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OZET

Unipolar Depresyon Tanis1 Olan Hastalarda Karma Belirti Sikhig1 ve Tedavi Yanitinin

Degerlendirilmesi: 3 Ayhk izlem Cahismas

Dr. Semra AKSOY SEYHANLI
Ruh Saghgi ve Hastaliklar1 Anabilim Dalh Uzmanhk Tezi

Giris ve Amag¢: DSM-5 ile birlikte karma belirtiler bipolar ve depresif bozukluklar i¢in
gidis belirleyicisi olarak siniflandirilmistir. Daha dnce yalnizca bipolar bozukluk i¢in Onerilen
karma belirtiler unipolar depresyonda da oldukca yaygin olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Karma
belirtili depresyon (KBD) hastalarinin hem tedavi yanitlar hem genetik alt yapilar1 hem de hastalik
seyri agisindan karma belirtili olmayan unipolar depresyon (KBOD) hastalarindan ayristiklart 6ne
striilmektedir. Biz de klinigimize basvuruda bulunan ve UD tanis1 alan hastalarda karma belirtilerin
sikligin, 3 aylik izlemde KBD ve KBOD hastalarindaki tedavi yanitlarindaki farkliliklar: saptamay1
amacladik.

Yontem: Bu arastirmaya poliklinikte gorevli klinisyen tarafindan UD tanist konan ve
antidepresan (AD) tedavi baslanan, arastirmaci tarafindan UD tanist DSM-1V Eksen I bozukluklari
icin yapilandirilmig klinik goriigme (SCID-I) ile dogrulanan, basit randomize drnekleme yontemi
ile secilmis toplam 90 hasta alindi. Hastalarin DSM-5’e gore karma belirtileri taranmis, 3 ve
iizerinde belirtisi bulunan hastalara DSM-5’e gore KBD tanis1 konmustur. Arastirmaci uygulayacagi
Young Mani Derecelendirme Olgegi (YMDO) nden 3 ve iizerinde maddeden 1 ve iizerinde puan
alan hastalar Arastirma tam kriterleri (AKBDT) ne gore KBD tamisi almustir. ilk goriismede
degistirilmis Hipomani Soru Listesi-32 (dHSL-32) 0&lgegi hastalar tarafindan doldurulmus,
Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HAMD-17) ve YMDO &lgekleri ise arastirmact
tarafindan uygulamistir. Arastirmaya dahil edilen hastalarin esik altt manik/hipomanik belirtileri
tedavinin ilk gériisme ve 1., 3. aylarinda ii¢ kez degerlendirilmistir. 2. ve 3. gériismelerde YMDO,

HAMD-17, dHSL-32 6l¢ekleri tekrarlanarak tedavi yanitlar1 ve belirti siddetleri degerlendirilmistir.

Vil



Bulgular: Her iki grup arasinda yas, cinsiyet ve medeni durum agisindan istatistiksel fark
saptanmazken; egitim durumu yiiksek olanlarda KBOD daha sik bulundu. DSM-5 tani kriterlerine
gbre arastirmaya katilan hastalarin %13,3’ti KBD tanis1 alirken, arastirma kriterlerine gore
hastalarin %34,4’ti KBD tanisi aldi. AKBDT ile DSM-5 tani kriterlerine gore anlamli olarak daha
fazla KDB tanis1 konmustur (p<0,001). ilk goriismeye katilan hastalarn 47°si (%52,2)’si
arastirmay1 tamamladi. Her iki grup arasinda arastirmaya devamlilik agisindan fark saptanmadi
(p=0,212). Her iki grupta HAMD-17 ve YMDO 6l¢ek puan ortalamalarinin grup i¢i zamansal
degisimi acisindan anlamli farklilik bulunmusken, dHCL-32 6lgek puani agisindan istatistiksel fark
yoktur (p<0,001, p=0,026, p=0,677). HAMD-17 6l¢ek puaninda her iki grupta da tiim goériismeler
de istatistiksel olarak anlamli diisiis saglanmistir. YMDO agisindan ise KBD grubunda 1. ve 2.
goriismedeki diisiis istatistiksel olarak anlamli olarak saptanmisken (p<0,001), 2. ve 3. goriismede
bu fark saptanmamustir (p=0,404). Ayrica iki grup arasinda HAMD-17, YMDO ve dHCL-32 &lgek
puanlarinin zamansal degisimi agisindan anlamli farklilik yoktu (p=0,573, p=0,055 p=0,845).
Hipomanik/manik belirtileri 6lcen YMDO ve dHSL-32 6lcekleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir korelasyon saptanmistir (p<0,05).

Sonug: Calismamizin sonuglarina gére UD hastalarinda KBD oranlarinin azzimsanmayacak
diizeyde oldugunu sodyleyebiliriz. DSM-5 tanmi kriterleri KBD tanis1 koymakta daha segici
goriinmektedir ve bu nedenle bir kissm KBD hastasini atliyor olabilir. Bizim bulgularimiza gore
KBD hastalarinin karma belirtileri AD tedaviye hizli yanit vermektedir. Her iki hasta grubu da AD
tedaviden yarar gérmiis olup gruplarin tedavi yanitlar acisindan farklilik bulunmamistir. KBD
hastalarinda klinik seyir ve tedavi yamitinin farkliligini arastirmak icin daha genis orneklemli

arastirmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Psikiyatrik siniflandirma, Unipolar depresyon, Karma belirtili
depresyon, Antidepresan tedavi, dHSL-32



ABSTRACT

Mixed Features Frequency and Treatment Response in Patients with Unipolar Depression:
A 3-Month Follow-up Study

Semra AKSOY SEYHANLI, MD
Specialty Thesis, Department of Psychiatry

Introduction: With DSM-5, mixed features are classified as a specifier for bipolar and
depression disorders. The mixed features previously suggested only for bipolar disorder are also
common in unipolar depression (UD). It has been suggested that depression patients with mixed
features (MF+) differ from depression patients without mixed symptoms (MF-) in terms of both
treatment responses, genetics, and course. We aimed to determine the frequency of mixed features
in patients admitted to our clinic and diagnosed with UD, and differences in treatment responses for
patients with (MF+) and (MF-) during the 3-month follow-up.

Methods: A total of 90 patients who were diagnosed with UD by the clinician at the
outpatient clinic, and confirmed by the structured clinical interview (SCID-I) for DSM-IV Axis |
disorders were included in this study. The mixed features of patients were screened according to
DSM-5, and patients with symptoms of 3 or more were diagnosed with MF+ according to DSM-5.
The patients who scored 1 or more than 3 based on the Young Mania Rating Scale (YMRS) applied
by the researcher were diagnosed with MF+ according to the Research Diagnostic Criteria (RDG).
At the first interview, the modified Hypomania Checklist (mHCL-32) scale was filled in by the
patients, and the Hamilton Depression Rating Scale (HAMD-17) and YMRS were applied by the
researcher. The subthreshold manic/hypomanic symptoms of the patients were evaluated three times
(First interview, first and third month). In the 2nd and 3rd visits, YMRS, HAMD-17, mHCL-32

scales were repeated, and treatment responses and symptom severity were evaluated.

Results: There was no statistical difference between the two groups in terms of age,
gender, and marital status. MF- was more frequent in patients with higher educational status.
According to DSM-5 diagnostic criteria, 13.3% of the patients were diagnosed with MF+, while
34.4% of the patients were diagnosed with MF+, according to RDG (p<0.001). 47 (52.2%) of the
patients who participated in the first interview stayed in the research. There was no difference

between the two groups in terms of the continuity of the study (p = 0.212). In both groups, there

X



was a significant difference in terms of temporal variation of HAMD-17 and YMRS scale
scores, whereas there was no statistical difference in terms of mHCL-32 scale scores (p <0.001, p =
0.026, p =0.677). The HAMD-17 scale score showed a statistically significant decrease in all visits
in both groups. In terms of YMRS, the reduction in the first interview and the second visit was
statistically significant (p <0.001) in the MF+ group, whereas this difference was not found in the
second and third visits (p = 0.404). In addition, there was no significant difference between the two
groups in terms of temporal variation of the HAMD-17, YMRS, and mHCL-32 scale scores (p =
0.573, p = 0.055 p =0.845). There was a statistically significant correlation between YMRS and
mHCL-32 scales considering the measurement of hypomanic/manic symptoms (p <0.05).

Conclusion: According to the results of our study, we can say that the rates of MF+ are
not negligible. The DSM-5 diagnostic criteria appear to be more restrictive in the diagnosis of MF+,
and may, therefore, miss out some of the patients with MF+. According to our findings, mixed
features of MF+ patients respond rapidly to antidepressant treatment. Both groups benefited from
AD treatment, and there was no difference in terms of treatment response. Larger sample studies

are warranted to evaluate the difference in the course and treatment response in patients with MF+.

Key Words: Classification of mental disorders, Unipolar depression, Mixed features,

Antidepressant therapy, mHCL-32
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1. GIRIS

Bipolar bozukluk karma dénem, Ruhsal Hastaliklarin Tanisal ve Istatistiksel El Kitab1 IV.
strtimii (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fourth Edition, Text Revision -
DSM-IVTR) ve Hastaliklarin ve Saglikla Ilgili Sorunlarin Uluslararas1 Istatistiksel Siniflamasi-10
(International statistical classification of diseases and related health problems. - 10th revision - ICD-
10) siniflandirma sistemlerinde tanimlanmis ancak tani 6l¢iitlerinin kisitlayiciligl nedeniyle yogun
elestirilere maruz kalmistir. Ruhsal Hastaliklarin Tanisal ve Istatistiksel El Kitabi 5. siiriimiinde
(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fifth Edition - DSM-5) 6nerilen karma
belirtili depresyon kriterlerinin tutarl veriler 1518inda literatiire girmesiyle, DSM-IVTR siirtimiinde
siiflandirilmakta zorlanilan, kategori dis1 kalan bir kisim hastanin gézden kactigi, uygun olmayan
tedavilerin uygulandig1 ve yanit alinamadigi dikkat ¢ekmistir (1-3). Yapilan arastirmalarda yanlis
tan1 alan hastalarin verileri incelendiginde; depresif belirti sayisi ti¢ ve iizerinde oldugunda tanisal

karmasaya yol agtig1 goriilmiistiir (2).

DSM-5 ile birlikte karma belirtiler gidis belirleyicisi (specifier) olarak siniflandirilmistir.
Yalnizca bipolar bozukluk hastalarinda degil ayni zamanda unipolar depresyon hastalarinda da
karma belirtilerin belirleyici olarak kullanilabilecegi vurgulanmistir. Nitekim unipolar karma
belirtili depresyon oldukga yaygin olarak karsimiza ¢ikmaktadir (4). Karma belirtili Depresyon
(KBD) sikligina dair literatiirde farkli veriler olmasina karsin oranlarin azimsanmayacak aralikta
olduguna dikkat ¢ekilmektedir. Ek olarak UD’a eslik eden manik-hipomanik belirtilerin varliginda
hastalik seyri ve tedavi yanitlarinda belirgin farkliliklar olabilmekte ve karma belirtili depresif
doénemlerin daha siddetli seyrettigi bildirilmektedir (5). DSM-5 resmi sitesindeki duygudurum
bozukluklar1 grubunun paylastig1 verilere baktigimiz zaman: UD’u olan hastalarin %22-50’sinin en
az bir manik semptomu oldugu, %7-23’liniin de en az ii¢ manik semptomu oldugu belirtilmektedir
(1). Bunun yani sira karma belirtili olmayan major depresyon (MD) donemleri olan hastalardan
farkli olarak, KBD hastalarinin aslinda BPB spektrumu igerisinde degerlendirilebilecegi One
stirilmektedir (6). Bu hastalarda goriilen; erken hastalik baslangi¢ yasi, toplam hastalik donem
sayisiin fazla olmasi, onceki yillarda eleve duygudurumun ve irritabilitenin hakim oldugu giin
sayisinin fazla olmasi, eslik eden alkol kotiiye kullanimi, intihar girisimlerinin varligi, hizh
dongiiliiliik bu goriisii destekleyen bulgulardir (1). Yine bu goriisii destekler nitelikte; bu hastalarin
ailelerinde bipolarite dykiisii daha sik bulunmustur ve antidepresan tedavi ile hastalik donemlerinin

kotiilestigi bildirilmistir (7).



Bu alanda yapilan pek ¢ok arastirmada ozellikle manik ve hipomanik semptomlarin
hangileriyle daha sik karsilasildig1 ve ortaya ¢ikma sikliklari arastirilmistir. Motor huzursuzluk,
irritabilite, diisiincelerin yarigsmasi/ucusmasi, dikkat daginikligi ve konusmada artma pek ¢ok
arastirmada ortaktir (1,8-12). Malhi ve arkadaslarinin yaptigi 200 hastanin dahil edildigi bir
arastirmada KBD hastalarinda dikkat daginiklig1 ve psikomotor ajitasyon KBOD hastalarina oranla

anlamli derecede yiiksek bulunmustur (13).

Karma belirtilerin yeni siniflandirma sistemi ile bir gidis belirleyicisi olarak kullanilmasi
hastalik belirtilerinin kategorik olmaktan ¢ok boyutsal degerlendirilmesini ve KBD hastalarinin
daha dikkatli gézlem altinda olmasini saglayabilir. Ciinkii bu hastalarin hem tedavi yanitlari, hem
genetik alt yapilari (aile 6ykiisii) hem de hastalik seyri agisindan KBOD hastalarindan ayristiklar

one siiriilmektedir (5,8,9).

Biz de klinigimize bagvuruda bulunan ve Unipolar/Major depresyon tanisi alan hastalarda
karma belirtilerin sikligini, 3 aylik izlemde karma belirtili ve karma belirtili olmayan unipolar

depresyon hastalarinda tedavi yanitlarindaki farkliliklari saptamay1 amagliyoruz.

Bu ¢alismadaki hipotezlerimiz; i) UD hastalarinda KBD oranlarinin %20-30 civarinda
olacagi, ii) KBD grubunda hastalik siddetinin daha yiiksek olacagi, iii) KBD grubunda tedavi
yanitlarimin KBOD grubuna oranla diisiik olacagi, iv) izlemde KBD grubunda (hipo)manik

belirtilerin artacagidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Depresyon Tarihgesi

2.1.1. ik Caglar ve Orta Cag

Insanligin yazili tarihi kadar eski olan depresyonu agiklamak i¢in doga iistii agiklamalardan
dogal aciklamalara, indirgemeci {initer teorilerden c¢ogulcu teorilere ve kartezyen diializm
anlayisindan biyopsikososyal modellemelere kayan bilimsel bakis agisinin hala istenen noktada

oldugu sdylenemez.

Duygudurum bozukluklarinin, 6zellikle de depresyonla ilgili modern tanimlamalarin izleri
eski Yunan ve Romalilara kadar gotiiriilmektedir. Melankoli ve mani terimleri ilk defa bu
donemlerde kullanilmis ve aralarindaki iliskiden bahsedilmistir. Hipokrat’a (m.6 460-357) gore
insan viicudunda dort temel sivi bulunmaktadir. Melankolinin dalaktan iiretilen kara safranin beyni
etkilemesi sonucunda gelistigini ileri slirmiistiir. Melankoli tablosunun istahsizlik, timitsizlik,
uykusuzluk, ¢abuk sinirlenme ve huzursuzluk seklinde ortaya ¢iktigini belirtmistir. Ayni zamanda
anksiyete ve depresyon arasinda bir iligski kurmustur. Hipokrat’a gore “uzun zamandan beri korkuya
maruz kalan hastalar melankoli tablosu gelistirir”. Karma belirtili depresyonun ilk tanimlayicisinin
Hipokrat oldugunu bildiren yaymlar vardir. Galen’in (m.s 131-201) melankoli taniminda ise

hayattan memnun olmama, biitiin insanlardan nefret etme hali vardir (14).

Romal1 Aurelianus birkag yiizy1l sonra melankolinin 6z kiyim ve saldirganlikla iligkisini
ele almistir ve sanrisal 6zellikli tablolari tanimlamistir. Aurelianus’un Efesli Soranus’un (mo 1. yy)
caligmalarina atifta bulundugu goériilmektedir. Ancak bu ¢alismalar1 elestirmistir. Soranus’un mani
ve melankoli arasindaki iligkiyi goz ardi ettigini one siirmiistiir. Ciinkii Soranus bildirdigi bazi
vakalarinda mani ve melankoli belirtilerini birlikte gdézlemlemistir. Bu olgularda siirekli bir
uyaniklik hali, 6fke ve nese halinin dalgalanmalar halinde seyrettigini ara ara degersizlik ve liziintii
hislerinin eklendigini belirtmistir. Dolayisiyla Soranus’un gozlemlerine dayanarak karma belirtili
mani ve depresyon tablolarini tanimladigini diistinebiliriz (15). Yine Soranus bugiin lityum
icerdigini bildigimiz kaynak sularini tedavide kullanmistir. Ancak bu iki duygudurum tablosu
arasindaki esas baglantiy1 kuranin Kapadokli Arateus (m.s 150’ler) oldugu kabul edilmektedir.
Melankolinin maninin baslangici oldugunu ifade etmistir. Hastaligin dalgali seyrine dikkat

¢cekmistir. Maninin ana belirtilerini tamimlamistir.  Mevsimsellige de dikkat ¢ekmistir (16).



