir. Depresyon alt tiplerine gore
kardiyovaskiiler risk acisindan farklilik olup olmadigmmin goézlenmesi planlanmistir. Ayni
zamanda bu iliskide rol oynamasi olas1 kronik stres yanitinin kullanilacak travma ve stres

diizeyi iliskili 6lgeklerle degerlendirilmesi hedeflenmistir.

Yontem: Dokuz Eyliil Hastanesi Psikiyatri Poliklinigi’ne bagvurmus major depresif
bozukluk tanis1 almis, 21 maddelik Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi puani 18 ve
iizerinde saptanmis 58 hasta ile yas ve cinsiyet acisindan benzer 6zelliklere sahip 58 saglikli
kontrol ¢alismaya dahil edilmistir. Hamilton Depresyonu Derecelendirme Olgegi’nin
mevsimsel duygudurum ic¢in olan versiyonunun uygulanmasi sonrasinda depresyon
hastalarinda atipi indeksi hesaplanmistir. Her iki grupta da kardiyovaskiiler hastalik riskinin
degerlendirilmesi i¢in 10 yillik beden kitle indeksi temelli Framingham Kardiyovaskiiler Risk
Skoru kullanilmistir. Kronik stres yanitinin bu iligki igerisindeki yerini belirlemek i¢in hasta ve

kontrol grubuna Algilanan Stres Olgegi ve Travmatik Yasantilar Olgegi uygulanmustir.

Bulgular: Depresyon hastalari ve saglikli kontrol grubu arasinda yapilan
karsilagtirmalar sonucunda; depresyon hastalar1 ve saglikli kontrol grubu arasinda Framingham
Kardiyovaskiiler Risk Skorlar1 arasinda anlamhi farklilhik saptanmamistir  (p=0,95).
Kardiyovaskiiler hastalik i¢in risk faktorii olan diyabet (p=0,75), hipertansiyon (p=0,82), birinci

derece akrabalarda kardiyovaskiiler hastalik oykiisii (p=0,13), ortalama sistolik kan basinci
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(p=0,48), ortalama diastolik kan basinci (p=0,44), beden kitle indeksi (p=0,34), sigara (p=0,56),
alkol (p=0,39) ve madde kullanimi (p=0,56) agisindan her iki grup arasinda fark bulunmamustir.
Kisi basina diisen ortalama aylik gelir depresyon grubunda daha diisiik bulunmustur (p=0,001).
Depresyon grubunda Algilanan Stres Olgegi (p=0,000), Travmatik Yasantilar Olgegi toplam
puani (p=0,001), duygusal ihmal (p=0,03), 7-12 yas (p=0,01), 13-18 yas bilesik travma toplam
puani (p=0,03) ve bilesik travma toplam puani (p=0,04) anlamli olarak daha yiiksek
bulunmustur. Depresyon hastalarinda atipi indeksi ile beden kitle indeksi (p<0,01) ve
Travmatik Yasantilar Olcegi toplam puan1 (p<0,05) arasinda anlaml1 korelasyon saptanmustir.
Cinsel istismar bilesik travma toplam puani ile ortalama sistolik kan basinci depresyon

grubunda negatif korele bulunmustur (p<0,05).

Sonuc: Depresyon hastalarinda kardiyovaskiiler hastalik riskinin saglikli kontrol grubu
ile benzer saptanmasinin risk hesaplama yontemi, grubun gen¢ yas ve cogunlukla kadin
katilimcilardan olugsmasi, gegirilmis depresif epizot sayisinin diisiik olmasi ile iligkili oldugu
diisiiniilmiistiir. Bu ¢alismanin sonuglari, depresyon ve kardiyovaskiiler hastaliklarin iliskisinin
arastirilmasinda daha genis c¢apli Orneklemlerde, daha iyi risk hesaplama yontemlerinin
kullanilmas1 gerektigini ve biyolojik belirteglerle kuvvetlendirilmis ¢aligmalarin yapilmasina

ihtiya¢ duyuldugunu gostermektedir.

Anahtar kelimeler: depresyon, kardiyovaskiiler hastalik riski, kronik stres, travma




ABSTRACT

THE RELATIONSHIP OF CHRONIC STRESS RESPONSE TO
CARDIOVASCULAR RISK IN MAJOR DEPRESSIVE DISORDERS

Dr. Bilge TARGITAY OZTURK
Dokuz Eylul University Faculty of Medicine

Department of Mental Health and Diseases

Objective: Depression and cardiovascular diseases are among the most common
causes of loss of ability in Turkey and in the world. However, there are a limited number of
studies evaluating the risk of developing cardiovascular disease in depression. The aim of this
study was to investigate the risk of depression and cardiovascular disease among patients with
major depressive disorder and healthy volunteers. It is planned to observe whether there is a
difference in cardiovascular risk according to depression subtypes. At the same time, it is aimed
to evaluate the possible chronic stress response in this relationship by using the trauma and

stress level related scales.

Method: 58 patients who were admitted to the Psychiatry Clinic of Dokuz Eyliil
Hospital, diagnosed as major depressive disorder and received from 21-item Hamilton
Depression Rating Scale 18 points and above, and 58 healthy volunteers showing similar
features in terms of age and sex were included in this study. Index of atypia was calculated in
depressive patients after the implementation of the version of Hamilton Depression Rating
Scale for seasonal mood. In both groups, 10 year-Framingham Cardiovascular Risk Score based
on body mass index was used to evaluate the risk of cardiovascular disease. In order to
determine the place of chronic stress response in this relationship, Perceived Stress Scale and

Traumatic Experiences Checklist were applied to the patient and control groups.

Results: As a result of comparisons between patients with depression and healthy
control group; no significant difference was found between Framingham Cardiovascular Risk
Scores among patients with depression and healthy controls (p=0,95). No differences were
detected between two groups in terms of diabetes (p=0,75), hypertension (0,82), cardiovascular
disease history in first degree relatives (p=0,13), mean systolic blood pressure (0,48), mean
diastolic blood pressure (p=0,44), body mass index (0,34), smoking (0,56), alcohol (0,39) and

Xl



substance use (p=0,56) which are risk factors for cardiovascular disease. The mean monthly
income per person was lower in the depression group (p = 0.001). Perceived Stress Scale (p =
0,000), Traumatic Experiences Checklist total score (p = 0,001), emotional neglect (p = 0,03),
7-12 years (p = 0,01), 13-18 years of age composite trauma total score (p = 0.03) and composit
trauma total score (p = 0.04) were significantly higher in depression group. Significant
correlation was found among index of atypia with body mass index (p <0.01) and total traumatic
experience (p <0.05) in depressive patients. Sexual abuse composite trauma total score and
mean systolic blood pressure were found to be negatively correlated in the depression group (p
<0.05).

Conclusion: Because of the risk calculating method, group that consists of young
aged and mostly female participants and low number of depressed episodes, it was thought that
the risk of cardiovascular disease was found similar among healthy control group and
depression patients. The results of this study show that better risk calculation methods should
be used in larger samples in the investigation of the relationship between depression and
cardiovascular diseases and there is a need to make studies that are reinforced with biological

markers.

Keywords: depression, cardiovascular disease risk, chronic stress, trauma
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1. GIRIiS VE AMAC

1.1 Giris:

Major depresif bozukluk (MDB); kiside isteksizlik, ilgi kaybi, yasamdan zevk
alamama, uyku ve istah bozukluklari, cinsel isteksizlik, kendini degersiz gérme,
enerji azlig1, zaman zaman 6liim ve intihar diigiinceleri gibi belirtilerinin en az 2 hafta
boyunca, hemen hemen her giin, giliniin biiylik bir boliimiinde devam ettigi ve islev
kaybinin bulundugu bir psikiyatrik bozukluktur [1]. MDB; her y1l toplumun yaklagsik
%5-7’sini etkilemektedir, yasam boyu siklig1 ise hemen hemen tiim diinyada %15-
30 arasinda degismektedir [2, 3]. Unipolar depresyon giiniimiizde hastaliga bagh yeti

yitiminin en 6nemli nedenleri arasinda yer almaktadir [4].

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH); miyokart infarktiisii, koroner 6liim, koroner
yetmezlik, anjina, kalp yetmezligi, iskemik ve hemorajik inme, gegici iskemik atak
ve periferik arter hastaligini igeren genis bir hastalik kiimesini ifade etmektedir.
Diinyadaki yeti yitiminin ilk sira sebeplerini olugturan kardiyovaskiiler hastaliklar ve
depresyon arasindaki iliski 1800°1ii yillardan beri bilinmektedir; ancak buna ragmen
giincel vaskiiler depresyon hipotezi ilk kez 1997 senesinde Alexopoulos ve
arkadaglar tarafindan olusturulmustur [5]. Bu hipotez; hipertansiyon, diyabet, inme
ve koroner arter hastaliklarinda yiiksek oranda depresyon goriilmesi, ge¢ baslangicl
depresyonda benzer beyin goriintiileme bulgularina rastlanmasi ve aile dykiisiiniin
duygu durum bozuklar1 agisindan nadir olusu ile desteklenmistir [5, 6]. Vaskiiler
depresyon kavraminin klinik kullanimina olanak saglamak icin hastalik sirasinda
goriilebilecek klinik ve laboratuvar belirtileri farkli arastirmacilar tarafindan farkl
sekillerde tanimlanmistir [6, 7]. O giinden bugiine hipotezi inceleyen ¢ok sayida
caligma yapilmistir. Ancak ¢aligmalarin biiyiik kismi, inme ya da miyokart infarktiisii
gibi yeti yitimiyle de sonuglanabilen semptomatik vaskiiler hastaliklar ile depresyon
arasindaki iliskiyi incelemistir. Bu ¢aligsma tasarimi, kardiyovaskiiler hastaliga bagl
yasanan sorunlara reaksiyon sonucu gelisen depresif siire¢ ile kardiyovaskiiler
hastalik ve depresyon arasindaki dogrudan biyolojik siireclerin ayirt edilmesini
zorlastirmaktadir. Depresyonu vaskiiler hastalik gelisimi i¢in bir risk faktorii olarak
degerlendiren ¢ok daha az sayida ¢alisma bulunmaktadir. Oysaki sigara ve alkol
kullaniminda artis, fiziksel inaktivite, sagliksiz beslenme, tedavi uyumsuzlugu gibi
kotli yasam tarzi faktorlerinin yani sira depresyonda meydana gelen otonomik

disfonksiyon, hipotalamik-pittiter-adrenal (HPA) aks disregiilasyonu, metabolik
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diizensizlikler, immiino-inflamatuar sistem degisiklikleri gibi patofizyolojik
mekanizmalarin depresyon ve kardiyovaskiiler hastalik iligkisini agiklayabilecegi

one siirtilmektedir [8].

Depresyon ve kardiyovaskiiler hastalik iligkisinin arastirilmasinda halihazirda
yeti yitimine neden olmus hastaliklarda yapilan c¢alismalar yerine olasi
kardiyovaskiiler hastalik riskini hesaplama yontemleri kullanilarak yapilacak
caligmalar subklinik diizeyde kardiyovaskiiler hastaligi saptamaya ve koruyucu
yontemlerin gelistirilmesine olanak saglamaktadir. Kardiyovaskiiler risk ile
depresyon arasindaki iligkiyi agiklayan olast biyolojik mekanizmalarin incelenmesi

vaskiiler depresyon hipotezinin arastirilmasi i¢in de gereklidir.

Insanda stres yanitini diizenleyen temel nérohormonal sistem HPA eksenidir.
Psikolojik ya da fizyolojik bir stresorii takiben hipotalamustan ve pitiiiter bezden
sirastyla salinan kortikotropin salgilatict hormon (CRH) ve adrenokortikotropik
hormon (ACTH), adrenal bezden kortizol salinimini tetikler [9]. Kortizol hormonu
viicuttaki stres yanitin1 olusturmak {iizere bir dizi metabolik ve kognitif siireci
harekete gecirir [10, 11]. Kortizol hem akut hem de kronik stres yanitini
diizenlenmesinde gorev almaktadir. Akut stres yanit1 akut donemde adaptasyonu
saglarken, kronik stres yaniti ve buna bagli HPA ekseni anormallikleri pek ¢ok
kronik hastalikla iligkilidir. HPA aksinin aktivitesindeki artig ve yiiksek kortizol
diizeyleri ile metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler risk artis1 iliskisinin gosterildigi
caligmalar mevcuttur [12-14]. Benzer bigimde, MDB’de HPA ekseni hiperaktivitesi
ve kortizol yiiksekligi de sik¢a saptanmistir [9, 15-17]. Ancak gerek kardiyovaskiiler
risk gerekse MDB’da HPA ekseni iliskisinin aragtirildigi ¢alismalarda farkli yonde
sonuclara da rastlanmaktadir. Calismalar arasindaki farklarin temel nedenleri
depresyonun tek basina oldukca heterojen bir hastalik olmasi, kortizol hormonunun
hem bireysel hem de bireylerarasi varyasyonunun yiiksek olmasi, tek zamanl
kortizol drnekleminin toplam ya da kiimiilatif kortizol diizeyini yansitmamasidir.
Gegmis donemli caligmalarda kortizol 6l¢limleri kan, serebrospinal sivi, 24 saatlik
idrar gibi Orneklerde yapilmaktaydi. Ancak kortizol salinimi diiirnal varyasyon
gosterdigi icin tek bir zamanda alinan kortizol 6rneginin akut ya da kronik stres
yanitint degerlendirmek acgisindan anlami diisiiktiir. Son donemde kronik stres

yanitint gdsteren bir parametre olarak, kortizoliin sagta analizi yapilmaya



baslanmuistir, bu non-invaziv yontem ile kolaylikla 6rnek elde edilebilmekte ve uzun

stireli ortalama kortizol degerleri hesaplanabilmektedir [18-22].

Bugiine dek kardiyovaskiiler risk ile depresyon arasindaki iliski incelenmis
olmakla birlikte, kronik stres yanitinin bu iliskideki yeri net degildir. Bu nedenle bu
iliskiyi agiklamaya yardimci olacak daha yeni ve tutarli sonucglar verebilecek

yontemlerle yapilacak klinik arastirmalara gereksinim duyulmaktadir.
1.2 Amag:

Bugiline kadar ¢ok sayida ¢alisma yapilmasina ragmen, MDB ile vaskiiler risk
arasindaki iliski halen net degildir. Benzer bicimde, MDB ile HPA ekseni iligkisine
dair bilgilerimiz de celiskilidir. Ozellikle kronik hastaliklarla iliskili oldugu bilinen
kronik stres yanitina dair arastirmalar diger HPA ekseni parametrelerine gore daha
azdir. Bu calisma sayesinde, MDB ile vaskiiler risk arasindaki iligski ve kronik stres
yanitinin bu iliskiyi ne diizeyde acikladig test edilecek ve ek analizlerle depresyon

alt tiplerinde de benzer iligski modelleri incelenecektir.

Birinci hipotez: MDB olan bireylerde kardiyovaskiiler risk saglikli kontrollere
gore daha yiiksektir.

Ikinci hipotez: MDB’de algilanan stres Ve ge¢mis travmatik yasantilarin sayisi
ve siddeti saglikli kontrollere gore daha yiiksektir.

Ugiincii hipotez: MDB’de depresyon siddetiyle kardiyovaskiiler risk skoru
arasinda pozitif korelasyon vardir.

Dordiincii hipotez: MDB hastalarinda depresyonun atipik 6zellikler géstermesi
diger depresyon alt tiplerine gore kardiyovaskiiler risk artisi ile daha kuvvetli

bigimde iligkili olabilir.

2. GENEL BIiLGIiLER

2.1 Depresyonun Tanim ve Epidemiyolojisi

Major depresif bozukluk yasam kalitesini, psikososyal islevselligi, tibbi mortalite
ve morbiditeyi etkileyen yaygin goriilen kronik ve tekrarlayici 6zellikleri olabilen
ciddi bir psikiyatrik hastaliktir [23]. Diinya Saglik Orgiitii tarafindan tiim tibbi
hastaliklar igerisinde depresyonun diinya genelinde dordiincii sirada islev kaybina

neden oldugu agiklanmistir ve 2020 yilinda bu siramin ikiye ylikselmesi



beklenmektedir [24, 25]. Saghik Bakanligi tarafindan Tirkiye igin agiklanan
degerlerde de depresyonun kardiyovaskiiler sistem hastaliklarindan sonra ikinci
sirada yeti yitimine neden oldugu belirtilmistir [26]. Arastirma yontemlerindeki
farkliliklara bagl olarak degisik oranlar bildirilse bile major depresif bozuklugun 12
aylik yayginlhigi yaklasik %6, yasam boyu yayginligi ise yaklasik %16°dir [2, 3].

Major depresif bozukluk her yasta goriilebilmekle birlikte siklikla 25-45 yaslar1
arasinda goriiliir, baslangic yasi ise genellikle yirmili yaslarin sonlaridir ve
kadinlarda iki kat siklikla ortaya ¢ikmaktadir [27, 28] . Kabaca sGylemek gerekirse
yaklagik her dort kadindan ve her sekiz erkekten birisi hayatlar1 boyunca en az bir
kez major depresyon donemi gecirmektedir [29]. Major depresif epizot gegiren
kisilerde %50-75 arasinda bazi zamanlarda risk faktorleri ve biyolojik yatkinlik gibi
sebeplerle artan oranlarda tekrarlamalar goriilmektedir [30]. Kessler ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir ¢aligmada ortalama epizot stiresi 16 hafta ve islevsellikte
bozulma %59.3 olarak bildirilmistir [2]. Yakin donemde Izmir’de yapilan bir
aragtirmada depresyon sikligi %8.9 saptanmistir ve bu oran Saglik Bakanligi’nin
2013 yilinda yayinladig: verileri ile uyumlu bulunmustur [31, 32]. Major depresif
bozuklugun yapilan arastirmalarda dul, bosanmis veya ayri yasayan kisilerde evlilere
oranla daha sik goriildiigi ve bu oranlarin iilkemizde de benzerlik tasidigi
gosterilmistir [33, 34]. Ayrica disiik egitim ve gelir diizeyi, igsizlik, travmatik yasam
olaylar1 da depresyon sikligini arttirmaktadir [2, 23].

2.2 Depresyonun Norobiyolojisi

2.2.1 Monoamin hipotezi

Major depresif bozuklugun etiyolojisi net olarak aydinlatilamamis olsa bile
yapilan biyokimyasal ¢alismalar, nérogériintiileme, genetik ve epigenetik ¢aligmalart
patofizyolojik degisikliklerin aydinlatilmasina olanak saglamistir. On beyin yapilari
onemli Olgiide orta beyin ve beyin sapt c¢ekirdeklerinden projekte olan
monoaminerjik noéronlar ile modiile edilmektedir. Ventral tegmental alandan
projekte olan dopaminerjik, periakuaduktal gri cevherdeki dorsal raphe
cekirdeginden projekte olan serotonerjik ve lokus sereleustan projekte olan

noradrenerjik yolaklar depresyon etiyolojisinde 6nemli rol oynamaktadir [35].

Depresyonun biyolojisine dair ilk hipotez monoaminoksidaz enziminin

inhibisyonuna yol agan bir anti-tiiberkiiloz ilag olan iproniyazid ile duygudurum



elevasyon belirtilerinin ortaya ¢ikmasi ve monoaminlerin tiikenmesine yol agan bir
antihipertansif ilag olan rezerpinin kullanimi sirasinda depresif belirtilerin klinik
olarak gozlemlenmesi ile ortaya atilmistir. Monoamin hipotezinde depresyonun
serotonin, dopamin ve noradrenalin miktarinin azalmasi ile iligskili oldugu
belirtilmistir [36]. Ancak hastalara potent etkili antidepresan ilaglar verildikten sonra
klinik yanitin ilag alimi ile es zamanlilik gostermemesi, tedaviye direncli vakalarin
bulunmasi, hastalarin bir kisminda monoamin eksikliginin saptanamamasi
monoamin hipotezinin gelistirilmesi ihtiyacin1 dogurmustur [37]. Siire¢ igerisinde
monoamin eksikligine dayanan hipotez yerini monoamin reseptdr hipotezine
birakmigtir. Reseptorlerdeki patoloji, monoamin ndrotransmitter defektinden,
reseptorlerin kendisinden veya sinyal transdiiksiyonu ile ilgili bir problemden
kaynaklanabilmektedir [38].

Bugiine kadar monoaminerjik sistemle ilgili yapilan arastirmalarin ¢ogu
depresif bozukluk saptanan kisilerde yapilmistir. Ancak yapilan bir klinik
arastirmada bazi kisilere serotonin Onciilii triptofandan fakir diyet uygulanmis,
sonrasinda triptofandan fakir diyetle beslenen kisilerde serotonin miktarinda azalma
oldugu saptanmistir. Ancak serotonin eksikliginin ailesel ve kisisel major depresif
bozukluk 6ykiisii bulunmayan bireylerde depresyona neden olmadigi gosterilmistir
[39]. Benzer sekilde etiyolojiyi aydinlatmak amaci ile monoaminerjik sistem
iizerindeki genetik ve epigenetik degisiklikleri saptamaya yonelik arastirmalar
artmaktadir. Depresyonda en ¢ok calisilan genlerden birisi olan serotonin tasiyici 1
(SERT-1) geninde kisa allele sahip olmanin kisinin strese duyarliligini arttirdigi ve

depresyona yatkinlik olusturdugu gosterilmistir [40].

Bugiine dek edinilen bulgular 1s18iInda monoaminlerin azalmasinin
depresyona neden olabilecegi, depresyonun Kkendisinin monoaminlerin miktarini
azaltabilecegi veya tliglincii bir faktdriin monoamin sentezini, tasinmasini ve hiicre
icinde etki etmesini degistirebilecegi 6ne siiriilmiistiir [41]. Bu nedenle monoaminler

iizerine daha kapsamli arastirmalara gereksinim duyulmaktadir.

2.2.2 Hormonal sistem degisiklikleri

2.2.2.1 Hiptalamik-pitiiiter-adrenal (HPA) aks disregiilasyonu

Homeostazisi tehdit eden veya tehdit edici olarak algilanan durumlar

karsisinda insan viicudunda stres yaniti ortaya ¢ikmaktadir. Stres yanitinin



olusmasinda en temel sistem HPA eksenidir [42]. Stres sonrasi ilk aktivasyon
hipotalamusun paraventrikiiler ¢ekirdeginden portal dolasima CRH salgilanmasi ile
gerceklesir, ardindan hipofizden ACTH ve adrenal korteksten kortizol salinimi
meydana gelir. Salgilanan glukokortikoidlerin biiyiime, metabolizma, dolasim,

iireme, inflamasyon ve immun sistem {izerine ¢esitli etkileri bulunmaktadir [43].

Depresif bozukluga sahip kisilerde %35-65 arasinda degisen oranlarda HPA
aks1 anormallikleri gosterilmistir [44]. Depresyon ve HPA aksi iliskisini inceleyen
ilk arastirma 1976 yilinda Caroll ve arkadaslar1 tarafindan yapilmistir. Depresyon
hastalarina gece yaris1 diisiik doz deksametazon verilmis ve uygulamadan sonraki 24
saat boyunca izlem yapilmistir. Depresyon hastalarinin deksametazon oncesi daha
fazla HPA sistem hiperaktivitesi gosterdigi, deksametazon supresyonundan daha
erken kurtuldugu ve depresyon siddeti arttikca supresyon yanitinin daha kisa siirede
geriledigi gozlenmistir [45]. Plazma ve tiikriik kortizolii yiikseklikleri, iiriner serbest
kortizol atiliminda artig, deksametazon uygulamasi sonrasi ortaya ¢ikan bozulmus
baskilanma yaniti, kortikosteroid reseptor fonksiyonlarinda degisiklikler, ACTH’ya
artmis adrenal yanit, CRH’ya korelmis hipofizer ACTH yaniti, adrenal ve hipofizer
biliylime bugiine kadar depresyonda saptanan HPA aks1 degisiklikleri arasinda yer
almaktadir [46-51]. HPA aksi1 degisikliklerinin depresyonun siddeti ile iliskili oldugu
saptanmistir. Depresyonda yas arttikca daha belirgin ve oransal olarak daha fazla
HPA aks1 degisikligi oldugu gosterilmistir [52]. Ayrica yiiksek kortizol diizeylerine
sahip hastalarda diger depresyon hastalarina kiyasla relaps riskinin 4-6 kat arasinda
arttig1 saptanmistir [53]. Depresyon i¢in yiiksek risk grubundaki kisilerde heniiz bir
depresif donem gecirmeden yapilan incelemelerde HPA aksi1 anormallikleri
gosterilmigtir [47]. Depresyon alt tiplerinde de HPA aksi iliskili farkliliklar
bulunmustur. Melankolik 6zellikler gosteren alt tipte daha ¢ok CRH’ya korelmis
ACTH yanit1 ve artmis CRH diizeyleri bununla birlikte azalmig ACTH diizeylerine
adrenallerde artmis duyarlilik saptanmistir. Oysaki atipik 6zellikler gosteren alt tipte
CRH’ya hem ACTH hem de kortizol diizeyinde azalmis yanit oldugu gdsterilmistir
[54].

Bugiine kadar depresyonda HPA aksi diizensizliklerine iligskin ¢ok sayida
arastirma yapilmasina ragmen sonuglar tutarsizliklar igermektedir. Bu durum
kortizol saliiminin ditirnal ve pulsatil 6zellik gdstermesi, kortizoliin hem bireysel

hem de bireyler arasi varyasyonunun yiiksek olmas ile iligkilidir. Ayrica ge¢mis
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calismalarda 6rneklemeler genellikle tek seferde periferik kanda, idrarda veya beyin
omurilik stvisinda (BOS) yapilmistir ve 6l¢lim sirasinda hastalarin ¢ogu akut veya
kronik bir stresére maruz birakilmamistir. Tiim bu kosullarin saglanamamis

olmasinin mevcut tutarsizliklar agikladig diistiniilmektedir.
2.2.2.2 Hipotalamik-pitiiiter-tiroid (HPT) aks disregiilasyonu

Hipotalamustan salinan tirotropin salgilatict hormon (TRH) hipofizden tiroid
uyarict hormon (TSH) salgilanmasini uyarmakta ve tiroid bezinden triiyodotironin
(T3) ve tiroksin (T4) hormonlarmin salinimina neden olmaktadir. Tiroid hormonlari
metabolizmanin diizenlenmesinde etkili oldugu kadar beyin gelisimi ve
fonksiyonlar1 i¢inde gereklidir [55]. Uzun yillardir 6zellikle klinik hipotiroidisi
mevcut hastalarda depresif belirtilerin goriilmesi depresyonda tiroid hormonlari ve
iligkili faktorlere ilginin artmasina neden olmustur; ancak 50 yili agkin siiredir
depresyon hastalarinda yapilan arastirmalarda depresyon ve hipotiroidizm arasindaki
bu iliski dogrulanamamaistir. Bununla birlikte yapilan aragtirmalar farkli ve ufuk acici
sonuclar dogurmustur. Depresyon hastalarinin biiyilk bir ¢ogunlugu o6tiroittir.
Dolasimda T4 diizeyi artisi, depresyon hastalarina antidepresan tedavi,
elektrokonviilzif tedavi ve biligsel davranisci terapi uygulamalari sonrasi T4
diizeylerinde azalma, TRH inflizyonuna TSH yanitinda kiintlesme, nokturnal TSH
artisinda azalma, BOS’ta artmis TRH konsantrasyonlar1 ve tiroid otoantikorlarinin
pozitifligi depresyonda sikga bildirilen HPT aks1 degisiklikleridir [56-59]. Biiyiik ve
temel klinik HPT aks1 degisikliklerinin belirtilerine kiyasla subklinik bulgulara daha
sik rastlanmaktadir. HPT eksenindeki bozulmalarin antidepresan tedaviye kot yanit
ve artmug relaps riski ile iligkili oldugunu gosteren yayinlar mevcuttur [60]. Ayrica
tedaviye direngli depresyonu olan kisilerde 6zellikle T3 ve daha az etkili olmak {izere

T4 uygulamalarinin antidepresan tedavi yanitini giiclendirdigi bilinmektedir [61, 62].