Eski Yunan ve Roma tibbinda sagliklilik ve hastalik durumunu belirleyen insan viicudunda
bulunan dort temel sividir. Bu sivilardan herhangi birinin fazlaligi kisinin mizacini, hatta patoloji
diizeyini de belirlemektedir (17). Nasil ki kara safranin beyni etkilemesi sonucu uyusuk, somurtkan,
dalgin, karamsar mizag¢ 6zellikleri gosteren melankolik mizagl kisilerde melankoliye yatkinlik s6z
konusuysa, bu stvilardan kirmizi renkli olan kan (sanguine) insanin disa doniik, daha canli bir kimse
olmasini saglamaktadir. Ancak bunun fazla olmasi: durumunda, patolojik bir durum olan taskinlikla
seyreden mani ortaya ¢ikmaktadir. Bir diger mizag tipini belirleyen de sar1 safra olarak bilinen
choleric sividir. Bunun fazla oldugu durumlarda kisilerin tezcanli, ihtirasli, ¢abuk kizan kisiler
haline geldikleri belirtilmistir. Son olarak da lenf sivisinin hakim oldugu durumlarda kisilerin daha
sogukkanli; tembel, lisengec, kararsiz ve mahcup 6zellikler gosterdikleri mizag tiirliniin olustugu

oOne siirtilmistiir (15,17,18).

Yine eski Yunan ve Roma tibbinda hastaliga yol agan biyolojik ve ¢evresel faktorleri
tanimlama ¢abasi goriilmektedir. Melankolinin asir1 sarap tiikketimi, kisinin ihtiraslari, uyku
diizeninin bozulmasi gibi cesitli cevresel faktorlerden de kaynaklanabilecegi belirtilmistir. Ibn-i
Sina’nin melankoliyle ilgili goriisleri giiniimiize orta ¢ag Arap belgeleri yoluyla ulagmistir. Ibn-i
Sina 6fke ve huzursuzlugun eslik ettigi melankoli tablolarinin maniye kayabilecegini isaret etmistir
(15). Tibbin Ilkeleri kitabinda melankoli, taskinlik, mani terimleri bulunmaktadir (19). Modern
siiflandirmalarda diislince hizinin arttig1, hareketlilik ve 6fkeliligin oldugu karma 6zellikli depresif
dénemler ancak DSM-IV-TR’de bilimsel olarak kabul gérmiistiir. Ishak Ibn-i Imran’in genetik
yatkinliga isaret eden babanin sperminin zarar gérmiis olmasina bagli dogum oncesi hasarlanma
gorisi de bir ileri goriisliiliik 6rnegi olarak kabul edilebilir. Mizag 6zellikleri kaynakli asirt zihinsel
yorgunlugun uyku-uyaniklik dongiisiiniin bozulmasina ve hastalik tablosunun ortaya ¢ikmasina

neden oldugu goriisii mevcut modern teorilere bir nevi atif gibidir (16).

Eski sivi kuramimin degismesinde Ronesans doneminde yapilan anatomik diseksiyonlar
etkili olmustur. Bu déneme kadar duygudurum bozukluklarini agiklamada c¢ok fazla degisiklige
rastlanmaz. Anatomik diseksiyonlar sayesinde duygudurum bozukluklarina yeni bir bakis agisi
gelmis ancak adlandirma yine sebat etmistir; mani ve melankoli terimleri kullanilmaya devam

etmistir (18).



2.1.2. Modern Cag

Robert Burton tarafindan 1621°de yazilan Melankolinin Anatomisi gegmis tibbi ve felsefi
birikimi bilimsel agidan ele alinmaktadir. Cesitli ruhsal hastaliklarin doneme 6zgii tanimlandig1 bir
eser olmasi nedeni ile kendinden sonraki donemler icin de yol gdsterici olmustur. Ayn1 zamanda
tamamen depresyonla iliskili ilk Ingilizce metindir (14). Eserin temel sorunlarindan birisi
duygulanim bozuklugu taniminin somatoform bozukluklar, hipokondriazis ve duygudurum
bozukluklar1 gibi oldukca genis bir tan1 yelpazesini igermesidir. Nedensiz melankoli ve c¢evresel
faktorler iyi tanimlanmus, ciddi bir kavramsallastirma yapilmistir. Burton yasla ilgili herhangi bir
goriis belirtmemistir ancak kendinden onceki bilim insanlar1 gibi hastaligin erkeklerde daha sik
goriildiigiinii belirtmistir (15). Burton melankolinin substrati olarak mizaglari kabul etmistir. Hem
melankolik (diisiinceli), hem de sanguine (sicak kanli) mizacit melankolinin 6nciil mizaglari olarak
kabul etmistir. Burton ¢aligmalarinda karma durumlar1 da tanimlamistir. Kendisinin de muzdarip

oldugu diistiniilen BPB tip II ile iliskilendirdigi melankolik tablolar tanimlamistir (20).

17. yiizy1l tip yazinina bakildiginda genel olarak mani ve melankolinin ayni1 hastalik oldugu
fikrinin savunuldugu gorilmektedir. Thomas Willis, Antoine-Charles Lorry, Richard Mead bu
donemin Onemli isimleridir. Leopold Elder von Auenbrugger’in -steteskopla oskiiltasyonu
kesfetmistir- on bir hastaya kafurun vererek maninin sagaltimini tanimlama gabasi farkli bir tedavi
yaklasimi olarak goériilmektedir. Bu hastalarda muhtemelen nobetler ortaya ¢ikmistir. Dolayisiyla
1920 ve 1930’larda gelistirilen sok tedavisine onciiliik ettigi diistiniilebilir. Her ne kadar oral kafurun
aliminin nébet olusturup olusturmadigr bilinmese de orijinal metinde yer alan ifadeler bu konuda

fikir vermektedir (18).

18. yiizyil sonlarinda ve 19. yiizyilda akil hastalarinin insanca tedavi gérme haklarinin
Philippe Pinel tarafindan savunulmasi ve hastalarin uzunlamasina gézlemlenmesi, mevcut hastalik
tablolarin diizeltilebilir oldugunun fark edilmesini saglamistir. Bu sayede psikiyatrik semptomlari
olan hastalara bakis acis1 degismistir. Fransiz ekolii sayesinde melankoli tablolar1 delilik olarak

tanimlanmaktan ¢ikarilmis ve Kreapelin sisteminin de yolu agilmistir (21).

Esquirol’'un (1840) melankolinin altinda yatan nedenin bir duygudurum bozuklugu
oldugunu 6ne siiren ilk modern psikiyatristtir. Melankoli adlandirmasini genis ve belirsiz buldugu
icin lipemani terimini kullanmistir. Bir donem hekimler arasinda lipemani terimi tercih edilmistir.

Yine mevsimsel affektif bozukluk tablosunu tanimlamustir (18). Oncesinde melankoli yargilama ve



diistince bozuklugunun eslik ettigi bir akil hastaligi olarak kabul edilmekteydi. Zamanla
Avrupa’daki psikiyatristler de sanrilarin eslik etmedigi depresyon tablolar1 tanimlamislardir.
Ilerleyen dénemlerde bunlar birincil depresyon tablolari olarak siiflandirmalarda yerlerini almistr.
Daha sonra -her ne kadar iki bin yildir tekrar tekrar manik ve depresif durumlar yeniden
kesfedilirmiscesine birlikte ele alinsa da- Esquirol’un iki 6grencisi (Falret ve Baillarger ) manik ve
depresif tablolar1 ayn1 hastalik ¢atisi altinda incelemistir (15,18). Hastaligin bu iki ug arasinda
dongiisellik gosterdigini belirtmislerdir. Hizli dongiiliiliik kavraminin 6nciilii olacak tanimlamalarda

bulunmuslardir (18).

Eski terminolojiden uzaklagmayi saglayanlardan birisi Berlin’deki Charite Hastanesi
psikiyatri klinik sefi ve ayn1 zamanda bir dahiliyeci olan Wilhelm Griesinger’dir. Kreapelin’in de
hocas1 olan Griesinger ruhsal hastaliklara karsilik gelen beyin degisiklikleri olmasi1 gerektigini
savunmustur. Bu degisiklikleri kesfetme ¢abasi1 nedeniyle organik psikiyatrinin babasi olarak kabul
edilmektedir (18,22,23)

19. ylizyilin sonlarina dogru, psikiyatrinin biiyiik sistematik¢isi Kreapelin (1883)
duygudurum bozukluklarini manik-depresif delilik basligi altinda toplamistir (24). Unipolar ve
bipolar formlar arasinda bir ayrim yapmamustir. Kitabinin sonraki baskilarinda manik depresyonun
‘karma durumlar’ini tanimlamistir (18):

¢ 1893°te manik stupor (Stumpfheit),

¢ 1899°da inhibisyonla giden mani (Hemmung),

¢ 1904°te coskulu depresyon,

¢ 1913’te depresif anksiydz mani veya inhibe mani.

Kreapelin c¢aligmalarinda Almanya’nin ilk psikiyatri profesorii olan Johann Christian
Heinroth (1818)’un (25) erken donem c¢alismalarinda yer alan, gemischte Gemuthstérungen (karma
duygudurum bozukluklari) konusundan yararlanmistir (18). Falret gibi Kreapelin de zaman

faktoriiniin yani uzunlamasina seyrin taninin bir pargasi oldugunu belirtmistir (26).

Kreapelin yapmis oldugu uzunlamasina gozlemler sayesinde manik depresif rahatsizligi
nozolojik olarak tanimlamistir (24). Lehrbuch der Psychiatrie’nin altinci baskisinda (1899) yaptigi

bazi tanimlamalara gore:
e Alt tipler i¢in genetik gecislilik ve ailesel yiikliilik s6z konusu olmaktadir (27).

e Uzun siire izlemlerde alt tipler aras1 gegis fark edilmektedir.



e Hemen ¢ogunda hastaliksiz donemleri yinelemelerin izlemektedir.
o Siklikla kisinin alisilmis mizacinin zidd1 yoniinde ataklar goriilmektedir.
eHem manik, hem de depresif belirtiler ayn1 atak esnasinda goriilmektedir (karma

durumlar).

Depresyondaki ana belirtiyi duygudurumda ¢okkiinliik, fiziksel ve zihinsel siireglerde
yavaglama, irade zayiflig1 olarak kabul etmistir. Manideki ana belirtileri duygudurumda yiikselme
(6fori), fiziksel ve zihinsel siire¢lerde hizlanma (fikir ugusmasi ve hiperaktivite) olarak kabul
etmistir (28). Smiflandirmalarda iki farkli afektif alt tip tanimlanmistir: manik-depresif delilik ve
involiisyonel melankoli. Kirk bes yas sonrasi ortaya ¢ikan ikinci tabloyu yaslanmaya bagladiysa da
Berrios’un da belirttigi gibi kisilerin hastaligin bilindik formlarin1 yagsamlarimin 6nceki
doénemlerinde yasadiklar1 ortaya ¢ikinca ivoliisyonel melankoli kavramini terk etmistir (18). Asiri
kaygi, sinirlilik, ajitasyon ve sanrilarla giden involiisyonel melankoli tablosunu &grencisi
Dreyfus’un gézlemleri sonucunda eksite donemlerin saptandigini ne stirerek manik depresif grupla
birlestirmistir (15,18). Yine kitabinin altinci baskinda manik depresyonu ‘demantia preacox’dan
ayiran ikili psikoz siniflamasini 6nermistir (29,30). Kant’in zihnin ii¢ par¢ali modeli (duygu-
diisiince-davranis) ile uyumlu duygudurum psikozunun yaninda bir de biligsel psikoz kavramin

ortaya atmistir.

19. yilizyilin bitiminde, Kreapelin’in 6grencisi olan Wilhelm Weygandt diisiince fakirligi
ile giden mani, ajite depresyon ve diisiince ugusmasi goriilen depresyon gibi karma manik-depresif
durumlart tanimlamistir. Bu bir nevi melankolinin maniye doniistiigii veya iki durumun belirtilerinin
birlikte goriildiigli durumlar iizerine yazilar1 olan Yunan-Romali yazarlarin (Hipokrat, Arteus)

yeniden uyanigi gibidir (18).

2.1.3. Yirminci Yiizyil

Gecen yiizyilda duygudurum bozukluklar alaninda en ¢ok dikkati ¢ceken iki ana degigim:
a. Manik-depresif ve sizofrenik durumlar arasinda daha net bir ayrim yapilmasi,

b. Duygudurum bozukluklarina 6zgiil farmakolojik ajanlarin gelistirilmesidir.

Bu donemde ortaya ¢ikan —ve hala da etkisini yitirmeyen- 6nemli tartismalardan birisi
manik-depresif hastaligin Kreapelin’in dedigi gibi genis kapsamli tek bir durumu temsil edip

etmedigidir. Tanisal 6nemli yaklagimlardan birisi 1957°de Karl Leonhard tarafindan ortaya atilan
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duygudurum bozukluklariin unipolar ve bipolar olarak ikiye ayrilmasidir (31,32). Eger hasta zit
kutuptan iki durum olan manik ve depresif donemler gegirmis ise bipolar kabul edilmeli, klinik tablo
‘gercek manik depresif hastalik’ olarak adlandirilmali idi (33). Unipolar tablolar ise zit donemlerin
bir arada goriilmedigi, yineleyici mani ve (psikotik) depresyon donemlerini i¢eriyordu. 1966’da
Jules Angst, 1966°da Carlo Peris, 1969°da George Winokur, Paulo Clayton, Theodore Reich manik
ve hipomanik ndbetler olmaksizin tek basina depresif belirtilerin oldugu tek uglu tablolarin varligina
dikkat cekmisler ve bunlarin yas gruplar1 agisindan da farklilik gosterdigini bildirmislerdir. Ayni
zamanda iki uglu bozuklukta ailesel yiikliiliigiin daha fazla olduguna dikkat ¢ekilmistir (15).

Glinlimiize unipolar ve bipolar durumlarin tanimlanmasi1 tartismalariin heniiz
sonlanmamustir (34). Akiskal bipolar spektrumda en sik goriiniimlerin depresif dogada olduguna ve
spektrumun genis olduguna dikkat ¢ekmektedir (35). Ayrica g¢alismalarinda; bipolar I, bipolar II,
siklotimi ve hipertimik mizaca uzanan bir BPB spektrumuna isaret eder (36). Hipertimik mizag

burada bipolarite igin hafif genetik yiikliiliige isaret etmesi anlaminda degerlendirilmistir (37).

2.2. Depresyon Modelleri

2.2.1. Nesne Kaybina Bagh Depresyon

Nesne iligkileri okulunun kurucu olan Klein, ayn1 zamanda psikanalizin en etkili
kuramecilarindandir. Nesne iligkileri kurami kisiligin gelisimini ve psikopatolojinin ortaya ¢ikisin
erken donem kisilerarasi iligkilerin i¢sellestirilmesiyle agiklayan teorilerin tlimiinii kapsayan genel
bir terimdir. Klein nesne teorisini diirtii kuramindan gelistirmistir ancak nesnelerin diirtiilerin
doyumunu sagladik¢a 6nem kazandiklarini degil, nesnelerin onarilmasinin ve korunmasinin sevgi
yoluyla miimkiin olacagini savunmustur (38). Dolayisiyla nesne bir ara¢ degil kisisel olarak iliski

kurulan bir “6teki”dir (39).

Erken nesne kaybina bagli depresyon, psikanalitik yazinda nesne iliskileri kuramcilart
tarafindan vurgulanmistir. Bu kuramlarin odak noktasi erken nesne kaybi ve buna bagli depresif

duygularin, yasam boyunca digerleriyle olan iliskilerde tekrarlandigi varsayimidir (40).



2.2.2. Sadirganhgin ice Atim

Klein’a gore klinik depresyon, saldirgan diirtiilerin bastirilmasi ve mevcut hasar gormiis,
onarilamayan iyi nesnenin korunmasi igin ige dondirilmesine bagli olarak ortaya g¢ikan,
¢oziimlenememis depresif kaygilar nedeniyle deneyimlenmektedir. Buna bagli olarak, depresif kisi
hayatindaki tiim sevgi nesnelerine kars1 bir tehlike oldugunu hissetmektedir. Kisiler arasi iligskilerde
sorunlar yasamaktadir. Kisi nesne kaybi korkusuyla, ihtiyaglart giderildiginde sugluluk
hissetmektedir. Sugluluk duygularinin sonucunda asagilik ve degersizlik duygulari olusmaktadir.

Onay ve begenilme ihtiyacinin ortaya ¢ikisi bu sugluluk ve kayginin azalmasina yoneliktir (40).

2.2.3. Bilissel Modelleme

Bu modellemede psikopatoloji; kisilerin duygu ve davranislarinin, yasadiklar1 deneyimleri
nasil algiladiklarinin ve yapilandirdiklarinin sonucu olarak ortaya c¢ikmaktadir (41). Beck’in
modellemesine gore depresyonun psikolojik yapisinin agiklanabilmesi igin ti¢ 6zgiil kavram
onemlidir:

e Bilissel iiclii (Cognitive triad)

® Semalar

e Biligsel hatalar (Hatal1 bilgi isleme) (41,42).

Bilissel yaklasimin, psikopatolojik siiregleri agiklamak, tedavi etmek igin bilissel siiregler
yerine diistincelerin “igerigine” odaklanmasi, bu yaklasimin elestirilmesine neden olmustur. Bilise

verilen 6nemin yetersiz oldugu fikri 6ne ¢ikmustir (43).

Son dénemde daha ¢ok bilgi isleme siiregleri olan kisinin kendi diisiincelerini izlemesi,
yorumlamasi, diizenlemesi ve kontrol etmesi anlamina gelen tistbilis kavrami 6ne ¢ikmaktadir (44).
Bagka bir ifadeyle tstbilis diisiincelerin degerlendirilmesi, bu diisiincelere iliskin inanglar ve
denetlemek i¢in kullanilan stratejilerdir. Dolayisiyla aslinda biligsel faaliyetlerin yoneticisi ve
biligsel icerigin belirleyicisi istbilislerdir (45). Bu dogrultuda, var olan yaklasimlarin aksine
diistincenin igeriginden ¢ok diisiince siireglerinin anlasiimasi1 ve degistirilmesine odaklanan
ustbilissel yaklagim, psikolojik bozukluklara dair var olan yaklasimlarin zenginlesmesine katkida
bulunacaktir (43,46).



2.2.4. Ogrenilmis Caresizlik Modeli

Ogrenilmis caresizlik modeline gére yasaminin erken dénemlerinden itibaren olumsuz
yasam olaylart ile karsilagmig, engellenmis ve bu durumla bas edememis kisiler depresyona
yatkindirlar. Bu modeli ortaya atan Seligman kopeklerle yapmis oldugu deneylerde 6nce kdpeklere
elektrik vermis ve ayn1 zamanda ka¢gmalarina engel olmustur. Bir siire sonra kopeklerin kagmaktan
vaz gectiklerini gérmiistiir. Durgun ve tizilintiilii bir hal edinen kopeklerin bu durumunu insanlarin
yasadiklar1 depresif durumlara benzetmistir. Bu goriis daha ¢ok reaktif depresyonu agiklanmak i¢in

kullanilmistir (47).

2.2.5. Pekistirme (Reinforcement)

Davraniggr aragtirmacilardan Lewinsohn, depresyonun 6diil eksikligine bagli pekistirme
mekanizmalarindaki bozulmalar sonucunda ortaya ciktigini iddia etmistir. Odiillendirmeden
stiregen yoksunluk kiside umutsuzluga yol agmaktadir. Bir anlamda bunun tersi olan hak edilmeyen
odillendirmeler de kiside kendilik degerini diisiirmektedir. Bu modele gore kisi odiillendirilme
olasilig1 s6z konusu oldugunda uygun yanit veremez. Bu kisilerde sosyal beceri eksikligi oldugu
varsayilmaktadir. Dolayisiyla sosyal beceri eksikligi ve ddiillendirmelere uygun yanit verememenin

kiside depresyona yol actig1 iddia edilmektedir (15,48,49).

2.2.6. Biyojenik Amin Varsayimlari

Monoamino oksidaz-A (MAO-A) enzimi serotonin, dopamin, epinefrin, norepinefrin gibi
pek c¢ok biyolojik monoaminin yikiminda gorevlidir; bu biyolojik aminlerin oksidatif
deaminasyonunu saglar. MAO-A geni X kromozomu iizerinde yer alir. MAO-A enzimi mitokondri
dis membraninda yer alir. MAO-A geninde meydana gelebilecek bir ekspresyon sorunu MAO-A
enzim iretimini azaltabilir ve noronlarda monoaminlerin birikimine neden olabilir. Bu durum
depresyonun Onlenmesini saglayabilir (50). MAO inhibitorlerinin ve trisiklik antidepresanlarin
1950’lerden itibaren psikiyatride kullanilmaya baslanmasi1 ile depresyonun biyolojik olus
mekanizmalarin1  arastiran pek ¢ok ¢alisma yapilmistir (51-53). 1950'lerin ortalarinda
antihipertansif bir ilag olan reserpin ile yapilan ¢alismalarda biyojenik aminlerin tiikenmesine bagl
olarak depresyon benzeri tablolar olustugu gdosterilmistir. Sonrasinda reserpin arastirmalarda

depresyon modellemesi i¢in kullanilmistir (53,54).
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Gecmisi daha eskiye dayanan Serotonin basta olmak iizere pek ¢ok norotransmitter
depresyonun etyolojisinden sorumlu tutulmustur. Selektif serotonin geri alim inhibitorlerinin
(SSRI) depresyonda basarili bir sekilde kullanilmasi serotonin teorisini destekler niteliktedir
(55). Son yapilan aragtirmalarda Serotonin prokiirsorii olan triptofanin metabolizmasi, stres
hormonlar1 ve proinflamatuar sitokinlerin rolii iizerinde durulmaktadir. Aslinda tiim bunlar

depresyondaki yeni tedavi segenekleri i¢in yeni biyokimyasal hedefler bulma ¢abalaridir (56).

Serotonin islevlerindeki azalmanin depresyona neden olacagi goriisiine dayanan Serotonin
hipotezine gore sorun prekiirsor maddelerin azligi, triptofan hidroksilaz aktivitesinin azalmasi,
serotonin salinimindaki anormallikler ya da reseptor diizeyinde olabilir; depresyonun tedavisi ise bu
islevsel bozulmanin diizeltilmesi ile saglanmaktadir (57-60). Daha sonra yapilan ¢alismalarda
serotonin iglev bozukluklarinin depresyona 6zgiil olmadig1 daha pek ¢ok bozuklukta ortaya ¢iktigi
gosterilmistir. Serotonerjik yolaklarin pek ¢ok diger norotransmitter yolaklar1 ile kesisimi,
depresyon etyolojisinde tek bagsina bir ndrotransmitterin etkili olamayacagi, pek c¢ok farkli

norotransmitter sisteminin komplike birlikteligi ile ortaya ¢iktig1 fikrine neden olmustur (55,61

63).

Norpinefrin (NE) diizeylerinin azalmasi depresyonla iligkilendirilmistir (64). Hayvan
deneylerinde yapilan depresyon modellemelerinde NE diizeylerinde diisiis oldugu gosterilmistir
(65). Bu modellemelerde rezerpin verilerek NE deplesyonu yapilir (66). NE sistemi prefrontal
kortekste davranis ve dikkati modiile etmektedir. Lokus sereleus stresli durumlarda ateslenen temel
beyin alanidir. Amigdala ile birlikte bellegin duygusal boyutunu olustururlar (67). Lokus
seruleusun uyarilmasi sonucunda otonomik ve emosyonel anksiyete belirtileri ortaya ¢ikmaktadir
(64,68). NE’in depresyonda, anksiyete iizerine etkilerinin paradoksik olduguna dair tartigmalar olsa

da aksi kanitlar anksiyete belirtilerinde iyilesme oldugunu da desteklemektedir (54).

Bugiine kadar elde edilen veriler depresyondan sorumlu tutulan bir diger monoamin olan
dopaminin aktivitesinin depresyonda azaldig1 yoniindedir. Rezerpin depresyon modellemelerinde
dopamin miktari1 azaltmaktadir. Yine dopamin konsantrasyonlarinin azaldigi Parkinson
hastaliginda depresif belirtiler olusmaktadir. Tirozin, Amfetamin, Amineptin ve Bupropion gibi

ajanlarla dopamin konsantrasyonlari artmakta ve depresyon semptomlari azalmaktadir (69).

11



2.3. Depresyon Epidemiyolojisi

2.3.1. Siklik ve Yayginhk

1970’li yillardan bu yana depresyonla ilgili yapilan epidemiyolojik aragtirmalarda bazi
bulgular istikrarli bir bigimde yinelemekte, birbirini dogrular nitelikte ¢ikmaktadir (70). Psikiyatrik
bozukluklar arasinda en sik goriilenlerden birisi depresyondur. Son yapilan arastirmalarda tiim
psikiyatrik hastaliklar i¢inde en yiiksek yasam boyu yayginlik oranina sahip bozukluklar yaklasik
%17’lik bir oranla depresif duygudurum bozukluklaridir (14,73). En sik baslangi¢ yasi 30’lu
yaslardir, geng yasta siklig1, orta yasa dogru yayginligi artis gostermektedir (19).

1994-2014 yillar1 arasinda yapilan 90 calismanin dahil edildigi bir metaanalizde
depresyonun yasam boyu yaygimligi %10.8 bulunmus ve kadinlarda depresyon yayginligi belirgin
olarak daha yiiksek bulunmustur (%14.4) (73). Diger depresif duygudurum bozukluklarindan
distimik bozukluk i¢in yasam boyu prevalans yaklasik %5’tir (15). Canadian Network for Mood
and Anxiety Treatments (CANMAT) depresyonun yasam boyu yaygmligini  %11.3 olarak
bildirmistir (74). Yani eriskin yasa gelindiginde neredeyse her on bireyden birinde izlenmektedir.
Ulkemizdeki yaygmligi da %8-20 civarinda olup diger iilkelerdeki verilerle benzerdir (75). 1994-
2018 yillar1 arasinda yapilan bazi aragtirmalarda UD’un 1 yillik prevalanst %4-10.23 arasinda,
yasam boyu prevalansi %13,23-17 arasinda degismektedir (19,71,76-80).

Cocukluk doneminde cinsiyet farki gozetmeksizin %2-5 oranlarinda goriiliir. Ergenlik
doneminde kadin cinsiyette siklik artig1 goriiliir, her iki cinsiyette toplam goriilme siklig1 %6-15

oranmindadir. ilerleyen yaslarda cinsiyetler arasi fark sabitlenir (81-83).

Kadinlarda erkeklere nazaran daha yaygindir (84), oran olarak kabaca kadinlarda iki kat
daha fazladir (19,83,85-87). Erkeklerin %8-10"u, kadinlarin da nerede ise %17-25’1 yasamlari
boyunca en bir kez depresyon gegirirler. Dolayisiyla kadinlarda erkeklerin iki kati siklikta

depresyon goriildigi séylenebilir (19,79,83,85,86).

Bosanmis, ayr1 yasayan ya da bekar olanlarda daha siktir (88). Bir ¢alismada evli olanlarda
%12,07, dul-ayri-bosanmis olanlarda %218,8 bekar olanlarda %11,99 oraninda gorildigi
bildirilmistir. Egitim durumu lise alt1 olanlarda % 11,32, lise olanlarda %12,13, tiniversite olanlarda
%14,35’tir (79).
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Amerika Birlesik Devletleri’nde depresyonun epidemiyolojik verilerinin arastirildigr bir
caligmada karma belirtili depresyon siklig1 %15.5 olarak saptanmistir (89). DSM-5 tani kriterlerini
tam olarak saglayan yeterince KBD ¢aligsmasi bulunmamaktadir. Calismalar daha ¢ok kars1 kutuptan
kag belirtinin bulundugu temel alinarak yapilmistir. Bir derleme sonucuna gore karsi kutuptan >3
belirtinin varliginda konulan KBD tanis1 temel alinarak yapilan arastirmalarin sonucunda KBD
siklig1 %23.8 olarak bulunmustur (90). Farkli bir ¢alismada bu oran %29.1 olarak bulunmustur,
DSM-5 kriterleri tam olarak uygulandiginda ise oran %7.5 olmaktadir (91). Ozellikle irritabilite,
psikomotor ajitasyon, emosyonel labilite gibi bazi belirtilerin DSM-5 ‘karma belirtili’ tanm
kriterlerinde olmamasi her iki kutup i¢in karma belirtili tanisin1 koymay1 zorlastirmaktadir, pek ¢cok
hastay1 tan1 dis1 birakmaktadir. Burada en ¢ok elestirilen konulardan birisi de belirtilerin siddetinin

degil sayisinin 6nemsenmesidir (1,92-95).

2.3.2. Cinsiyet

Yapilan arastirmalarda goriilmiistiir ki UD neredeyse degismez bir sekilde kadinlarda
erkeklerden iki kat daha sik goriilmektedir ve bu durum i¢inde bulunulan kiiltiir ve yasanilan
iilkeden etkilenmemektedir (19,70,82,96,97). Kadinlarda manik dénemlerde karma tablo goriilme
siklig1 da yine erkeklere gore daha fazladir (82,98-103). Distimi de kadinlarda erkeklere gore daha
fazla goriilmektedir (104).

Cinsiyete gore dagilim farki gen¢ ve orta yasta daha belirgin iken yasin ilerlemesi ile
aradaki fark giderek azalir (81,83,86). Yine hastaligin klinik gériiniimii, tedavi yaniti, tetikleyici
faktorler ve komorbid durumlar agisindan da farkliliklar izlenmektedir. Kadinlarda 6zellikle yasam
olaylarmin tetikledigi epizotlar, belirti siddeti, parasuisidal girisim sayisi, anksiyete belirtileri,
somatik belirtiler, komorbid anksiyete bozukluklari, somataform bozukluklar, yeme bozukluklari,
migren birlikteligi, yasam boyu isgiicii kayb1 oran1 daha fazladir (19,81,86,105-107). Erkeklere
nazaran kadinlarin tedavi yanit1 daha dusiiktiir. Erkeklerde epizot sayisi, alkol ve madde kullanim
birlikteligi daha fazladir (19). Her ne kadar halen tartigmali bir konu olsa da erkeklerin trisiklik
antidepresan ajanlara, kadinlarinda SSRI grubu antidepresan ajanlara daha iyi yanit verdiklerine dair

goriigler vardir (108-112).

Kadinlarda major depresyonun daha fazla goriilmesi, postpartum depresyon, premenstruel
disforik bozukluk, premenapozal donemde depresyon sikliklarinda artis gibi kadinlara 6zgii

depresyon tablolar1 bugiline kadar dikkatleri Ostrojen ve progesteron iizerine ¢ekmistir (86).
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Baslangicta gonodal hormonlarin nérotransmitter sistemlerle iliskileri sebep olarak gosterilmistir.
Ancak zamanla asil etkilerinin dogrudan bir rol alma seklinde degil, yatkinlig1 olan kadinlarda
tetikleyici bir etken olarak devreye girmeleri olarak yorumlanmistir (113—115). Yine erkeklere
nazaran kadinlardaki MAO seviyelerinin yiliksek olmasi, tiroid hormon bozukluklarinin daha fazla

izlenmesi etken olarak one siiriilmektedir (19,116).

Etken olabilecek bir diger faktor olarak toplumlarin genel olarak kadina bigtigi, makul
goriilen kadinlik roliiniin daha i¢e kapanik, pasif bir birey figiirii olmasi olabilir. Erkegin aktif ve
yoneten konumunun tersine, kadin daha pasif ve bagimli bir konumu sahiplenmektedir. Yasadigi
catigsmalar karsisinda caresizlik, suc¢luluk duygulari gibi olumsuz ruhsal etkenlerin depresyona
yatkinlik olusturdugu diisiiniilmektedir. Erkegin bu ‘tiimgiiclii” pozisyonu depresif belirtileri ifade
etmek ve yardim aramak konusunda zorluk olustururken, kadinlar daha kolay yardim aramaktadir

(116-118).