Gegmis donemlerde HPT aksinin sadece gelismekte olan beyin igin gerekli
oldugu disiiniilse de gilincel arastirmalar matiir insan beyninde de tiroid
hormonlarinin etkilerinin oldugunu ortaya koymustur. HPT aksi fizyolojik stres
yanitinin olugmasinda goérev almaktadir. Depresyonda goriilen kronik disiik
diizeydeki sistemik inflamasyon bu aksi etkilemektedir. T3 hormonu tarafindan
mikroglial migrasyon ve aktivasyon uyarilmaktadir. Bu aktivite artis1 sonucunda pek
cok ikinci haberci sistemi aracili yolakta aksamalar ve gen diizeyinde degisiklikler
meydana gelmektedir. Tiim bunlar tiroid hormonlarindaki degisimlerin depresyonda
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norotropizm, noroplastisite ve norotransmisyon diizensizliklerinin altinda yatan
nedenlerden birisi olabilecegini diisiindiirtmektedir [63]. Ancak HPT aksinin

depresyon ile iligkisinde hala aydinlatilamamis pek ¢ok nokta bulunmaktadir.

2.2.2.3 Hipotalamik-pitiiiter-gonadal (HPGnN) aks disregiilasyonu

Her iki cinsiyet i¢inde yasam siireci boyunca devam eden hormon
salinimindaki degisikliklerin oldugu donemlerde depresif belirtilerin daha yiiksek
oranlarda goriilmesi depresyon etiyolojisinde HPGn aksinin yerinin arastirilmasina
neden olmustur. Kadinlarda premenstriiel siiregte, gebelikte, postpartum dénemde ve
menapozda fizyolojik hormonal degisikliklerin erkeklere oranla daha sik
gerceklesmesi kadinlarda depresyonun erkeklere kiyasla daha sik goriilmesinin
sebepleri arasinda gosterilmistir. Bu siireclerin altinda yatan temel endokrinolojik
degisikligin dstrojen diizeylerinde azalma oldugu diisiiniilmiistiir [64, 65]. Ostrojen
reseptorleri beyinde yaygin olarak bulunmaktadir, néron gelisimi ve aktivasyonu i¢in
gereklidir. Bununla birlikte Ostrojen beyin kaynakli norotrofik faktér (BDNF)
aktivitesini giiclendirmekte; serotonin, noradrenalin, dopamin, glutamat ve
asetilkolin norotrasmisyonunu  diizenlemektedir [65, 66]. Ancak Ostrojen
replasmaninin depresyon tedavisini giiglendirmek amaciyla kullanildigi bazi
caligmalarda antidepresan etkinligine dair sonug elde edilememistir [67, 68]. Kore
Ulusal Saglik ve Beslenme Degerlendirmesi Arastirmasi’nda (KNHANES) uzamis
oral kontraseptif (OKS) ve 0Ostrojen replasman tedavisi (ERT) kullaniminin
depresyon riskini arttirdigina dair sonuglar saptanmistir [69].

Progesteron ve diger progestojenlerin duygudurumu daha ¢ok negatif yonde
etkiledigi gosterilmistir. Bu etkinliklerini GABAerjik norotransmisyonu etkileyerek
yapabilecekleri diigiiniilmektedir [70].

Hem adrenal hem de gonadal kokenli androjenler kan beyin bariyerini
gecebilmekte, testosteron dahil bircok androjen ise de-novo sekilde beyinde
tiretilebilmektedir [71]. Hipogonadizmi olan veya yasla birlikte testosteron diizeyleri
azalan erkeklerde negatif duygudurum, yorgunluk, irritabilite ve diisiik libido gibi
depresyonda goriilebilen belirtiler ortaya ¢ikmaktadir [72]. Yapilan bir¢ok
arastirmada saglikli kontrollere kiyasla depresyon hastast erkeklerde diisiik
testosteron diizeylerine rastlansada, testosteron diizeylerinin depresyonda
degismedigini gosteren c¢aligmalarin sayisi az degildir [73, 74]. Androjen kullanan

sporcularda depresif belirtilere daha sik rastlanmasi da androjen seviyelerinde artig



ile depresyon arasinda bir iligski olabilecegini diisiindiirmektedir [75]. Depresyonda
anti-depresan tedaviye eklenen testosteronun plaseboya esit veya iistiin oldugunu
gosteren farkli ¢aligmalar bulunmaktadir ancak depresyonda antidepresan yaniti
giiclendirmek amaci ile verilen testosteron tedavileri igerisinde en basarili sonug
hipogonadizmi olan tedaviye direngli erkek depresyon hastalarinda elde edilmistir
[76]. Kadinlarda androjenler cinsel davranislar, irritabilite ve duygu durum tizerinde
etkilidir. Kadinlarda da erkeklere benzer sekilde depresyon ile androjen seviyeleri
arasinda parabolik bir iligki bulunmaktadir, hem diisiik hem de yliksek testosteron
seviyeleri depresif belirtilerle iliskilendirilmistir [77]. Diisiik doz testosteron
tedavisinin kadinlarda depresif yakinmalar1 azalttigina dair kanitlar bulunmaktadir
[78].

HPGn aks c¢alismalarinda genellikle vaka sayisinin  diisiik olmast,
caligmalarin kesitsel 6zellik gdstermesi, semptomatolojinin heterojen olmasi ve
psikiyatrik degerlendirmelerin yetersizligi nedeni ile tutarsiz sonuglar izlenmektedir.
Kadin ve erkeklerdeki fizyolojik farklilarin g6z 6niinde bulunduruldugu yeni ¢alisma

dizaynlar ile yapilacak incelemelere gereksinim vardir.

2.2.2.4 Hipotalamik-pitiiiter-biiyiime =~ hormonu  (HPGh)  aks:
disregiilasyonu

Biiylime hormonu (GH) salinimi 6n hipofizden gergeklesmektedir. Bu

salimim hipotalamusta salinan biiylime hormonu salgilatict hormon (GHRH) ile

aktive edilmekte ve pankreasta iiretilen somatostatin tarafindan inhibe edilmektedir.

Erigkin depresyon hastalarinda kontrollere kiyasla daha yiiksek GH diizeyleri [79,

80] , uykunun erken dénemlerinde daha diisiik GH salinimi [79, 81], Klonidin ve

apomorfine korelmis GH yanit1 [82] saptanmustir.

2.2.3 Inflamatuar sistem degisiklikleri

Depresyonun patofizyolojisinde inflamatuar siireg ile iliskili degisikliklerin
rol oynuyor olabilecegi uzun siiredir bilinmektedir ancak interlokin-1 (IL-1), timor
nekrozis faktor-o (TNF- o) ve interferonlarin artisinin depresyonun altta yatan
sebeplerinden birisi olabilecegi ilk defa 1991 yilinda Smith ve arkadaslar tarafindan
depresyonda makrofaj teorisi olarak one siirlilmiis ve ardindan yapilacak pek ¢ok

caligmaya zemin hazirlamistir [83]. Depresyonun gelismesinde immunoinflamatuar



sistemin rolii olduguna iliskin pek cok kanit bulunmaktadir. Bu kanitlarin ¢ogu
preklinik hayvan c¢aligmalarindan elde edilmektedir. Deney hayvanlarina yapilan
proinflamatuar sitokinleri tetikleyecek endotoksin benzeri uygulamalar sonrasinda
hayvanlarda bitkinlik, anhedoni, anoreksiya ve azalmis sosyal etkilesim gibi
depresyonda da goriilebilecek belirtilerle karakterize hastalik davranisi olarak
tanimlanan durum ortaya c¢ikmistir [84-88]. Hayvan calismalarinin yani sira
insanlarda gozlenen bazi degisiklikler de depresyonda inflamatuar yanitin siiregte
etkili oldugunu desteklemektedir. Major depresif bozukluk hastalarinda periferik
kandan yapilan 6rneklemelerde graniilosit, monosit ve proinflamatuar sitokinlerin
diizeyinin artmis oldugunu gosteren ¢aligmalar bulunmaktadir [89-91]. Ayrica tedavi
amaci ile sitokin kullanan kisilerde depresif belirti gelisme riskinin daha yiiksek
oldugu bugiine kadar farkl arastirmalarda gosterilmistir [92]. Inflamatuar hastaliklar
ve depresyon birlikteliginin sik olmasi, arastirmacilarin stres olusturan faktorlerin
ortak inflamatuar siiregleri tetikleyebilecegini ve farkli hastaliklarin ortak karmasik
bir kokenden gelisebilecegini diisiinmesine yol agmistir. Bu nedenle son donemde
inflamazom adi1 verilen molekiiler komplekslerin patofizyolojiyi agiklamak i¢in test
edildigi ¢alismalar hiz kazanmistir [93]. Ancak yapilan calismalar metodolojik

sorunlar ve kisithiliklar icermektedir, bu nedenle genellenebilirligi diistiktiir.

Uzun yillar boyunca santral sinir sisteminin periferik immiiniteden
etkilenmedigi diisiilmiistiir, ancak son yillarda yapilan arastirmalar artmis periferik
immun yanitin santrale hiicre go¢iinii arttirdigini ortaya koymustur [94]. Kisa siireli
stres maruziyetinde periferik immun yanitin noronal fonksiyonlart destekledigi
ancak kronik stres maruziyetinde ndronal fonksiyonlarin olumsuz etkilendigi ve

depresif belirtilerin ortaya ¢iktigi goriilmiistiir [95].

Yakin donemdeki yayinlar beyindeki mikroglialarin aktivasyon derecelerinin
sitokin profillerine bagli oldugunu gostermistir. Mikroglialardaki ilk aktivasyon
psikolojik stresorler ve stres hormonlar1 araciliyla ile belirlenen noroinflamatuar
yanitlar ile iligkilidir. Stres maruziyeti sonrasinda hipokampal mikroglialarda
hiicresel hasar ve nekroz gibi olaylarda yer alan HMGB-1 (high mobility group box-
1) artis1 gosterilmistir. HMGB-1’in TLR-4’¢ (toll like receptor-4) baglanmasi sonrasi
gelisen inflamazom kompleksi aracili IL-18 artisinin depresyonda stres iligkili

noroinflamasyonu baslattig1 diistiniilmektedir [96].
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2.2.4 QOdiil yolaklar iliskili mekanizmalar

Insanlarda 6diil sistemi temel olarak prefrontal korteks, nucleus accumbens,
ventral tegmental alan, amigdala ve hipokampiisten olusmaktadir. Major depresif
bozuklugun ¢ekirdek belirtilerinden birisi olan anhedoni ve motivasyon kaybinin
odiil  yolaklarindaki  norotransmisyonda bozulmalar ile iligkili oldugu
diistiniilmektedir [97]. Motivasyonel siirecte 6n planda yer alan dopaminerjik ve haz
stirecinde On planda yer alan GABAerjik, opioid, endokanabinoid ve
endovaniloidlerle iliski sinyallerde degisiklikler —depresyon hastalarinda
gosterilmistir [65]. Yapilan arastirmalarda 6n planda dopaminerjik sisteme
odaklanilmis ve depresyonda dopaminerjik iletimde azalma oldugu saptanmistir [97,
98]. Ayrica modern antidepresan tedavilerin gelistirilmesinden Onceki donemde
opioidlerin depresyon tedavisinde kullanildig1 bilinmektedir. Opioid diizeylerinde
azalmanin depresif belirtiler ile iligkili oldugu gosterilse de kronik yiiksek doz opioid
kullaniminin depresyon insidansini arttirdigi, relaps ve rekiirrens ile iligkili oldugu
tespit edilmistir [99-101]. Giincel arastirmalarda endokanabinoidlerin BOS
diizeylerinin depresyon siddeti ile iliskili oldugu, endovaniloidlerin duygudurum
diizenlenmesi, hafiza ve stres yamtinda yer aldigi belirtilmektedir [65]. Odiil
sistemin kompleks yapisi nedeni ile depresyondaki yerini anlayabilmek i¢in daha

fazla preklinik ve klinik arastirmaya gerek duyulmaktadir.

2.2.5 Norosteroidler, noropeptidler, nérotrofinler ve diger
norotransmitterler
Ozellikle glutameterjik ve GABAerjik néronlar olmak iizere pek ¢cok ndron tipi
ndrosteroidler ad1 verilen steroid mesajcilar1 sentezlemektedir. Bunlar igerisinde en
cok bilineni sedatif, anestezik ve duygu durum diizenleyici etkileri bulunan
allopregnenalondur (APG) [102]. GABA’nin allosterik modiilatorii olmakla birlikte
normal sartlar altinda HPA aksi i¢in negatif geribildirim saglamaktadir. Kronik stres
altinda APG diizeylerinde azalma HPA aks1 aktivitesinde artis ile sonuglanmaktadir
[103]. Depresyonda periferik kan ve BOS’ta azalmig APG seviyeleri gosterilmistir
[104].
Norosteroidlerden sonra modern psikiyatride ndropeptitlere olan ilgi de giin
gectikce artmaktadir. Noropeptitler icerinde en biiyiik ilgiyi oksitosin ve arjinin-
vazopressin (AVP) gormiistiir. Santral oksitosinin anksiyolitik ve antidepresan

etkilerine karsilik AVP’nin anksiyojen ve depresojenik etkileri bulunmaktadir.
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Oksitosin ve AVP arasindaki dengenin depresyon etiyolojisinde dnemli olabilecegi
diisiniilmektedir [105]. Son dénemde noérokinin-1, néropeptid Y, galanin vb
noropeptidlerin depresyondaki yerine dair arastirmalar artmistir ve depresyonda
biyobelirte¢ olarak kullanimina iliskin arastirmalar devam etmektedir.

Norotrofinler; noronlar ve santral sinir sistemi (SSS) destek hiicrelerinin
proliferasyonu, farklilagmasi, sag kalimi, apopitozisini etkileyen ve yiiksek zihinsel
islevlerin diizenlenmesinde gorev alan bir grup polipeptid biiyiime faktorii ailesidir
[106]. BDNF beyinde en yaygin bulunan nérotrofindir ve en yiiksek diizeyde
hipokampiiste bulunmaktadir. Cesitli sekillerdeki stresin hipokampiisteki BDNF
sinyalizasyonunu azalttigi, MDB’de hastalarda periferik kanda ve postmortem beyin
dokusunda BDNF diizeylerinde azalma saptandig1 ve antidepresan tedavi kullanimi
sonrasinda BDNF diizeylerinde artis oldugu arastirmalarda gosterilmistir [35, 107,
108]. Ancak daha az sayida olmakla beraber bu veriler ile geliskili sonuglarin mevcut
oldugu, BDNF’nin ventral tegmental alan ve nucleus accumbenste prodepresan
etkinlik gdsterdigini belirten yayimnlarda mevcuttur [109, 110].

Glutamat memeli beynindeki en 6nemli eksitatér norotransmitterdir. Normal
kosullar altinda sinaptik plastisite, 6grenme ve hafiza siireclerinde 6nemli yer
tutmaktadir ayrica patolojik kosullarda noronal toksisitesinin tetigini ¢ekmektedir
[65]. Depresyonda glutamaterjik sistem bozukluklarinin gosterilmesi, lamotrijin,
lityum vb antidepresan ilaglarin glutamat salinimini engellemesi ve antidepresan
ozellikler olusturmasi, tedaviye direngli depresyon hastalarinda NMDA reseptor
antagonisti ketamin ile hizli sonuclar elde edilmesi, vb bulgular glutamatin
depresyon etyolojisinde 6nemli bir rol oynayabilecegine isaret etmektedir [30, 111].
Histamin, asetilkolin, GABA vb diger norotransmitterlere iliskin arastirmalarda son

donemde sayica giderek artmaktadir.

2.3 Vaskiiler Depresyon Hipotezi

Vaskiiler hastaliklar ve depresyon arasindaki iliski ¢ok uzun zamandan beri
bilinmekte ve arastirtlmaktadir. Bu iliski yazili olarak ilk defa 1900’1 yillarin
baslarinda Alman psikiyatrist Gaupp tarafindan aterosklerotik depresyon adi ile
tamimlanmistir [112]. Kognitif norobilimler ve goriintileme yontemlerindeki
gelismeler bu alana olan ilgiyi arttirmigtir. Vaskiiler depresyonun giincel klinik
tanimlamast ilk olarak 1997 yilinda Alexopoulos tarafindan olusturulmustur [5, 113].

Vaskiiler depresyon hipotezi:
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i.  Geg baglangigch depresyon hastalarinda erken baslangigli depresyon
hastalara gore T2 agirlikli manyetik rezonans goriintiilemede (MRG)
daha yiiksek oranda ve daha ciddi hiperintensitelerin mevcut olmast,

ii. Ge¢ baslangich ve MRG hiperintensitelerine sahip depresyon
hastalarinda erken baslangigli depresyon hastalarina gore daha fazla
norokognitif bozulma saptanmasi,

lii. Beyin MRG’de saptanan daha siddetli ve yiiksek orandaki
hiperintensitelerin depresyonda kotii tedavi yanitini yordayici olmast

seklinde 3 temel bulgudan orijinlenmektedir [5]. Vaskiiler depresyon hipotezi
hipertansiyon, diyabet, koroner arter hastalig1 ve inmede yiiksek oranlarda depresyon
gozlenmesi, sessiz beyin infarktlari sonrasi ortaya ¢ikan depresyonda aile dykiisiiniin
daha nadir olusu, miyokart infarktiisii ve inme gibi yetimine neden olan olaylar
sonrasinda goriilen depresyonun morbidite ve mortaliteyi arttirmasi gibi bulgularla
desteklenmistir [6, 114].

Depresyon hastalarinda sessiz infarkt ya da semptomatik lezyonlarin
genellikle perforan arterler tarafindan kanlanan alanlar veya sinir alanlarda
goriilmesi, bazal ganglionlarin veya prefrontal yapilarla baglantilarin hasar1 sonucu
olusan subkortikal lezyonlarin frontal lob sendromu gibi depresyon ile iliskili
tablolara yol ac¢masi, norolojik olarak islev kaybina ugramamis depresyon
hastalarinda azalmis caudat ve putamen hacminin tespit edilmesi, depresif tabloya
kognitif bozulmalarin eglik etmesi arastirmacilarin vaskiiler depresyonun oncelikle
kortiko-striato-pallido-talamo-kortikal sistemdeki hasarlar ile iliskili oldugunu
diisiinmesine yol agmustir [5, 6]. Ik olarak lezyonun yerinin daha 6n planda etkili
oldugu diisiiniilmiis, bu bilgi inme sonras1 depresyonlarin bir kisminda desteklenmis,
ancak tiim vaskiiler depresyon hipotezini agiklamakta yetersiz kalmistir [5, 115]. Bu
nedenle lezyonlarin birikiminin bir esik degeri asmasinin vaskiiler depresyon ile
iligkili oldugunu sdyleyen yeni bir hipotez ortaya atilmis ve hem sessiz infarktlara
hem de ge¢mis inmeye bagli depresyonlari agiklamada daha etkili bulunmustur [5,

116].

Stireg igerisinde arastirmacilar tarafindan depresif belirtilere neden olabildigi,
depresif belirtileri hizlandirdig1 ve siirmesine neden oldugu diisiiniilen, direkt olarak
test edilmesi olasi olmayan vaskiiler depresyon tanist i¢in farkli klinik belirti

kiimeleri tanimlanmistir. Alexopoulos ve arkadaglari tarafindan 1997 yilinda yapilan
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tanimlamada vaskiiler hastalik veya vaskiiler risk faktorleri i¢in; inme veya gegici
iskemik atak (GIA) dykiisii, fokal norolojik belirti, atrial fibrilasyon (AF), anjina,
hipertansiyon, hiperlipidemi, karotis iifiiriimi gibi klinik ve/veya perforan arter
alaninda beyaz cevher hiperintensitesi, infarkt, karotis okliizyonu veya stenozu,
Willis poligonu stenozu gibi laboratuvar bulgularin saptanmasi ve bununla birlikte
depresyon baglangi¢ yasinin 65’in iizerinde olmasi ya da erken baslangi¢li depresyon
hastalarinda vaskiiler hastalik baglangic1 sonrast depresyon ozelliklerinde
degisiklikler meydana gelmesi gibi kardinal belirtiler tanimlanmistir. Kognitif
bozulma, psikomotor retardasyon, sinirli depresif diisiince, zayif i¢ gorii, islevsellikte
azalma, duygudurum bozukluklari i¢in diisiik oranda aile 6ykiisii sekonder 6zellikler
olarak belirlenmistir [5]. Siire¢ i¢erisinde bu tanimlama yerini altta yatan vaskiiler
patolojiyi bilerek sadece yiiriitiicii islev bozuklugunun tani kriteri olarak kullanildigi
depresyon yiiriitiicii islev bozuklugu sendromuna birakmistir [113]. 1997 yilinda
Krishnan ve arkadaslari tarafindan vaskiiler depresyonun tanimlanabilmesi i¢in
serebrovaskiiler hastaliga dair klinik ve/veya norogoriintileme kaniti ve
noropsikolojik bozulma gerekliligi 6ne siiriilmiis [117] ancak bu gereklilik siireg
icerisinde sadece serebrovaskiiler patoloji igin MRG kanit1 olmasina indirgenmis ve
subkortikal iskemik depresyon olarak tanimlanmistir [118]. Subkortikal iskemik
depresyon serebrovaskiiler hastalik nedeni ile meydana gelen subkortikal islev
bozukluklarini tarif eden bir hastalik iken, depresyon yiiriitiicii islev bozuklugu
tanimlamasi etiyolojide vaskiiler hastalik, yas ile iliskili degisiklikler, dejeneratif
beyin hastaliklar1 ve tiim bunlarin birikimini igeren bir sendromu ifade etmektedir
[119]. Sneed ve arkadaslari tarafindan yapilan incelemelerde ise vaskiiler depresyon
grubunu tanimlamak i¢in ge¢ baslangi¢ yasi, yiiriitiicli islev bozuklugu, derin beyaz
cevher ve periventrikiiler alanda MRG hiperintensiteleri kullanilmigtir [120].
Vaskiiler depresyon hakkinda diisiince birliginin saglanamamis olmasi taniyi
giiclestirmekte ve verileri kiyaslamayi zorlastirmaktadir.

KVH’larin depresyonun bir sonucu olabilecegine dair ilk bildirim 1937 yilinda
bakim evinde kalan psikiyatri hastalarinda 6liimlerin %40’ mndan sorumlu olan kalp
hastaliklarinin genel topluma gore 6liime 8§ kat fazla neden oldugunun saptanmast ile
yapilmustir [121]. Ancak literatiirde Son yillara kadar genellikle kardiyovaskiiler ve
serebrovaskiiler hastaliklarin depresyon etiyolojindeki yerini saptamaya yonelik tek
tarafl1 iligkiyi baz alan arastirmalar gozlenmektedir. Son yillardaki arastirmalarda

depresyon hastalarinin KVH i¢in saglikli kisilere gore 2-4 kat yiiksek risk tasidigi
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[122-125], depresyon tanisinin miyokart infarktiisii sonrasi istenmeyen sonuglari
yaklagik 4,5 kat, inme sonrasi istenmeyen sonuglari yaklasik 2,7 kat arttirdigi
gosterilmistir [123, 126]. Penninx ve arkadaslari tarafindan yapilan bir 4 yillik izlem
caligmasinda depresyonu bulunan ancak bilinen koroner arter hastaligi olmayan
kisilerin izlemde saglikli kontrollere gore 3,9 kat daha fazla kardiyak nedenlerle
oldiigi saptanmistir [122]. Framingham Arastirmasi’nda 65 yas alti kisilerde
Epidemiyolojik Arastirmalar Merkezi-Depresyon (CES-D) Olgegi skorlarinda her 10
tnitelik artisin inme riskinde 2 kat artis ile iligkili oldugu belirtilmistir [124].
Depresyon hastalarinin post-mortem beyin dokusu incelemelerinde 6zellikle biiyiik
serebral damarlarda daha fazla ateromat6z degisiklik gozlenmistir. Ayrica vaskiiler
hastaliklar ve depresyon iliskisi genellikle ileri yas gruplarinda ve geg¢ baslangiclt
depresyon hastalarinda calisilmakla birlikte 6zellikle vaskiiler riske sahip erken
baslangi¢li depresyon hastalarinda da KVH riskinin arttigi, erken ve orta yaslarda
gecirilen depresyonlarin  inflamasyonu tetikleyerek vaskiiler homeostazisi
diizenleyen genlerde epigenetik degisikliklere yol agabilecegi gosterilmistir [7].
Depresyon ve KVH’1n ¢ift yonlii iliskinin altinda yatan mekanizmalar igerisinde
HPA aksi diizensizlikleri, inflamasyon, otonomik disfonksiyon, metabolik
disregiilasyon, endotel hasari, hematolojik degisiklikler, davranigsal faktorler,
cocukluk ¢agi travmalari, norotisizm, introvert ve D tipi kisilik 6zellikleri, genetik
yatkinlik gibi mekanizmalarin rol oynayabilecegi ileri siiriilmiistiir [8, 127]. Ancak
major depresyonun ¢ok heterojen bir hastalik olmasi, depresyon alt tiplerinin
cogunlukla arastirmaya dahil edilmemesi, ila¢ etkilesimlerinin g6z Oniinde
bulundurulmamasi, KVH ve depresyon arasindaki iliskide 6nemli bir yere sahip
oldugu diisiiniilen stresin degerlendirmede geri planda kalmasi, stres diizeylerinin
genellikle subjektif testler sonucunda degerlendirilmesi ya da stres maruziyeti
olmaksizin inceleme yapilmasi bugiine kadar yapilan calismalarin kisitliliklari

arasindadir.

2.4 Stres Yanit1, Depresyon ve Kardiyovaskiiler Hastahklar

Cevrede degisen kosullara karsilik viicudun i¢ dengesini korumak i¢in bir takim
fizyolojik degisiklikler yapmasi gerekir ve homeostazis olarak adlandirilan bu durum
son donemlerde yapilan arastirmalarda yerini baslangicta 6grenme, bellek ve

duygular1 da olusacak yanitin belirlenmesinde etkili goren allostazis kavramina
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birakmustir. [128, 129]. Insan viicudunda dengeyi korumak i¢in meydana gelen

allostaziste homeostazisin saglanmasindan farkli olarak

i.  Yamtin gegmis olaylara dayanarak en verimli olacak sekilde belirlendigi,

ii.  Degismez bir degerden ziyade mevcut cevresel kosullar i¢in optimal

degerin kendi aralifinda enerji korunumu ilkesi g6z Oniinde
bulundurularak diizenlendigi,

iii.  Gerekli yanitin dncelikle beyinde bir yonetici merkez tarafindan kontrol

edildigi ileri siiriilmiistiir [128, 130].

Insan viicudunun strese yanit1 allostazise verilebilecek en giizel drnektir. Stres
yanitt insanda temel olarak 3 sistem ve etkilesimleri ile diizenlenmektedir. Bu
sistemler lokus sereleus-noradrenalin (LC-NE) sistemi, HPA aksi ve immun sistemi
icermektedir [129]. Stresor sonrasi kisa siirede lokus sereleustan noradrenalin salgisi
baglar, limbik sistem, korteks, serebellum ve hipotalamusa noradrenalin girdisi
saglanir. Ayrica stresor sonrast dorsomedial amigdala kompleksi uyarilir. Ardindan
lateral ve medial hipotalamusun uyarilmasi sonrasi torasik spinal kord boyunca
iletinin ¢olyak gangliona ilerlemesi ve en sonunda adrenal medulladan
katekolaminlerin ~ salimimi  gerceklesir. Daha c¢ok akut stres yanitinin

diizenlenmesinde gorev alan bu sistem LC-NE sistemi olarak adlandirilir.