2.3.3. Yas

UD igin ortalama baslangi¢ yasi 30’lu yaslar olup, vakalarin yarisinda ilk epizot 20-50
yaslar arasinda olmaktadir (19,70). Depresyon orta yas hastaligi olup, en sik ortalama 30-45’1i
yaslarda goriiliir. Yas gruplaria gore en sik rastlanan yas araliklar1 ve sikliklar1 18-29 yas; %12,02,
30-44 yas; %14,03, 45-64 yas; %15,91 olarak karsimiza ¢ikmaktadir. UD diger pek ¢ok psikiyatrik
hastaliktan farkli olarak kismen daha ge¢ ortalama baslangi¢c yasi ve baslangic yas araliginin

dagilimin genis olmasi ile farklilik gosterir (119).

Gegmiste yaygin olan kani yaslilarda depresyonun artti1 idi ancak depresyon 65 yas
sonrasi azalmaya baglar ve yaslilarda %8,19 oraninda goriiliir. Burada yanlis kaniya neden olan bazi

depresif belirtilerin yasla birlikte artmasidir (19).

Yeni epidemiyoloji ¢aligmalart UD sikliginin 20 yas alti bireylerde artmakta oldugunu
diistindiirmektedir (119). Etken olarak da bu yas grubunda artan alkol madde kullanimi

gosterilmektedir.

Yine deginilmesi gereken bir konu da baglangi¢ yasinin erken oldugu durumlardir.
Baslangic yas diistiik¢e kisinin yasam kalitesinde daha fazla diisiis, sosyal ve mesleki islevsellikte

daha fazla bozulma, ek psikiyatrik hastalik ve intihar girisimlerinde artis olmaktadir. Yine klinik
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olarak bu hastalarda belirtilerin siddeti ve gecirilen depresif epizot sayis1 da artis gdstermektedir

(19).

2.3.4. Etnisite

Unipolar depresyonun irklara gore farklilik gostermedigi one stiriilmektedir. Her ne kadar
bazi ¢calismalarda siyah 1rkta daha az goriildiigii 6ne siiriilse de (89), farklilik olmadigini ileri siiren
caligmalar da vardir. Irklar arasi ortaya ¢ikan farkliliklarin, 6zellikle de azinliklarda daha fazla
depresyon oranlar1 saptanmasinin sosyoekonomik diizey, sosyopolitik yapi, saglik politikalar ile
iligkili oldugu diisiiniilmektedir. Ancak tiim bu verilere ragmen farklilik olmadigini 6ne siiren pek

cok calisma mevcuttur (88,120—123).

Bunun yani sira yasam boyu UD yayginliginin yiiksek gelir diizeyli iilkelerde, orta-diisiik
gelir diizeyine sahip lilkelere oranla daha fazla oldugu da iddia edilmektedir (119). Toplumlar arasi
farkin UD sikliginda degil, prezentasyonunda oldugu, batili olmayan toplumlarda daha ¢ok somatik
yakinmalarin 6n planda oldugu, batili toplumlarda daha ¢ok sucluluk diisiincelerinin gdrildigi

bildirilmektedir (124).

2.3.5. Medeni durum

UD depresyon o6zellikle yakin kisisel iliskilerde zorlanan bireylerde goriiliir. Bosanma ve
ayrilma bu bireylerde daha siktir. Evliligin depresyondan koruyucu olduguna dair pek ¢ok veri
mevcuttur. Ozellikle de erkek cinsiyet i¢in bu daha belirgindir. Ayr1 yasayan ve bosanmis olan
kisilerde ise depresyon sikliklari artmaktadir (125). Ozellikle tek basina gocuguyla yasayan
annelerde, evli olanlara gore depresyon sikligi iki kat artmaktadir. Evlilikte doyumunun yetersiz
olmasi ise kadinlarda depresyon olusumuna neden olmaktadir. Es kaybinin 6nemli bir ilk atak
depresyon nedeni oldugu, ozellikle de geng yasta olan kisilerde dnemli bir ¢evresel stres etkeni

oldugu bildirilmistir (19).

2.3.6. Aile oykiisii

Birinci derece akrabada depresyon olmasi, olmayanlara gore kisinin depresyon gecgirme
olasiligini 2-4 kat arttirmaktadir. Anne ya da babada depresyon varsa depresyon gelisme riski %10-

25 iken, her ikisinde de varsa risk iki kat artmaktadir. Ayn1 zamanda bu kisilerin ataklar1 daha erken
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yasta ortaya c¢ikmakta, niiks oranlari artmakta, tedavi yanitlar1 diismektedir. Cocukluk ¢agi
depresyonlarmin genetik gegisle iliskili oldugu one siiriilmektedir. Ozellikle psikotik 6zellikli
depresyon, melankolik 6zellikli depresyon, rekiirren depresyonlar kalitildig: diisiintilen alt tiplerdir.
Depresyon tanis1 alan kisilerin akrabalarinda intihar oranlar1 daha yiiksek bulunmaktadir.

Kadinlarda genetik gegis oranlarinin daha yiiksek oldugunu bildiren ¢alismalar mevcuttur (19).

2.4. Depresyonun Klinik Goriiniimii; Belirti ve Bulgular

2.4.1. Genel Goriuniim

Hastalarda genel olarak {iziintiilii bir yiiz ifadesi vardir. Yiiz ¢izgileri belirgin, omuzlar
¢okiiktiir. Oz bakimda azalma eslik edebilir. Diisiince ve hareketlerde genel bir yavaslama,
durgunluk (psikomotor retardasyon) sik goriiliir. Kimi zaman sikintili ve tedirgin goriiniim, yerinde

duramama, ileri geri salinim hareketleri de goriilebilir (psikomotor ajitasyon) (126) .

2.4.2. Konusma ve Iliski Kurma

Hafif ve orta siddetli depresyonda hasta ile iliski kurmak ¢ok zor olmazken, siddetli
depresyon olgularinda hastalarin al¢ak sesle (hipofonik) ve yavas konustuklar1 gozlenir. Cok agir
depresyon tablolarinda mutizm goriilebilir. Bir grup hastada ise ¢ok konusma ve sikintilarini herkese
anlatma seklinde kendini gdsteren depresif logore goriilebilir. Depresif logore varliginda karma

belirtili depresyon agisindan hasta dikkatli degerlendirilmelidir (127).

2.4.3. Duygulanim

Hastalarda ¢okkiin duygudurum (depresif mood) en temel belirtidir. UD tanis1 i¢in ¢okkiin
(depresif) duygudurum ve ilgi kab1 ve/veya zevk alamama belirtilerinden en az birinin bulunmasi
gerekir. Depresif duygudurum; keder, elem, mutsuzluk, hiiziin, karamsarlik, umutsuzluk, kendini
boslukta hissetme seklinde goriilebilir ve siiregenlik s6z konusudur. Bu belirtiler ayn1 zamanda
giinilin biiyiik bir kisminda ve giinlerin cogunda mevcuttur. Bazi hastalarda sabah daha kétii hissetme

tipiktir (19,128).
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2.4.4. Bilissel Yetiler

Depresyonda dikkat, bellek, psikomotor yetiler ve yonetici islevleri igeren bilissel
islevlerde bozulmalar oldukga sik goriilmektedir (129). Bu kisilerin dikkat, bilgi isleme hiz1, sdzel
ve sOzel olmayan 0grenme, kisa siireli bellek, islem bellegi ve yonetici islevlerle ilgili 6l¢iimlerde
diisiik performans sergiledikleri goriilmiistiir (130-132). Psikotik 6zellikli depresyonda bilissel
bozukluklarin siddetli oldugu gézlenmistir. Daha ¢ok sizofreni tanili hastalara benzer bulgular elde
edilmigtir (133,134). Bipolar spektrumunda degerlendirilen depresyon hastalarinda, UD tanili
hastalara ve kontrol grubuna gore daha fazla biligsel bozukluk oldugu gosterilmistir (130).
Tekrarlayan depresyonu olan hastalarin yonetsel islevleri dlgen testlerde daha basarisiz olduklar
bildirilmistir (135,136).

Kotan ve ark. depresyon hastalarinin biligsel islevlerini degerlendirmeye yonelik yaptiklar
bir arastirmada kontrol grubunun biligsel 6l¢ek puanlarinin hasta grubundan daha iyi oldugunu
saptamistir. Bu verilere gore kontrol grubu yapilandirma, muhakeme, hesaplama ve tekrarlama

becerileri agisindan daha basarili bulunmustur (129).

2.4.5. Diisiince Siireci ve Icerigi

UD hastalarinda diislince hiz1 yavaglamistir. Buna bagli olarak konugmada yavaslama, tek
diizelik, reaksiyon zamaninda uzama dikkat c¢eker. Hastalarin ses tonu kisiktir (hipofonik),

konusmak i¢in ¢aba sarf ettikleri izlenimi olusabilir. Nadiren mutizm goriliir (126).

Diisilincenin igerigi gegmis yasantilar, pismanliklar, sucluluk diisiinceleri, gelecek kaygisi
temalidir. Benlik sayginda azalma vardir. Degersizlik ve kiiciikliik diisiinceleri olur. Ozellikle
caresizlik ve umutsuzluk diisiinceleri 6nemlidir. Yogun degersizlik, sucluluk, cezalandirilma
diistinceleri, en nihayetinde ¢aresiz, umutsuz hissetme ve intihar diisiincelerine yol acar. Orta-ileri
depresyon hastalarinda intihar diisiincesi goriilme oran1 %75’i bulabilir. Intihar girisimi oran1 %10-
15°tir, bunlarinda %10-15’i basarili olur. Oliimle sonuclanmayan girisimler kadinlarda, 6liimle

sonuglanan girisimler erkeklerde daha fazladir.

Hastalarin yaklasik %10’unda sanrilar goriilebilir. Bu sanrilar duygudurumla uyumlu

(mood-congruent) ya da duygudurumla uyumlu olmayan (mood-incongruent) nitelikte olabilir.
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Psikotik hastalarda duyguduruma uyumsuz sanrilar daha ¢ok gortilebilir. Hastalarda siklikla kendi

bedenine yonelme ve hipokondriyak ugrasilar goriiliir (127,137).

2.4.6. Hareket

Ruhsal siireclerdeki yavaslamaya eslenik olarak psikomotor yavaslama, hareketlerde
yavaslik, agirlik belirgindir. Hastanin 6znel bildirimden ¢ok muayenedeki goriiniirliigi daha
onemlidir. Hastadaki isteksizlik ve enerji azligina bagli olarak ortaya ¢ikar. Bir diger ugta yer alan
psikomotor ajitasyonda hasta yerinde duramaz, siirekli elleriyle oynar, dolagsmak zorunda hisseder.

Ajitasyon benlige yabanci oldugu i¢in hastanin huzursuz hissetmesine neden olur (126,127).

2.4.7. Bedensel ve Fizyolojik Belirtiler

Depresyonun taninmasini giiclestiren bedensel belirtiler (138) ve depresyon arasindaki
iliski ¢ok eskilerden bu yana bilinmektedir (139). Bedensellestirme ve UD oldukga sik birlikte
goriliir (140). Hastalarda istah azalir, hizlica kilo verme goriilebilir. Sindirim sisteminde yavaslama,

kabizlik olabilir (126).

Toplam uyku siiresinde azalma, REM latansinda azalma, dinlendirmeyen uyku, 6zellikle
sabah erken uyanma tipiktir. Atipik depresyonlu olgularda kilo alma ve hipersomni goriiliir. Ayni

zamanda hastalarda enerjide azalma, halsizlik ve yorgunluk hissi, agrilardan yakinma goriiliir (127).

2.5. Ge¢misten Giiniimiize Depresyon Simiflandirmalari

Kreapelin’den bu yana depresyon siniflandirmalart kategorik ve boyutsal ayrimin
yapildig1, pek ¢ok alt grubun tamimlandigi farkli evrelerden geg¢mistir. Bu siniflandirmalardan
bazilar1 kendilerine klinik olarak yer bulmustur. Bunlardan baslicalarina burada kisaca yer verecek
olursak:

¢ Norotik-Psikotik Depresyon,

¢ Endojen-Reaktif Depresyon,

e Birincil-ikincil Depresyon,

e Major-Minor Depresyon,

e Atipik Depresyon-Histeroid Disfori,

e Unipolar-Bipolar Depresyon,
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e Kategorik ve boyutsal siniflandirma ¢abalarina deginilecektir.

2.5.1. Norotik-Psikotik Depresyon

Bu simiflandirma yer alan psikotik depresyon tablosu halihazirda DSM-5te yer alan klinik
belirteclerden ‘psikotik 6zellikli’ (depresyon) tanimlamasi ile uyusmaktadir. Psikotik depresyon;
endojen kaynakli olup, gercegi degerlendirme yetisinin bozuldugu, varsani ve sanrilarin eslik ettigi,

Klinigin agir seyrettigi durumlar i¢in kullanilmistir (19).

Norotik depresyon ise reaktif kaynakli depresyon tablolari i¢in kullanilmistir. Yine kronik
gidisli yasam olaylar1 kaynakli tablolar da bu tanima dahil edilmistir. DSM-II’de depresif nevroz
adiyla karsimiza ¢iksa da DSM-III’de gecerliligini yitirerek siniflandirmadan ¢ikarilmistir. Bu
tablonun gilinlimiiz siniflandirmalarinda depresif belirtilerle giden uyum bozuklugu ve distimiye

tekabiil ettigi soylenebilir (19).

2.5.2. Endojen-Reaktif Depresyon

Endojen depresyon; daha cok biyolojik etkenlerin rol aldigi ve yasam olaylarindan
bagimsiz olarak ortaya ¢ikan tablolar i¢cin kullanilmigtir. Bu tablonun 6zelliklerine bakildiginda;
psikomotor yavaslama, reaksiyon zamaninda uzama, agir depresif duygudurum, sugluluk
diisiinceleri, uyku sonlanim déneminde bozukluk, kilo kayb: gibi vegetatif belirtilerin eslik ettigi
cevresel olaylardan etkilenmeyen, norokimyasal bozukluklarin belirgin eslik ettigi tablolar

kastedilir. DSM’de melankolik 6zellikli depresif bozukluk tablosuna karsilik gelir (141).

Reaktif depresyon, durumsal depresyon olarak da tanimlanir. Klinisyenler tarafindan genel
olarak kabul géren kani bu taninin yapilan ¢esitli aragtirmalarda gegerliliginin kanitlanamadigi ve
celigkili sonuglar ortaya ¢iktigidir. Pek ¢ok insan i¢in agir stres etkeni olarak kabul edilebilecek
durumdan sonra ortaya ¢iktig1 varsayilan bu tablonun siddeti ve stres etkeninin agirligi ile iliskisi
arastiritlmis ancak iliski saptanmamistir. Farkli klinik goriiniimleri ve stres etkeni agisindan
farkliliklar1 oldugu varsayilan endojen ve reaktif depresyon tablolar1 kiyaslanmis ancak farklilik

saptanmamistir (142-144).
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2.5.3. Birincil-ikincil Depresyon

Bu tanimlamaya gore birincil depresyon tanisini koymak i¢in 6ncesinde fiziksel bir hastalik
(yasamu tehdit eden) ya da duygudurum bozukluklari disinda bir psikiyatrik hastalik olmamasi
gerekir. Ikincil depresyon ise bu durumlarin sonucu olarak ortaya ¢ikan depresyon tablolarini ifade
eder (145,146). Ozellikle alkol bagimlilig1, anksiyete bozukluklar1 ve bazi kisilik bozukluklarmin
ikincil depresyon tablolarina daha sik yol a¢tig1 one siiriilmistiir (147-151).

2.5.4. Major-Minor Depresyon

Minér depresyon tanimi1 DSM-IV ve sonrasinda DSM-IV-TR’de yer alan bir tanidir. Bu
tanimlamada onemli olan siire ve siddetin belirlenmesidir. Siire olarak bu hastalarin belirtileri 2
haftadan daha uzun, 2 yildan daha kisa siireli olmalidir. Siirenin 2 yilin iistiine ¢ikmast durumunda
ise distimi tanis1 alirlar. Siddeti belirleyen ise belirti sayisidir. Belirti sayisinin 3-4 oldugu durumlar
mindr depresyon olarak adlandirilir. Bunlarin yani sira bu hastalarda belirgin yeti yitimi ve
islevsellikte kayip s6z konusudur. Bu tablonun daha sonraki major depresyon epizotunun onciilii
olabilecegi ya da iyilesmenin yetersiz oldugu olgularda kalint1 belirtilerin ortaya ¢ikardigi klinik bir

tablo olabilecegi diistiniilmiistiir (152,153).

DSM-5’te ise bu tan1 kaldirilmistir. Ancak Mindr depresyon tanist DSM-IVTR’de yer alan
Subsendromal Semptomatik Depresif Bozukluk (belirti sayis1 2 olmali, siire 2 hafta ve 2 yil arasi
olmali) (15) ve DSM-5’te Depresif Bozukluklar bashg: altinda yer alan Tanimlanmis Diger Bir
Depresyon Bozuklugu altinda Yeterli Belirtisi Olmayan Depresyon Donemi klinik tanist ile
uyusmaktadir. DSM-5’te yer alan bu tani ile iglevsellikte belirgin kayb1 olan ve an az iki hafta siire
ile ¢okkiin duygulanimla birlikte major depresyonun diger sekiz belirtisinden en az birine sahip

olunan durumlarda bu tani konur (154).

2.5.5. Atipik Depresyon-Histeroid Disfori

Melankolik depresyonda goriilen vegetatif belirtilerin tam tersi bir klinikle ortaya ¢ikan
atipik depresyon hastalarinin ayn1 zamanda tipik olarak c¢evresel olaylara karsi tepkisel bir
duygudurum sergiledikleri goriiliir. Kisilerarasi iliskilerde reddedilmeye kars1 asir1 hassastirlar. Bu
hastalarda hipersomni, istah artisi ve kilo alimi izlenir. Yine DSM-5te “atipik 6zellikler’ klinik gidis
belirteci olarak yer alir (154).
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Histeroid disfori Klein tarafindan 1969 yilinda tanimlanmigtir. DSM-IV’te yer alan atipik
depresyon tablosuna denk gelir. Cogunlukla kadinlardan olusan bu hasta grubunda uygudurumun

yiizeyel oldugu ve disforinin diizenlenmesinde sorun oldugu 6ne siiriilmiistiir (155).

2.5.6. Unipolar-Bipolar Depresyon

Pek c¢ok arastirmaci unipolar ve bipolar depresif sendromlarin birbirinden ayrilmasi
gerektigini savunmustur ancak bu ayrimin nasil yapilacagi konusu tartigma konusu olmustur.
Yapilan ¢alismalar sonucunda BPB’da gii¢lii genetik aktarim iligkisi oldugu bulunmustur (156—

162). UD i¢in genetik aktarim s6z konusu olsa da iligki zayiftir (163).

Cinsiyet farkliliklar1 aragtirildiginda UD kadin cinsiyette 2 kat fazla goriiliirken, BPB her
iki cinsiyette esit oranda goriilmektedir (104,164), bipolar depresyon ise yine kadinlarda daha sik
goriilmektedir (165). Yas dagilimi agisindan UD 30-40°11 yaslarda, bipolar depresyon 20°1i yaslarda
goriilmektedir (71,87,128,164,166).

BPB’da yillik ortalama epizot sayisi daha fazladir (164). Belirti Oriintiileri arasinda
farkliliklar mevcuttur, bipolar depresyonda psikoz goriilme riski daha fazladir (167). Bir diger
tanimlama olan endojen depresyon tanimlamasina atifta bulunulacak olursa, bipolar depresyon
hastalart UD hastalarina oranla endojen depresyon ozelliklerini daha fazla tagiyor goriinmektedirler
(162).

2.5.7. Kategorik ve boyutsal simiflandirma cabalar:

Kategorik ve boyutsal siniflandirma tartigmalar1 psikiyatride yeni degildir. Psikiyatri
pratiginde daha cok kategorik simiflandirma sistemleri kullanilsa da boyutsal siniflandirma
sistemlerini uygun bulan pek cok arastirmaci vardir. Kategorik yaklasim temelde psikiyatrik
bozukluklarin ayr1 klinik tablolar oldugunu, boyutsal yaklasim ise siireklilik arz ettigini
savunmaktadir (18). Temelde ise sorun; psikiyatrik hastaliklarin hemen tamaminin etiyolojik nedeni
bilinemedigi i¢in ayri antiteler olup olmadiginin bilinemeyecegidir. Bu nedenle siniflandirmalar

klinik 6zelliklere dayandirilmaktadir (168).

Kategorik yaklasimin; tutum ve sagaltim agisindan se¢im yapmay1 kolaylagtirmast,

Ozetleme yaparak klinik sendromlar arasinda iletisimi saglamasi, bilgilendirici ve faydaci bir
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yaklasim olarak goriilmesi nedeniyle daha ¢ok kabul gordiigii diisiiniilebilir (18). Kategorik
yaklasimin kullanimi ve akilda tutulmasi kolaydir (169).Tami kategorileri sayesinde Rosch’un

zihinsel kategoriler kuraminda bahsi gegen biligsel avantajlar saglanmis olur (170).

Boyutsal modelde ise sinirlarla ilgili keyfi varsayimlar gerekmediginden, mevcut durumda
etiyolojik bilginin az oldugunu diistiniince kullanilabilirligi mantikli gériinmektedir (171). DSM-5
ile kategorik yaklasimin kisitliliklarini asarak yeni bir boyutsal temel oturtma ¢abasi heniiz bunun
miimkiin olmadigini gostermistir. On yili agkin ¢alisma ve ¢abalarin sonucunda DSM-5 calisma

grubu yeni siniflandirma sistemleri i¢in erken oldugu kanaatine varmistir (172).

2.6. Depresyonun Giincel Stmflandirmalari

Depresyonun giincel siniflandirmalarda nasil tanimlandiginin incelenmesi bu tezin
anlasilabilmesi igin bir nevi gerekliliktir. Clinkii ele alinan konu ile -tanisal siniflandirmalardaki
degisikliklerin ~ klinik gerekliliklerin bir sonucu olarak ortaya c¢iktig1 disiiniiliirse-
siiflandirmalardaki degisikliklerin klinik olarak anlamlilig1 arastirilmaktadir. Bu boliimde
deginilecek siniflandirmalar; Diinya Saglhk Orgiitii (World Health Organization-WHO) tarafindan
yayimlanan (1990) ICD-10, Amerikan Psikiyatri Birligi (APA) tarafindan yayimlanan (2000) DSM-
IV-TR ve APA tarafindan 2013 yilinda yayimlanan DSM-5’tir.

Tercih edilen adlandirmalar kismen de olsa farklilik gostermektedir. Depresif epizot ICD-
10°da tercih edilen adlandirma iken DSM adlandirmalarinda depresif bozukluk adlandirmasi yer
almaktadir. DSM-5 ve ICD-10’da distimi siiregen duygudurum bozukluklari basligi altinda
incelenirken, DSM-IVTR’de ayr1 bir klinik baslik olarak yer alir. DSM-IVTR’de duygudurum
bozukluklarinin ana baglig1 altinda alt gruplar olarak bulunan Depresif Bozukluk ve BPB DSM-5’te
Depresif Bozukluklar ve Bipolar ve iligkili Bozukluklar olarak ayri ana basliklar olarak ele

almmustir (19,173).

DSM-5"teki 6nemli degisikliklerden birisi DSM-IVTR’de yer alan BPB karma donem
tanis1 kaldirilmis, DSM-5’te karma 6zellikler her iki duygudurum dénemi i¢in gidis belirteci olarak
tanimlanmistir. DSM 5°te bu duruma gerekce olarak MD’a eslik eden karma 6zelliklerin varliginda,
bipolar | ya da bipolar II bozuklugun gelisme olasiliginin yiiksek oldugunun bulunmasi

gosterilmistir. Ancak belirtileri mani ya da hipomani 6l¢iitlerini tam karsilayan kisilerde tan1 bipolar
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| ya da bipolar Il olarak kabul edilmelidir denmistir. Tanimlamada ‘karma &zellikli

mani/hipomani/depresyon’ olarak yerini almistir (154,173).

Depresif Bozukluklar bagligi altina daha once ‘Baska tiirlii adlandirilamayan depresif
bozukluklar’ altinda yer alan Premenstriiel Bozukluk ve daha dncesinde bulunmayan Yikici Duygu

Durum Bozuklugu klinik alt basliklar olarak eklenmistir (154).

DSM-5’te yer alan MD tanimina gére; neredeyse her giin, gliniin biiyiik bir boliimiinde
¢okkiin duygudurum, ilgide belirgin azalma/zevk alamama, kilo verme-istahsizlik veya kilo alma,
uykusuzluk veya asir1 uyuma, psikomotor ajitasyon veya retardasyon, enerjide azalma,
degersizlik/sugluluk diisiinceleri, dikkat ve konsantrasyon zorluklari, intihar disiincelerinden
besinin son iki haftadir var olmasi gerekmektedir. Bu belirtilerden en az biri ¢okkiin duygudurum
veya ilgisini yitirme/zevk alamama olmalidir. Bu durum kisinin islevselliginde belirgin bozulmaya
neden olur. Bu belirtiler bir madde veya baska bir saglik durumunun fizyolojik etkileri ile
aciklanamaz. MD donemi sizoaffektif bozukluk, sizofreni, sizofreniform bozukluk, hezeyanl
bozukluk veya sizofreni benzeri ve psikozla giden diger bozukluklarla daha iyi agiklanamaz. Hicbir
zaman bir mani/hipomani gegirilmemistir, ancak bir madde veya baska bir saglik durumunun

fizyolojik etkilerine bagli ortaya ¢ikan mani/hipomani bu kapsama girmez (154).

Karma dzellikler giosteren MD tamimina gére, kabarmis/eleve duygudurum, benlik
saygisinda abartili bir artis veya biiylikliik diisiinceleri, asir1 konugsma veya konusmaya tutulma,
diisiince ugusmasi veya diisiincelerde yarigma, amaca yonelik etkinlikte artma, kotii sonuglar
dogurabilecek etkinliklere fazla katilma, uyku ihtiyacinda azalma belirtilerinin en az ti¢i mevcut
MD doéneminin neredeyse her giiniinde, giiniin bityiik bir boliimiinde bulunmalidir. Bu belirtiler
baskalarinca gozlenir ve kisinin olagan davranislarindan farklidir. Eger kisinin belirtileri
mani/hipomani igin tani dlgiitlerini tam olarak karsiliyorsa tani1 bipolar | veya bipolar IT bozuklugu
olmalidir. Bu belirtiler bir madde veya baska bir saglik durumunun fizyolojik etkileri ile
aciklanamaz (154).

2.7. Unipolar Depresyon ve Karma Belirtili Depresyonun Tedavisi

UD tedavisinde akut ve siirdiiriim olmak iizere iki tedavi donemi vardir. Akut donem ilk 4-
12 haftalik donemi kapsar. Bu donemde temel hedef belirtilerin tama yakin diizelmesi ve hastanin

hastalik oncesi islevselligine dondiiriilmesidir. Siirdiiriim donemi ise tam iyilesmenin (remisyon)
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saglanmasinin ardindan gelen 6-9 ay ya da daha uzun -yasanan depresif epizotun 6zelliklerine gore
belirlenen- bir siireyi kapsar. Siirdirimde temel amag¢ hastalik alevlenmelerinin  veya
tekrarlamalarmin 6nlenmesidir (174,175). Hastalar siirdiirim doneminde aktif olarak ilag
kullansalar bile %20 oraninda relaps goriiliir. Dolayisiyla 6 aylik idame tedavi siiresini saglamak
onemlidir (176). Yineleme igin risk faktorleri barindiran hastalarda bu siire 2 y1l veya daha uzun
stirelerde olabilir (177). Antidepresan siirdiiriim tedavisinin plaseboya iistiin oldugu giincel verilerle
desteklenmektedir (178,179). Ilk 6 ayda ila¢ kesilmesi durumunda yineleme ve alevlenme

oranlarinda belirgin artig oldugu gosterilmistir (180).

Antidepresan ilag tercih ederken ilacin etkinligi, yan etki profili, hastaya 6zgii durumlar
g6z ontlinde bulundurulur. Selektif serotonin geri alim inhibitdrleri (SSRI'lar), SNRI'ler, agomelatin,
bupropion, mirtazapin, vortioksetin ilk sira onerilen tedavilerdir. Ikinci sirada onerilen ajanlar
arasinda daha yiiksek yan etki yiikii nedeniyle TCA, ketiapin ve trazodon, potansiyel ciddi ilag
etkilesimleri nedeniyle moklobemid ve selegilin, karsilastirmali ve niiks 6nleyici etkinlik verilerinin
eksikligi nedeniyle levomilnacipran gibi ajanlar bulunur. Ugiincii sirada 6nerilen ajanlar ise yiiksek
yan etki yiikii ve potansiyel ciddi ilag ve diyet etkilesimleri nedeniyle MAO inhibitorleri ve etkinligi
daha disiik oldugu icin reboksetindir. Tianeptin, mirtazapin, moklobemid cinsel yanetkiler
acisindan daha giivenli bulunmaktadir (1,175,181-183).

Erken iyilesme hastanin depresyon derecelendirme 6lgeginde aldigi puanda 2-4 hafta sonra
>% 20-30 azalma olmasi olarak tanimlanir, bu 6 ile 12. haftalardaki yanit ve remisyonla iligkilidir
(184). 2 ile 4. haftalardaki erken iyilesmenin olmamasi daha sonraki siiregte yanitsizlik igin bir
belirteg olabilir, bu yiizden erken ilag degisimini dneren yayinlar vardir (185,186). Burada 6nemli
olan etkenlerden birisi tolerabilite sorunudur. Eger hasta ilaci tolere etmekte zorlaniyorsa erken ilag
degisimi diisliniilmeli, aksi halde doz arttirmak da bir diger segenek olarak degerlendirilmelidir
(175,182). Gegis i¢in hangi antidepresanin tercih edilecegi, grup i¢i mi yoksa farkli antidepresan
gruplar1 arasinda mi geg¢is yapmanin yararlt oldugu konusu tartismalidir (187). Yanitsiz hastalarda
ila¢ degisiminin yararli oldugunu destekleyen veriler bulunmaktadir (188,189). Ancak ila¢ degisimi
ve ayni ilaca devam etmenin yararmni kiyaslayan az sayida veri mevcuttur (190). Erken yanitin
almamadig1 hasta grubunda ilag degisimi veya ayni ajanla tedaviye devam edilmesi, degisim yapilan
hastalarda ilacin ayn1 gruptan ya da farkli bir gruptan tercih edildigi durumlar arasinda yanit ve tam
iyilesme oranlart bakimindan fark olmadigini bildiren veriler de mevcuttur (190). Bir metaanaliz
sonucuna gore; halihazirda bir SSRI’ya yanitsizlik varsa, farkli gruptan bir antidepresan (bupropion,

mirtazapin, venlafaksin) tercih etmenin daha yararli olacagi da bildirilmistir (191). Ancak SSRI’lar
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icinde bile birbirine iistlin oldugu bildirilen ajanlar oldugu goz oniine alininca bu konu tartismaya

hala agiktir (175).

Etkinligin yeterli olmadig1 durumlarda ekleme tedaviler giindeme gelmektedir. Yapilan bir
metaanalizde aripiprazol, ketiyapin, lityum ve triiyodotironin ekleme tedavileri plaseboya iistiin
bulunmustur. Aripiprazol ve ketiyapinin, lityum ve triiyodotironinden daha etkin olabilecegi ifade

edilmistir (192).

Karma belirtili depresyona 6zgii tedavi segenekleri i¢in heniliz olusmus bir goriis birligi
yoktur. Karma belirtili depresyonun tedavisine yonelik yeterli kanit diizeyinde ve karsilastirmali
veri bulunmadigi icin kilavuzlarda da heniiz yeterli Oneri ve algoritmalar mevcut degildir.
Yayinlanan kisith sayidaki tedavi 6nerileri de az sayidaki ¢alisma ve arastirmacilarin tecriibelerine

dayanmaktadir (183,193).

Karma belirtili depresyonda Lurasidon ve Ziprasidonun etkili oldugunu gosteren
caligmalar olmakla birlikte bu veriler halihazirda karsilastirmali ¢alisma olmadigi icin ve bu
caligmalarin deseni tam olarak DSM-5 karma belirtili depresyon kriterlerini tagimadigi i¢in heniiz
kanit diizeyi diigiiktiir (194-196).