Akut ve ciddi bir stresore tekrarlayici sekilde maruz kalmak veya hafif-orta
diizeyde bir stresore siirekli maruziyet kronik stres yanitinin ortaya ¢ikmasini tetikler.
Burada maruz kalinan stresor kaza, fiziksel saldiri, cinsel saldiri, dogal afet vb
travmatik yasam olaylar1 olabilecegi gibi bakim verme, zorlu bosanma, yogun egitim
veya is ortami gibi travmatik olmayan ancak kiside siirekli stres yanitinin olugsmasina
yol agan yasam olaylar1 da olabilir [131, 132]. Kronik strese yanit daha ok HPA aks1
tarafindan diizenlenmektedir. Hipotalamustan CRH salinimini takiben hipofizden
ACTH salmimi gergeklesir ve adrenal korteksten glukokortikoidlerin salinimina
neden olur. Glukokortikoidlerin salinimi sonras1t hem glukokortikoidler ile iliskili
degisiklikler meydana gelir hem de glukokortikoidler aracilig: ile inflamatuar yanitin
tetigi gekilir [54, 133]. Kronik strese maruziyet ve depresyonda CRH aracili ACTH
aktivasyonu disinda AVP upregiilasyonu ve AVP V3 reseptorleri aracili ACTH
aktivasyonu gerceklesir. Bu durum yiiksek glukokortikoid diizeylerine ragmen
kortikotropik hormon yanitinin devam etmesinin sebepleri arasinda goriilmektedir
[44, 46].
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Sekil 1 Insanda akut ve kronik stres yamitinin olusumu [42].

Viicudun dengesini korumaya yonelik zararsiz bir yanit olan allostaziste siirecin
uzamasi ile birlikte bozulmus kortizol ritmi, artmig kortizol diizeyi, yliksek miktarda
inflamatuar sitokinler vb ile allostatik durum ortaya ¢ikmaktadir. Allostatik durumun
siirekli ve uzamis hale gelmesi, stresdrden bagimsiz sekilde enerji kaynaklarini
tiketmeye baslamasi viicudu korumaktan ziyade zarar vermeye Yol acar. Bu
kiimtilatif etki ise allostatik yiiklenme olarak adlandirilir. Uzamis kronik stres yaniti
sirasinda o6grenme-bellek ile iligkili hipokampiiste ve yiiriitiicli islevlerle iliskili
prefrontal kortekste atrofinin, duygu ve korkularla iliskili amigdalada hipertrofinin
allostatik yiiklenme sonucu oldugu diistiniilmektedir. Meydana gelen bu degisiklikler
HPA aks1 lizerindeki inhibitor etkinin kalkmasina katki saglamakta ve yiiksek

kortizol seviyelerinin devam etmesine neden olmaktadir [44, 133, 134].

Kronik uzun sureli kortizol salinimi sonucunda insilin direnci, viseral
yaglanmada artig, proaterojenik degisimler, osteopeni/osteoporoz, sarkopeni,
inflamasyonu tetikleyici yo6nde immun yanit degisiklikleri, mezolimbik
dopaminerjik 6diil yolaklarinin kronik supresyonu, eksitatdér aminoasit artist ve
indirekt olarak glutamat artisi, serbest oksijen radikallerinin artig1, biiyiime hormonu

ve seks steroidlerinde azalma gibi degisikler meydana gelmektedir [42].

Kronik stres yanitinin uzamasi sonucu meydana gelen, 6zellikle HPA aks1 ve
sempatik adrenal medulla sistemi aracili endotel disfonksiyonu aterosklerotik

degisikliklerin baslangig tetigini cekmektedir [134, 135]. Endotel tiim damarlarin i¢
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yiizlinii kaplayan potent vazoaktif ajanlar tiretebilen, karmasik endokrin ve parakrin
islevleri bulunan bir yapidir. Vazomotor toniisiin ayarlanmasinda, tromboz ve
aterosklerozun onlenmesinde onemli islevlere sahiptir. Artmis kortizoliin saglikli
kisilerde bile kisa siirede endotel disfonksiyonu yaratabildigi gosterilmistir [136].
Noroendokrin degisiklikler sonucunda endotel hasarinin olustugu ve mikrovaskiiler
permabilitenin arttig1, dolasimda yag asidi ve diigiik dansiteli lipoprotein (LDL)
miktarmin yiikseldigi bilinmektedir. Lipidler, LDL ve trombositler hasarli endotele
yapismakta, bu kitlenin olusturdugu mediyatorler ise kemotaksisi uyarmaktadir.
Ozellikle dolasimdaki monositlerin intimada makrofajlara doniisiimii, ardindan lipid
ve oksidatif LDL’yi fagosite ederek kopiik hiicrelerine evrilmesi aterosklerozda
onemli rol oynamaktadir. Yangisal tepkinin baslamasiyla birlikte mediadaki diiz kas
hiicreleri migrasyona baglar, intimaya gelerek plak ile endotel hiicreleri arasinda bir
cat1 olusturur. Kisa bir siire sonra ¢at1 olusumuna kollagen ve elastik lifler ile matriks
proteinleri de katilir. Boylece bir aterom ¢ekirdegi ile onu kusatan kas hiicreleri ve
bag dokusundan olusan olgun bir aterom plagi meydana gelir. Plak biiyiidiikce i¢
kesimleri beslenemez hal alir. Makrofaj kokenli proteolitik enzimlerin, serbest
oksijen radikallerinin ve okside LDL'nin etkisiyle nekrozlar baslar. Aterom cekirdegi
olarak nitelenen orta kesimdeki kopiiklii makrofajlar par¢alanir ve igerikleri serbest
kalir. Bdylece klinikte gozlemlenen aterosklerotik temelli kardiyovaskiiler

hastaliklar ortaya ¢ikmaktadir [137, 138].

KVH’larin altta yatan sebeplerini de igeren bu degisikliklerin depresyon ile
iliskisinin incelenebilmesi i¢in kronik stres yanitinin olabildigince tutarli sekilde
degerlendirmesi gerekmektedir. Kronik stres yanitinin degerlendirilebilmesi i¢in son
yillarda sagta kortizol dlgiimleri yapilmaktadir. Boylece stresin geriye doniik olarak
aylik degerlendirmesi yapilabilmektedir. Kronik stres yaniti, kardiyovaskiiler
hastaliklar ve depresyon iliskisinin daha 1yi anlasilmas1 hem vaskiiler depresyon
taniminin klinikte kullanimina katki saglayacak hem de yeni tedavi stratejilerinin

gelisiminde yol gosterici olacaktir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Arastirmanin Tipi ve Orneklem

Bu ¢alisma Ocak 2018 ile Ocak 2019 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi Psikiyatri Poliklinigi’ne basvurmus, ¢calismaya katilmak i¢in
sozIli ve yazili olur vermis, antidepresan tedavi kullanmayan major depresif
bozukluk tanist almig hastalar ve DSM-IV igin yapilandirilmis klinik goriismede
(Structured Clinical Interview for the DSM-IV Axis | Disorders, SCID-1) yasami
boyunca major depresif bozukluk, distimi, bipolar ve iliskili bozukluklar, sizofreni
ve psikozla giden diger bozukluklar, yaygin anksiyete bozuklugu, panik bozuklugu,
travma sonrast stres bozuklugu tanist almamis sozli ve yazili olur vermis saglikli

kontrol grubu ile yapilmistir.
Calismaya dahil edilme ve arastirma dig1 birakma kriterleri asagida belirtilmistir:

Hasta goniilliillerin arastirmava dahil edilme Kriterleri:

e 30— 75 yas arasinda olmak,

e DSM-IV ig¢in yapilandirilmis klinik goriismede (Structured Clinical
Interview for the DSM-1V Axis | Disorders, SCID-I) major depresif bozukluk
tanis1 almis olmak,

e Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi Mevsimsel Duygudurum
Bozuklugu Versiyonu I¢in Yapilandirilmis Goriisme Kilavuzu (SIGH-SAD)

ile yapilacak goriismede 18 ve lizerinde puan almis olmak,

Saghkh goniilliillerin arastirmaya dahil edilme kriterleri:

e 30— 75 yas arasinda olmak,

e DSM-IV i¢in yapilandirilmis klinik goriismede (Structured Clinical
Interview for the DSM-IV Axis | Disorders, SCID-I) yasami boyunca major
depresif bozukluk, distimi, bipolar ve iligkili bozukluklar, sizofreni ve
psikozla giden diger bozukluklar, yaygin anksiyete bozuklugu, panik

bozuklugu, travma sonrasi stres bozuklugu tanis1 almamis olmak
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Arastirma dis1 birakma Kriterleri:

e Miyokart infarktiisii, anjina, inme, gegici istemik atak vb. yeti yitimine yol
acan kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastalik 6ykiisiiniin bulunmast,

e (Cushing hastaligi, Addison hastaligit vb. HPA aksinda degisiklige neden
olabilecek endokrinolojik hastalik ykiisiiniin bulunmasi,

e Hashimoto tiroiditi, Crohn hastaligi, iilseratif kolit, glomeriilonefrit, multiple
skleroz, romatoid artrit, sistemik lupus eritamatozus, vaskiilit, inflamatuar
spondiloartropati, psoriazis, liken planus, pemfigus tanisinin bulunmasi

e Aktif kanser, gebelik veya emzirme durumu,

e Sistemik ve topikal steroid, immiinomodiilatdr, anti-koagiilan ve anti-
agregan ila¢ kullaniminin bulunmast,

e Kan alimi 6ncesi son 1 hafta icerisinde enfeksiyon belirtileri gostermesi ve
caligmaya alim sirasinda ates yiiksekligi bulunmasi

e Sac Ornegi vermesine engel teskil edecek diizeyde alopesi bulunmasi,

e Son 1 ay igerisinde benzodiyazepinler ve anti-histaminikler hari¢ psikotrop
ila¢ kullaniminin olmasi,

e Mental retardasyon,

e (Caligmaya uyumu bozacak derecede goérme ve igitme engelinin bulunmasi,

e Okur-yazar olmamak ve yazili onam vermesine engel teskil edecek biligsel

bozuklugu olmak

3.2 Veri Toplama Araglan

Arastirmaya dahil edilme kriterlerine uyan katilimcilara arasgtirma ile ilgili
bilgilendirme yapilmis, sozlii ve yazili onamlar1 alinmistir. Caligmaya dahil edilen
bireylerin  sosyodemografik  verileri  kaydedilmis, Hamilton  Depresyon
Derecelendirme Olcegi Mevsimsel Duygudurum Bozuklugu Versiyonu Icin
Yapilandirilmis Gortisme Kilavuzu (SIGH-SAD) kullanilarak goriisme yapilmistir
ve bu goriisme sonrasinda Olgekten 18 ve tlizerinde puan alanlar, SCID-I ile
yapilandirilmis goriigmeye davet edilmistir. SCID-I ile MDB tanisinin netlestirilmesi
ve varsa komorbid durumlarin tespiti saglanmistir. Saglikli kontrol grubuna dahil

olan bireylerle de benzer bir goriisme siireci izlenmis ancak bu bireyleri
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degerlendirirken herhangi bir psikiyatrik hastaligi bulunmadigini dogrulamak icin

SCID-I hasta olmayan form kullanilmistir.

Bu goriismelerin - sonunda tiim  katilimcilara, kronik stres  yanitini
degerlendirirken kullanmak iizere ge¢cmis travmatik olaylari ve 6znel stres algisini
degerlendirmeyi amaglayan Travmatik Yasatilar Olcegi ve Algilanan Stres Olgegi

uygulanmustir.

3.2.1 Sosyodemografik Veri Formu
Bu form katilimcilarin sosyodemografik 6zellikleri ve analizlerde kontrol etmek
amagch gerekli degiskenlerin toplandig, literatiir temel alinarak, yazarlar tarafindan
olusturulmus bir kayit formudur. Aragtirmaci tarafindan hazirlanan veri formunda
katilimeiya iliskin; tanimlama numarasi, goriisme tarihi, goriismeci, adres ve telefon
numararasi, yas, cinsiyet, medeni hali, toplam egitim siiresi, c¢alisma durumu,
O0grenim durumu, tibbi ve ruhsal hastalik ge¢misi, 6rnek alim tarih ve saatleri,

toplanan 6rneklerin sayis1 ve niteligi hakkinda bilgiler yer almaktadir.

3.2.2 DSM-1IV i¢in Yapilandirigmg Klinik Goériisme (Structured Clinical
Interview for the DSM-1V Axis | Disorders; SCID-I)

First ve arkadaslar tarafindan DSM-IV Eksen I bozukluklar: i¢in 1995 yilinda
yapilandirilmig klinik gorisme formudur [139]. SCID-I tanisal degerlendirmenin
standart bigimde uygulanmasmi saglayarak belirtilerin sistematik olarak
arastirilmasi, taninin giivenirliliginin ve gegerliliginin arttirilmasi igin gelistirilmistir.
SCID-I’in Tiirk¢e gegerlilik, giivenilirlik ¢alismalart Corapgioglu ve arkadaslari
tarafindan 1999 yilinda yapilmistir [140].

3.2.3 Algilanan Stres Olgegi (ASO)

Bu o6lgcek Cohen ve arkadaslar1 tarafindan kisinin 0znel stres algisinm

degerlendirmek amaci ile 1983 yilinda gelistirilmistir [141].

Toplam 14 maddeden olusan ASO kisinin hayatindaki son 1 ayda gerceklesen

birtakim durumlarin ne derece stresli algilandigin1 6lgmek igin tasarlanmustir.
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Katilimcilar her maddeyi “Higbir zaman (0)” ile “Cok sik (4)” arasinda degisen 5’li
Likert tipi Olcek iizerinde degerlendirmektedir. Maddelerden olumlu ifade iceren
(4,5,6,7,9,10,13. maddeler) 7 tanesi tersten puanlanmaktadir. Tiirkge gegerlilik ve
giivenirlik ¢alismasi1 2013 yilinda Eskin ve arkadaslari tarafindan yapilmistir [142].

3.2.4 Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi Mevsimsel Duygudurum

Bozuklugu Versiyonu I¢in Yapuandirimis Goriisme Kulavuzu (SIGH-SAD)

Depresyonu degerlendirmede en yaygin kullanilan 6l¢eklerden birisi Hamilton
Depresyonu Derecelendirme Olgegi (HDDO)’dir. Orijinal HDDO’ndeki 17
maddenin iizerinde yer alan maddeler depresyonun siddetini belirlemekten ¢ok,
depresyonun tipini ayirt etmeye yoneliktir. Hem depresyonda ya da depresif
belirtilerin arastirildig1 ¢alismalarda HDDO nin kullanimini standardize etmek, hem
de depresyonun tiim belirtilerini kapsamak amaciyla Williams ve arkadaslar1 (2000)
tarafindan HDDO icin yapilandirilnus — goériisme  kilavuzu  (SIGH-SAD)
hazirlanmistir. Bu goriisme kilavuzu HDDO’nin 21 maddeli formuna Rosenthal
tarafindan atipik depresyon i¢in hazirlanmis 8 maddenin eklenmesi ile
olusturulmustur. Toplam 29 maddeden olusan SIGH-SAD dortli likert tipi
degerlendirme saglamaktadir. Olgegin uygulanmasi sonrasinda atipiye dair
ozellikleri sorgulayan 8 maddenin toplam puaninin, 6lgekteki 29 maddenin toplam

puanina boliinmesi ile atipi indeksi hesaplanabilmektedir [143].

Bu 6l¢cek ve kilavuzun Tirkge gegerlilik glivenilirligi Aydemir ve arkadaslari

tarafindan 2006 yilinda yapilmistir [144].

3.2.5 Travmatik Yasantilar Ol¢egi (TEC)

Travmatik Yasantilar Olcegi, Nijenhuis ve arkadaslari tarafindan 2001 yilinda
gelistirilmis 29 tip travmatik olayr iceren bir 6z bildirim Slgegidir. Bu olgekte, 1.
travmatik olayin varligi; 2. baslangi¢ yasi; 3. travmanin siiresi; 4. travmatik olaya
Oznel yanit ele alinarak hem travmatik olaylarin tiiriine hem de 0-6, 7-12 ve 13-18
yas arasinda gergeklesmesine gore bilesik travma puanlari hesaplanabilmektedir.
Olay yasandiysa 1 puan, yasanmadiysa 0 puan verilir. Toplam TEC puan1i muhtemel

travmatik yasantilarin sayisini gosterir (Aralik: 0-29). Ayrica, her travma tipi
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(duygusal ihmal, duygusal istismar, yasamsal tehdit, agri ve bizar cezalandirma,
fiziksel istismar, cinsel taciz, cinsel istismar) icin detayli olarak bilesik puanlar
hesaplanabilir. Travma tiirlerine gore elde edilecek bilesik puanlarin toplanmasi ile

de 0-69 puan arasinda degisen toplam travma bilesik puani hesaplanmaktadir [145].

TEC’in Tiirk¢e uyarlamast 2002 yilinda Prof. Dr. Vedat Sar tarafindan yapilmis
ve Tiirkiye’de yapilan ¢alismalarda kullanilmistir [146, 147].

3.2.6 Framingham Kardiyovaskiiler Risk Skoru

Framingham Kalp Calismasi, 1948 yilinda biiyiik bir katilimci grubunda
kardiyovaskiiler hastaliga katkida bulunan ortak faktorlerin tanimlanmast igin
baglatilmistir. Bu nedenle Boston’daki bir banliyd kasabasi olan Framingham’da
siradan insanlarin yasamlari ve aligkanliklar1 incelenmistir. Kardiyovaskiiler
hastaliklarin gelisimine katkida bulunmasi olasi genetik ve gevresel risk faktorleri
tanimlanmistir.  Bu risk faktorlerinin  tanimlanmasi sonrasinda hekimlerin
kardiyovaskiiler hastalik riskini 6n gorebilmelerini saglayabilecek risk hesaplama
sistemleri olusturulmustur. Bu sistemlerde yas, cinsiyet, beden kitle indeksi,
kolesterol diizeyleri, kan basinci, hipertansiyon ve diyabet durumlari, sigara igiciligi,
HbAlc seviyesi, gecmis donem kardiyovaskiiler hastalik Gykiisii vb birtakim
parametreler kullanilarak belirli zaman dilimlerine ait ortalama riskler

hesaplanabilmektedir [148].

10 yillik genel kardiyovaskiiler risk degerlendirmesi yas, cinsiyet, ortalama
sistolik kan basinci, total kolesterol ve HDL diizeyleri, hipetansiyon tedavisi alma
durumu, sigara igiciligi ve diyabet mevcudiyetini temel alarak hesaplanmaktadir
[148]. Birinci basamakta uygulanabilirligi kolaylastirmak i¢in invaziv bir metod
gerektirmeyen beden kitle indeksi temelli Ol¢tim yontemi gelistirilmistir. Bu
yontemde HDL ve total kolesterol seviyeleri yerine beden Kkitle indeksi
kullanilmaktadir [149]. Framinham Risk Skoru hesaplamasinda beden kitle indeksi
ve kolesterol 6l¢timlerinin kullanimi tutarlilik agisindan degerlendirilmis, kadinlarda
60 yas altinda %91, 60-75 yas arasinda %69; erkeklerde 60 yas altinda %79, 60-75
arasinda %81 tutarli saptanmistir [150].

Bu calismada beden kitle indeksini temel alan Framingham Kardiyovaskiiler

Risk Hesaplama metodu kullanilacaktir. Cinsiyet, yas, sistolik kan basinci,
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hipertansiyon tedavisi durumu, sigara igme durumu, diyabet mevcudiyeti ve beden

kitle indeksi kullanilarak 10 yillik kardiyovaskiiler risk, kalp ve damar yasi

hesaplanmistir [149].

General CVD Risk Prediction Using BMI

Sex:
M & F

Age (vears):
Systolic Blood Pressure (mmHg):

Treatment for Hypertension:
Yes @ No

Current smoker:

Yes '® No
Diabetes:
Yes ® No
Body Mass Index: (242
Your Heart/Vascular Age: 49
10 Year Risk
. Your risk A%,
Mormal 5.5%
Optimal 3.8%

General CVD Risk Prediction Using BMI

Sex:
M F
Age (yearsy.

Systolic Blood Pressure (mmHg)

Treatment for Hypertension:
® Yes No

Current smoker.

Yes '® No
Diabetes:
* Yes No

Body Mass Index: | 287

Your Heart/Vascular Age: 86
10 Year Risk
_ Your risk 41.8%
Normal 17.3%
Optimal 13.7%

Sekil 2 Beden Kitle Indeksi Temelli Framingham Kardiyovaskiiler Risk Skoru Hesaplamast Sonucu
Elde Edilen Degerlerin Diigiik ve Yiiksek Risk I¢in Ornek Temsilleri

3.3 istatistiksel Analiz

Calismada toplanan degiskenlerden sayisal 06zellikte olanlarin normal

dagilima uyup uymadigi histogram grafikleri ve normallik egrisi ile kontrol
edilmistir. Normal dagilima uymayan Framingham Kardiyovaskiiler Risk Skorunun
dogal logaritmas1 alinmis ve ana analizler parametrik testlerle yapilmistir.
Tanimlayic1 analizlerde kategorik degiskenler say1r ve yiizde ile, normal
dagilim gdsteren sayisal degiskenler ortalama ve standart sapma ile, normal dagilim
gostermeyen degiskenlerse ortanca ve c¢eyrekler arasi aralik ile belirtilmistir. Temel
degiskenlerin gruplar arasindaki karsilagtirmasinda sayisal degiskenler i¢in Student t
testi, kategorik degiskenlerin karsilagtirmasinda ki-kare testi kullanilmistir ve etki

degeri hesaplamasi i¢in gerekli istatistik parametreler sunulmustur.

MDB ve saglikli kontrol gruplarinda psikometrik testler ve kardiyovaskiiler

riski tanimlayan degiskenler arasindaki korelasyon Pearson Korelasyon Testiyle
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incelenmistir. Bu analizler MDB ve saglikli kontrol gruplar1 arasinda ayr1 ayri

yapilmustir.

Depresyon alt tiplerinde psikometrik testler ve kardiyovaskiiler riski

tanimlayan degiskenler arasindaki iliskiler Kruskal-Wallis Testiyle incelenmistir.

Analizler IBM Statistics SPSS 22. Versiyonu ile yapilmistir. Tiim analizlerde

anlamlilik i¢in esik deger 0,05 olarak alinmustir.

3.4 Etik Kurul Onay1

Dokuz Eyliil Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 28.12.2017
tarih ve 417-SBKAEK protokol numarali 2017/22-33 sayili karar ile onay alinmustir.

4. BULGULAR

4.1 Depresyon Hastalar1 ve Saghkh Kontrol Grubunun Sosyodemografik
Ozelliklerine iliskin Bulgular

Bu calismaya yapilan klinik gériisme sonucunda major depresif bozukluk tanisi
almig, HAM-D 21 puani 18 ve iizerinde saptanan 46 kadin ve 12 erkek olmak iizere
toplam 58 hasta goniillii dahil edilmistir. Hastalar, 46 kadin ve 12 erkekten olusan
yapilandirilmis klinik goriismede yasami boyunca major depresif bozukluk, distimi,
bipolar ve iliskili bozukluklar, sizofreni ve psikozla giden diger bozukluklar, yaygin
anksiyete bozuklugu, panik bozuklugu, travma sonrasi stres bozuklugu tanisi
almamis olan saglikli goniilliiler ile karsilagtirilmistir.

Degiskenlerin kategorik veya sayisal olmasina gore farklilik gostererek
uygulanan t ve y testleri sonucunda hasta ve saglikli goniilliilerin sosyodemografik
ozelleri birbiri ile karsilastirilmistir. Hasta ve saglikli kontrollerin yas ortalamasi
(p=0,79), cinsiyet dagilimi (p=1,00), ortalama egitim siiresi (p=0,82), evlilik durumu
(p=0,29) ve cocuk sayist (p=0,10) arasinda istatistiksel agidan anlamli farklilik
saptanmamigtir.

Sosyodemografik verilerin karsilastirilmasinda tek anlamli farklilik aylik
ortalama kisi basina diisen gelir miktarinda saptanmistir. Hasta grubunda aylik

ortalama kisi basina diisen gelir 1597,64 TL iken saglikli goniillerde 2377,50 TL
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bulunmustur (p=0,001). Bu degiskenler ve analiz sonuglar1 Tablo 1°de detayl1 olarak

gosterilmistir.

Tablo 1 Sosyodemografik Verilerin Tanmimlayict Analizleri

Hasta Kontrol Istatistiksel ~ p degeri
Grubu Grubu Parametre
(n=58) (n=58) t(df) / x2(df)
Yas, yil, ortalama (SS) 43,62 (10,27) 44,14 (10,29) 0,27 (114) 0,79
Cinsiyet, say1 (%) 0.00 (1) 1.00
Kadin 46 (%79,3) 46 (%79,3)
Erkek 12 (%20,7) 12 (%20,7)
Egitim siiresi, 11,10 11,31 0,23 (112,23) 0,82
ortalama yil (SS) (4,57) (5,18)
Evlilik durumu, say1 (%) 3,77 (3) 0,29
Bekar, partneri yok 4 (%6,9) 6 (%10,3)
Bekar, partneri var 3 (%5,2) 3 (%5,2)
Evli 36 (%62,1) 42 (%72,4)
Bosanms, dul 15 (%25,9) 7 (%12,1)
Cocuk sayisi, ortanca (CAA) 2,00 2,00 -1,64 0,10
1) ) (114)
Aylik ortalama Kisi basina 1597,64 2377,50 3,41 0,001
diisen gelir, TL (SS) (1031,00) (1440,45) (104,76)

Kisaltmalar: SS: standart sapma CAA: geyrekler arasi aralik (df): serbestlik derecesi

Not: Gruplar arasinda kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ki-kare sonuglari, sayisal degiskenlerin

kargilagtirilmasinda t-testi sonuglari ve ilgili istatistik katsayilari verilmistir.

Ozgecmislerine iliskin Bulgular

Depresyon Hastalar1 ve Saghkh Kontrol Grubunun Tibbi

Calismamizda depresyon hastalar1 ve kontrol gruplar1 kardiyovaskiiler risk

faktorleri goz onilinde bulundurularak tibbi agidan detayli sorgulanmistir. Yapilan

goriismelerde diyabet, hipertansiyon ve bu hastaliklar i¢in ila¢ kullanimi sigara,

alkol, madde ge¢misi degerlendirilmistir. Saglikli kontrol ve depresyon hastalar

arasinda diyabet (p=0,75) ve hipertansiyon (p=0,82) tanis1 almis olmak agisindan

fark saptanmamustir. Sigara igme durumu (p= 0,56), gegmis (p=0,93) veya aktif igici

(p=0,95) olanlarda paket yil1 agisindan istatistiksel anlamlilik bulunmamistir. Bu

incelemelere dair detayli bilgiler ve analiz sonuglar1 Tablo 2’de 6zetlenmistir.
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Tablo 2’de belirtilenlere ek olarak hasta grubunda 4 (%6,9) saglikli kontrol
grubunda 5 (8,6) kiside diyabet tanis1 mevcut olup oral antidiyabetik kullanmaktadir.
Hasta grubunda 1 (%1,7) kisi diyabet tanis1 mevcut olup insiilin kullanmaktadir.
Hasta gontiller icerisinde diyabet tanisi alip ila¢ kullanmayan kisi bulunmazken
saglikli kontrol grubunda 1 (%]1,7) kisi diyabet tanisina ragmen herhangi bir tedavi
kullanmamaktadir.

Hasta grubu icerisinde hipertansiyon tanist almis 12 (%20,7) kisinin 4’1 (%6,9),
saglikli kontrol grubunda hipertansiyon tanist almis 13 (%22,4) kisinin 5’1 (%38,6)

antihipertansif tedavi kullanmamaktadir.
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Tablo 2 Hasta ve Kontrol Grubunun Ozgecmis Verilerin Istatistiksel Analizi

Hasta Kontrol Istatistiksel p degeri
Grubu Grubu Parametre
(n=58) (n=58) t(df) / x2(df)
Diyabet, say1 (%) 0,1(2) 0,75
Yok 53 (%91,4) 52 (%89,7)
Var 5 (%8,6) 6 (%10,3)
Hipertansiyon, say1 (%) 0,05 (1) 0,82
Yok 46 (%79,3) 45 (%77,6)
Var 12 (%20,7) 13 (%22,4)
Sigara, say1 (%) 1,15 (2) 0,56
Hi¢ icmemis 20 (%34,5) 21 (%36,2)
Gecmis icici 11 (%19,0) 15 (%25,9)
AKktif icici 27 (%46,6) 22 (%37,9)
Sigara icenlerde paket yil,
ortalama (SS)
Gegcmis icici 12,75 (23,1) 12,09 (14,2) -0,09 (24) 0,93
AKktif icici 15,40 (10) 15,66 (17,6) 0,07 (47) 0,95
Alkol, say1 (%) 1,87 (2) 0,39
Hi¢ igmemis 29 (%50,0) 22 (%37,9)
Sosyal igici 28 (%48,3) 34 (%58,6)
Bagimhhk 1(%1,7) 2 (%3,4)
Madde kullanimi, say1 (%) 0,34 (1) 0,56
Madde kullanmamis 57 (%98,3) 56 (%96,6)
Madde kullanmis 1(%1,7) 2 (%3,4)

Kisaltmalar: DM: diyabetes mellitus, OAD: oral antidiyabetik, ins: insiilin, HT: hipertansiyon, tdv: tedavi,
SS: standart sapma CAA: ¢eyrekler arasi alan (df): serbestlik derecesi

Not: Gruplar arasinda kategorik degiskenlerin karsilastirllmasinda ki-kare sonugclari, sayisal degiskenlerin

karsilastirilmasinda t-testi sonuglari ve ilgili istatistik katsayilar1 verilmistir.
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4.3Depresyon Hastalar1 ve Saghkh Kontrol Grubunun Psikiyatrik ve

Kardiyovaskiiler Hastaliklar A¢isindan Soy Ge¢mislerine iliskin Bulgular

Depresyon hastalart ve saglikli kontrollerin birinci derece akrabalarinda

kardiyovaskiiler hastalik gecmisi sorgulanirken miyokart infarktiisti, koroner 6liim,

koroner yetmezlik, anjina, kalp yetmezligi, iskemik ve hemorajik inme, gegici

iskemik atak ve periferik arter hastaliginin olup olmamasi baz alinmistir. Hasta ve

kontrol grubu arasinda istatistiksel acidan anlamli farklilik saptanmamustir (p=0,13).

Her iki grup 1. derece akrabalarinda psikiyatrik hastalik Oykiisii agisindan

degerlendirildiginde hasta grubunda saglikli goniilliilere kiyasla istatistiksel agidan

siirda anlamlilik i¢erecek sekilde yilikseklik saptandi (p=0,06).

Tablo 3 Hasta ve Saglikli Kontrollerin Soy Gegmislerinin Istatistiksel Analizi

Hasta Kontrol Istatistiksel p
Grubu Grubu Parametre degeri
(n=58) (n=58) t(df) / x2(df)
1.derece akrabalarda
psikiyatrik hastalk oykiisii, 3,57 (1) 0,06
say1 (%)
yok 38 (%65,5)  47(%81,0)
var 20 (%34,5) 11 (%19,0)
1.derece akrabalarda
kardiyovaskiiler hastahk 2,55 (1) 0,13
oykiisii, say1 (%)
yok 37 (%63,8) 29 (%50)
var 21 (%36,2) 29 (%50)

Kisaltmalar: (df): serbestlik derecesi

Not: Gruplar arasinda kategorik degiskenlerin karsilasgtirilmasinda ki-kare sonuglariyla ilgili istatistik

katsayilar1 verilmistir.
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4.4Major Depresif Bozukluk Hastalarimn Klinik Ozelliklerine Iliskin
Bulgular

Aragtirmaya dahil edilen 58 major depresif bozukluk hastasinin 55’inde sadece
major depresif bozukluk saptanmig olup geri kalan 3 kisinin 2’sinde yaygin anksiyete
bozuklugu ve 1’inde panik bozukluk komorbiditesi tespit edilmistir. Gegmis
psikiyatrik hastalik tanilar1 igerisinde ilk sirada major depresif bozukluk
bulunmaktadir. Uyum bozuklugu, distimi, yaygin anksiyete bozuklugu, travma
sonrasi stres bozuklugu, panik bozukluk, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu,

ozgiil fobi siklik sirastyla major depresif bozuklugu izlemektedir.

Hastalarin %50’si ge¢mis donemde major depresif epizot gecirmistir ve biiyiik
cogunluguna ge¢mis depresif epizotlarinda ila¢ tedavisi uygulanmistir. DSM-5’¢
gore yapilan depresyon alt tipi belirlemesine gore hastalarin %50’si melankolik alt
tip tanist almistir. Ayrica %10,3 atipik ve %1,7 oraninda bunaltil1 alt tip saptanmustir.
Geri kalan 22 (%37,9) kisi herhangi bir alt tip kriterini karsilamamaktadir.

Depresyon hastalarinin klinik 6zelliklerine dair detayli bilgiler Tablo 4’te

sunulmustur.
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Tablo 4 Major Depresif Bozukluk Hastalarmin Psikiyatrik Hastalik Gegmislerinin ve

Depresyon Alt Tiplerinin Tammlayict Analizleri

Hasta Grubu(n=58)

Mevcut psikiyatrik hastalik, say1 (%)

Sadece MDB (+) 55 (%94,8)
MDB (+), Panik Bozukluk(+) 1(%1,7)
MDB (+), YAB (+) 2 (%3,4)
Gegmis psikiyatrik hastalik, say1 (%)
Var 39 (%67,2)
Yok 19 (%32,8)
Gecmis psikiyatrik hastalik tiirii, say1 (%)
MDB 29 (%50)
Uyum Bozuklugu 6 (%10,2)
Distimi 4 (%6,8)
YAB 2 (%3,4)
TSSB 2 (%3,4)
Panik Bozukluk 2 (%3,4)
DEHB 1(%1,7)
Ozgiil Fobi 1 (%1,7)
Gegmis depresif epizot sayisi, ortalama(SS) 1,05 (1,9)

Gecmis depresif epizotlarda tedavi alma
durumu, say1 (%)

Tlac 26 (%44,8)
Psikoterapi 2 (%3,4)
EKT 0
Tedavi (-) 32 (%55,2)
Gecgmis depresif epizotlarda hospitalizasyon 0,24 (1,58)

sayisi, ortalama (SS)
Depresyon alt tipi, say1 (%)

Melankolik 29 (%50,0)
Atipik 6 (%10,3)
Bunaltili 1(%1,7)

Diger 22 (%37,9)

Kisaltmalar: MDB: major depresif bozukluk, YAB: yaygin anksiyete bozuklugu, TSSB: travma sonrast stres
bozuklugu, DEHB: dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu, EKT: elektrokonviilzif tedavi, SS: standart

sapma
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4.5Depresyon Hastalar1 ve Saghkh Géniilliilerin Fiziksel Olciimler ve
Framingham Kardiyovaskiiler Risk Skorlar1 Ac¢isindan Karsilastirilmasina

Dair Bulgular

Depresyon hastalart ve saglikli kontrollerin c¢aligma i¢in onam vermesinin
adindan boy ve kilolar 6l¢iilmiis, beden kitle indeksleri hesaplanmistir. Es zamanli
olarak 2 defa kan basinci 6l¢iimii yapilmistir, her iki degerde not edilmis ve
arastirmada ortalama sistolik ve diastolik kan basinci degerleri kullanilmistir. Hasta
ve sagli kontrol gruplar1 arasinda ortalama sistolik ve diastolik kan basinci, beden
kitle indeksi ve beden kitle indeksi temel alinarak hesaplanan 10 yillik

kardiyovaskiiler risk skorlar1 agisindan anlamli farklilik saptanmamistir. Bu verilere

dair bilgiler Tablo 5°te detayli olarak sunulmustur.

Tablo 5 Hasta ve Saglikli Kontrol Grubunun Uygulanan Fiziksel Olgiimler ve
Framingham Kardiyovaskiiler Risk Skoru Acisindan Istatistiksel Analizi

Hasta Kontrol Istatistiksel P
Grubu Grubu Parametre degeri
(n=58) (n=58) t(df) / x*(df)
Ortalama SKB, mmHg, 117,08 119,68 0,700 0,48
ortalama (SS) (18,93) (21,05) (112,74)
Ortalama DKB, mmHg, 79,25 80,72 0,782 0,44
ortalama (SS) (10,50) (9,80) (113,46)
BKIi, kg/m?, ortalama 27,24 26,20 -0,960 0,34
(SS) (6,05) (5,54) (113,12)
Framingham 0,08 0,08 0,006 0,95
Kardiyovaskiiler Risk (0,15) (0,15) (114)

Skoru, ortanca (CAA)

Kisaltmalar: SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diastolik kan basinci, BKI: Beden kitle indeksi,
(df): serbestlik derecesi

Not: Gruplar arasinda sayisal degiskenlerin karsilastirilmasinda t-testi sonuglar1 ve ilgili istatistik
katsayilar1 verilmistir
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Gore Kategorik Dagilimi

4.6 Depresyon Hastalar1 ve Saghkh Goéniilliilerin Uygulanan Olgekler

Acisindan Karsilastirilmasina Dair Bulgular

Depresyon hastalarinda ortalama HAM-D 21 puani 24,6 saptanmustir, saglikli
goniilliiler icerisinde HAM-D 6lgeginden puan alan hi¢ kimse bulunmamaktadir.
Ayrica hasta grubu icerisinde 8 maddelik toplam atipi puaninin 29 maddelik toplam
SIGH-SAD puanina boliinmesi ve 100 ile ¢arpilmasi sonucu SIGH-SAD atipi
indeksi hesaplanmistir. Saglikli grubundaki kisilerin toplam atipi puanlar1 0 oldugu

icin bir indeks hesaplanmamis ve depresyon grubu ile karsilagtirmasi yapilmamistir.

Algilanan Stres Olgegi ortalama puanlari agisindan depresyon hastalar saglikli

kontrollere kiyasla istatistiksel olarak anlamli yiikseklik gostermektedir (p=0,000).

Travmatik Yagantilar Olgegi uygulamasi sonrasinda kag¢ travmatik yasam
olaymin yasandigi saptayan Travmatik Yasantilar Olgegi puanlarida depresyon
hastalarinda kontrollere kiyasla istatistiksel agidan anlamli yiikseklik saptanmistir
(p=0,001). Duygusal ihmal, duygusal istismar, fiziksel istismar, yasamsal tehdit-
agri-bizar cezalandirma, cinsel taciz, cinsel istismar i¢in ayr1 ayr1 bilesik toplam
puanlar hesaplanmis; bu kategoriler icerisinde sadece duygusal ihmal bilesik toplam
puaninda depresyon hastalarinda kontrollere kiyasla anlamli yiikseklik bulunmustur
(p=0,03). Yas araligina gore yapilan gruplamalar sonrasinda 7-12 (p=0,01) ve 13-18
(p=0,03) yas bilesik travma toplam puanlarinda depresyon hastalarinda sagliklilara
kiyasla anlamli yiikseklik saptanmustir. Bilesik travma toplam puanlar1 da major

depresyon hastalarinda anlamli olarak artmis bulunmustur (p=0,04).
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Tablo 6 Hasta ve Saglikli Kontrol Grubunun Uygulanan Olcekler Agisindan Istatistiksel

Analizi
Hasta Grubu Kontrol Grubu Istatistiksel p degeri
(n=58) (n=58) Parametre
t(df) / x*(df)
HAM-D 21 puani, ort (SS) 24,6 (3,88) - - -
SIGH-SAD atipi puani, ort 7,89 (4,11) - - -
(SS)
SIGH-SAD 29 toplam puan, 32,5 (5,06) - - -
ort (SS)
SIGH-SAD atipi indeksi, ort 23,5(9,79) - - -
(SS)
Algilanan Stres Olgegi, ort 41,81 (7,23) 20,25 (8,60) -14,62 (110,75) 0,000
(SS)
Travmatik Yasatilar (")lg:egi, 4,65 (3,11) 2,72 (3,05) -3,37 0,001
ort (SS) (113,95)
Duygusal Ihmal Bilesik 2,83 (3,98) 1,34 (3,16) -2,221 0,03
Toplam Puani, ort (SS) (108,39)
Duygusal Iistismar Bilesik 1,52 (2,94) 0,84 (2,37) -1,35 0,18
Toplam Puany, ort (SS) (114)
Fiziksel Istismar Bilesik 1,79 (3,23) 0,86 (2,47) -1,75 0,08
Toplam Puani, ort (SS) (106,66)
Yasam Tehditi, Agr1, Bizar
Cezalandirma Bilesik 0,36 (1,46) 0,10 (0,45) -1,29 0,20
Toplam Puani, ort (SS) (67,59)
Cinsel Taciz Bilesik Toplam 0,24 (0,78) 0,22 (1,45) -0,08 0,94
Puani, ort (SS) (114)
Cinsel Istismar Bilesik 0,28 (0,81) 0,22 (0,78) -0,24 0,81
Toplam Puani, ort (SS) (114)
0-6 Yas Bilesik Travma 0,98 (2,34) 0,79 (2,45) -0,43 0,67
Toplam Puany, ort (SS) (114)
7-12 Yas Bilesik Travma 3,29 (4,12) 1,53 (3,54) -2,46 0,01
Toplam Puani, ort (SS) (111,54)
13-18 Yas Bilesik Travma 2,74 (3,75) 1,28 (3,55) -2,16 0,03
Toplam Puani, ort (SS) (113,64)
Bilesik Travma Toplam 7,02 (8,72) 3,60 (9,11) -2,06 0,04
Puani, ort (SS) (114)

Kisaltmalar: HAM-D 21: 21 maddelik Hamilton Depresyon C)lg:e.gi, SIGH-SAD: Hamilton Depresyon
Derecelendirme Olgegi Mevsimsel Duygudurum Bozuklugu Versiyonu Igin Yapilandirilmig Goriisme Kilavuzu,

ort: ortalama, (df): serbestlik derecesi

Not: Gruplar arasinda kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ki-kare sonuglari, sayisal degiskenlerin
karsilastirilmasinda t-testi sonuglari ve ilgili istatistik katsayilar1 verilmistir
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4.7 Saghkh Géniilliilerde Uygulanan Ol¢ek Puanlani ile Yas,
Ortalama Aylik Gelir, Framingham Risk Skoru, Ortalama Sistolik Kan Basinci,
Ortalama Diastolik Kan Basmer ve Beden Kitle Indeksi Arasindaki

Korelasyonlara iliskin Bulgular

Saglikli goniillillerde ilk travmatik olay yasi, travmatik yasantilar dlgegi
toplam puani, duygusal ihmal, duygusal istismar, fiziksel istismar, yasamsal tehdit-
agri-bizar cezalandirma, cinsel taciz, cinsel istismar toplam puanlari, 0-6, 7-12, 13-
18 yas bilesik travma toplam puanlari, bilesik travma toplam puani, algilanan stres
Olgegi ile yas, ortalama aylik gelir, Framingham risk skoru, ortalama sistolik kan
basinci, ortalama diastolik kan basinct ve beden kitle indeksi arasindaki
korelasyonlara bakilmis ancak istatistiksel agidan anlamli sonuglar bulunmamastir.

Bu korelasyonlara dair detayli bilgiler Tablo 7’de verilmistir.
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Tablo 5 Saglikli Kontrol Grubunda Psikometrik Olceklerle Kardiyovaskiiler Risk Iliskisi

Yas Ortalama LN_FRS Ortalama SKB Ortalama DKB BKIi
Aylik Gelir

HAMD-21 - - - - - -
SIGH-SAD atipi indeksi - - - - - -
flk Travmatik Olay 0,06 -0,31 0,15 0,03 0,13 -0,01
Yasi
Travmatik Yasantilar -0,01 0,05 -0,00 -0,09 -0,17 -0,08
Olcegi Toplam Puam
Duygusal ihmal Bilesik -0,02 -0,03 0,02 -0,01 -0,08 0,02
Toplam Puani
Duygusal istismar -0,22 0,01 -0,11 -0,14 -0,10 -0,15
Bilesik Toplam Puani
Fiziksel istismar Bilesik 0,04 -0,07 0,11 0,06 -0,02 -0,04
Toplam Puani
Yasam Tehditi, Agr, 0,10 -0,20 -0,07 0,01 -0,06 -0,08
Bizar Cezalandirma
Bilesik Toplam Puam
Cinsel Taciz Bilesik -0,15 -0,02 -0,11 -0,09 -0,05 0,00

Toplam Puam
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Cinsel Istismar Bilesik -0,15 -0,02 -0,11 -0,09 -0,05 0,00

Toplam Puam

0-6 Yas Bilesik Travma -0,04 -0,05 -0,00 -0,00 -0,08 0,04
Toplam Puani
7-12 Yas Bilesik -0,13 0,01 -0,05 -0,06 -0,07 -0,06
Travma Toplam Puam
13-18 Yas Bilesik -0,09 -0,09 -0,02 -0,08 -0,08 -0,09
Travma Toplam Puam
Bilesik Travma Toplam -0,10 -0,04 -0,03 -0,06 -0,08 -0,05
Puam
Algilanan Stres (")lg:egi -0,07 -0,21 0,10 -0,04 0,12 -0,02
*p<0.05
**p < 0.01

Kisaltmalar: HAM-D 21: 21 maddelik Hamilton Depresyon Olcegi, SIGH-SAD: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi Mevsimsel Duygudurum Bozuklugu
Versiyonu I¢in Yapilandirilmis Goriisme Kilavuzu, LN_FRS: Logaritmik Transforme Edilmis Framingham Risk Skoru, SKB: Sistolik Kan Basinci, DKB:
Diastolik Kan Basinci, BKi: Beden Kitle Indeksi



4.8 Depresyon Hastalarinda Uygulanan Olcek Puanlan ile Yas, Ortalama
Aylik Gelir, Framingham Risk Skoru, Ortalama Sistolik Kan Basinci, Ortalama
Diastolik Kan Basinci ve Beden Kitle Indeksi Arasindaki Korelasyonlara iliskin

Bulgular

Depresyon hastalarinda ilk travmatik olay yasi, travmatik yasantilar 6l¢egi toplam
puani, duygusal ihmal, duygusal istismar, fiziksel istismar, yasamsal tehdit-agri-bizar
cezalandirma, cinsel taciz, cinsel istismar toplam puanlari, 0-6, 7-12, 13-18 yas bilesik
travma toplam puanlari, bilesik travma toplam puani, algilanan stres Olgegi ile yas,
ortalama aylik gelir, Framingham risk skoru, ortalama sistolik kan basinci, ortalama

diastolik kan basinci ve beden kitle indeksi arasindaki korelasyonlara bakilmistir.

Depresyon hastalarinda SIGH-SAD atipi indeksi ile BKI arasinda istatistiksel agidan
anlamli pozitif korelasyon saptanmistir (korelasyon katsayisi=0,32, p=0.007). Yasam
tehditi-agri-bizar cezalandirma bilesik toplam puani ile ortalama aylik gelir (korelasyon
katsay1s1=0,37, p=0,002) ve transforme edilmis Framinham risk skorlar1 (korelasyon
katsayis1=-0,25, p=0,027) arasinda anlamli iligki bulunmustur. Ayrica cinsel istismar
bilesik toplam puani yiiksekliginin depresyon hastalarinda daha diisiik ortalama sistolik
kan basinci ile iligkili oldugu tespit edilmistir (korelasyon katsayisi=-0,13, p=0,034). Bu

analizlere dair detayl1 bilgiler Tablo 8’de sunulmustur.
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Tablo 6 Majér Depresif Bozukluk Hasta Grubunda Psikometrik Olceklerle Kardiyovaskiiler Risk Iliskisi

Yas Ortalama LN_FRS Ortalama SKB Ortalama DKB BKIi
Aylik Gelir

HAMD-21 0,10 -0,28 0,04 0,06 0,08 -0,02
SIGH-SAD atipi indeksi 0,07 -0,00 0,14 -0,00 0,07 0,32**
flk Travmatik Olay -0,03 0,09 -0,03 0,02 -0,09 -0,06
Yasi
Travmatik Yasantilar 0,02 -0,07 0,13 0,04 0,13 -0,01
Olcegi Toplam Puam
Duygusal ihmal Bilesik 0,02 -0,19 0,01 0,02 0,07 0,20
Toplam Puani
Duygusal istismar -0,10 -0,12 -0,10 -0,06 -0,04 -0,06
Bilesik Toplam Puani
Fiziksel istismar Bilesik -0,02 -0,14 0,02 -0,11 -0,05 -0,02
Toplam Puani
Yasam Tehditi, Agr, -0,19 0,37** -0,25* -0,11 -0,03 -0,12
Bizar Cezalandirma
Bilesik Toplam Puani
Cinsel Taciz Bilesik -0,19 -0,16 -0,09 -0,19 -0,13 -0,18

Toplam Puam
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Cinsel Istismar Bilesik
Toplam Puam

0-6 Yas Bilesik Travma
Toplam Puani

7-12 Yas Bilesik
Travma Toplam Puam
13-18 Yas Bilesik
Travma Toplam Puam
Bilesik Travma Toplam
Puam

Algilanan Stres Olcegi

-0,05

-0,09

-0,08

-0,06

-0,09

0,02

-0,13

-0,19

-0,12

-0,09

-0,15

-0,20

-0,03

-0,11

-0,06

-0,04

-0,07

-0,03

-0,24*

-0,04

-0,04

-0,18

-0,11

0,10

-0,13

-0,07

0,01

-0,04

-0,03

0,14

-0,17

0,16

0,04

0,12

0,12

-0,07

*p<0.05
**p < 0.01

Kisaltmalar: HAM-D 21: 21 maddelik Hamilton Depresyon Olcegi, SIGH-SAD: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi Mevsimsel Duygudurum Bozuklugu Versiyonu

I¢in Yapilandirilmis Goriisme Kilavuzu, LN_FRS: Logaritmik Transforme Edilmis Framingham Risk Skoru, SKB: Sistolik Kan Basinci, DKB: Diastolik Kan
Basinci, BKI: Beden Kitle indeksi
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4.9 Depresyon Hastalarinda Algilanan Stres Olcegi ve Travmatik Yasantilar
Olcegi Skorlarimin HAM-D 21 ve SIGH-SAD Atipi Indeksi ile Korelasyonuna
iliskin Bulgular

Depresyon hastalarinda uygulanan algilanan stres 6l¢egi ve travmatik yasantilar
Olgegi puanlarmin HAM-D 21 ve SIGH-SAD atipi indeksi ile korelasyonlari
incelendiginde travmatik yasantilarin sayisini gosteren travmatik yasantilar olcegi
toplam puani ile SIGH-SAD atipi indeksi arasinda pozitif iliski oldugu goézlenmistir
(korelasyon katsay1s1=0,26, p=0,03). Ayrica fiziksel istismar toplam puani (korelasyon
katsay1s1=0,31 p=0,01), 13-18 yas bilesik travma toplam puan1 (korelasyon katsayisi=
0,34 p=0,00) ve bilesik travma toplam puani (korelasyon katsayisi=0,25 p=0,03) ile

SIGH-SAD atipi indeksi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliskiler bulunmustur.
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Tablo 7 Majér Depresif Bozukluk Hasta Grubunda Travma ve Algilanan Stres Olgegi Verilerinin HAMD-21 ve SIGH-SAD Atipi Indeksi ile

Korelasyon Analizleri

HAMD-21 SIGH-SAD atipi indeksi

IIk Travmatik Olay Yas -0,06 -0,02
Travmatik Yasantilar (")lg:egi Toplam Puani 0,02 0,26 *
Duygusal ihmal Bilesik Toplam Puam 0,04 -0,15
Duygusal Istismar Bilesik Toplam Puam 0,14 0,14
Fiziksel Istismar Bilesik Toplam Puani 0,05 0,31*
Yasam Tehditi, Agri, Bizar Cezalandirma Bilesik Toplam -0,16 0,10
Puam

Cinsel Taciz Bilesik Toplam Puam -0,06 0,04
Cinsel istismar Bilesik Toplam Puam -0,02 0,02
0-6 Yas Bilesik Travma Toplam Puani 0,06 0,06
7-12 Yas Bilesik Travma Toplam Puam -0,02 0,18
13-18 Yas Bilesik Travma Toplam Puam 0,09 0,34**
Bilesik Travma Toplam Puam 0,05 0,25*
Algilanan Stres Olcegi 0,29* -0,08
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4.10 Depresyon Alt Tiplerinin Fiziksel Ol¢iimler, Framingham Risk
Skoru ve Ol¢ek Puanlari ile iliskisine Dair Bulgular

Depresyon hastalarinda depresyon alt tipleri ile ortalama sistolik kan basinct
(p=0,80), ortalama diastolik kan basinct (p=0,74), Framingham Kardiyovaskiiler risk
skoru (p=0,60) arasinda herhangi bir iliski bulunamamaistir. Atipik depresyon alt tipinde
BKIi hem diger depresyon alt tiplerine hem de saglikli kontrollere kiyasla daha yiiksek
saptanmustir (p=0,01). Atipik depresyon grubunda melankolik depresyon (p=0,02) ve
saglikli kontrollere (p=0,046) kiyasla BKI’nde olan yiikseklik diger depresyon alt

tiplerine gore istatistiksel agidan daha belirgindir.
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Sekil 4 Saghkli Kontrol ve Depresyon Alt Tiplerine Gére Kategorize Edilmis Hasta Grubunun Framingham Risk
Skoru ve Fiziksel Olciimler A¢isindan Karsilastirilmasi

Tim depresyon hastalarinda algilanan stres 6lgegi puanlari saglikli kontrollere
kiyasla anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,00). Atipik (p=0,01), melankolik
(p=0,00) ve herhangi bir alt tip kriterini karsilamayan (p=0,00) gruplarda saglikli
kontrollere kiyasla anlamli yiikseklikler saptanmistir. Ancak depresyon alt tipleri

arasinda herhangi bir farklilik gézlenmemistir.
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Algilanan Stres Olgegi Puam
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Sekil 5 Saglikli Kontrol ve Depresyon Alt Tiplerine Gére Kategorize Edilmis Hasta

Grubunun Algilanan Stres Olcegi Puanlart A¢isindan Karsilastirilmast

Travmatik yasantilar 6l¢egi toplam puani depresyon hastalarinda saglikli kontrollere
kiyasla yiikseklik gostermektedir (p=0,00). Melankolik (p=0,03) ve herhangi bir alt tip
kriterini karsilamayan (p=0,01) gruplarda saglikli kontrollere kiyasla anlamli artig
goriilmiistiir. Atipik depresyonda ise bu anlaml iligki gosterilememistir (p=0,28).

Travmatik Yasantilar Ol¢egi Toplam
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Sekil 6 Saghkli Kontrol ve Depresyon Alt Tiplerine Gore Kategorize Edilmis Hasta

Grubunun Travmatik Yasantilar Olgegi Puanlart Ag¢isindan Karsilastiriimast
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Depresyon alt tipleri arasinda ilk travmatik olay yast (p=0,87), duygusal ihmal
(p=0,10), duygusal istismar (p=0,17), fiziksel istismar (p=0,09), yasam tehditi-agri-
bizar cezalandirma (p=0,35), cinsel taciz (p=0,35), cinsel istismar (p=0,06) arasinda

anlaml1 fark bulunmamuistir.