Burada deginilmesi gereken bir diger konu da ilk bildirimlerin 1950’lerin sonunda gelmeye
basladig1 antidepresanlara bagli manik/hipomanik kayma tablolaridir. Bu konuda yapilan ilk
kontrollii calismada depresyon tedavisinde imipramin verilen hastalarin bulgulari incelenmistir
(197). Daha sonra yapilan arastirmalarda bu hastalarin devam eden izlemlerinde Bipolar Bozukluk
belirtilerinin siirdiigii gosterilmistir (198,199). Baz1 aragtirmacilar da aslinda antidepresanlara bagh
hipomanik kayma olarak bildirilen hastalarin yanlig tan1 alan Bipolar hastalar olabilecegini ifade
etmistir (200). Bunun yanisira antidepresanla tetiklenen manik/hipomanik kayma yasayan hastalarin
aslinda BPB tanis1 almasi gereken yanlis tan1 alan UD hastalart m1 oldugu, yoksa BPB’dan bagimsiz
saf bir antidepresan yan etkisi mi oldugu konusu tartigmalidir (199,201). Ancak yapilan bazi
arastirmalar antidepresanlara bagli manik/hipomanik kaymanin rastlantisal bir tedavi
komplikasyonundan ziyade bipolar spektrum i¢inde yer almas1 gereken klinik bir fenomen oldugunu
savunmaktadir (202). KBD hastalarinda ise antidepresan tedavisine yanitin yetersiz oldugunu,

tedavi ile belirtilerde kdotiilesme olabilecegini bildiren arastirmalar mevcuttur (203).
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2.8. Unipolar Depresyonda ve Karma Belirtili Depresyonda Klinik Seyir

Unipolar depresyon iyilesme ve niikslerle seyrettigi, tedavi edilmediginde yaklagik %15
oraninda siiregenlestigi diistiniilirse UD’nun ciddi bir halk saglig1 sorunu oldugu goriliir (174).
Unipolar depresyonun yineleyici dogasina dair bilgilerimiz yeni degildir (204). Duygudurum
bozukluklarinin seyrinin incelendigi bir derlemede 3 ve {izerinde atak gegirenlerin oran1 %18-80
arasinda saptanmistir (205). Tedaviye yetersiz yanit veya yanitsizlik oranlar1 %15-35 olarak
bulunmustur, ataklarin tekrarlamasi is, aile ve sosyal islevsellikte 6nemli bozulmalara yol

acmaktadir (174) .

DSM-5’te karma belirtilerin UD’da gidis belirteci olarak eklenmesi UD ve BPB arasinda
1980°de agilan boslugun, neo-Kraepelinian bir yaklasimla yapisal bir koprii kurularak bir nevi
kapanmasini saglamistir . Her ne kadar tanisal karmasa ¢6ziilmemis olsa da KBD tanisi sayesinde
hicbir zaman mani/hipomani gec¢irmemis bir kisiye de KBD konularak BPB spektrumunda
degerlendirilmesi saglanmis olacak ve hastaligin uzun dénem seyrinde ortaya ¢ikan riskler acisindan
onlem alinmis olacaktir (206). KBD tanis1 alan hastalarin takiplerinde yaklasik %20 oraninda BPB
tanisi aldig1 bildirilmektedir (207,208).

Karma belirtili depresyonun erken baslangi¢, suisidalite, kotii prognoz ve islevsellikte

bozulma ile iligkili oldugu saptanmistir (89,209). Yine KBD’u psikotik belirtiler ve yiiksek intihar
riski ile iligskilendiren yayilar mevcuttur (94,210).
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3. YONTEM

Bu arastirma i¢in Canakkale Onsekiz Mart Universitesi T1p Fakiiltesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’ndan 13.04.2016 tarih ve 10 sayili karari ile izin alinmistir. (Ek-1)

Ek olarak Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
09.09.2019 tarih ve 15 sayili karari ile arastirma izni alinmistir. (EK-2)

3.1. Calisma Evreni ve Orneklem

Bu arastirmaya Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi
Psikiyatri poliklinigine Mayis-Ekim 2016 tarihleri arasinda basvuran, poliklinikte gorevli klinisyen
tarafindan DSM-5 tani Glgiitlerine gore UD tanist konan ve tedavi baslanan, ek olarak arastirmaci
tarafindan UD tanis1 DSM-IV Eksen I bozukluklar1 i¢in yapilandirilmis klinik goriisme (Structured
Clinical Interview for DSM-IV Axis | Disorders-SCID-1) ile dogrulanan (51) ve Harran Universitesi
Arastirma ve Uygulama Hastanesi Psikiyatri poliklinigine Nisan-Agustos 2019 tarihleri arasinda
bagvuran, poliklinikte gorevli klinisyen tarafindan UD tanis1 konan ve tedavi baslanan, arastirmaci
tarafindan UD tanis1 SCID-I ile dogrulanan (39) hastalar arasindan basit randomize ornekleme
yontemi ile secilmis 95 hasta katilmistir. Bu hastalardan 5 tanesi arastirma bataryasinin
doldurulmas1 esnasinda farkli sebeplerle arastirmadan ayrilmislardir. Sonug¢ olarak c¢alisma

orneklemi UD tanist konulmus kadin ve erkek toplam 90 hastadan olugsmustur.

Uygulama Oncesi hastalara arastirma ile ilgili arastirmaci tarafindan sozli bilgilendirme
yapilmustir. Soz1ii bilgilendirmede, hastalarin kendisi ile ilgili her tiirlii kisisel bilginin gizli kalacagi,
arastirma igerisinde isminin gegmeyecegi anlatilmig, arastirmadan herhangi bir zamanda
ayrilabilecegi ve katilip katilmamasinin tedavi programini hicbir sekilde etkilemeyecegi
bildirilmistir. Arastirma hakkinda bilgilendirildikten sonra katilmay1 kabul eden ve asagida
belirtilen dlgtitleri karsilayan katilimcilar aragtirmaya dahil edilmislerdir. Aynt zamanda goniilli
bilgilendirme formu (Ek-3) verilerek yazili bilgilendirme yapilmis, gonilliilik esast ile yazili

onamlar: alinarak katilim saglanmistir.

Cahsmaya Alinma Olgiitleri:
e Arastirmaya 18 ile 65 yas arasinda,

¢ Depresyon nedeniyle poliklinige bagvurmus,
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e Poliklinikte UD tanis1 konmus ve AD tedavi baglanmus,
e Olgekleri degerlendirebilecek egitim ve entellektiiel diizeye sahip,

¢ Simdiki hastalik doneminde en az 4 haftadir tedavi almayan hastalar dahil edilmistir.

Cahisma Dis1 Kalma Olgiitleri:

¢ Arastirmacinin degerlendirmesine gore depresyona yol agan ve UD disinda depresyonun
birincil nedeni olan bagka bir psikiyatrik veya diger tibbi hastalik nedenli bir hastalig1 olan,

e YMO'den 7 iizeri alan hastalar,

e Zeka geriligi olan hastalar: klinik muayene ile zeka geriligi tespit edilen ya da dlgekleri
dolduracak entellektiiel beceriye sahip olmayan hastalar,

e Simdiki hastalik doneminde halen tedavi goren ya da son 4 hafta icerisinde tedavi alan

hastalar ¢alisma dis1 birakilacaktir.

3.2.Gerecler

3.2.1. Sosyodemografik Veri Formu (Ek-4)

Arastirmacilar tarafindan bu ¢alisma igin gelistirilmis yari-yapilandirilmis bir formdur.
Formda yas, cinsiyet, medeni hali, egitim durumu, ikamet merkezi, ¢alisma durumu, ilk psikiyatrik
hastalik yasi1, toplam geg¢irilmis depresif epizot sayisi, psikiyatrik yatis oykiisii ve kac kez yatis
yapildigi, mevcut hastaligin siiresi, ailede psikiyatrik hastalik oykiisii, fiziksel hastalik varligini,
psikiyatri dis1 ilag kullanimini, alkol-madde ve sigara kullanimi ve baslangic yasi gibi

sosyodemografik ve klinik 6zellikler ile ilgili sorular bulunmaktadir.

3.2.2. DSM-IV Eksen I Bozuklari i¢in Yapilandirilmis Klinik Goriisme (SCID-I)

Ozgiin ad1 Structured Clinical Interview for DSM-IV Axis | Disorders (SCID-I) olan bu
yapilandirilmig goriisme gorligmeci tarafindan uygulanir. Hastalarda DSM-IV’e gore eksen I
psikiyatrik bozukluklar arastirilir. Alti modiilden olusmaktadir ve toplam 38 DSM-IV eksen |
bozuklugunu tani 6lgiitleri ile 10 tane eksen I bozuklugu tan 6l¢iitleri olmadan arastirmaktadir. Tan1
Olciitlerinin varli§i DSM-1V i¢inde yer alan bozukluklarin esik siddet ve belirti sayilarini gegmesiyle
belirlenir. Belirtilerin tek tek esik siddetini gecip geg¢medigi ve birleserek bir tani olusturup
olusturmadig1 goriismecinin yorumuna gore belirlenir. Uygulayicinin tant koyabilmek igin
psikopatoloji bilmesi gereklidir (211). Tiirk¢e formunun gegerlilik ve giivenilirligi Ozkiirkciigil ve

arkadaglari tarafindan yapilmistir (212).
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3.2.3. DSM-5’¢ gire karma belirtili depresyon tami kriterleri (Ek-5)

Arastirmacilar tarafindan DSM-5 temel alinarak hazirlanmistir. DSM-5"de yer alan yedi
karma belirtili depresyon tani kriterlerinin goriismede arastirilmasini saglayan bir formdur. (154).
DSM-5’e gore karma belirtili depresyon tani kriterleri ile KBD taranmis olup, DSM-5’in karma
belirtili gidis tan1 Olgiitleri uyarinca 3 ve iizerinde belirtisi bulunan hastalara DSM-5’e gére KBD

tanis1 konmustur.

3.2.4. Arastirma karma belirtili depresyon tam kriterleri (AKBDT)

Arastirma Karma Belirtili Depresyon Tan1 Kriterleri (AKBDT) arastirmacilar tarafindan,
Mcintyre ve arkadaslarinin gelistirdigi (2015) UD ve bipolar depresyon hastalarinda KBD sikliginin
belirlendigi arastirmalarinda yer alan arastirma karma belirtili depresyon tani kriterleri referans
alinarak gelistirilmistir (5). YMDO’den 3 ve iizerinde maddeden, 1 ve iizerinde puan alan hastalara
KBD tanisin1 dnermislerdir. 5. ve 11. maddeler dislanmus, kriterlere dahil edilmemistir. Ancak bizim
calisgmamizda DSM-5’e gelen Ortlisen belirtilerin diglanmasinin tanisal hatalara neden oldugu
elestirileri dikkate alinarak irritabilite (5. madde) tani kriterlerine dahil edilmistir. Perugi ve
arkadaglarinin (2015) BRIDGE II-MIX Study arastirmasinda kullandiklar1 14 hipomanik belirtiyi
iceren arastirma karma belirtili depresyon tani kriterleri icinde irritabilite yer almaktadir. Bu
arastirmada da bizim arastirmamizda oldugu gibi arastirma grubuna es zamanl olarak DSM-5’e
gore KBD tanis1 konmustur. Arastirmanin sonuglarina gore, arastirma tani Kriterlerinin karma
belirtili depresyonu belirlemede DSM-5e gore daha basarili oldugu iddia edilmektedir (213).
Arastirmamizda yazarlarin 6nerileri dikkate alinarak KBD tanis1t AKBDT ile konulmustur. YMDO

tizerinden uygulandigi i¢in ek gecerlilik giivenilirlik yapilmamigtir.

3.2.5. Hamilton Depresyon Derecelendirme Ol¢egi (HAM-D) (Ek-6)

Ozgiin adi Hamilton Depression Rating Scale olan dlgek gériismeci tarafindan uygulanan,
hastanin depresyon diizey ve siddet degisimini 6lgmede Klinikte en yaygin kullanilan olgektir
(214)(215). Olgek baslangicta 21 maddenin 17’sinden elde edilecek toplam puanla hastalarn
izleminde kullanilmak iizere dizayn edilmistir. Max Hamilton’un gelistirdigi haliyle goriismede
hastanin depresif belirtilerinin siddetini 6lgmek icin kullanilir. B.W. Williams tarafindan
yapilandirilmis hale dontistiiriilmistiir (214). Tedavi sonuglarinin degerlendirilmesinde de pratiktir.

Diurnal varyasyon, disosiyatif, paranoid ve obsesif belirtiler 21 maddelik formla degerlendirilir. 21

29



maddelik formda yer alan ek belirtiler agirlik belirtmekten ¢ok tanimlayici belirtiler olarak kabul
edilir (216). Hastalar her madde i¢in 0—4 arasi puanlar alirlar. En yiiksek 53 puan alinir. Sorular
yapilandirilmistir ancak ek soru sorulabilir. Uygulayici psikopatolojiyi bilmelidir ve 6l¢egi bilen
birinin yardimi ile uygulamalara baglamalidir. Tiirk¢e formunun gegerlilik ve giivenilirligi Akdemir
ve arkadaslar tarafindan yapilmistir (214)(216). Calismamizda 17 maddelik Hamilton Depresyon
Derecelendirme Olgegi (HAMD-17) kullanilmistir.

3.2.6.Young Mani Derecelendirme Olcegi (YMDO) (EK-7)

Ozgiin ad1 Young Mania Rating Scale olan 6lgek goriismeci tarafindan uygulanan, manik
durumun siddetini ve degisimini dlgmede klinikte en yaygin kullanilan 6l¢ektir. Temelde bipolar
bozukluk hastalarinda uygulanmakla birlikte, tiim duygudurum bozuklugu olan hastalarda ve tarama
amacli olarak diger hasta gruplarinda uygulanabilir. Toplam 11 maddeden olusur. Maddelerin yedisi
besli Likert tipinde, diger dordii dokuzlu Likert tipindedir. Bu dort maddenin iletisime girmekte
zorlanilan hastalarin ayirt edilmesi i¢in agirligr arttirilmistir. Hastanin her maddeden aldigi puanlar
toplanarak olcek toplam puam elde edilir (214). Olgegin Tiirkce formunun gecerlilik ve
giivenilirligi Karadag ve arkadaslari tarafindan yapilmistir (217).

3.2.7. Degistirilmis Hipomani Soru Listesi-32 Yenilenmis 1. Siiriim (dHSL-32) (Ek-8)

Olgek bir 6z bildirim 6lgegidir. Tan1 koydurucu bir 6lgek degildir. Olgegin yenilenmis uzun
formunun Tiirkce gegerlilik ve giivenilirlik calismast Vahip ve arkadaglar tarafindan yapilmistir
(218). Uzun siireli duygu durumu inceleyen bir 6lgektir. Bu aragtirmada kullanilan siirimii ise
giincel duygu durumu degerlendirmeye yonelik olan formdur (219). Ilk siiriimiindeki 3. maddede
yer alan ‘hic... oldunuz mu?’ ifadesi giincel zaman belirteci (son 2 haftadir) ile degistirilerek elde
edilmistir. Olcekte ilk maddede kisinin o giin iginde bulundugu duygu durumu arastiran 7 Likert
tipi degerlendirme sorusu bulunur. Sonrasinda 2. maddede kisinin i¢inde bulundugu giinden
bagimsiz olarak genel duygu durumu 6lgen 4 Likert tipi soru bulunmaktadir. 3. maddede toplam 32
evet-hayir bigiminde soru bulunur ve son iki haftalik doneme gore yanitlanmasi istenir. Evet yaniti
her madde i¢in 1 puan degerindedir. Toplam puan evet yanitlarinin toplanmasi ile belirlenir.
Degistirilmis siirimiiniin Tirk¢e gegerlik ve giivenilirlik ¢alismasi heniiz yapilmamis olmakla

birlikte, daha once bir arastirmada kullanilmistir (219).
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3.3.Veri Toplama ve Degerlendirme

Poliklinikte UD tanis1 konan ve AD tedavi baslanan, arastirmanin dahil etme ve dislama
Olgiitlerini karsilayan, arastirmaya katilmayi kabul eden ve yazili onamlari alinan hastalara ilk
goriismelerinde ayni aragtirmaci tarafindan SCID-I uygulanmis ve UD tanisi dogrulanmistir. Ayrica

varsa ek psikiyatrik hastaliklari tespit edilmistir.

Ik goriismede sosyodemografik veri formu doldurulmustur. Yine arastirmacilarin DSM-5
tan1 kriterlerinden gelistirdigi, DSM-5 ‘e gore karma belirtili depresyon tani kriterleri ile KBD
taranmis, 3 ve lizerinde belirtisi bulunan hastalara DSM-5’e gore KBD tanist konmustur. Diger
KBD tanisal arac1 olan AKBDT élgiitlerine gére YMDO’ den 3 ve iizerinde maddeden 1 ve iizerinde
puan alan hastalar da KBD tanis1 olarak ele alinmistir. Izlem analizlerinde AKBDT e gére KBD
tanis1 alan hastalar KBD grubunu olusturmustur. Her iki tanisal aracin diginda kalan hastalar ise

karma belirtili olmayan depresyon tanisi alan hastalar olarak kabul edilmistir.

Her iki grup hasta ilk gorismede dHSL-32 6l¢egini doldurmustur. Klinisyen tarafindan ise
HAMD-17 ve YMDO 6&l¢eklerini uygulamustir.