Ik Travmatik Olay Yas1
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Sekil 7 Saghkli Kontrol ve Depresyon Alt Tiplerine Gére Kategorize Edilmis Hasta
Grubunun Ilk Travmatik Olay Yast A¢isindan Karsilastirilmast
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Sekil 8 Saglikli Kontrol ve Depresyon Alt Tiplerine Gore Kategorize Edilmis Hasta Grubunun Travma Alt

Tipleri Agisindan Kiyaslanmasi
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Yas araliklarina gore toplam travma puanlari ele alindiginda 0-6 yas toplam travma
bilesik puaninda depresyon alt tipleri arasinda farklilik gézlenmemistir (p=0,53). Ancak
7-12 yas bilesik travma toplam puani herhangi bir alt tipi karsilamayan depresyon
hastalarinda saglikli kontrollere kiyasla anlamli 6l¢giide yiiksek bulunmustur (p=0,04).
Aymni iliski melankolik (p=0,45) ve atipik (p=0,99) depresyonun saglikli kontrollerle
karsilagtirmasinda gosterilememistir. 13-18 yas arasi bilesik travma toplam puani atipik
depresyonda saglikli kontrollere kiyasla anlamli derece yiiksek bulunmustur (p=0,01),
ancak bu iliski melankolik depresyon (p=0,22) ve herhangi bir alt tipi karsilamayan
(p=0,60) grupta gosterilememistir. Bilesik travma toplam puani depresyon hastalarinda
saglikli kontrollere kiyasla anlamli dlciide yiiksek saptanmistir (p=0,01), ancak atipik
(p=0,07), melankolik (0,24) ve herhangi bir alt tipi karsilamayan (p=0,10) depresyon ile

saglikli kontroller arasinda grupsal bir farklilik saptanmamagtir.
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Sekil 9 Saghkli Kontrol ve Depresyon Alt Tiplerine Gére Kategorize Edilmis Hasta Grubunun Yas

Araliklarina Gére Travma Bilesik Puanlart Acisindan Karsilastiriimasi

5. TARTISMA

Diinya ve Tiirkiye’de yeti yitiminin ilk sira sebebi olan kardiyovaskiiler hastaliklar
ve yine yeti yitiminin sebepleri arasinda iist siralarda yer alan depresyon arasindaki iligki
uzun zamandir bilinmektedir ve 1900°lii yillarin ortalarindan itibaren bu alana olan ilgi

giin gectikce artmustir. Literatiirde depresyon ile kardiyovaskiiler hastaliklar arasindaki
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iliskinin ¢ift yonlii oldugu belirtilse bile, daha ¢ok kardiyovaskiiler hastaliklarda
depresyon sikligini, depresyonun morbidite ve mortalite {izerine etkisini inceleyen
caligmalar bulunmaktadir. Depresyonun kardiyovaskiiler hastalik gelisim riskini ne
kadar arttirdig1, hangi biyolojik mekanizmalarla bu etkiye neden oldugu ile iliskili cok
daha az sayida g¢alisma bulunmaktadir. Son yillarda depresyonda kardiyovaskiiler
hastalik gelisimi i¢in yasam tarzi ve ilag etkisi disinda, inflamasyon, HPA aksi
disregiilasyonu, otonom ve metabolik diizensizlikler, endotel hasar1 vb biyolojik
mekanizmalar daha sik ele alinmasina ragmen, O6zellikle depresyonun Kklinik
ozelliklerinin kardiyovaskiiler hastalik gelisimine etkisi lizerine kisitli sayida ve kesitsel
caligmalar bulunmaktadir. Bu nedenle bizim arastirmamizda depresyon tanisi almis ve
heniiz herhangi bir kardiyovaskiiler hastalik gecirmemis kisilerde saglikli kontrollere
kiyasla kardiyovaskiiler hastalik riski ve bu riske kronik stres yanitinin etkisi
degerlendirilmis, ayn1 zamanda depresyon hastalarinin gecirilmis depresif epizod sayist,
belirtilerin siddeti, depresyon alt tipi vb klinik 6zellikleri de bu analizlere dahil
edilmistir. Boylece Oncelikli olarak depresyon hastalarinda kardiyovaskiiler hastalik
riskinin ve bu iligkide kronik stresin yerini saptamak amaclanmis, elde edilecek verilerin
vaskiiler depresyon kavraminin anlasilmasina yardimci olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Son yillardaki arastirmalarda depresyon hastalarinin KVH i¢in saglikli kisilere gore
2-4 kat yiiksek risk tasidigi [122-125], depresyon tanisinin miyokart infarktiisii sonrasi
istenmeyen sonugclar1 yaklasik 4,5 kat, inme sonrasi1 istenmeyen sonuglart yaklasik 2,7
kat arttirdigi gosterilmistir [123, 126].

Aragtirmamizda 58 major depresif bozukluk hastasi, benzer yas ve cinsiyetteki 58
saglikli kontrol ile kardiyovaskiiler risk degerlendirmesi i¢in beden kitle indeksini temel
alan 10 wyillik Framingham Kardiyovaskiiler Risk Skoru ile karsilastirilmigtir.
Literatiirde belirtilenlerden farkli olarak depresyon hastalar1 ve saglikli kontrol
grubunun benzer kardiyovaskiiler risk tasidigi, her iki grupta da cogunlugun diisiik ve
orta risk smifinda yer aldigi gosterilmistir. Literatiirde depresif epizod sayisinin
kardiyovaskiiler hastalik riski tizerine etkisine dair az sayida ¢aligma bulunmaktadir ve
gecirilmig epizot sayisinin artmasinin kiimiilatif bir etki yaratip yaratmadigi heniiz
netlik kazanmamustir [121]. Ancak ge¢irilmis depresif epizot sayisi ile kardiyovaskiiler
hastalik gelisimi arasinda pozitif bir iligski oldugunu gosteren klinik arastirmalar da
bulunmaktadir [151, 152]. Ayrica subklinik aterosklerozun gegirilmis depresif epizot
sayist ile iligki oldugunu gosteren ikinci diizey kanit degeri tasiyan caligmalar

mevcuttur. Bu calismalarda tekrarlayan depresif epizot sayisi ile aterosklerotik plak
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gelisimi arasindaki iligki karotis ultrasonografisi, koroner ve aort bilgisayarli tomografi
incelemeleri ile dogrulanmistir. Ayni caligmalarda gecirilmis bir major depresif
bozukluk epizodu aterosklerotik degisiklilerle iliski bulunmamisken, ayni ¢alismanin
izleminde tekrarlayici depresyonu olan kadinlarda koroner arter kalsifikasyonunun daha
hizli progresyon gosterdigi tespit edilmistir [153-155]. Yapilan bir arastirmada 3 veya
daha fazla depresif epizot ge¢irmis kisilerde kardiyovaskiiler hastalik ve depresif epizot
sayist kuvvetli sekilde iliskili bulunmustur [151]. Amerika’da yapilan kesitsel bir
arastirmada hem tek hem de tekrarlayici depresyon ataklarinin kardiyovaskiiler hastalik
gelisimi ile iliskili oldugu gosterilmistir [156]. Ancak dordiincii diizeyde kanit degerine
sahip olan bu arastirmaya 60 yas lizerindeki kisiler dahil edilmistir bu nedenle zaten yas
ile birlikte KVH riski artmis bu popiilasyon i¢in elde edilen sonuglarla dogru bir
genelleme yapilamamaktadir. Bizim arastirmamizda grubun yarisinin ilk atak
depresyon hastalarindan olugmasi ve grubun geri kalaninda ¢ogunlukla 1 eski depresif
epizot Oykiisii bulunmasinin iki grup arasinda kardiyovaskiiler risk arasinda fark
olmamasina neden olmus olabilecegi dislinlilmiistiir. Bu durum, ¢alismalarda ortaya
cikan celiskili sonuclara da bir agiklik getirebilir. Bir¢ok calismada hastalifin epizot
sayis1 ya da hastalikla gegirilen toplam siire dikkate alinmadigindan, 6rneklemlerin cogu
heterojen gruplari incelemistir. Bu anlamda c¢alismamiz, antidepresan kullanmayan,
dolayisiyla depresif ataklarini ilk kez geciren ¢ok sayida bireyden olugmaktadir ve
literatiire kardiyovaskiiler riskle depresyon arasindaki iliskinin kolayca genellenmemesi
gerektigine dair ek bir bilgi sunmaktadir.

Depresyon siiresi ile kardiyovaskiiler hastalik gelisimi arasindaki iligskiye dair kisith
saylida yaym bulunmaktadir, ancak bu yayinlardaki bilgiler celiskiler icermektedir.
Sadece bir klinik aragtirmada depresif belirtilerin 30 giinden uzun siirmesi ile
kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda pozitif iligki saptanmistir, ancak depresif donemin
180 giinden uzun siirdigi olgularda bu iliski gosterilememistir [157]. Depresif
belirtilerin kardiyovaskiiler hastaliklar ile iligskisini degerlendirmek i¢in kullanilan
ozelliklerden birisi de depresyonun baslangi¢ yasidir. Genellikle 50 yasin lizerinde yani
gec baslangichi depresyonu olanlarda kardiyovaskiiler hastaliklar ve depresyon iligkili
bulunmustur. Yine vaskiiler depresyona ait klinik ve ndro-goriintiileme bulgularina bu
yas grubunda rastlanmistir. Bu nedenle bu ge¢ baslangi¢ch hastalarin depresyon ve
kardiyovaskiiler hastalik i¢in ortak bir biyolojik zemine sahip olabilecegi
diistiniilmiistiir [158]. Bizim hasta grubumuzda depresyon baslangici biiyiik oranda 50

yasin altinda yer almaktadir, bu neden kardiyovaskiiler riskin diisiik olmasi sasirtict
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degildir. Bu bulgu aslinda Alexopoulos’un vaskiiler depresyonu tanimlarken yaptigi
ileri yag tanimlamasini da destekler niteliktedir.

Depresyon ozellikleri ile kardiyovaskiiler hastalik iliskisine dair en kesin bilgi
depresyon siddeti ve KVH gelisimi arasindadir [121]. Yapilan arastirmalarda depresyon
siddetinin yeni baslangich KVH ve KVH’larda koti gidis ile iligskili oldugu
gosterilmistir [124, 157, 159-161]. 65 yas tizerindeki kisilere CES-D 6lgegi uygulanmis
ve CES-D puanlarinda her 5 {initelik artis KVH gelistirme riskinde %15 artis ve KVH’a
bagli mortalitede %16’k artis ile iligkili bulunmustur [161]. Framingham Kalp ve
Cocuk Arastirmalarinda CES-D’de her 10 iinitelik artisin inme riskini yaklagik 2 kat
arttirdi@i tespit edilmistir, ancak bu etki 65 yas altinda gozlenmemistir [124]. Bizim
aragtirmamizda HAM-D 21 6l¢egi ile degerlendirilen depresyon siddeti ve KVH riski
arasinda anlamli bir iliski saptanmamistir. Calismaya dahil edilen hastalarin yas
ortalamasinin 43,62 olmasi, baslangicta zaten HAM-D 21 olceginden 18 puan ve
tizerinde alan benzer siddete sahip depresyon hastalarmin c¢alismaya dahil edilmesi
depresyon siddeti ile KVH riski arasinda bir iligski saptanmamasinin nedeni olabilir.
Onceki ¢aligmalarda depresyon siddeti icin daha hafif vakalar da dahil edilerek,
depresyon siddeti acisindan daha genis bir varyasyon saglanmis ve bu sayede miimkiin
tim veri analiz edilebilmigtir. Ancak calismamizda da gosterildigi lizere, depresyon
siddetiyle kardiyovaskiiler risk arasindaki iliski, depresif epizot siddeti zaten yiiksek
olan grup i¢in gegerli olmayabilir.

Depresyon alt tiplerinin kardiyovaskiiler hastaliklarla iligkisine yonelik arastirmalar
literatiirde sinirli sayida mevcuttur ve depresyon alt tiplerinin belirlenmesindeki
giicliikler, orneklem kiiclikliigii, heterojen gruplari igermesi, farkli metodolojiler
kullanilmasi nedeni ile geliskili sonuglar tasimaktadir [162]. Ancak bazi arastirmalarda
HPA aksi hiperaktivitesinin daha ¢ok melankolik; inflamasyon ve metabolik
anormalliklerin ise atipik depresyon ile iliskili oldugu saptanmistir [163]. Metabolik
riskin saptanmasinda depresyon alt tiplerinin de belirlendigi baz1 toplum temelli izlem
aragtirmalarinda sadece atipik depresyon alt tipinde adipozite, BKI, bel cevresi, total
yag kiitlesi, kan sekeri artisinda ve metabolik sendrom saptanmasinda diger depresyon
alt tiplerine gore anlamli yiikseklik tespit edilmistir [164, 165]. Depresyonu olmayan,
35-66 yas arasindaki 1524 kisinin katildigi 5,5 yillik bir izlem g¢alismasinda yeni
depresyon gelisimi oncesinde yiiksek BKIi’ye sahip olmanin atipik depresyon,
hipertansiyon yoklugu ve gen¢ yasta olmanin melankolik depresyon, yiiksek yasam

olaylar1 etkisine maruziyetin kategorize edilemeyen depresyon gelisimi ile iliskili
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oldugu saptanmistir [166]. Bizim g¢alismamizda 58 hastanin sadece 6 tanesi (%10,3)
DSM-5’e gore atipik depresyon tanisi almistir. Bu say1 azligi her ne kadar depresyon alt
tiplerinde kardiyovaskiiler hastalik gelisimini degerlendirmeyi sinirlandirsada, atipik
depresyon alt tipinde BKI hem diger depresyon alt tiplerine hem de saglikli kontrollere
kiyasla daha yiiksek saptanmustir (p=0,01). Ancak 6nceki yayindakine benzer sekilde
kan basinglar1 ve depresyon alt tipleri arasinda bir iligki bulunamamustir.

Risk faktorii belirli bir hastaligin gelismesinde kendisi ile nedensel iligki kurulabilen
ve degistirildigi takdirde yarar saglanabilen faktordiir [167]. Risk hesaplama
sistemlerinin ¢ogunlugu yas ve cinsiyet gibi degistirilemez faktorlere dayanmaktadir.
Bizim calismamizda depresyon hastalar1 ve saglikli kontroller arasinda KVH riski
acisindan fark bulunmamasinin nedenleri arasinda kardiyovaskiiler hastalik riskini
degerlendirmek icin Framingham Risk Skoru’nun segilmesi yer alabilir. Tiirkiye’de
kardiyovaskiiler hastalik riskinin degerlendirmesi i¢in pek ¢ok dahili brang tarafindan
olusturulan Kardiyovaskiiler Risk Platformu Ortak Bildirisi’'ne gore Framingham
Arastirmast’nin verileri temel alinarak hazirlanan 2005 yilinda kullanima sunulmus
Joint British Society-2 (JBS-2) risk tablosunun kullanimi dnerilmektedir [168]. Bu risk
skorunun hesaplanmasinda yas, cinsiyet, sigara kullanimi, sistolik kan basinci, total
kolesterol/HDL orani kullanilmaktadir. Bizim ¢aligmamizda uygulama kolaylig1 ve
uzun siiredir kullaniliyor olusu sebebi ile beden kitle indeksi temelli Framingham Risk
Skoru uygulanmistir. Ancak Framingham Risk Skoru diger KVH riski hesaplama
yontemlerinde de oldugu gibi bazi kisitliliklar tasimaktadir. Bu kisithiliklar igerisinde en
biiyiik sorun 10 yillik risk hesaplamasindan kaynaklanmaktadir. Genglerde diger risk
faktorleri benzer veya daha kotii bile olsa yas nedeni ile mutlak risk oldugundan diisiik
saptanmaktadir. Framingham Skoru ile KVH risk hesaplamas1 yapilan bir grupta kisiler
40-54 yas ve 55-64 yas sekilde gruplandiginda geng grupta Framingham Risk Skoru
sensitivitesinin belirgin olarak diistiigii gézlenmistir, 6zellikle 55 yas alt1 kadinlarda bu
diisme cok daha belirgindir [169]. Ozellikle geng kadin ve erkeklerden olusan gruplarda
Framingham Risk Skoru ger¢ek KVH riskini azimsayabilir. Ornegin; 35 yasinda, erkek,
diyabeti mevcut, sigara igmeyen, hipertansiyonu olmayan, BKi: 30 kg/m?, ortalama
sistolik kan basinci: 120 mmHg olan bir kisinin 10 yillik KVH riski %5,6 saptanirken
benzer risk faktorlerine sahip 55 yasinda bir kisinin 10 yillik KVH riski %20,9
saptanmaktadir. Tiim risk cetvellerinde toplam KVH riskini arttiran en dnemli etken
yastir. Bu nedenle artik kisinin kendi yas grubu igerisindeki degerlendirmesini sunan

rolatif risk hesaplamasi ya da yasam boyu risk hesaplamasi 6nerilmektedir [168, 170].
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JBS-2 risk hesaplama metodunun avantaji sadece mutlak riski degil goreceli riski de
hesaplayabiliyor olusudur. Bu 06zellik sayesinde gen¢ hastalarda risk daha
hesaplanabilmektedir. Bizim arastirmamiz KVH riski i¢in diisiik sayilabilecek bir yas
ortalamasina sahiptir bu nedenle hem hasta hem de saglikli kontrollerde risk dogru
hesaplanamamis olabilir.

Yas kadar cinsiyet de kardiyovaskiiler hastalik riskinin belirlenmesinde kisitlilik
yaratmaktadir. Mevcut Framingham Risk Hesaplama stratejilerinde yogun risk
faktorleri varliginda bile erkeklere kiyasla kadinlar diisiik bir oranda yiiksek risk
kategorisinde yer almaktadir. Ornegin; diyabeti olmayan 70 yas altindaki kadinlarin
%92’si diisiik risk spektrumunda yer almaktadir [170]. Yakin déonemde Framingham
Risk Skoru kullanilarak Balgova’da yapilmig bir arastirmada 30-75 yas arasinda 10
yillik KVH riski hesaplanmis, erkeklerde risk %13,4 kadinlarda ise %2,5 bulunmustur
[171]. Arastirmamizdaki katilimcililarin hastalar grubunda %79,3 oraninda kadin
goniilliilerden olustugu goz oniinde bulunduruldugunda KVH riskinin gergekte olana
kiyasla diisiik olarak saptanmis olabilecegi diistiniilmiistiir. Bu nedenle daha fazla erkek
katilimcinin bulundugu gruplar arasinda degerlendirme yapilmasina ihtiyag vardir.

Ulkemizde 1990-2008 yillar1 arasinda yapilan TEKHARF calismasina gre koroner
kalp hastaligina bagli 6liimler 6lim nedenleri arasinda birinci sirada yer almaktadir. 45-
74 yas arasi koroner kalp hastaligina bagli 6liim oranlar erkeklerde 1000 kisi yilinda
7,64, kadmnlarda 1000 kisi yilinda 3,84’tiir. Tiirkiye bu agidan Avrupa iilkeleri
arasindaki en yiiksek riske sahip tilkeler i¢erisinde goriilmektedir [172]. Ayrica Avrupa
Kardiyoloji Dernegi’nin koroner arter hastalarinda yasam tarzi, risk faktorleri ve tedavi
yaklagimi iizerine yaptigt EUROASPIRE IV arastirmasinda Tirkiye’de indeks
kardiyovaskiiler olay yas1 Avrupa’daki iilkelere oranlara anlamli sekilde diisiik
saptanmigtir [173]. Bugiine kadar yapilan bazi arastirmalarda yiiksek riskli bolge ve
olgularda Framingham Risk Skoru ile KVH riski hesaplamasi yapildiginda riskin
gergekten daha diisiik saptanabildigi goriintiileme yontemlerinin kullanilmasi ile
kanitlanmistir. [174-176]. Bu durumun sebebinin yiiksek riskli bolgelerde Framingham
Risk Skoru ile saptanamayacak sosyoekonomik farkliliklar, beslenme aligkanliklari,
egzersiz sikligi, c¢ocukluktan itibaren gelisim sekli vb ile iliskili oldugu
diisiiniilmektedir. Iskogya’da yapilmus bir arastirmada yiiksekten diisiik sosyoekonomik
diizeye sahip bolgelere dogru gidildik¢e Framingham Risk Skoru’nun riski yeterince 6n
gordiiremedigi ve gercekte olandan diisiik saptadigi bulunmustur [177]. Benzer sekilde
Yeni Zelanda’da Hindistanli ve Avrupali farkli etnik kdkenlere sahip kisilerin katildig
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ve Framingham Risk Skoru ile KVH riskinin degerlendirildigi bir ¢alismada KVH
riskinin yiiksek ve sosyoekonomik seviyenin diisiik oldugu grupta, KVH riskinin
belirgin sekilde gerg¢ekten diisiik hesaplandigi gosterilmistir [178]. Bu arastirma ve daha
pek cok KVH riski hesaplama ¢alismasinda ulusal kardiyovaskiiler olay veya bu olaya
bagl 6liim oranlar1 ve popiilasyondaki risk faktorlerinin temsili 6l¢iim sonuglarina
dayanarak diizeltme yapilmasi onerilmektedir [179]. Bizim arastirmamizda depresyon
hastalarinda sosyoekonomik diizeyin 6nemli bir bileseni olan aylik gelir saglikl
kontrollere kiyasla diisiik saptanmistir. Ayrica ¢alismamiz 2013 yilinda KVH riskinin
taranmasi i¢in yapilan epidemiyolojik arastirmada KVH riskinin yiiksek saptandig bir
bolge olan Balgova’da gerceklestirilmistir [171]. Bu nedenle sosyoekonomik diizey ve
yiiksek riskli bolge olmay1 dikkate almadan yaptigimiz KVH degerlendirmesi nedeni
ile biz de depresyon grubunda KVH riskini gercekte olandan diisiik hesaplamis
olabiliriz.

KVH degerlendirmesinde sosyal yoksunluk sorunu olan, santral tipte sismanlig
bulunanlarda, sedanter yasayanlarda, asemptomatik aterosklerozu olanlarda, bdbrek
fonksiyon bozuklugu bulunanlarda ve ailede erken KVH 0ykiisii olanlarda KVH riski
mevcut olandan daha diisiik hesaplanabilmektedir [167]. KVH riski hesaplama
yontemleri belli bir siire i¢inde meydana gelebilecek ciddi kardivaskiiler olay veya olaya
bagli mortalite ihtimalini 6n gordiirmektedir. Oysaki benzer risk faktorlerine baglh
gelisen aterosklerotik siire¢ ¢ok daha geng yaslarda baslar ve uzun bir siire klinik etkileri
olan bir KVH gelismez [180]. KVH riski hesaplama yontemleri subklinik diizeyde
aterosklerozu saptamada yetersiz kalmaktadir. Bu nedenle 6zellikle orta risk grubunda
yer alan kisilerde biyolojik belirtegler ile risk faktorlerinin desteklenmesinin olumlu
katk1 saglayacagi disiiniilmektedir [179, 181]. Koroner arter hastaligi, beyin damar
hastalig1, periferik arter hastalig1 seklinde aterosklerotik bir hastaliga sahip olmak, tip 1
ve 2 diyabetes mellitus, hipertansiyona bagli hedef organ hasari, total kolesterol/HDL
oraninin 6 ve iizerinde olmasi, diyabetik nefropati dahil kronik bobrek hastaligi, kalitsal
dislipidemi ve metabolik sendrom varligi KVH i¢in yiiksek grubunu ifade etmektedir
ve bu faktdrlerden birisine sahip olan kisi i¢in risk hesaplanmasina gerek yoktur.
Arastirmamizda gecirilmis kardiyovaskiiler hastaligi olanlar arastirmaya dahil
edilmemistir ancak diyabet durumuna iliskin bilgiler goniilliilerin sézel beyanina
dayanmaktadir, kan kolesterol 6l¢timleri yapilmamis ve metabolik sendrom kriterlerini
karsilayip karsilamadigi belirlenememistir. Bu nedenle arastirmada yliksek risk

grubunda yer alabilecek durumdaki kisilerin atlanmis olma ihtimali bulunmaktadir. Bu
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kardiyovaskiiler olay es degeri durumlar igerisinde diyabet 6zellikle onem tagimaktadir.
Prediyabetik ve tan1 almamis diyabeti olan kisilerde depresyon prevelansi topluma gore
yiiksek saptanmigtir [182], genel popiilasyonda tip 1 diyabette 3 kat tip 2 diyabette ise
2 kat fazla depresyon goriilmektedir [183], ayrica yapilan klinik arastirmalarda
depresyonda tip 2 diyabet riskinin arttig1 saptanmistir [184]. Bizim arastirmamizda da
depresyon ve saglikli kontroller arasinda anlamli farklilik saptanan sosyoekonomik
diizey diisiikliigiiniin hem depresyon hem de diyabet gelisimi i¢in risk faktorii oldugu
bilinmektedir [185, 186]. Diyabet ve depresyon arasindaki etkilesimi saglayan ana
sistemin kronik stres aracili oldugu disiiniilmektedir. Kronik stres maruziyetinin HPA
aks1 aktivitesini arttirdigi, kronik hiperkortizolemi ve uzamis santral sinir sistemi
aktivasyonunun inflamatuar siireclerin tetigini ¢ektigi, insiilin direnci, viseral obezite,
metabolik sendrom ve ateroskleroza yol agtigi diistiniilmektedir [187, 188]. Ayrica
diisiikk risk saptanan genclerde ani kardivaskiiler olay gelisimi sonrasit yapilan
incelemelerde olay Oncesinde riskin gergekten daha diisiik saptanmasinin nedenleri
icerisinde tan1i konmamis diyabetin varhigi ilk sirada yer almaktadir [180].
Calismamizda sozel beyana dayali olarak kisilerin diyabet durumu kayit altina
alimmigtir. Diyabetin varliginin KVH riski hesaplamasinda depresyonun etkisini
maskeliyor olabilecegi diisiiniilerek kardiyovaskiiler olay es degeri diyabet dislandiktan
sonra analizler tekrarlanmigtir. Ancak yapilan analizlerde KVH riski ile depresyon
arasinda diyabet dislandiktan sonra da istatistiksel a¢idan anlamli bir iligki
bulunamamistir. Bu sonucun hasta ve saglikli goniillii grubunda toplam 11 diyabetik
kisi bulunmasi ve bu nedenle sonucu anlamli olarak agiklayamamasi ile iliskili oldugu
diisiiniilmustiir. Ayrica genel anlamda psikiyatri hastalarinin  hastaligin = seyri,
sosyoekonomik diizey, yeti yitimi gibi faktorlere bagli olarak saglik hizmetlerine
ulasmada genel topluma gore giicliik yasadigi ve hekimler tarafindan psikiyatrik
hastaliklarda tibbi sorunlarin daha ¢cok g6z ardi edildigi diisiiniildiigiinde hasta grubunda
olas1 diyabet tanisinin atlanmis olmasi muhtemeldir. Bu nedenle ileride yapilacak
arastirmalarda kan sekeri diizeylerinin kontrolii yapilarak KVH riski degerlendirmesi
yapilmasi daha kesin sonuglara ulagsmay1 saglayacaktir.

Avrupa’da gelistirilen ve yaygin olarak kullanilan SCORE KVH riski hesaplama
sisteminde kolesterol kullanilarak yapilan dlciimlere kiyasla BKI kullanilarak yapilan
olgtimlerde diisiik ve yiiksek risk, orta risk grubuna gore daha iyi saptanmistir [189].
Framinham Risk Skorlamasi i¢in kolesterol ve beden kitle indeksini temel alan

yontemlerin tutarlilifi yaklasik %80 civarinda olsa da yiiksek, orta ve diislik risk
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gruplarinda temel alinan yontem nedeni ile farklilik olup olmadigna iliskin yayin
bulunmamaktadir [150]. Kullandigimiz bu yontem nedeni ile bizim diisiik ve orta riskte
hastalarimizin bulundugu grupta riski yanlis hesaplamis olabilme ihtimalimiz
bulunmaktadir.

Asemptomatik kisilerde aile Oykiistinde prematir KVH varlignt KVH riskinin
degerlendirmesinde ¢ok Onemli bir yer tutmaktadir. Prematiir kardiyovaskiiler olay
anne, baba, kardes ve cocuklari igceren birinci derece akrabalarda, genellikle 60 (bazi
sistemlerde kadin i¢in 65, erkek i¢in 55) yasin altinda akut myokart infarktiisii, by-pass,
peruktan koroner girisim, anjina ve anjina sirasinda epikardiyal arterde %50 iizerinde
stenoz vb major kardiyovaskiiler olaylarin varligi ile belirlenmektedir. Bizim
aragtirmamizda katilimcilarin KVH agisindan soy gegmisleri sorgulanirken sadece
birinci derece akrabalarda geg¢irilmis ciddi kardiyovaskiiler olay varligi sorgulanmustir.
Olaylarin gerceklestigi yaslara dair elimizde veri bulunmamaktadir. Bunun da daha
yiiksek riskli olabilecek kisilerde riskin yanlislikla daha diisiik hesaplanmasina neden
olmus olabilecegi diisiniilmiistiir.

Son yillarda viseral yaglanmanin daha iyi bir gostergesi olan bel ¢evresinin de
yapilacak KVH riski degerlendirmelerine eklenmesi 6nerilmektedir [170, 174].

Arastirmamizda literatiirle uyumlu olacak sekilde depresyon hastalarinda algilanan
stres Olcegi puanlart saglikli kontrollere kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede
yliksek saptanmustir [190, 191]. Ancak ¢ogu zaman saptananin aksine kadin ve erkekler
arasinda oOl¢ek puanlart agisindan anlamli farklilik bulunmamistir. Benzer sekilde
literatiirle uyumlu olarak toplam travma sayisi, 7-12 yas ve 13-18 yas bilesik travma
toplam puanlari, bilesik travma toplam puani depresyon hastalarinda saglikli kontrollere
kiyasla anlamli derecede yliksek bulunmustur. Depresyon hastalar1 ve saglikli kontroller
travma tiirleri agisindan kiyaslandiginda sadece duygusal ihmal ile depresyon varligi
arasinda anlamli bir iliski saptanabilmistir. 2001-2011 yillar1 arasindaki yayinlarin
taranmasi ile olusturulmus bir derlemede erken donem travmatik yasam olaylariin
erigkinlikte meydana gelebilecek psikiyatrik tablolar1 6n goérdiirebildigi ileri sitirtilmiis
ve cocukluk cagi travmalarn ile iliskili olarak eriskin donemde en ¢ok depresyon ve
anksiyete bozukluklarinin goriildiigi belirtilmistir. Fiziksel istismar, cinsel istismar ve
kategorize edilmemis ihmalin duygudurum ve anksiyete bozukluklari, duygusal
istismarin kisilik bozukluklar1 ve sizofreni, fiziksel ihmalin kisilik bozukluklar1 ile daha
kuvvetli sekilde iliskili oldugu saptanmistir [192]. Bununla birlikte gegmis donemde

yapilan aragtirmalarda duygusal ihmalin depresif belirtiler ve major depresif bozukluk
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epizotlart ile iliskili oldugu pek ¢ok yayinda gosterilmistir [193-195]. Ayrica duygusal
ihmalin erken depresyon baslangi¢ yast ile iligkili oldugu, depresyonun kroniklesmesi
icin 6nemli derecede etkili bagimsiz bir risk faktorii oldugu saptanmistir [192].
Hollanda’da gerceklestirilen ve 2012 yilinda yayinlanan NESDA ¢alismasinin 2 yillik
izlem sonuglarinda sadece duygusal ihmal, psikolojik ve fiziksel istismarin depresyon
ve anksiyete belirtilerinin stirmesi ile iliskili oldugu, cinsel istismar agisindan boyle bir
iliskinin g6zlenmedigi belirtilmistir [196].

Tim depresyon tiplerinin cocukluk ¢ag1 travmasi ile iliskili olmadigi, depresyonda
saptanan bazi néroendokrinolojik degisikliklerin ise ¢ocukluk travmasi nedenli oldugu
gosterilmistir [197]. Depresyon alt tiplerinin travma ile iliskisine dair yapilmis kisith
sayida arastirma bulunmaktadir. Bugiine kadar yapilmis ¢alismalarda genellikle DSM
kriterlerine gore alt tip belirlenmesinden ziyade uyku ve istah gibi artmis ndrovejetatif
belirtiler kullanilmistir. DSM kriterlerine gore depresyon alt tipinin belirlendigi ve
depresyon-travma iliskisinin arastirildigi ilk ¢alisma 2013 yilinda yayinlanmistir [198].
Hem norovejetatif belirtilerde artis hem de DSM kriterlerinin  kullanildigi bu
aragtirmalarda depresyonun atipik 6zellikler gostermesi gecirilmis travmalar ile iligkili
bulunmustur [198-201]. Travma sonrasi gelisen depresyon ve atipik depresyonda erken
baslangig, kronisite, yiiksek komorbidite gibi benzer oOzelliklerin saptanmasi
aragtirmacilart norobiyolojik temelleri arastirmaya sevk etmistir. Kronik strese
maruziyet sonrasi gelisen travma sonrasi depresyon ve atipik depresyonda HPA aks1
baskilanmasi gézlenmistir [198, 202, 203]. Bizim arastirmamizda klinik goriismeci
tarafindan DSM-5 kriterlerine gore depresyon alt tipi belirlenmis ayn1 zamanda tiim
hastalara SIGH-SAD o6lgegi uygulanmis ve atipi indeksleri hesaplanmistir. Yapilan
analizler sonucunda travmatik yasantilarin sayisi, fiziksel istismar bilesik travma toplam
puani, 13-18 yas bilesik travma toplam puani ve bilesik travma toplam puani atipi
indeksi ile pozitif korele saptanmustir. Ayni iligki atipik depresyon alt tipinde
gosterilememistir. Algilanan stres Olgegi puanlari ise atipi indeksi ile korelasyon
gostermemektedir. Bu nedenle travmanin atipik depresyon gelisimine katkisinin
arastirilabilmesi i¢in kronik stres yanitin1 daha objektif degerlendirebilecek biyolojik
belirteclerle desteklenmis arastirmalara gereksinim vardir.

Bugiine kadar yapilan arastirmalarda genellikle travmatik olaym gergeklestigi yas
degerlendirmeler sirasinda ihmal edilmistir. Cocukluk ¢ag1 travmalari i¢in 15 veya 18
yas alt1 travmatik olaylarin varligi sorgulansa da ¢ocukluk ve ergenlik donemi igerisinde

yasa goOre kategorizasyon yapan arastirmalarin sayisi oldukca diistiktiir. Travmatik
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olayin gergeklestigi yasin not edildigi aragtirmalarda yas genellikle travmatik olaya
maruziyetin sliresinin hesaplanmasi i¢in kullanilmistir. Bizim arastirmamizda 0-6, 7-12
ve 13-18 yas arasinda gergeklesen travmatik yasam olaylari i¢in bilesik travma toplam
puanlar1 hesaplanmistir. Depresyon hastalar1 ve saglikli kontroller arasinda 7-12 ve 13-
18 yas arasindaki travma skorlar1 agisindan anlamli farklilik saptanmistir. 0-6 yas
arasinda bdyle bir farkin gdzlenmiyor olusunun erken dénemdeki bu travmatik olaylarin
hatirlamasinda daha ciddi bir giigliikk yasanmasi ile iligkili olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Gegmis donemde c¢ocukluk ¢agi travmalarmin KVH gelisimi iizerine etkisini
inceleyen kisithi sayida arastirma bulunmaktadir. Bu konuda yapilmis arastirmalarda
cocukluk ¢agi travmalarinin artmis kardiyovaskiiler hastalik riski ile iligkili oldugu
gosterilmistir [204-206]. Ayn1 zamanda mevcut KVH sahibi kisilerde gegmis donemde
daha fazla travmatik olaya maruz kalmis olanlarda izlemde daha fazla beklenmedik
kardivaskiiler olumsuz sonu¢ ile Kkarsilasilmistir [207]. Arastirmamizda saglikli
kontroller ve depresyon hastalarinda travmatik yasantilar ile kardiyovaskiiler risk artist
arasinda iliski gosterilememistir. Bu durumun kardiyovaskiiler hastalik riskinin diisiik
hesaplanmast ile iliskili oldugu diistintilmiistiir.

5-16 yas arasindaki bilinen hipertansiyonu olmayan g¢ocuklarin dahil edildigi,
400’den fazla katilmcinin yer aldigi, 20 yili agkin siire boyunca devam eden ve
cocukluk c¢ag1 travmalar ile eriskin donemdeki kan basinct iligkisini inceleyen bir
arastirmada ¢ocukluk ¢aginda ciddi sekilde 4 defadan fazla travmaya maruz kalan
kisilerde sosyoekonomik diizey ve medikal dykiiden bagimsiz olarak eriskin donemde
daha yiiksek sistolik ve diastolik kan basinglar1 saptanmistir [208]. Bu sonucun baska
calismalarda da ileri siirilen ¢ocukluk doneminde santral sinir sistemi, endokrin ve
immun sistemin gelismekte olmast ile iligkili oldugu, travma maruziyeti sonrasinda
HPA aksi, otonom sinir sistemi ve inflamatuar yanitin asir1 derece aktive olmasi
sonucunda gergeklestigi diistiniilmiistiir [209-211]. Bu sistemlerdeki aktivasyona bagli
BKI artisinin kan basincinda yiiksekliklerin temel nedeni olabilecegi diisiiniilmiis,
ancak BKI’ne gore diizeltme yapildiginda da anlamli iliski saptanmistir. Cocukluk gag
travmalarinin kan basinci yliksekliginde bagimsiz bir risk faktorii oldugu diistintilmiis
ve bu diisiince ge¢mis arastirmalarda travmada gozlenen endotelin-1 yiikseklikleri ve
reseptor degisiklikleri ile iliskilendirilmistir [212, 213]. Arastirmamizda karsit sekilde
ciddi bir travma tiirii olan cinsel istismar ile ortalama sistolik kan basinci yiikseklikleri
arasinda negatif korelasyon saptanmistir, bu durumun travma ile kardiyovaskiiler

hastaliklar arasindaki u seklindeki iliskiden kaynaklaniyor olabilecegi diisiiniilmiistir.
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Literatiirle uyumlu sekilde bu hastalarda BKI ve aylik gelir diizeyi ile travma skorlar1
arasinda korelasyon saptanmamastir.

Calismamizda yasam tehdidi-agri-bizar cezalandirma bilesik travma toplam
puanlarinin depresyon hastalarinda Framingham Risk Skorlari ile negatif, aylik gelir ile

pozitif korelasyon gosterdigi gibi tesadiifi bulgulara rastlanmistir.

6. ARASTIRMANIN GUCLU YANLARI VE KISITLIKLARI

Bu arastirmanin gii¢lii yanlar1 major depresif bozukluk tanisi almis, su anki epizodu
icerisinde ilag kullanim1 olmayan siddetli depresyon hastalarindan olugmasidir. Tani
asamasinda klinisyenler tarafindan DSM-5’e gore depresyon alt tipleri titizlikle
belirlenmistir. Depresyon siddetinin belirlenmesinde bir¢ok ¢alismadan farkli olarak
SIGH-SAD goriisme kilavuzu kullanilmis, boylece hastalarda atipik depresyon tanisi
almasalar bile atipik 6zellikleri yordayan SIGH-SAD aitipi indeksi hesaplanabilmistir.
Ayrica kronik stres yanitinin bir yordayicisi olan travmanin degerlendirilmesi sirasinda
hem travma tiirleri hem de yas gruplarina gore bilesik travma toplam puanlarinin
hesaplanmasina olanak veren Travmatik Yasantilar Olgegi’nin kullanilmis olmasi
geemis donemdeki travmatik yasam olaylarmin ve g¢ocukluk travmalarinin detayli
degerlendirilmesine olanak saglamistir. Calismamiz hem depresyon hem de KVH
prevalansinin yiiksek oldugu Tiirkiye’de heniiz pek lizerinde durulmamis bir alan olan
depresyon ve kardiyovaskiiler hastalik iliskisine 151k tutar niteliktedir.

Aragtirmamizin kisithliklari arasinda kesitsel bir dizayna sahip olmasi, diisiik sayida
katilimce1 igermesi ve katilimeilarin biiyiik bir oraninin kadinlardan olusmasi sayilabilir.
Ayn1 zamanda kullanim kolaylig1 nedeni ile tercih edilen 10 yillik Framingham
Kardiyovaskiiler Risk hesaplamasi yonteminin kullanilmis olmasmin geng, yliksek
kardiyovaskiiler riske sahip olabilecek bir topluluga mensup, diisiik sosyoekonomik
diizeye sahip c¢alisma grubumuzda gercek kardiyovaskiiler riskin  dogru
hesaplanamamis olmasina neden olmus olabilecegi diisiiniilmiistiir. Hastalarin tibbi ek
tanilar1 tamamen so6zel beyanlarina dayanmaktadir, bu nedenle KVH riskini
arttirabilecek heniiz tan1 almamis tibbi durumlari atlanmasi s6z konusudur. Kronik stres
yanitini belirlemek igin ise sadece Algilanan Stres Olgegi ve Travmatik Yasantilar

Olgegi kullamlmustir.
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7. SONUC VE ONERILER

Arastirmamiz depresyon ve kardiyovaskiiler hastaliklarin sik goriildiigi tilkemiz
icin son derece biiylik bir 6nem tasimaktadir. Genellikle kardiyovaskiiler hastaligi olan
kisilerde depresyonun varlig1 ve etkilerinin incelendigi calisma modellerine gore heniiz
KVH gelismemis depresif kisilerde KVH riskini arastirmasi yoniinden giiclii bir
aragtirmadir. Calismamizda depresyon ve KVH riski arasinda anlamli bir iliski
bulunmamuistir ve bu durum oldukga spesifik bir alt grubu icerdiginden, kardiyovaskiiler
riskle depresyon arasindaki iliskiyi degerlendirirken yapilacak yanlis genellemelerin
oniine gecilmesine katki saglamaktadir. ilerleyen dénemde yapilacak arastirmalarda
KVH riskinin saptanmasinda modifiye edilmis, yasam boyu veya rolatif riski saptayan
yontemlerin kullanilmasina ve ¢aligmalarin daha biiyiik gruplara uygulanmasina ihtiyag
duyulmaktadir. Ayrica bel cevresi, diyet ve egzersiz aligkanliklari, yasam sekli vb klasik
risk hesaplanma yontemlerinde bulunmayan ozelliklerin sorgulanmasi gerekmektedir.
KVH riskinin saptanmasinda geleneksel risk hesaplama cetvellerinin yani sira biyolojik
belirte¢ veya goriintiileme tekniklerinin kullanilmasi sonuglarin genellenebilirligini
arttiracaktir.

Depresyon ve kardiyovaskiiler hastaliklar arasindaki iligkinin incelenmesi sirasinda
bu iliskinin sebebi olabilecek HPA aksi, inflamasyon, otonomik disregiilasyon vb i¢in
biyolojik belirteg veya fiziksel Olglimlerin kullanilmasi hem vaskiiler depresyon
hipotezinin anlagilmasma 151k tutabilecek hem de klinikteki uygulanabilirligini

arttiracaktir.
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EKLER:
EK 1: Hasta Géniilliiler icin Bilgilendirilmis Olur Formu
HASTA GONULLU BILGILENDIRILMiS OLUR FORMU
Calisma Bashgi: " Major depresif bozuklukta kronik stres yamitinin kardiyovaskiiler risk ile
iliskisi ™'

Hastane veya Enstitii: Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Psikiyatri Anabilim Dal1

LUOTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!

Size major depresif bozukluk tanisi konmusg bulunmaktadir. Bu nedenle yukarida adi
bildirilen major depresif bozukluk ile ilgili bu galismaya katiimaya davet ediyoruz. Bu
calismada yer almayi kabul etmeden 6nce ¢aligmanin ne amagla yapilmak istendigini
anlamaniz ve kararinizi bu bilgilendirme sonrasi 6zgiirce vermeniz gerekmektedir.
Size 6zel hazirlanmig bu bilgilendirmeyi litfen dikkatlice okuyunuz, sorulariniza agik
yanitlar isteyiniz.

Arastirmanin Amaci Nedir?

Major Depresif Bozukluk ya da yaygin kullanilan adiyla depresyon; en az iki hafta siireyle
hemen her giin, glinlin biiyliik bdliimiinde mutsuzluk, yasamdan zevk alamama, isteksizlik gibi
belirtilerin oldugu, kisinin giinliik islerini yapmasini engelleyen bir ruhsal hastaliktir. Depresyonun
nedenlerini arastiran pek ¢ok calisma yapilmistir. Bu caligmalar bize depresyon ile kalp-damar
hastaliklar1 arasinda bir iliski olabilecegini gostermektedir. Ancak depresyon ile kalp-damar hastaliklar
arasinda nasil bir iligki oldugu halen net degildir. Bugiin biliyoruz ki, siirekli stres altindaki bireylerde
kalp-damar hastaligi riski ve depresyon riski artiyor olabilir.

Bu arastirmada depresyonu olan ve olmayan bireylerin, kalp-damar hastaliklar1 agisindan risk
durumlarini karsilagtirmayi ve siiregiden stresin kalp-damar hastaligi ve depresyon arasindaki iliskiyi
nasil etkiledigini arastirmay1 hedefliyoruz.

Bu amagla, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Psikiyatri Anabilim Dali
Klinigine bagvuran 70 major depresif bozukluk hastasi ve 70 saglikli birey caligsmaya dahil edilecektir.
Calisgmamizin Ocak 2018’de baglamasi ve Ocak 2019°da sonlanmas1 beklenmektedir.

Nasil Bir Uygulama Yapilacaktir?

- Oncelikle sizinle ilgili baz1 genel ve saglik bilgilerini goriisme yoluyla edinmeyi planliyoruz.
Bu goriismeler, goriisme konusunda egitim almig goriismeciler tarafindan yapilacaktir. Bu giris
goriismesinde kimlik bilgilerinizin yani sira, yasadiginiz bolge, egitim durumunuz, maddi
durumunuz, genel saglik durumunuz, aliskanliklariiz, ge¢mis hastalik Oykiiniiz ve ailenize
yonelik bazi sorular sorulacaktir.

- Ardindan goriismeci psikiyatri hekimi tarafindan depresyon siddetinin saptanmasi i¢in size bazi
sorular yonetilerek 6l¢ek doldurulacak, sonrasinda sizden 2 adet toplam 47 sorudan olusan
Olgekleri kendinizin doldurmasi istenecektir. Bu goriismelerin yaklagik 1 saat slirmesi
planlanmaktadir.
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- Kalp-damar hastalig1 riski ve stres diizeyinizin tespiti i¢in bazi proteinlerin seviyesini incelemek
amactyla kolunuzdan 2 farkli tiipe toplam 12 ml (yaklasik 3 tath kasig1) kan alinacaktir.

- Standart kan alma islemi ile ilgili risklerin disinda herhangi bir risk bulunmamaktadir. Kan alma
islemi ile ilgili riskler arasinda bayilma, kan alinan yerde agr1 ve/veya morarma sayilabilir.
Ender durumlarda igne deliginin yerinde enfeksiyon ya da kiiciik bir kan pihtis1 olabilir. Kan
alma islemi uzman hekim gézetiminde ve deneyimli bir hemsire tarafindan gergeklestirilecek,
olas1 bir soruna kars1 gerekli tedbirler tarafimizca alinacaktir.

- Siiregiden stres diizeyinizin tespiti i¢cin sa¢ Orneginizden kortizol diizeyinizi tespit etmeyi
planliyoruz. Oldukga yeni olan bu yontemle, sadece o anlik stres seviyeniz degil, gegmis 6
ayiniza doniik stres diizeyinizi tahmin etmek miimkiin olmaktadir. Bu amagla baginizin arka
orta boliimiinden yaklasik 3 mm capinda ve 3 cm uzunlugunda sa¢ kesimi yapilacaktir. Sag
kesimi cerrahi makas ile kafa derisine en yakin olacak sekilde deneyimli hekimler tarafindan
gerceklestirilecektir. Bu islem sonrasinda sadece kesim yapilan bdlgede gecici bir sagsizlik
goriilecektir, uygulama sirasinda ve sonrasinda herhangi bir agr1 olusmayacaktir. Sa¢in ayda
ortalama 1 cm uzadig1 diisiiniildiigiinde bu sag¢siz alan kisa siirede sa¢ ile kaplanacaktir, olasi
bir soruna kars1 gerekli tedbirler tarafimizca alinacaktir.

- Alman sa¢ ve kan 6rnekleri Dokuz Eyliil Universitesi, izmir Uluslararas1 Biyotip ve Genom
Enstitiisii laboratuvarlarinda saklanacak ve tiim 6rnekler toplandiginda analiz edilecektir.

- Bu ¢alismada size herhangi bir ilag verilmeyecektir.
- Bu calismaya katilmaniz, gelecekteki tibbi bakiminizi herhangi bir sekilde etkilemeyecektir.

- Bu calismaya katildiginiz igin size bir iicret édenmeyecek, sizden de higbir licret talep
edilmeyecektir.

- Bu arastirmada yer almak tamamen sizin isteginize baglidir. Arastirmada yer almayi
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada aragtirmadan ayrilabilirsiniz; reddetme veya
vazgecmeniz durumunda herhangi bir olumsuzluk ya da yaptinm ile kesinlikle
kargilasmayacaksiniz.

- Bu calismada yer aldigimiz siire igerisinde kayitlarimizin yami sira iliskili saglik kayitlariniz
kesinlikle gizli kalacaktir. Bununla birlikte kayitlariniz kurumun yerel etik kurul komitesine ve
Saglik Bakanligi’na acgik olacaktir. Hassas olabileceginiz kisisel bilgileriniz yalnizca arastirma
amaciyla toplanacak ve iglenecektir.

- Caligma verileri herhangi bir yayin ve raporda kullanilirken bu yayinda isminiz kullanilmayacak
ve veriler izlenerek size ulagilamayacaktir.

- Kan ornekleriniz daha sonra bagka arastirmalarda kullanilma ihtimaline karsi saklanmas1 ya da

saklanmamasi1 karar size birakilmistir. Buna dair onamimiz1 asagida Evet-Hayir kutucuklarm
isaretleyerek belirtebilirsiniz.

Calisma ile ilgili herhangi bir sorunuz oldugunda 0 553 678 13 22 numarah telefondan Dr. Bilge
Targitay’a ulasabilirsiniz.

76



ARASTIMAYA KATILMA ONAYI

Yukarida goniillilye arastirmadan Once verilmesi gereken bilgileri okudum (veya bu metin bana
okundu). Bunlar hakkinda bana yazili ve sozlii agiklamalar yapildi. Bu kosullarla s6z konusu klinik
arastirmaya kendi rizamla, hi¢bir baski ve zorlama olmaksizin katilmay1 kabul ediyorum.

Verecegim kan orneklerinin ve bilgilerin: Evet  Hayir
v’ Bu ¢alismada ve bundan sonraki psikiyatri ile ilgili ¢calismalarda I:I I:I
kullaniimasina izin veriyorum.

v Bu ¢alismada ve tekrar iznimi almak sarti ile bundan sonraki psikiyatri I:I I:I
ile ilgili calismalarda kullanilmasina izin veriyorum.

v’ Sadece bu arastirmada kullanilmasina izin veriyorum. I:I I:I

Hastanin,
Adi1 Soyadt:
Telefon Numarasi:
Tarih:
Imzast:

Olur Alma islemine Basindan Sonuna Kadar Tamklik Eden Kurulus Gorevlisinin;

Adi Soyadr:
Telefon Numarasi:
Tarih:

Imzast:

Arastirmay1 Yapan Arastirmacinin;
Ad1 Soyadt:
Telefon Numarasi:

Tarih:
Imzas1:
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Ek 2: Saghkl Goniilliiler I¢in Bilgilendirilmis Olur Formu

SAGLIKLI GONULLU BiLGILENDIiRiLMiS OLUR FORMU

Calisma Bashgi: " Major depresif bozuklukta kronik stres yamitinin kardiyovaskiiler risk ile
iliskisi "'

Hastane veya Enstitii: Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Psikiyatri Anabilim Dal1

LUOTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!

Sizi yukarida adi bildirilen major depresif bozukluk ile ilgili bu ¢aismada saghkh
kontrol grubuna katilmaya davet ediyoruz. Bu galismada yer almayi kabul etmeden
once calismanin ne amagla yapilmak istendigini anlamaniz ve kararinizi bu
bilgilendirme sonrasi 6zgiirce vermeniz gerekmektedir. Size 6zel hazirlanmis bu
bilgilendirmeyi lutfen dikkatlice okuyunuz, sorulariniza agik yanitlar isteyiniz.

Arastirmanin Amaci Nedir?

Major Depresif Bozukluk ya da yaygin kullanilan adiyla depresyon; en az iki hafta siireyle
hemen her giin, glinlin biiyliik bdliimiinde mutsuzluk, yasamdan zevk alamama, isteksizlik gibi
belirtilerin oldugu, kisinin giinliik islerini yapmasini engelleyen bir ruhsal hastaliktir. Depresyonun
nedenlerini arastiran pek ¢ok calisma yapilmistir. Bu caligmalar bize depresyon ile kalp-damar
hastaliklar1 arasinda bir iligki olabilecegini gostermektedir. Ancak depresyon ile kalp-damar hastaliklar
arasinda nasil bir iliski oldugu halen net degildir. Bugiin biliyoruz ki, siirekli stres altindaki bireylerde
kalp-damar hastaligi riski ve depresyon riski artiyor olabilir.

Bu arastirmada depresyonu olan ve olmayan bireylerin, kalp-damar hastaliklar1 agisindan risk
durumlarini karsilastirmay1 ve siiregiden stresin kalp-damar hastalig1 ve depresyon arasindaki iligkiyi
nasil etkiledigini arastirmay1 hedefliyoruz.

Bu amagla, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Psikiyatri Anabilim Dali
Klinigine bagvuran 70 major depresif bozukluk hastasi ve 70 saglikli birey calismaya dahil edilecektir.
Caligmamizin Ocak 2018’de baglamasi ve Ocak 2019°da sonlanmas1 beklenmektedir.

Nasil Bir Uygulama Yapilacaktir?

- Oncelikle sizinle ilgili baz1 genel ve saglik bilgilerini goriisme yoluyla edinmeyi planliyoruz.
Bu goriismeler, goriisme konusunda egitim almig goriismeciler tarafindan yapilacaktir. Bu giris
goriismesinde kimlik bilgilerinizin yani sira, yasadigimiz bolge, egitim durumunuz, maddi
durumunuz, genel saglik durumunuz, aligkanliklarmiz, gecmis hastalik Oykiiniiz ve ailenize
yonelik bazi sorular sorulacaktir.

- Ardindan goriismeci psikiyatri hekimi tarafindan depresyon siddetinin saptanmasi i¢in size bazi
sorular yonetilerek 6l¢ek doldurulacak, sonrasinda sizden 2 adet toplam 47 sorudan olusan
Olgekleri kendinizin doldurmasi istenecektir. Bu goriismelerin yaklagik 1 saat slirmesi
planlanmaktadir.
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- Kalp-damar hastalig1 riski ve stres diizeyinizin tespiti i¢in bazi proteinlerin seviyesini incelemek
amactyla kolunuzdan 2 farkli tiipe toplam 12 ml (yaklasik 3 tatli kasig1) kan alinacaktir.

- Standart kan alma islemi ile ilgili risklerin disinda herhangi bir risk bulunmamaktadir. Kan alma
islemi ile ilgili riskler arasinda bayilma, kan alinan yerde agri1 ve/veya morarma sayilabilir.
Ender durumlarda igne deliginin yerinde enfeksiyon ya da kiiciik bir kan pihtist olabilir. Kan
alma islemi uzman hekim gézetiminde ve deneyimli bir hemsire tarafindan gergeklestirilecek,
olas1 bir soruna kars1 gerekli tedbirler tarafimizca alinacaktir.