Arastirmaya dahil edilen hastalarin esik alt1 manik/hipomanik belirtileri tedavinin 0.,1.,3.
aylarinda ii¢ kez degerlendirilmistir. 2. ve 3. gériismelerde YMDO, HAMD-17, dHSL-32 6l¢cekleri

tekrarlanarak tedavi yanitlar ve belirti siddetleri degerlendirilmistir.

3.4. istatistiksel Analiz

Veriler SPSS 22.0 paket programinda; tanimlayici istatistikler (sayi, yiizde, ortalama,
standart sapma, minimum ve maksimum degerler) ve analiz testleri (noktasal olarak iki ortalama
aras1 farkin degerlendirildigi durumlarda normallik varsayimi karsilaniyorsa bagimsiz gruplar T
testi, normallik varsaymmi karsilanmiyorsa Mann-Whitney U testi, kategorik degiskenlerin
karsilastirildigr durumlarda Ki-Kare ve ¢ok gozlii diizende Ki-Kare testleri, gruplara gore 6lgiimler
aras1 degisimin farkliligini test etmek icin Tekrarli Olgiimler Varyans Analizi ve iki 6l¢iim verisinin
birbirine gore degisimini incelemek i¢in Spearman korelasyon testi) kullanilarak degerlendirildi.
Tekrarlayan Olciimler arasi degisim incelenirken farkliligi olusturan grubu bulmak igin post-hoc
Bonferonni testi yapildi. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu normallik testleri (Kolmogorov-

Smirnov ve Shapiro-Wilk) ile carpiklik ve basiklik degerleriyle incelendi. Olgek puanlarinin ikili
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karsilagtirmasinda normallik varsayimi karsilandiginda Eslestirilmis T Testi, normallik varsayimi
karsilanmadiginda Wilcoxon Testi kullanildi. Olgek puanlarinin zaman igindeki lineer degisimini
degerlendirmek icin normallik varsayimi karsilandiginda Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA),

normallik varsayimi karsilanmadiginda Friedman Testi kullanildi (220).
Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi. Istatistik analiz sonuglarinda p

degerlerinin gercek degerleri sunuldu. Istatistiksel olarak anlamli farklilik gdsterdigi belirlenen

veriler (p<0,05) koyu renkle gosterildi.
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4. BULGULAR

4.1. Sosyodemografik ve Klinik Ozellikler

Bu arastirmaya Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi
ve Harran Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Psikiyatri polikliniklerine basvurmus 90

hasta alinmustir.

Arastirmaya katilan hastalarin sosyodemografik ve klinik 6zellikleri Tablo 1 ve Tablo 2’de

goriilmektedir.

Arastirmaya katilan hastalarin yas ortalamasi 36,8 + 12,9 (minimum 18, maximum 65) idi.
Arastirmaya katilan hastalarin 63 (%70,0)’i kadmn, 27 (%30,0)’si erkekti. Aragtirmaya katilan

hastalarin ilk psikiyatrik yas ortalamasi 27,8 £+ 11,9 (minimum 3, maximum 57) idi.

Arastirmaya katilan hastalarin 6grenim diizeylerine baktigimizda %3,3°li okur-yazar,
%36,7’s1 ilkokul mezunu, %14,4’1i ortaokul mezunu, %17,8’1 lise mezunu, %27,8’1 {iniversite

mezunu olup; toplam 6grenim yil1 ortalamasi 9,5 £ 4,7 (minimum 1, maximum 23) idi.

Arastirmaya katilan hastalarin medeni durumlarina baktigimizda %60,0°1 evli, %32,2’si

bekar, %7,8’1 bosanmisti.

Arastirmaya katilan hastalarin ¢alisma ve ikamet durumlarina baktigimizda %40,0’1
calistyor, %34,4’1 calismiyor, %25,6’s1 ev kadimiydi; %14,4’1 karsal, %85,6’s1 kentsel alanda
ikamet ediyordu.

Aragtirmaya katilan hastalardan %#4,4’linde daha once psikiyatrik nedenli yatis dykiisii,
%62,2’sinde ailede psikiyatrik hastalik oykiisii, %56,7’sinde diger tibbi durumlara ait bir hastalik
tanist, %58,9’unda psikiyatri dis1 ilag kullanimi mevcuttu. Arastirmaya katilan hastalarin gecirilmis

UD atak sayisi ortalamasi 1,4 + 1,5 (minimum 0, maximum 5) idi.
Arastirmaya katilan hastalarin sigara kullanim orani %50,0 olup; ilk sigara kullanim yas

ortalamast 18,3 + 6,3 (minimum 8, maximum 45), alkol kullanim oranlar1 %26,7 olup; ilk alkol

kullanim yas ortalamasi 18,5 + 3,7 (minimum 12, maximum 30) idi, halihazirda madde kullanimi
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olan hasta yoktu; daha once en az bir kez denemis olan 4 (%4,4) hastanin ilk madde kullanim yas

ortalamasi 18,8 + 4,3 (minimum 14, maximum 24) idi.

Izlemde bir hastada manik epizot gelisti.

Tablo-1: Arastirmaya katilan hastalarin sosyodemografik ve klinik 6zellikleri

Ozellikler Say1 %
Cinsiyet
Kadin 63 %70,0
Erkek 27 %30,0
Egitim durumu
Okur-yazar 3 %3,3
ilkokul 33 %36,7
Ortaokul 13 %14,4
Lise 16 %17,8
Yiiksek 6gretim 25 %:27,8
Calisma durumu
Cahsiyor 36 %40,0
Cahismiyor 31 %34,4
Ev kadim 23 %25,6
Medeni durum
Evli 54 %60,0
Bekar 29 %32,2
Bosanmig 7 %7,8
ikamet
Kirsal 13 %14,4
Kentsel 77 %85,6
Ailede psikiyatrik hastalik oyKkiisii
Yok 34 %37,8
Var 56 %62,2
Yatis oykiisii
Yok 86 %95,6
Var 4 %4,4
Fiziksel hastahk
Yok 39 %43,3
Var 51 %56,7
Psikiyatri disi ila¢ kullanimi
Yok 37 %41,1
Var 53 %58,9
Sigara kullanimi
Yok 45 %50,0
Var 45 %50,0
Alkol kullanimi
Yok 66 %73,3
Var 24 %26,7
Toplam 90 %100,0
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Tablo-2: Arastirmaya katilan hastalarin diger sosyodemografik 6zellikleri

Ozellikler Min Maks Ort + SS
Yas 18 65 36,8+ 12,9
[lk psikiyatrik hastalik yast 3 57 27,8+ 11,9
Toplam gegirilmis depresyon 0 5 1,4+1,5
Yatis sayisi 0 2 0,1+0,3
Mevcut hastalik stiresi (hafta) 2 156 29,8 +30,1
[lk sigara kullanim yas1 8 45 18,3+6,3
[lk alkol kullanim yas1 12 30 18,5+3,7
Ik madde kullanim yas1 14 24 18,8 +4,3

Min: Minimum, Maks: Maksimum, Ort: Ortalama,

4.2. DSM-5 ve AKBDT’1n Karsilastirilmasi

SS: Standart Sapma

DSM-5 tam kriterlerine gore arastirmaya katilan hastalarin %13,3°i KBD tanist alirken,

arastirma kriterlerine gore hastalarin %34,4’ii KBD tanis1 aldi (Tablo 3).

Tablo-3: Arastirmaya katilan hastalarin DSM-5 ve AKBDT’e gore karma belirtili depresyon

oranlari

KBD KBOD Toplam
Say1 % Say1 % Say1 %
DSM-5’e gore 12 %13,3 78 %86,7 | 90 %100,0
AKBDT’e gore 31 %34,4 59 %65,6 | 90 %100,0
Tablo-4: DSM-5 ve AKBDT KBD tani oranlarinin karsilastirilmasi*
AKBDT
KBD KBOD Toplam p
DSM-5 Say1 % Say1 % Say1 % | p<0,001**
KBD 12 %1000 |0 %0,0 |90 %100,0
KBOD 19 %24,4 59 %65,6 | 90 %100,0

* Ki-kare testi ile degerlendirilmistir
** n<(0,001: Istatistiksel olarak anlaml
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4.3. Gruplarinin Sosyodemografik ve Klinik Ozellikler Acisindan Karsilastirilmasi

AKBDT’e gore KBD ve KBOD olarak ayrigtirilan iki grubun sosyodemografik ve klinik
ozellikler agisindan istatistiksel karsilagtirilmasi yapildi. Her iki grubun sosyodemografik ve klinik

ozellikler agisindan istatistiksel karsilastirilmasi Tablo 5 ve Tablo 6’da goriilmektedir.

Yapilan analizde gruplar arasinda cinsiyet, medeni durum, ikamet, ailede psikiyatrik
hastalik 0ykiisii, yatig Oykiisii, diger tibbi hastaliklar, psikiyatri dis1 ila¢ kullanimi, sigara kullanima,
yas, ilk psikiyatrik hastalik yas1, toplam 6grenim yil1, toplam gecirilmis depresif epizot, toplam yatis
say1s1, mevcut hastaligin siiresi (hafta), ilk sigara kullanim yas, ilk alkol kullanim yasi, ilk madde

kullanim yas1 agisindan anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Gruplar arasinda egitim durumu agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p=0,049). Yapilan post-hoc analizde farkin kaynagini olusturan grup yiiksek 6grenim grubu olarak
bulundu. Yiiksek 6grenim grubunda KBD orani diger 6grenim diizeylerine gore anlamli olarak daha

diistik bulundu.

Gruplar arasinda calisma durumu agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p=0,008). Yapilan post-hoc analizde farkin kaynagini olusturan grup ev kadim1 grubu olarak
bulundu. Ev kadin1 grubunda KBD orani anlamli olarak yiiksek bulundu.

Gruplar arasinda alkol kullanimi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulundu

(p=0,008). Alkol kullanim oran1 KBOD grubunda anlamli olarak daha yiiksek bulundu.
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Tablo-5: KBD ve KBOD gruplarinin sosyodemografik ve klinik &zellikler agisindan
karsilastirilmast

Ozellikler * KBD n=31 UD n=59 p
Cinsiyet Say1 % Say1 %

Kadin 23 %36,5 40 %63,5 p=0,529
Erkek 8 %29,6 19 %70,4

Egitim durumu

Okur-yazar 2 %66,7 1 %33,3 p=0,049**
Ilkokul 10 %30,3 23 %69,7

Ortaokul 6 %46,2 7 %53,8

Lise 9 %56,3 7 %43,8

Yiiksek 6grenim*** 4 %16,0 21 %84,0

Calisma durumu

Calistyor 13 %36,1 23 %63,9 p=0,008**
Cahismiyor 5 %16,1 26 %083,9

Ev kadim*** 13 %56,5 10 %43,5

Medeni durum

Bekar 8 %27,6 21 %72,4 p=0,611
Evli 20 %37,0 34 %63,0

Bosanmis 3 %42,9 4 %57,1

Ikamet

Koy 8 %38,5 8 %61,5 p=0,989
Sehir 26 %33,8 51 %66,2

Ailede psikiyatrik

hastahk

Yok 10 %29,4 24 %70,6 p=0,434
Var 21 %37,5 35 %62,5

Yatis oyKkiisii

Yok 30 %34,9 56 %61,5 p=0,995
Var 1 %25,0 3 %75,0

*Degiskenlerin analizinde Ki-kare testi yapildi
#%p<(,05: Istatistiksel olarak anlamli

***Farklilig1 olusturan grup
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Tablo-5: (Devami) KBD ve KBOD gruplarinin sosyodemografik ve klinik 6zellikler agisindan

karsilastirilmasi
Ozellikler * KBD n=31 UD n=59 p
Diger tibbi hastahiklar Say1 % Say1 %
Yok 12 %30,8 27 %69,2 p=0,521
Var 19 %37,3 32 %62,7
Psikiyatri dis1 ilac
Yok 16 %43,2 21 %56,8 p=0,142
Var 15 %28,3 38 %71,7
Sigara kullanim
Yok 18 %40,0 27 %60,0 p=0,267
Var 13 %28,9 32 %71,1
Alkol kullanim
Yok 28 %42,4 38 %57,6 p=0,008**
Var 3 %12,5 21 %87,5

*Degiskenlerin analizinde Ki-kare testi yapild:
**p<0,05: Istatistiksel olarak anlamli

***Farkliligr olugturan grup

Tablo-6: KBD ve KBOD hastalarinin diger sosyodemografik ve klinik 6zellikler agisindan

karsilastirilmasi
Ozellikler* KBD uD p**
Ort+SS Ort+SS

Yas 34,45+ 1,92 38,00+ 1,78 p=0,322
Tk psikiyatrik hastahk yasi 25,26 + 1,60 29,15+ 1,71 p=0,243
Toplam gegirilmis depresif epizot 1,74+ 0,28 1,20+ 0,17 p=0,109
Toplam yatis sayisi 0,03+ 0,03 0,08 £ 0,05 p=0,669
Mevcut hastaligin siiresi (hafta) 29,6 +5,2 29,1+3,9 p=0,545
Ik sigara kullanim yas1 18,52+ 1,29 18,22 + 1,07 p=0,963
i1k alkol kullanim yasi 17,57+ 1,42 18,73+ 0,72 p=0,661
i1k madde kullanim yas1 19,00 + 5,00 18,50 + 1,50 p=0,995

*Degiskenlerin analizinde Mann-Whitney U Testi yapild1

**p<(),05: Istatistiksel olarak anlamli, Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma
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4.4. Arastirmaya Devamliligin Degerlendirilmesi

Arastirmaya baglangi¢ goriismesinde toplam 90 hasta dahil edildi. Ancak hastalarin 47
(%52,2)’si arastirmay1 tamamladi. 43 (%47,8) hasta arastirmayi tamamlayamadigi i¢in izlem
analizlerine dahil edilmedi. KBD hastalarinin 12°si, KBOD hastalarinin 31°1 2. Ve 3. goriismeyi
tamamlayamadi. Gruplar arasinda arastirmaya devamlilik durumuna gore istatistiksel olarak anlaml

bir fark bulunmadi (p=0,212).

Tablo-7: Arastirmaya katilan hastalarin devam ve kayip oranlari

AKBDT
KBD KBOD Toplam p
Devamhilik durumu* Say1 | % Say1 | % Say1 %
Kayip 12 | %27,9 |31 %72,1 |43 %100,0 | p=0,212
Devam 19 | %404 |28 %59,6 | 47 %100,0
Toplam 31 | %344 |59 %65,6 | 90 %100,0

*Bu verilerin degerlendirilmesinde Ki-Kare testi kullanildi

4.5. Arastirma Grubunun Olc¢ek Puanlarinin Zaman Icindeki Degisimin Degerlendirilmesi

Arastirmayr tamamlayan 19 KBD, 28 KBOD tanili hastanin baslangig, 1., ve 2.
goriismelerinde uygulanan HAMD-17, YMDO ve dHSL-32 &lgeklerinin toplam puan ortalamalari

ve standart hatalart Tablo 8’de yer almaktadir.

Aragtirma grubunun HAMD-17 6l¢ek puan ortalamalarimin zaman igindeki degisimi
acisindan istatistiksel olarak anlaml farklilik bulundu (p<0,001) (Tablo 8, Sekil 1). Yapilan post-
hoc analizde farkin kaynagini olusturan dlglimler incelendi (Tablo 9). Her ii¢ 6l¢glim birbirinden
anlamli olarak farkli bulundu. Baslangi¢c ve 1. gorliigme puan ortalamalar1 arasinda 9,90+1,22
puanlik anlamli bir diisiis vardi (p<0,001). Baslangi¢c ve 2. Goriisme puan ortalamalar1 arasinda
15,4741,32 puanlik anlamli bir diisiis vardi (p<0,001). 1. ve 2. goriisme puan ortalamalar1 arasinda
5,57+0,87 puanlik anlamli bir diisiis vardi (p<0,001).

Arastirma grubunun YMDO &lgek puanlarimin zaman icindeki degisimi acisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu (p=0,026) (Tablo 8, Sekil 2). Yapilan post-hoc analizde
farkin kaynagini olusturan dlgtimler incelendi (Tablo 9). Baslangig ve 1. gériigme puan ortalamalari
arasinda anlaml farklilik bulundu. Baslangi¢ ve 1. goriisme puan ortalamalar1 arasinda 1,39 +0,30

puanlik anlamli bir diisiis vard1 (p<0,001).
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Arastirma grubunun dHSL-32 06lgek puanlarinin zaman igindeki degisimi agisindan

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p=0,677) (Tablo 8, Sekil 3).