- Siiregiden stres diizeyinizin tespiti i¢in sa¢ Orneginizden kortizol diizeyinizi tespit etmeyi
planliyoruz. Oldukga yeni olan bu yontemle, sadece o anlik stres seviyeniz degil, gegmis 6
ayiniza doniik stres diizeyinizi tahmin etmek miimkiin olmaktadir. Bu amagla baginizin arka
orta boliimiinden yaklasik 3 mm capinda ve 3 cm uzunlugunda sa¢ kesimi yapilacaktir. Sag
kesimi cerrahi makas ile kafa derisine en yakin olacak sekilde deneyimli hekimler tarafindan
gerceklestirilecektir. Bu islem sonrasinda sadece kesim yapilan bolgede gecici bir sagsizlik
goriilecektir, uygulama sirasinda ve sonrasinda herhangi bir agr1 olusmayacaktir. Sa¢in ayda
ortalama 1 cm uzadig1 diisiiniildiigiinde bu sag¢siz alan kisa siirede sa¢ ile kaplanacaktir, olasi
bir soruna kars1 gerekli tedbirler tarafimizca alinacaktir.

- Alman sa¢ ve kan 6rnekleri Dokuz Eyliil Universitesi, izmir Uluslararas1 Biyotip ve Genom
Enstitiisii laboratuvarlarinda saklanacak ve tiim 6rnekler toplandiginda analiz edilecektir.

- Bu c¢alismada size herhangi bir ilag verilmeyecektir.
- Bu calismaya katilmaniz, gelecekteki tibbi bakiminizi herhangi bir sekilde etkilemeyecektir.

- Bu calismaya katildiginiz igin size bir iicret édenmeyecek, sizden de higbir licret talep
edilmeyecektir.

- Bu arastirmada yer almak tamamen sizin isteginize baghdir. Arastirmada yer almayi
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada aragtirmadan ayrilabilirsiniz; reddetme veya
vazgecmeniz durumunda herhangi bir olumsuzluk ya da yaptinm ile kesinlikle
kargilasmayacaksiniz.

- Bu calismada yer aldigimz siire igerisinde kayitlarinizin yam sira iliskili saglik kayitlariniz
kesinlikle gizli kalacaktir. Bununla birlikte kayitlariniz kurumun yerel etik kurul komitesine ve
Saglik Bakanligi’na acgik olacaktir. Hassas olabileceginiz kisisel bilgileriniz yalnizca arastirma
amaciyla toplanacak ve islenecektir.

- Caligma verileri herhangi bir yayin ve raporda kullanilirken bu yayinda isminiz kullanilmayacak
ve veriler izlenerek size ulagilamayacaktir.

- Kan ornekleriniz daha sonra bagka arastirmalarda kullanilma ihtimaline karsi saklanmas1 ya da

saklanmamasi karar1 size birakilmistir. Buna dair onaminizi asagida Evet-Hayir kutucuklarini
isaretleyerek belirtebilirsiniz.

Calisma ile ilgili herhangi bir sorunuz oldugunda 0 553 678 13 22 numarah telefondan Dr. Bilge
Targitay’a ulasabilirsiniz.
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ARASTIMAYA KATILMA ONAYI

Yukarida goniillilye arastirmadan Once verilmesi gereken bilgileri okudum (veya bu metin bana
okundu). Bunlar hakkinda bana yazili ve sozlii agiklamalar yapildi. Bu kosullarla s6z konusu klinik
arastirmaya kendi rizamla, hi¢bir baski ve zorlama olmaksizin katilmay1 kabul ediyorum.

Verecegim kan orneklerinin ve bilgilerin: Evet  Hayir
v’ Bu ¢alismada ve bundan sonraki psikiyatri ile ilgili calismalarda I:I I:I
kullaniimasina izin veriyorum.

v Bu ¢alismada ve tekrar iznimi almak sarti ile bundan sonraki psikiyatri I:I I:I
ile ilgili calismalarda kullanilmasina izin veriyorum.

v’ Sadece bu arastirmada kullanilmasina izin veriyorum. I:I I:I

Saghkh goniilliiniin,
Adi1 Soyadt:
Telefon Numarasi:
Tarih:
Imzast:

Olur Alma islemine Basindan Sonuna Kadar Tamklik Eden Kurulus Gorevlisinin;

Adi Soyadr:
Telefon Numarasi:
Tarih:

Imzast:

Arastirmay1 Yapan Arastirmacinin;
Ad1 Soyadt:
Telefon Numarasi:

Tarih:
Imzast:
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Ek 3: Veri Kayit Formu

VasDep

Dokuz Eylil Universitesi Tip
Fakultesi Psikiyatri Anabilim Dali
Vaskuler Depresyon Calismasi
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Ad Soyad:

Telefon numarasi (tercihen cep telefonu numarasi):

a) Kendisi:

b) Yakini:

Ev Adresi:

Elektronik posta adresi:
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VERi KAYIT FORMU

SOSYODEMOGRAFiK OZELLIKLER

sd1. Yas
sd2. Cinsiyet 0 Erkek
1 Kadin
sd3. Medeni durum 0 Bekar, partnersiz

1 Bekar, partneri var
2 Evli

3 Dul/bosanmig

sd4. Cocuk sayisi

sd5. Egitim siiresi (yil)

sd6. Hane i¢i toplam aylk gelir

sd7. Hanede geliri paylasan kisi sayisi

DISLAMA OLGUTLERI

Miyokart infarktiisii 0Yok 1Var 2 Var, yetiyitimiyok
(Yeti yitimine yol ag¢mamissa
dislama kriteri olarak kullaniimaz)
Anjina O0Yok 1Var 2 Var,yetiyitimiyok
(Yeti yitimine yol acmamissa
dislama kriteri olarak kullaniimaz)
inme 0Yok 1Var 2 Var, yetiyitimiyok
(Yeti yitimine yol acmamissa
dislama kriteri olarak kullaniimaz)
Gegici istemik atak 0Yok 1Var 2 Var, yetiyitimiyok
(Yeti yitimine yol acmamissa
dislama kriteri olarak kullaniimaz)

Cushing hastalig 0Yok 1Var
Addison hastalig 0Yok 1Var
Crohn hastaligi 0Yok 1Var
Ulseratif kolit 0Yok 1Var
Glomeriilonefrit 0Yok 1Var
Multiple skleroz 0Yok 1Var
Romatoid artrit 0Yok 1Var
Sistemik lupus eritamatozus 0Yok 1Var
Vaskiilit 0Yok 1Var
inflamatuar spondiloartropati OYok 1Var
Astim 0Yok 1Var
Psoriazis 0Yok 1Var
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Liken planus 0Yok 1Var

Pemfigus 0Yok 1Var
Aktif kanser 0Yok 1Var
Gebelik veya emzirme durumu 0Yok 1Var
Aktif enfeksiyon belirtileri 0Yok 1Var
Son 1 ay icinde psikotrop ilag 0Yok 1Var
kullanimi

(Benzodiyazepin ya da

antihistaminik disi)

Sistemik ve topikal steroid, 0Yok 1Var

immiinomodilator, anti-koagiilan
ve anti-agregan ilag kullaniminin
bulunmasi

Alopezi varhgi 0Yok 1Var
(Sag 6rnegi vermesine engel olacak
bicimde)

Gorme-isitme engeli 0Yok 1Var

ileri derece mental retardasyon, 0Yok 1Var
bilissel bozukluk

Okur-yazarhk 0Yok 1Var

Diger

— Akut enfeksiyon belirtileri ya da yeti yitimine yol a¢cmayan vaskiiler patoloji
disindaki hastaliklardan herhangi biri mevcutsa kisi calismaya dahil edilmemelidir.
Gériisme bu noktada sonlandiriimalidir.

— Akut enfeksiyon varliginda, enfeksiyon sonlandiktan sonra ¢alismaya dahil edilme
konusunda gériisiilmelidir.

— Yetiyitimine yol agmayan vaskiiler patoloji varliginda ¢alismaya dahil edilebilir.
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TIBBI OZGECMIS

tozgl. Diabetes Mellitus 0 Yok
1 Var, oral antidiyabetik kullanimi mevcut
2 Var, insilin kullanimi mevcut

3 Var, ilag¢ kullanmiyor

tozg2. Hipertansiyon 0 Yok
1 Var, ilag kullanimi mevcut

2 Var, ilag kullanmiyor

tozg3. Diger tibbi hastaliklar

tozgd. Aktif OKS Kullanimi O0Yok 1Var 8 Soruuygulanamaz

tozg5. Aktif hormon replasman O0Yok 1Var 8Soruuygulanamaz

tedavisi kullanimi

tozg6. Menapoz O0Yok 1Var 8 Soruuygulanamaz

tozg7. Adetleri diizenli mi? 0 Evet 1 Hayir 8 Soru uygulanamaz

tozg8. Son adet tarihi (gg/aa/yyyy)
]/

8 Soru uygulanamaz

ALISKANLIKLAR

alis1. Sigara/tiitiin kullanimi 0 Hig igmemis
1 Gegmis igici ( paket/yil)
2 Aktif igici ( paket/yil)
alis2. Alkol 0 Kullanmiyor
1 Sosyal igici

2 Bagimhlik ya da problemli alkol kullanimi (kadinlar igin

haftada 7, erkekler igcin haftada 14 standart ickinin lizeri)

alis3. Madde kullanimi 0Yok 1Var
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AiLE OYKUSU

serebrovaskiiler hastalik

soygl. 1.derece akrabalarda psikiyatrik hastalik | 0 Yok
1 Var (
soyg2. 1.derece akrabalarda kardiyo/ 0Yok 1Var

PSiKiYATRIK HASTALIKLAR

ptani2. SCID-I goriismesi sonrasi gegcmis

ptanil. SCID-I goriismesi sonrasi su anda

mevcut psikiyatrik tanilar

dénemdeki psikiyatrik tanilar

ptanil_1. ptani2_1.
ptanil_2. ptani2_2.
ptanil_3. ptani2_3.
ptanil_4. ptani2_4.
ptanil_5. ptani2_5.

ptani3. ilk depresif epizod tarihi (gg/aa/yyyy)

ptani4. Gegirilmis depresif epizod sayisi

ptani5. Gegmis epizodlarda tedavi dykiisii 0 Yok

1Var
lailag

1b psikoterapi

1c EKT
1d Diger
ptani6. Psikiyatri servisi hospitalizasyonu sayisi
ptani7. Son depresif epizod baslangig tarihi )
ptani8. Son depresif epizod alt tipi 0 Yok

1 Bunaltili-sikintili

2 Karma ozellikler gésteren

3 Melankolik 6zellikler gostere

4 Atipik ozellikler gosteren

5 Psikoz 6zellikleri gosteren

6 Katatoni ile giden

7 Dogum zamani (peripartum) baslayan

8 Mevsimsel oriintii gosteren
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SCID - | DEPRESIF EPiZOD SEMPTOMLARI

Major Depresif Epizod

A1l. Depresif duygudurum 0 Yok 1 Var
A2. ilgi kaybi ya da zevk alamama OYok  1Var
A3. Kilo kaybi/istah azligi 0 Yok 1 Var
AA4. Kilo alma/istah kaybi 0 Yok 1 Var
A5. Uyku azhig 0 Yok 1 Var
A6. Uyku artisi 0 Yok 1 Var
A7. Psikomotor ajitasyon 0 Yok 1 Var
A8. Psikomotor retardasyon 0 Yok 1 Var
A9. Yorgunluk/eneriji kaybi 0 Yok 1 Var
A10. Degersizlik/sugluluk 0 Yok 1 Var
A1l1l. Dusiinme yetisinde azalma/kararsizhk 0 Yok 1 Var
A12. Oliim diisiinceleri/intihar girisimi/plani 0 Yok 1 Var

ANTROPOMETRIK OLCUMLER, KAN BASINCI, VUCUT SICAKLIGI

apoml.Boy

apom2.Agirhk

apom3.BKi (beden kitle indeksi)

apomd4.Kan basinci él¢limleri

apom4.1a. 1.0lgiim sistolik

apom4.1b. 1.0l¢iim diastolik

apom4.2a. 2.0lgiim sistolik

apom4.2b. 2.0l¢iim diastolik

apomb5. Viicut sicaklig
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HAMILTON DEPRESYON DERECELENDIRME OLGEGI

MEVSIMSEL DUYGUDURUM BOZUKLUGU VERSIYONU iCiN

YAPILANDIRILMIS GORUSME KILAVUZU

(SIGH-SAD)

GOZDEN GECIRME: Gegen (hangi giin ise onu belirterek) beri, son bir hafta ile ilgili bazi sorular
sormak istiyorum. O zamandan bu yana kendinizi nasil hissediyordunuz?

H1

H2

(Kendinizi iyi hissettiginiz zamana gore) gectigimiz
hafta icinde ruh haliniz nasildi?

Kendinizi mutsuz ya da ¢okkiin hissediyor
muydunuz?

Uzgiin? Umitsiz? Caresiz? Degersiz?

Gegtigimiz haftada, hangi siklikta (hastanin ifadesiyle

esdeger) hissettiniz? Her giin? Gln boyu?

Hi¢ agliyor muydunuz?

EGER 1-4 UZERINDE PUAN ALMISSA, SORUN:

Ne zamandir béyle hissediyorsunuz?

EGER AYAKTAN HASTA iSE: Bu hafta (evde ya da ev
disinda) ¢alisabildiniz mi?

EGER HAYIR iSE: Neden calisamadiniz?

EGER CALISMAKTAYSA: (iyi hissettiginiz zamandaki
gibi) her zaman yapabildiginiz miktarda is
yapabiliyor muydunuz?

(is disinda) gectigimiz hafta icinde zamaninizi nasil
geciriyordunuz?

(Belirttigi seyleri) yapmaktan zevk aliyor muydunuz,
yoksa yapmak icin kendinizi zorluyor muydunuz?

Eskiden yapip su anda yapmayi biraktiginiz seyler var

mi? EGER EVET iSE: Neden?

Olmasini beklediginiz herhangi bir sey var mi?

DEPRESIF RUH HALI (keder, iimitsizlik, ¢aresizlik,
degersizlik)

0. Yok

1. Yalnizca sorulari cevaplarken anlasiliyor.

2. Hasta bu durumlari kendiliginden soyliyor.

3. Hastada bunlarin bulundugu, yiiz ifadesinden,
postiriinden, sesinden ve aglamasindan
anlasiliyor.

4. YALNIZCA USTU ORTULU OLARAK: sézel ya da
sozel olmayan iletisimde kendiliginden izleniyor.

CALISMA VE AKTIVITELER

0. Herhangi bir sorunu yok.

1. Aktiviteleriyle, isiyle ya da bos zamanlardaki
mesguliyetleriyle ilgili olarak yetersizlik
duygulari ya da distinceleri

2. Aktivitelerine, isine ya da bos zamanlardaki
mesguliyetlerine karsi olan ilgisini kaybetmis; bu
durum ya hastanin bizzat kendisi tarafindan
bildiriliyor ya da kayitsiz, kararsiz ya da
mitereddit olmasindan anlasihyor (isine ya da
aktivitelerine kendini vermesi gerektigini
distniyor).

3. Aktivitelerine harcadigi siire ya da tretkenlik
azalmis. Hastanede yatarken klinik islerinin
disinda her gilin 3 saatten daha az zaman
harciyor.

4. Hastaligindan dolayi calismayi tamamen
birakmis. Yatan hastalarda servisteki islerin
disinda higbir aktivite géstermiyor ya da servis
islerini bile yardimsiz yapamiyor.
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H3

H4

Gegctigimiz hafta, kendinizi iyi hissettiginiz zamana
gore insanlarla daha az zaman gegiriyor muydunuz
ya da daha az sohbet ediyor muydunuz?

EGER EVET ISE: insanlarla birlikte olma konusu daha
mi az ilginizi ¢ekiyor ya da gergekten bu konuya daha
m1 az zaman harciyorsunuz? Ailenizle daha mi az
iliski icindeydiniz? Ya is yerinizdeki arkadaslarinizla?
Bu sizin i¢in ne derece bliyik bir degisikliktir?

EGER HAYIR iSE: insanlarla iliski icinde olsaniz bile,
insanlarla iliski icinde olmak daha az ilginizi cekiyor
mu?

Normal durumunuza gére, gectigimiz hafta cinsel
isteginiz nasildi? (Yalnizca cinsel iliskide bulunup
bulunmadiginizi degil, ayni zamanda cinsellige olan
ilginizi de soruyorum — ne dlcude akliniza geliyordu.)

Cinsellige olan ilginizde herhangi bir degisiklik oldu
mu? (¢cokkin olmadiginiz doneme gore)?

Cinsellik akliniza sikga takilan bir konu mudur? Eger
hayir ise: lyi hissettiginiz zamana gore, bu sizin icin
farkh bir durum mu? (Biraz daha mi az, yoksa ¢ok
daha mi az?)

Gegtigimiz hafta icinde istahiniz nasildi? (Normal
istahinizla kiyasladiginiz zaman?)

Yemek i¢in kendinizi zorluyor muydunuz?

Cevrenizdeki insanlar yemeniz igin sizi zorluyorlar
miydi? (Ogiin athyor muydunuz?)

Mide ya da barsak rahatsizliginiz oluyor muydu?
(Bunlar icin herhangi bir sey almak zorunda kaldiniz
mi?

KENDINi TOPLUMDAN SOYUTLAMA
0-Her zamanki gibi baska insanlarla iliski icindedir

1-Baska insanlarla iligki icinde olma konusuyla ¢ok
istekli degildir ama kurmayi sirdarar

2-Sosyal (istege bagl) ortamlarda baska insanlarla
daha aziliski icindedir

3-is ya da aile ortamlarinda (gerekli oldugu zaman)
baska insanlarla daha az iliski icindedir

4-is ya da aile ortamlarinda baskalarindan belirgin
olarak kendini soyutlar

GENITAL SEMPTOMLAR (libido kaybi, adet
bozukluklari vb.)

0. Yok / Anlasilamadi
1. Hafif
2. Siddetli

SOMATIK SEMPTOMLAR GASTROINTESTINAL:

0. Yok.

1. istahsiz, ancak israr olmaksizin yiyor.

2. Baska biri zorlamasa yemek yemiyor.
Gastrointestinal semptomlariigin ilag istiyor ya
da ilaca ihtiya¢ duyuyor.
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H5

A2

A3

A4

Cokkin ya da moralsiz hissettiginizden beri, hig kilo

verdiniz mi?

EGER EVET ISE: Son bir hafta iginde hig kilo verdiniz

mi? (Cokkin hissettiginiz icin miydi?) Ne kadar
verdiniz?

EMIN DEGILSENIZ: Giysilerinizin artik bol geldigini
diisiniyor musunuz?

Son bir hafta iginde kilo aldiniz mi?

EGER EVET ISE: Cokkiin ya da mutsuz hissetmeniz
ylUziinden miydi? Ne kadar aldiniz?

Gegtigimiz hafta iginde, kendinizi iyi ya da normal
hissettiginiz zamana gore istahiniz artti mi?

EGER EVET ISE: Kendinizi iyi ya da normal
hissettiginiz zamana gore, biraz fazla, oldukca fazla

ya da ¢ok daha fazla mi yemek yemek istiyordunuz?

Gegtigimiz hafta icinde, kendinizi iyi ya da normal
hissettiginiz zamana gbére daha mi ¢cok yemek
yiyordunuz?

EGER EVET iSE: Kendinizi iyi ya da normal
hissettiginiz zamana gore, biraz fazla, oldukga fazla
ya da ¢ok daha fazla mi?

ZAYIFLAMA (A ya da B’yi doldurunuz)

A. Tedavi 6ncesinde (anamnez bulgulari)

Kilo kaybi yok.

Varolan hastaligina bagli olasi zayiflama.
Kesin (hastaya gore) kilo kaybi
Degerlendirilemedi

wN e o

B. Psikiyatrist tarafindan haftada bir yapilan hastanin

tartildigi kontrollerde

Haftada 0.5 kg’dan daha az zayiflama.
Haftada 0.5 kg’dan daha fazla zayiflama
Haftada 1 kg’dan daha fazla zayiflama
Degerlendirilemedi

wN e o

Kaydedin: Eger olanakliysa, 3 puan vermekten
kaginin.

KiLO ALIMI
0-kilo alimi yok

1-varolan depresyona bagli olasi kilo alimi

2-(hastaya gore) depresyona bagl kesin kilo alimi

iSTAH ARTISI
O-istahta artis yok

1-her zamankinden biraz daha fazla yemek istiyor

2-her zamankinden oldukca daha fazla yemek istiyor

3-her zamankinden ¢ok daha fazla yemek istiyor

YEMEDE ARTIS
0-her zamankinden fazla yemiyor

1-her zamankinden biraz fazla yiyor
2-her zamankinden oldukga fazla yiyor

3-her zamankinden ¢ok daha fazla yiyor
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A5

A5 ONCESi SORULACAK SORULAR

Gectigimiz hafta icinde, daha ¢ok hamur isi ya da
tatli gidalari caniniz cekiyor muydu ya da yiyor
muydunuz?

EGER EVET iSE:

1-Temel olarak hamur isi mi yoksa tatli mi? Ozellikle
hangi gidalari caniniz gekiyordu?

Liste:

2-Hamur isi ya da tath gidalari daha ¢ok yiyor
muydunuz, yoksa yalnizca caniniz mi ¢cekiyordu?

3-Bu (can ¢cekmesi ya da yeme) cogu kez giiniin belli
bir zamaninda mi ortaya ¢ikiyordu?

Degerlendirmeci: Eger karbonhidrat agermesi ya da
yemesi yoksa, (asagidaki) A5 maddesine “0” puani
verin ve soruyu atlayin.

lyi ya da normal hissettiginiz zamana gére daha fazla
hamur isi ya da tath gida (yiyor muydunuz / caniniz
cekiyor muydu), bu ¢cok daha mi fazlaydi yoksa sizin
icin karsi konulamaz miydi?

Birini ya da ikisini isaretleyin:

temelde hamur isi temelde tatl
Birini ya da ikisini isaretleyin:
aserme yeme

Alisilmis aserme ya da yeme zamani:

0-degisik zamanlarda ortaya ¢ikiyor
1-cogu kez sabah
2-cogu kez 6gleden sonra ya da aksam

3-Ustl ortuld olarak hemen her zaman

Degerlendirmeci: Eger hem aserme hem de yeme
var ise, yeme zamanini puanlayin. Bu puani dlgek
toplam puani icinde saymayin.

KARBONHIDRAT YEME YA DA ASERME (yenilen ya
da arzu edilen toplam gida miktariyla iliskili olarak)

0-gida seciminde ya da tiiketiminde degisiklik yok

1-eskiye gore daha fazla karbonhidrat (hamur isi ya
da tath) aserme ya da yeme

2-eskiye gore cok daha fazla karbonhidrat aserme ya
da yeme

3-tatli ya da hamur isi gidalari karsi koyulmaz
bicimde aserme ya da yeme
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H6

H7

H8

A6

Gegtigimiz haftadaki uykunuz ile ilgili bazi sorular
sormak istiyorum.

ilk yattiginizda uykuya dalmada giigliik cekiyor
muydunuz? (Yataga hemen yattiktan sonra uykuya
dalmak ne kadar siriyordu?)

Bu hafta kac¢ gece uykuya dalmada gliclik cektiniz?

Gectigimiz hafta boyunca, gece yarisi uykudan
uyaniyor muydunuz?

EGER EVET ISE: Yataktan kalkiyor muydunuz?
Kalkinca ne yapiyordunuz? (Yalnizca tuvalete mi
gidiyordunuz?)

Yeniden yattiginizda hemen uykuya dalabiliyor
muydunuz? Bazi geceler uykunuzun rahatsiz ya da
huzursuz oldugunu hissettiniz mi?

Gegtigimiz hafta sabahlari en ge¢ saat kacta

EGER ERKEN iSE: Calar saat ile mi, yoksa
kendiliginizden mi uyaniyordunuz? Normalde saat
kacta uyanirsiniz (yani kendinizi iyi hissettiginiz
zaman)?

Gegtigimiz hafta her zamankinden daha mi fazla
uyuyordunuz? Saat kagta uykuya daliyordunuz?

Hafta sonu uyku sireniz degisiklik gdsteriyor
muydu? Yani gectigimiz hafta boyunca glinde
toplam .... saat uyudunuz? (onaylatin.)

UYKUYA DALAMAMA

0. Uykuya dalmada zorluk gekmiyor.

1. Bazen gece yattiginda uyuyamadigindan
yakiniyor-yarim saatten fazla sireli.

2. Her gece uykuya dalma glgligiinden yakiniyor.

GECE SIK UYANMA

0. Herhangi bir sorunu yok.

1. Gece boyunca huzursuz ve rahatsiz oldugundan
yakiniyor.

2. Gece yarisi uyaniyor- yataktan kalkma (tuvalet
gereksinimi harig).

SABAH ERKEN UYANMA

0. Herhangi bir sorunu yok.

1. Sabah erkenden uyaniyor ama sonra tekrar
uykuya daliyor.

2. Sabah erkenden uyanip tekrar uyuyamiyor ve
yataktan kalkiyor.

ASIRI UYKU (Hipomanik uyku miktariyla degil,
o6timik zamandaki uyku miktari ile karsilastirin.
Eger bunu saglayamazsaniz, uykuyu 8 saat
degerlendirin):

0-uyku miktarinda artis yok

1-uyku miktarinda en az 1 saatlik artis
2-2 saat Uzeri artis

3- 3 saat Uzeri artis

4- 4 saat Uzeri artig
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H9

A7

Kendinizi iyi hissederken normalde kag saat
uyursunuz?

Degerlendirmeci: H8 ve A6 maddelerinin yanitlarini
da goz 6niinde bulundurun.

Gegctigimiz hafta, sabahlari uyanmakta ne kadar
glclik cekiyordunuz? Calar saatle mi uyanmak
zorunda kaliyordunuz? Tamamen kendinize gelmek
ne kadar zamaninizi aliyordu?

(Uyandiginizda kendinizi zinde mi yoksa uykulu mu
hissediyordunuz? Yataktan kalkmakta ne kadar
giclik cekiyordunuz? Calar saati bos verip yeniden
uyuyor muydunuz? Peki ya hafta sonlari nasildi?

Gegctigimiz hafta, gliciinliz-kuvvetiniz nasildi?

EGER ENERJI EKSIKLIGI VARSA: Kendinizi yorgun
hissediyor muydunuz? (Zamanin ne kadarinda? Ne
denli kotd bir durumdu?)

Bu hafta herhangi bir agri ya da siziniz var miydi? (Ya
bel agrisi, bas agrisi ya da kas agrilari?)

Kol ve bacaklarinizda, belinizde ya da basinizda
agirhk hissediyor muydunuz?

ONCEKi MADDEDE EGER YORGUN OLDUGUNU
iIFADE EDIYORSA: Zamanin ne kadarinda kendinizi
yorgun hissediyordunuz? (Her giin mi? Her giin
giinlin ne kadarinda?)

Cok yorgun mu, yoksa yalnizca biraz mi?

Temel alinan uyku stresi (birini isaretleyin)
Otimik (........ ) 8 saat

UYANMADA GUGLUK (hafta sonlari dahil)
0-guclik yok

1-istenen zamanda uyanmak icin calar saate gerek
duyar. 30 dakika icinde tamamen uyanir

2-calar saatten en az 30 dakika sonra hala kendini
uykulu hisseder

3-yataktan kalkmak biylik caba gerektirir, calar
saatten en az 3 saat sonra hala uykulu hisseder

4-calar saatten sonra ¢ogunlukla uykuya dalar, en
az 5 saat sonra hala uykulu hisseder.

Calar saat zamanii......ccccceeeeenneen. (24 saatlik
kadranda)

Degerlendirmeci: Bu puani 6lgek toplam puani
icinde saymayin.

SOMATIK SEMPTOMLAR GENEL:

0. Yok.

Ekstremitelerde, sirtinda ya da basinda agirlik
hissi. Sirt agrilari, bas agrisi, kaslarda sizlama.
Enerji kaybi, kolayca yorulma.

2. Herhangi bir kesin sikayet

=

KOLAY YORULMA (ya da enerji eksikligi, ya da
agirhik hissi, kiilge gibi olma):

0-her zamankinden daha yorgun hissetmez

1-her zamankinden daha yorgun hisseder ama
islevselligini belirgin olarak bozmaz; madde 2'den
daha seyrek

2-her zamankinden daha yorgun hisseder; glinde en
az bir saat; haftada en az U¢ gilin

3-¢ogu giin glinlin ¢cogu zamani yorgun hisseder
4-hemen her zaman yorgun hissede
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H10 Gegtigimiz hafta bazi seyleri yanls yaptiginizi ya da

baska insanlari hayal kirikligina ugrattiginizi SUCLULUK DUYGULARI
hissederek kendinizi elestiriyor muydunuz? 0. Yok

5 _ 1. Kendi kendini kiniyor, insanlari GzdGgin
EGER EVET ISE: Duglinceleriniz neydi? saniyor.

Gegmisteki hatalarindan ya da giinahlarindan

dolayi sucluluk distinceleri ya da dislince

ugraslari.

Simdiki hastaligi bir cezalandirmadir. Sugluluk

sanrilari.

4. Kendisini ihbar ya da itham eden sesler isitiyor
ve/veya kendisini tehdit eden gorsel varsanilar

Hastalanmanizin size cezalandirma oldugunu goruyor.

hissediyor musunuz?

Yaptiginiz ya da yapamadiginiz herhangi bir sey
konusunda sucluluk hissediyor musunuz? Ya cok
uzun zaman 6nce olmus seyler konusunda? 3.

(BU DEPRESYONU) bir bigcimde kendi basiniza
kendinizin getirdiginizi dislinliyor musunuz?

H11l Gegtigimiz hafta hayatin yasamaya deger olmadigina iNTiHAR
dair dlstinceleriniz oldu mu? 0. Yok.
1. Hayati yasamaya deger bulmuyor.
Keske 6lmis olsaydim diye distinlyor veya
benzer dislinceler besliyor.

EGER EVET ISE: Peki ya keske 6lmiis olsaydim
biciminde dislinceler? Kendinize zarar verme ya da

6ldtirme dislinceleri oldu mu? 3. intihari dusiiniiyor ya da bu diisiincesini belli
EGER EVET iSE: Neler diisiindiiniiz? Gercekten eden jestler yapiyor.
4. Intihar girisiminde bulunmus.

kendinize zarar verecek bir sey yaptiniz mi?

H12 Gegtigimiz hafta kendinizi 6zellikle gergin ya da RUHSAL ANKSIYETE
sinirli hissediyor muydunuz? 0. Herhangi bir sorun yok.

EGER EVET ISE: Peki bu, ¢okkiin ya da tizgiin Subjektif gerilim ve irritabilite.

1.
olmadiginiz zamankinden daha mi fazla? 2 KHC_l_Jk seylere Gziilyor. L .
3. Ylzlinden veya konusmasindan endiseli oldugu

Alsik olmadik bigimde kavgaci ya da sabirsiz anlasihyor.
miydiniz? 4. Korkularini daha sorulmadan anlatiyor.

Normalde kaygilanmayacaginiz 6nemsiz kiiglk seyler
icin cok fazla kaygilandiginiz oldu mu?

EGER EVET ISE: Ornegin ne gibi?

94



H13 Gegtigimiz hafta, bazen ruhsal endiseyle birlikte SOMATIK ANKSIYETE
gortlen okuyacagim bedensel belirtilerden herhangi  (anksiyeteye eslik eden fizyolojik sorunlar:
biri var miydi? Ben size listeyi yavas okuyacagim -
eger belirtilerden biri varsa, liitfen kesip belirtin.
(VAROLAN BELIRTILERI SAG TARAFTA DAIRE iciNE  ishal, mide krampi, gegirme

Gastrointestinal - Agiz kurulugu, hazimsizlik, gaz,

ALIN.) Kardiyovaskiler - Carpinti, bag agrisi
agiz kurulugu, hazimsizlik, gaz, ishal, mide krampi,
gegirme, carpinti, basagrisi, soluk soluga kalma,

ylksek sesle i¢ cekme, sik idrara ¢ikma, terleme Sik idrara ¢itkma

Solunumla ilgili - hiperventilasyon, i¢ cekme

Terleme)

Bunlar yalnizca kendinizi ¢okkiin ya da mutsuz
hissetmekteyken mi ortaya ¢ikiyordu?

0. Yok.
EGER EVET ISE: Gegtigimiz hafta bunlar sizi ne 1. Hafif
olclide rahatsiz etti? (Ne dlglide rahatsizlik yaratti? 2. Iimh
Bunlar zamanin ne kadarinda ya da ne siklikta 3. Siddetli
vardi?) 4. Asirisiddetli

Herhangi bir bedensel hastaliginiz var mi ya da bu
belirtilere yol acabilecek herhangi bir ilac aliyor
musunuz?

(EGER EVET ISE: Bedensel hastaligi ya da ilaci
kaydedin, ama her durumda belirtileri puanlayin:

H14 Gegtigimiz hafta, dislinceleriniz ne 6l¢lide beden HiPOKONDRIYAZis
saglhiginiza ya da bedeninizin nasil ¢alistigina Yok.
odaklaniyordu (normal diisiincelerinizle Kuruntulu (saghigi konusunda)
kiyaslayinca)? Aklini saglik konularina takmis durumda.
Sik sik sikayet ediyor, yardim istiyor.

(Hasta olmaktan ya da hastalanmaktan ¢ok Hipokondriyak sanrilar

evhamlaniyor muydunuz? Gergekten bununla
mesgul oluyor muydunuz?)

o

Gegctigimiz hafta, bedensel olarak kendinizi nasil
hissettiginiz konusunda ¢ok yakinir miydiniz?

Gergekten kendinizin yapabilecegi seyler konusunda
baskalarindan yardim ister misiniz? EGER EVET iSE:
Ornegin ne gibi? Ne siklikta oldu?
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H15

H16

H17

Gorisme sirasindaki gbzleminize dayanarak
puanlayin.

Gorisme sirasindaki gbzleminize dayanarak
puanlayin.

EGER TELEFON GORUSMESI iSE: Konusmanizin ya da 1:

bedensel hareketlerinizin agirlastigini hissediyor
musunuz? Hig sizde bu durumu fark edip belirten
oldu mu?

Gorusme sirasindaki gbzleminize dayanarak
puanlayin.

EGER TELEFON GORUSMESI iSE: Konustugumuz gibi,
kipir kipir hareket halinde ya da oturdugunuz yerde

oturamaz durumda misiniz? Ornegin ellerinizle

oynamak, sacinizi ¢ekistirmek ya da ayaginizi vurmak
gibi seyler yapiyor musunuz? Huzursuz oldugunuzu

baskalari da fark ediyor mu?

17 Maddeli Hamilton Depresyon Olgegi Toplam
Puani (isaretli maddeler diginda):

Gegtigimiz hafta boyunca, uyandiktan sonraki ilk

saatlerde, aksam yeniden yatmazdan 6nceki zamana
gore kendinizi daha iyi mi, daha kétt mu, yoksa ayni

mi hissediyordunuz?

iICGORU

0. Hasta ve depresyonda oldugunun bilincinde ya
da depresyonda degil.

1. Hastaligini biliyor ama bunu koti yiyeceklere,
asiri galismaya, virlslere, istirahate ihtiyaci
olduguna baglhyor.

2. Hasta oldugunu hig¢ kabul etmiyor.

RETARDASYON (diisiince ve konusmalarda
yavagslama, konsantrasyon yeteneginde bozulma,
motor aktivitede azalma)

0. Disunceleri ve konusmasi normal.
Gorlisme sirasinda hafif retardasyon
hissediliyor.

2. Gorilsme sirasinda acikca retardasyon
hissediliyor.

3. Gorlismeyi yapabilmek ¢ok zor

4. Tam stuporda.

AJITASYON

0. Yok.

1. Kipir kipir olma

2. Elleriyle oynama, sacini ¢cekistirme vb.

3. Hareket etme, sakin bicimde oturamama

4. Elini ovusturma, tirnak yeme, sagini yolma,

dudaklarini 1sirma.

GUN iCi DEGISKENLIK TiP A:

A. Belirtilerin uyandiktan sonra mi yoksa
yatmadan 6nce mi daha kotl oldugunu kaydedin.
Eger glin ici degiskenlik yoksa, yok diye isaretleyin:

0-degiskenlik yok ya da su anda depresyonda degil
1-uyandiktan sonra daha koti

2-yatmadan once daha kot

Degerlendirmeci: Bu puani 6l¢gek toplam puani
icinde saymayin.
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H18

A8

H19

H20

EGER DEGISKENLIK VAR iSE: (SABAH YA DA AKSAM)
kendinizi ne kadar daha koti hissediyorsunuz?

EGER EMIN DEGILSENIZ: Biraz daha kétii ya da ¢ok
daha koti?

Bu hafta 6gleden sonra ya da aksam saatlerinde
diizenli bicimde, ruh halinizde ya da enerjinizde bir
diists oluyor muydu? (Bu “disls” ile, bir zaman
sonra enerjinizin yerine gelmesini ve gliciinizi
yeniden toplamanizi kastediyorum.)

EGER EVET ISE: Cogunlukla ruh halinizde mi yoksa
enerjinizde mi oluyordu? Her giin oluyor muydu?
Genellikle saat kacta dusis baslyordu?

(SAAT ......... ). Ne zaman bitiyordu? Yatmadan en az
bir saat dnce bitiyor muydu? Ne 6lclide bir disis
yasiyordunuz — bunun igin genellikle hafif, orta ya da
siddetli mi diye belirtebilirsiniz?

Gegtigimiz hafta, birdenbire sanki her seyin gercek
disi oldugu, ya da bir rilyada oldugunuz, ya da diger
insanlarin garip bir bicimde sizden koptugu gibi bir
hisse kapildiginiz oldu mu? Bosluk hissi oldu mu?

EGER EVET iSE: Biraz anlatir misiniz? Ne denli
rahatsizlik verdi? Bu hafta bu durum ne siklikta
ortaya ¢ikt1?

Gegctigimiz hafta, birinin sizinle ugrastigini ya da size
zarar vermek istedigini distindlgiiniz oldu mu?

Ya sizin hakkinizda arkanizdan konusan?

EGER EVET iSE: Biraz anlatir misiniz?

B. Var ise: degiskenligin siddetini kaydedin:
0-yok
1-hafif

2-siddetli

GUN iCi DEGISIKLIK TiP B
0-hayir
1-evet, hafif dizeyde

2-evet, orta dizeyde

3-evet, siddetli diizeyde

Birini ya da ikisini isaretleyin
Ruh hali diistsu Enerji distsu

Kaydedin: Yatmadan 6nce, en az bir saatlik ruh hali
ya da enerjide diizelmenin izledigi diisiisler var ise
puanlayin.

DEPERSONALIZASYON VE DEREALIZASYON (gercek
disi duygular ve nihilistik diisiinceler gibi)

0-yok
1-hafif
2-orta
3-siddetli

4-islevini bozucu

PARANOID BELIRTILER
0-yok

1-kuskulu
2-alinma dislinceleri

3-alinma ve kotilik gérme sanrilari
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H21 Gegctigimiz hafta, kapinin kilidini defalarca kontrol
etmek ya da elinizi yikamak gibi tekrar tekrar
yapmak zorunda kaldiginiz seyler oldu mu? EGER
EVET ISE: Bir 6rnek verebilir misiniz?

Sizin icin herhangi bir anlami olmayan ama
aklinizdan atamadiginiz diisiinceler oldu mu? EGER
EVET ISE: Bir 6rnek verebilir misiniz?

OBSESIF VE KOMPULSIF BELIRTIiLER
0-yok

1-hafif

2-siddetli

21 MADDELI HAMILTON DEPRESYON OLCEGi TOPLAM PUANI (isaretli olmayan maddeler): .......

8 MADDELI TOPLAM ATIiPi PUANI (yalnizca isaretli maddeler): .......... ..........

29 MADDELI SIGH-SAD TOPLAM PUANI: ......... woeeeee.

ATIiPi DENGE PUANI (8 maddeli toplam atipi puaninin SIGH-SAD toplam puanina béliiniip 100 ile

carpilmasl):  ceees e

Not: Eger hasta depresif degil ise ve toplam puan birincil olarak hipomani ile uyumlu belirtilerden (érn. madde
H4, H5, H6, H7, H8, H12, H17) elde edilmisse, hipomani igin élgek uygulayin ve her iki toplam puani da bildirin.
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Ek 5: Algilanan Stres Olcegi

ALGILANAN STRES OLCEGI

Asagidaki sorular son bir ay icindeki dislinceleriniz ve duygularinizla ilgilidir. Her bir soruda
sizden bu duslinceyi ya da duyguyu ne sikhkta yasadiginizi belirtmeniz istenmektedir. Bazi sorular
birbirine benzer gibi goriinse de aralarinda farkhliklar vardir ve her soruyu ayri bir soru olarak
degerlendirmeniz gerekmektedir. Sorulari yanitlarken son bir ay icinde ne sikilikta bu sekilde
disindigiiniizi ya da hissettiginizi hesaplamaya ¢alismak yerine soruyu okuduktan sonra segenekler

arasinda en uygun goérdiginiz tahmini isaretlemeniz daha uygun olacaktir.

HiC

NEREDEYSE HiC

BAZEN

SIKCA

COK SIK

Stl. Son bir ay icinde, beklenmedik sekilde gerceklesen olaylardan dolayi
ne siklikta Gzuldiniz?

St2. Son bir ay icinde ne siklikta, yasaminizdaki 6nemli seyleri kontrol
edemediginizi hissettiniz?

St3. Son bir ay icinde kendinizi ne siklikta, gergin ve stresli hissettiniz?

St4. Son bir ay icinde, yasaminizdaki can sikici durumlarla ne siklikta
basaril bir bicimde bas ettiniz?

St5. Son bir ay iginde ne siklikta, yasaminizda meydana gelen énemli
degisikliklerle etkili bir bigcimde basa ¢iktiginizi hissettiniz?

St6.  Son bir ay iginde ne siklikta, kisisel sorunlarinizla bas etme
yeteneginizden emin oldunuz?

St7. Son bir ay iginde ne siklikta, islerin istediginiz gibi gittigini hissettiniz?

St8.  Son bir ay iginde ne siklikta, yapmak zorunda oldugunuz her seyin
Ustesinden gelemeyeceginizi dislindlinliz?

Sto. Son bir ay icinde yasaminizdaki rahatsiz edici olaylari ne sikhkta
kontrol edebildiniz?

St10. Son bir ay iginde ne siklikta, yasaminizdaki olaylara hakim oldugunuzu
hissettiniz?

St11. Son bir ay iginde, kontroliiniiz disinda gergeklesen seylerden dolayi ne
siklikta 6fkelendiniz?

St12. Son bir ay i¢cinde ne sikhkta, Gstesinden gelmek zorunda oldugunuz
seyler tUzerinde dislindiintiz?

St13. Zamaninizi nasil gegirdiginizi son bir ay icinde ne siklikta kontrol
edebildiniz?

St14. Son bir ay icinde ne sikhkta, glicliklerin, Gstesinden gelemeyeceginiz
kadar cogaldigini hissettiniz?
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Ek 6: Travmatik Yasantilar Olcegi

TRAVMATIK YASANTILAR OLCEGI (T. E. C.)

insanlarin basindan gegen ileri derecede {iziicii ve sarsici yasantilara TRAVMA adi verilmektedir.

Asagidaki listede sizin de basiniza gelmis olabilecek bazi travma yasantilari sorulmaktadir.

Sorularda li¢ sey iizerinde durulmaktadir:

A) Olay basinizdan gegmis midir?
Sorulan 29 gesit olaydan her biri icin basinizdan gecip ge¢gmedigini EVET ya da HAYIR cevabini

daire icine alarak isaretleyiniz.

B) Olay sirasinda kag yasindaydiniz?
EVET cevabini verdiginiz her soruda olay sirasinda kac¢ yasinda oldugunuzu yaziniz. Olay bir
kereden fazla oldu ise her defasinda kag yasinda oldugunuzu belirtiniz. Eger olay bir yildan fazla

slrdi ise belirtiniz (6rnegin 7 ile 12 yas arasi) biciminde yaziniz.

C) Olay sizi ruhsal bakimdan ne kadar etkilemistir?
Basinizdan gecen her bir olayin (izerinizdeki ruhsal ETKISINI (uygun diisen rakami daire iceresine

alarak) belirtiniz.

1 = hic¢ etkilemedi

2 = biraz etkiledi

3 = orta derecede etkiledi
4 = cok etkiledi

5 =ileri derecede etkiledi

isbirliginiz icin tesekkiir ederiz.
Etkilenme:

1 = hig¢ etkilemedi 2 = biraz etkiledi 3 = orta derecede etkiledi 4 = ¢ok etkiledi 5 =ileri derecede etkiledi
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Basiniza geldi Kag Etkilenme
mi? yasinda?

TEC1. Cocuklugunuzdaana-babaniza ya da Hayir Evet 2 3 4
kardeslerinize bakmak zorunda olmak
TEC2. Ailenizde problemler olmasi (6rnegin ana ya da Hayir Evet 2 3 4
babanizda alkolizm ya da ruhsal problem olmasi,
fakirlik)
TEC3. SiZ COCUKKEN aile bireylerinden birinin 8lima 2" Evet 2 3 4
(kardes ya da ana-baba)
TEC4. ERISKINLIGINIZDE aile bireylerinden birinin Hayir  Evet 2 3 4
(cocuk ya da es) 6limi
TECS. Vicutga agir yaralanma (6rnegin kol ya da bacak  Hayir Evet 2 3 4
kaybi, agir yanik)
TEC6. Hastalik, ameliyat ya da kaza nedeniyle hayati Hayir Evet 2 3 4
tehlike gecirme
TEC7. Ana-babanizin bosanmasi Hayir Evet 4
TEC8. Kendinizin bosanmasi Hayir Evet 4
TECO. Birisinin sizi 6limle tehdit etmesi (6rnegin gasp Hayir Evet 4
sirasinda)
TEC10. Siddetli agri cekme (6rnegin yaralanma ya da Hayir Evet 2 3 4
ameliyat nedeni ile)
TEC11. Savas kosullarinda yasanan olumsuz olaylar Hayir Evet 2 3 4
(6rnegin esir diisme, yakinlarin 6limi, mahrumiyet,
yaralanma)
TEC12. ikinci kusak olarak savasin etkilerine maruz Hayir Evet 2 3 4
kalma (Ana-baba ya da yakin akrabalarinizin basina
savas kosullarinda koti olaylar gelmis olmasi)
TEC13. Baskasinin travmaya ugramasina tanik olma Hayir Evet 4
TEC14. Ana-baba ya da kardesleriniz tarafindan Hayir Evet 4
duygusal ihmale ugrama (6rnegin amca, dayi, teyze,
hala, yegen, biiylikanne ve bliylkbaba)
TEC15. Diger aile bireyleriniz tarafindan duygusal Hayir Evet 2 3 4
ihmale ugrama (6rnegin amca, dayi, teyze, hala,
yegen, bliylikanne ve blylikbaba)
TEC16. Aileniz disindaki kisiler tarafindan duygusal Hayir Evet 2 3 4
ihmale ugrama (6rnegin komsular, arkadaslar, tGvey
ana-baba, 6gretmenler)
TEC17. Ana-baba ya da kardesleriniz tarafindan Hayir Evet 2 3 4
duygusal tacize ugrama (6rnegin kigik disirilme,
alay edilme, asagilayici isim takilmasi, sozle tehdit
edilme, haksiz yere ceza verilmesi)
TEC18. Diger aile bireyleriniz (6rnegin amca, dayi, Hayir Evet 2 3 4

teyze, hala, yegen, biyikanne ve biylkbaba)
tarafindan duygusal istismara ugrama (6rnegin kiguk
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dislrilme, alay edilme, asagilayici isim takilmasi,
sozle tehdit edilme, haksiz yere ceza verilmesi)

TEC19. Aileniz disindaki kisiler (6rnegin komsular,
arkadaslar, Gvey ana-baba, 6gretmenler) tarafindan
duygusal istismara ugrama (6rnegin kicik distriilme,
alay edilme, asagilayici isim takilmasi, sozle tehdit
edilme, haksiz yere ceza verilmesi)

Hayir

Evet

TEC20. Ana-baba ya da kardesleriniz tarafindan
vilcutca istismara ugrama (6rnegin, size vurulmasi,
eziyet edilmesi ya da yaralanmaniz)

Hayir

Evet

TEC21. Diger aile bireyleriniz (6rnegin amca, dayi,
teyze, hala, yegen, bliylikanne ve biiyikbaba)
tarafindan viicutca istismara ugrama (6rnegin, size
vurulmasi, eziyet edilmesi, ya da yaralanmaniz)

Hayir

Evet

TEC22. Aileniz disindaki kisiler (6rnegin komsular,
arkadaslar, Givey ana-baba 6gretmenler) tarafindan
vilcutca istismara ugrama (6rnegin, size vurulmasi,
eziyet edilmesi ya da yaralanmaniz)

Hayir

Evet

TEC23. Size ¢ok agir cezalar verilmesi

Hayir

Evet

Cevabiniz evet ise bu nasil bir cezaydi, aciklayiniz.

TEC24. Ana-baba ya da kardesleriniz tarafindan cinsel
tacize ugrama (bedensel temas ya da dokunma
OLMAKSIZIN cinsel davranislarda bulunulmasi)

Hayir

Evet

TEC25. Diger aile bireyleriniz (6rnegin amca, dayi,
teyze, hala, yegen, biyilkanne ve bliylkbaba)
tarafindan cinsel tacize ugrama (bedensel temas ya da
dokunma OLMAKSIZIN cinsel davranislarda
bulunulmasi)

Hayir

Evet

TEC26. Aileniz digindaki kisiler (6rnegin komsular,
arkadaslar, livey ana-baba, 6gretmenler) tarafindan
cinsel tacize ugrama (bedensel temas ya da dokunma
OLMAKSIZIN cinsel davranislarda bulunulmasi)

Hayir

Evet

TEC27. Ana-baba ya da kardesler tarafindan cinsel
istismara ugrama (bedensel temas ya da dokunmanin
oldugu istenmeyen cinsel davranislar)

Hayir

Evet

TEC28. Diger aile bireyleriniz (6rnegin amca, dayi,
teyze, hala, yegen, biyikanne ve bliylikbaba)
tarafindan cinsel istismara ugrama (bedensel temas ya
da dokunmanin oldugu istenmeyen cinsel davranislar)

Hayir

Evet

TEC29. Aileniz disindaki kisiler (6rnegin komsular,
arkadaslar, livey ana-baba, 6gretmenler) tarafindan
cinsel istismara ugrama (bedensel temas ya da
dokunmanin oldugu istenmeyen cinsel davranislar)

Hayir

Evet
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TEC30. Eger taciz ya da istismara ugradiysaniz, bunlari kag kisi yapti?
A) Duygusal istismar (14-19 arasindaki sorulardan herhangi birine EVET cevabi verdiyseniz).
Kisi sayisi:

B) Bedensel istismar (20-23 arasindaki sorulardan herhangi birine EVET cevabi verdiyseniz).
Kisi sayisi:

C) Cinsel taciz (24-26 arasindaki sorulardan herhangi birine EVET cevabi verdiyseniz).
Kisi sayisi:

D) Cinsel istismar (27-29 arasindaki sorulardan herhangi birine EVET cevabi verdiyseniz).
Kisi sayisi:

TEC31. Onceki soruda (30. soru) séziinii ettiginiz her bir kisi sizin neyiniz oluyordu, belirtiniz.
(6rnegin, baba, erkek kardes, arkadas, 6gretmen, yabanci, v.b.). Eger bu kisi sizden en az 4 yas bily(k idiyse
yanina (+) isaret koyunuz. Aksi halde (-) olarak isaretleyiniz.

Ornegin arkadas (-) ya da amca (+) gibi,

A) Duygusal ihmal :

B) Duygusal istismar :

C) Bedensel istismar :

D) Cinsel taciz :

E) Cinsel istirmar :

TEC32. Sizi etkilemis olan BASKA travma (ileri derecede (zlicli olay) yasantiniz varsa onlari da belirtiniz.

TEC33. 1 ve 29 arasindaki sorulardan herhangi birine EVET cevabi verdiyseniz, s6z konusu olaydan sonra ne
kadar destek gordiiniz? (Sorunun numarasini ve destegin diizeyini belirtiniz.)

Soru numarasi Destek (0= Yok, 1= Biraz, 2= Cok)
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Ek 7: Etik Kurul Onay1

DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

Konu: Karar hk, 28.12.2017

Sayr 65 1

Yard.Dog.Dr.Nege Direk Tecirli,
Ruh Saghg: ve Hastahklan A.D,

Kurulumuz tarafindan 28.12.2017 tarih ve 417-SBKAEK protokol numarah 2017/22-33 Karar ile onay
alinan “Major Depresif Bozuklukta Kronik Stres Yamtmn Kardiyovaskiller Risk ile Iligkisi® konulu

aragtirmaniza iligkin Kurulumuz karan ekte sunulmugtur,

Bilgilerinizi ve geregini rica ederim.

Prof.Dr.Ayseglil YILDIZ
Bagkan

Ek: Etik Kurul Karan

Dokuz Eylil Oniversitesi Suglik Yerlegkesi Inciralu 35340 [ZMIR-TURKIYE
Tel:0 232 4122254 - 0 232 4122258 Faks: 0232 4122243 Elektronik posta: etikhurul @ deu.edutr
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KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

[ARASTIRMANIN ACIK ADI
VARSA ARASTIRMANIN
"KURUL PROTOKOL

Majiir Depresif Bozuklukta Kronik Stres Yamtinin Kardiyovaskiler Risk ile Higkisi

ey 417-SBKAEK
ETIK KURULUN ADI Dokuz Eylill Uni i Klinik Etik
Dokuz Eylil Oni i 17 Dekanhik Binast i 10 IZMIR-
gs ACIK ADRES!: e Sagiik Verleskest Kat:2 Inciralt 35340
E TELEFON 0232 4122254 - 0 232 4122258
; FAKS 0232 4122243
E-POSTA cukkurula deo cdu it

UNVANVADISOYADI

KOORDINATOR/SORUMLL ARASTIRMACH

Yard Dog.Dr Nege Direk Tecirli

NLIK ALANI

ROORDINATORSORUMLL ARASTIRMACININ

Psikiyatri

KOORDINATORSORUMLL ARASTIRMACININ

Dokuz Eylol Universitesi Ruh Saghgs ve Hastaliklan A.D

BULUNDUGU MERKEZ
VARSA IDARI SORUMLL
LINVANVADVSOYADI
DESTEKLEYICT

PROJE YUR

UNVANVADISOYADI -
é BITAK vb gibi " e
- VICININ YASAL TEMSILCIST |
E [FAZ O

[FAZ
Z [FAZ
FAZ 4
Mﬂkl:_s:gl FAZIVE Tiobi
‘ I dags Klimik aragtiema =B
Diger 1se belirtinie ==
ARASTIRMAYA KATILAN MERKEZLER | TEK MERKEZ B [ COK MERKEZLI O [ ULUSAL B | ULUSLARARASIC]
Terd | yerves Dili
122017 | Versiyon |
meveut ]
meveut
Tirkge
Agiklams

26.12.2017 tarihli wlak imzaly

“Hamilton depresyon derecelendirme algegi mevsimsel

duygudurum bozuklugu
kilavun ‘SIGH-SAD'
~Sorumlu ve yardimor aragtiomacs Ozgegrmigleri

«Literutly

versiyonu igin yapilandinloug goragme

Etik Kurul Bagkaninin
Unvany/AdvSoyads; Prof De Aygegl Yildiz

Imza:

/

Not: Etik kurul bagkan, imzasinn yer almadige her sayfaya imza atmalidir.
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