Tablo-8: Arastirma grubunun HAMD-17, YMDO ve dHSL-32 6l¢ek puanlarinin zaman igindeki
degisiminin degerlendirilmesi*

Goriismeler

Baslangic Goriisme 1 Goriisme 2 p
Olcekler* Ort. S. Hata | Ort. S. Hata | Ort. S. Hata
HAMD-17 | 23,73 a 0,91 13,83b | 1,16 8,26 c 1,11 p<0,001**
YMDO 4,019 0,16 2,62 h 0,26 3,109, h 0,49 p=0,026***
dHSL-32 13,38 0,81 13,36 0,85 14,04 0,90 p=0,677

*QOlgiimler iki yonlii ANOVA testi ile yapilmigtir

#%p<(,001: Istatistiksel olarak anlamli
#H%p<(),05: Istatistiksel olarak anlamli
tHer 0lcegin kendi ig¢inde; ayni harfler Ol¢limler arasi benzerligi farkli harfler Slglimler arasi
farklilig1 gosterir.

S. Hata: Standart Hata
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Tablo-9: HAMD-17, YMDO ve dHSL-32 puanlarinin zaman igindeki degisiminin dl¢iimler aras

farkinin post hoc analizi?

m ) vizit Ortalamalarin Std. Hata P
GORUSME farki (I-J)
HAMD-17
0 1 9,90% 1,22 P<0,001**
2 15,47* 1,32 P<0,001**
1 0 -9,00* 1,22 P<0,001**
2 5,57* 0,87 P<0,001**
2 0 -15,47* 1,32 P<0,001**
1 5,57 0,87 P<0,001**
YMDO
0 1 1,39% 0,30 P<0,001**
2 0,91 0,52 p=0,085
1 0 -1,39% 0,30 p<0,001**
2 -0,48 0,57 p=0,404
2 0 0,91 0,52 p=0,085
1 0,48 0,57 p=0,404
dHSL-32
0 1 0,01 0,77 p=0,986
2 0,67 1,02 p=0,515
1 0 0,01 0,77 p=0,986
2 -0,68 0,84 p=0,419
2 0 0,67 1,02 p=0,515
1 0,68 0,84 p=0,419

*Farkin kaynagini olusturan dlglimler
**p<(,001: Istatistiksel olarak anlaml1

0: Baslangi¢ goriismesi, 1: 1. goriisme, 2: 2. goriisme
2 Bu 6l¢limlerin degerlendirilmesinde iki yonlii ANOVA testi kullanilmistir

Std. Hata: Standart Hata
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Sekil-2: Gruplarin YMDO puan ortalamalarinin degisimi
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Sekil-3: Gruplarin dHSL-32 puan ortalamalarinin degisimi
4.6. Arastirma Gruplar1 Arasinda Ol¢ek Puanlarinin Degisimin Degerlendirilmesi

Aragtirma grubunun birlikte ve her iki grubun ayr ayri toplam HAMD-17, YMDO, dHSL -
32 6lgek puan ortalamalar1 Tablo10’da yer almaktadir. Bu 6l¢iimlerin analizinde iki yonliit ANOVA

testi kullanildi.

KBD ve KBOD gruplarinin ve aragtirma grubunun HAMD-17 6lgeginden aldiklari toplam
puan ortalamalar sirasiyla 15,25+1,28, 15,30+1,05, 15,28+0,82 olarak bulundu. Gruplarin toplam
HAMD-17 6lgek puan ortalamalari arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p=0,573).

KBD ve KBOD gruplarinin ve arastirma grubunun YMDO’den aldiklar1 toplam puan

ortalamalar1 sirasiyla 4,26+0,28, 2,23+0,23, 3,25+0,18 olarak bulundu. Gruplarin toplam YMDO

puan ortalamalart arasinda anlamli bir fark bulunmad: (p=0,055).
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KBD ve KBOD gruplarinin ve arastirma grubunun dHSL-32 6l¢eginden aldiklari toplam
puan ortalamalar1 sirasiyla 14,51+1,06, 12,68+0,87, 13,59+0,69 olarak bulundu. Gruplarin toplam
dHSL-32 6l¢ek puan ortalamalar arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p=0,573).

Tablo-10: HAMD-17, YMDO ve dHSL-32 olgek puanlarmin arastirma gruplari arasinda

degisiminin degerlendirilmesi*

Ort Std. Hata 95% Giiven Arahig
Olcek Alt simir Ust sinir p
HAMD-17
KBD | 15,25 1,28 12,67 17,82 p=0,573
KBOD | 15,30 1,05 13,17 17,42
KBD+KBOD | 15,28 0,82 13,60 16,94
YMDO
KBD | 4,26 0,28 3,69 4,84 p=0,055
KBOD | 2,23 0,23 1,76 2,70
KBD+KBOD | 3,25 0,18 2,88 3,62
dHSL-32
KBD | 14,51 1,06 12,38 16,64 p=0,845
KBOD | 12,68 0,87 10,92 14,44
KBD+KBOD | 13,59 0,69 12,21 14,98

* Bu dl¢timlerin degerlendirilmesinde iki yonlii ANOVA testi kullanildi
Ort: Ortalama, Std. Hata: Standart Hata

4.7. Grup Ici Olcek Puan Degisiminin Ol¢iimler Arasi ikili Karsilastirlmas1 ve Lineer

Degerlendirilmesi

KBD ve KBOD gruplarinin kendi iglerinde HAMD-17, YMDO, dHSL-32 &lgek
puanlarinin goriismeler arasi ikili karsilastirmalar1 ve her {i¢ gériigmenin lineer degisimi Tablo 11
ve Tablo 12°de goriilmektedir. Olgek puanlarinim ikili karsilastirmasinda normal dagilim varsayimi
karsilandiginda Eslestirilmis T Testi, normal dagilim varsayimi karsilanmadiginda Wilcoxon Testi
kullanildi. Olgek puanlarinin zaman igindeki lineer degisimini degerlendirmek i¢in normal dagilim
varsayimi karsilandiginda Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA), normal dagilim varsayimi

karsilanmadiginda Friedman Testi kullanilda.

KBD grubunun baslangig, 1. goriisme ve 2. gériisme HAMD-17 6lgek puan ortalamalarinin
karsilastirilmasinda Slgiimler aras1 anlamli farklilik bulundu (p<0,001) (Tablo11). Farkin kaynagini
olusturan ol¢iimler arastirildiginda her {i¢ 6l¢tim birbirinden anlamli olarak farkli bulundu (Tablo
11). Baslangic goriismesi ve 1. goriisme arasinda 11,05+£9,86 puanlik anlamli bir diisiis vardi
(p<0,001). Baslangig goriismesi ve 2. Goriisme arasinda 16,16+9,43 puanlik anlamli bir diistis vardi
(p<0,001). 1. goriisme Ve 2. goriisme arasinda 5,11+4,36 puanlik anlaml bir diisiis vardi (p<0,001).
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KBD grubunun baslangic, 1. goriisme ve 2. gorisme YMDO olcek puanlarmin
karsilagtirilmasinda olgiimler aras1 anlamli farklilik bulundu (p<0,001) (Tablo11). Farkin kaynagini
olusturan Slgtimler arastirildiginda baslangi¢ goériismesi ve 1. goriisme arasinda anlamli farklilik
bulundu (p=0,001). 1. goriisme YMDO puanlar1 baslangi¢ goriismesi YMDO puanlarindan anlamli
olarak disiiktii. Baslangic goériismesi ve 2. gorlisme arasinda anlamli olarak farklilik bulundu
(p=0,007). 2. goriisme YMDO puanlar1 baslangi¢ goriismesi YMDO puanlarindan anlamli olarak

diistikti. 1. goériisme ve 2. goriisme arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi (p=0,582).

KBD grubunun baslangig, 1. goriisme ve 2. goriisme dHSL-32 6lgek puan ortalamalarinin
karsilastirilmasinda 6l¢iimler arasi anlamli farklilik bulunmadi (p=0,672) (Tablo11).

Tablo-11: KBD grubunun HAMD-17, YMDO, dHSL-32 él¢ek puanlarinin goriismeler arasindaki

farklarinin degerlendirilmesi

Grup Olgekler Goriisme ere SS Ort. Rank o
- +
KBD HAMD- 0-1 11,05 9,86 p<0,001*
179 0-2 1616 | 943 p<0,001*
1-2 511 436 p<0,001*
0-1-2 £ p<0,001*
YMDO¥ 0-1 8,93 2.00 p=0,001**
0-2 8,00 16,00 p=0,007**
1-2 8,00 10,83 p=0,582
0-1-2f p<0,001*
dHSL-329 | 0-1 0,47 6,12 p=0,740
0-2 -1,05 5,42 p=0,408
1-2 -0,58 3,47 p=0,476
0-1-2 £ p=0,672

*p<0,001:Istatistiksel olarak anlamli,**p<0,01:Istatistiksel olarak anlaml1

4 Bu dl¢limlerin degerlendirilmesinde Eslestirilmis T Testi kullanild:

¥ Bu dlgiimlerin degerlendirilmesinde Wilcoxon Testi kullanildi

f Bu dl¢limlerin degerlendirilmesinde Friedman Testi kullanild:

£ Bu dl¢timlerin degerlendirilmesinde Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA) kullanildi

SS: Standart sapma, Ort.: Ortalamalar arasi fark, Ort. Rank: Ortalama Rank, -:Negatif, +:Pozitif

KBOD grubunun baglangig, 1. goriisme ve 2. gorisme HAMD-17 o6l¢ek puan
ortalamalarinin karsilastirilmasinda dlgiimler aras1 anlamli farklilik bulundu (p<0,001) (Tablo12).
Farkin kaynagini olusturan 6l¢iimler arastirildiginda her ii¢ 6l¢iim birbirinden anlamli olarak farkli
bulundu (Tablo 12). Baslangi¢ goriismesi ve 1. goriisme arasinda 8,75+6,92 puanlik anlamli bir
diisiis vardi (p<0,001). Baslangi¢ goriismesi ve 2. goriisme arasinda 14,79+8,48 puanlik anlamli bir
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diisiis vardi (p<0,001). 1. gériisme ve 2. goriisme arasinda 6,04+6,70 puanlik anlamli bir diisiis vardi
(p<0,001).

KBOD grubunun baslangig, 1. goriisme ve 2. goriisme YMDO &lgek puanlarmm
karsilastirilmasinda 6l¢iimler arast anlamli farklilik bulunmadi (p=0,640) (Tablo12).

KBOD grubunun baslangig, 1. goriisme ve 2. gériisme dHSL-32 6l¢ek puan ortalamalarinin
karsilastirilmasinda 6l¢iimler arasi anlamli farklilik bulunmadi (p=0,748) (Tablo12).

Tablo-12: KBOD grubunun HAMD-17, YMDO, dHSL-32 6l¢ek puanlarinin goriismeler arasindaki

farklarinin degerlendirilmesi

Grup Olgekler Goriisme ot P Ort. Rank+ p
HAMD- 0-1 8,75 6,92 p<0,001*
179 0-2 14,79 8,48 p<0,001*
1-2 6,04 6,70 p<0,001*
0-1-2£ p<0,001*
YMDOY | 01 1213 | 10,75 | P=0:532
KBOD 0-2 815 | 11,19 |P=0861
1-2 11,29 | 925 p=0,516
0-1-2f p=0,640
dHSL-329 | 0-1 0,50 4,46 0=0,558
0-2 0,29 7,67 0=0,845
1-2 -0,79 6,70 p=0,540
0-12% p=0,748

*p<0,001:Istatistiksel olarak anlaml1,**p<0,01:Istatistiksel olarak anlaml1,

4 Bu dl¢limlerin degerlendirilmesinde Eslestirilmis T Testi kullanildi

¥ Bu dlgiimlerin degerlendirilmesinde Wilcoxon Testi kullanildi

f Bu dlgiimlerin degerlendirilmesinde Friedman Testi kullanildi

£ Bu 6l¢iimlerin degerlendirilmesinde Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA) kullanildi
SS: Standart sapma, Ort.:Ortalama, Ort. Rank: Ortalama Rank, -:Negatif, +:Pozitif

4.8. Gruplarm Olgcek Puanlarimm Her Goriisme icin Ayrn Ayrn  Karsihkh
Degerlendirilmesi

Arastirma gruplarinin 6lgek puanlarinin her goriisme i¢in ayr1 ayri gruplar arasi karsilikli
degerlendirilmesi Tablo 13’te goriilmektedir. Gruplar arasi Olgek puan ortalamalar1 farkinin
degerlendirilmesinde normal dagilim varsayimi karsilandiginda T Testi, normal dagilim varsayimi

karsilanmadiginda Mann-Whitney U Testi kullanildi.
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Gruplarin baglangig, 1. goriisme ve 2. gériisme HAMD-17 6lgek puan ortalamalari arasinda

anlaml farklilik saptanmadi (p=0,521, p=0,629, p=0,929).

Gruplarm baslangi¢ gériismesi YMDO 6lgek puan ortalamalari arasinda anlamli farklilik
saptand1 (p<0,001). KBD grubunun baslangic YMDO 6lcek puan ortalamasi (5,74+1,05), KBOD
grubunun baslangic YMDO 6&l¢ek puan ortalamasindan (2,29+1,05) anlamli olarak daha yiiksekti.
Gruplarin 1. goriisme YMDO &lcek puan ortalamalari arasinda anlamli farklilik saptandi (p=0,031).
KBD grubunun 1. gériisme YMDO &lgek puan ortalamasi (3,21+1,69), KBOD grubunun baslangic
YMDO 6lgek puan ortalamasindan (2,04+1,73) anlamli olarak daha yiiksekti. Gruplarin 2. gdriisme
YMDO 6lgek puan ortalamalari arasinda anlamli farklilik saptanmadi (p=0,227).

Gruplarin baglangig, 1. goriisme ve 2. gorlisme dHSL-32 6lgek puan ortalamalari arasinda
anlaml farklilik saptanmadi (p=0,447, p=0,197, p=0,268).

Tablo-13: KBD ve KBOD gruplarinin HAMD-17, YMDO ve dHSL-32 6l¢ek puan ortalamalar

arasi farklari

Baslangic goriismesi Goriisme 1 Goriisme 2
Olcekler Ort+SS Ort +SS Ort +SS
HAMD-179
KBD | 24,32+5.,44 13,26+8,38 8,16£7,19
KBOD | 23,14+6,50 14,39+7.41 8,36+7,61
p=0,521 p=0,629 p=0,929
YMDO¥
KBD | 5,74+1,05 3,21£1,69 3,8444,62
KBOD | 2,29+1,05 2,04+1,73 2,36+1,93
p<0,001* p=0,031** p=0,227
dHSL-329
KBD | 14,00+5,06 14,47+6,28 15,05+5,47
KBOD | 12,75+5,75 12,25+5,29 13,04+6,40
p=0,447 p=0,197 p=0,268

* p<0,001: Istatistiksel olarak anlamli

*%p<(),05: Istatistiksel olarak anlamli

4| Bu 6lctimler i¢in gruplar arasi 6lgek puan ortalamalar1 farkinin degerlendirilmesinde T Testi kullanildi

¥ Bu dlgiimler igin gruplar arasi dlgek puan ortalamalari farkinin degerlendirilmesinde Mann-Whitney U Testi kullanild1

4.9. YMDO ve dHSL-32 Olcegi Arasindaki Iliskinin Degerlendirilmesi

Arastirma grubunun manik ve hipomanik belirtilerinin seyrinin anlasilabilmesi igin YMDO
ve dHSL-32 olgekleri arasinda korelasyon bakildi. Olgekler arasindaki korelasyonun
degerlendirilmesinde Spierman Testi kullanildi. Her {i¢ goriisme igin dlgekler arasi korelasyon
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p degerleri sirasiyla p=0,014, p<0,001, p=0,002) (Tablo 14).
Olgekler arasinda pozitif yonlii korelasyon saptandi (Rho degerleri sirastyla: 0,259, 0,452, 0,437).
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Tablo-14: YMDO ve dHSL-32 arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi

YMDO-dHSL-32

Korelasyon Katsayisi (Rho) p
Baslangi¢ Goriismesi 0,259 p=0,014*
YMDO-dHSL-32
1. Goriisme 0,452 p<0,001**
YMDO-dHSL-32
2. Goriisme 0,437 p=0,002*

Rho: Spierman korelasyon katsayisi
*p<0,05: istatistiksel olarak anlamli
**p<0,01: istatistiksel olarak anlamlt
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5. TARTISMA

Bu arasgtirmada UD hastalarinda karma belirtilerin siklig1 incelendi. Ayn1 zamanda KBD
tanisi alan hastalarla karma belirtisi olmayan UD hastalar1 arasinda ¢esitli klinik 6zellikler ve tedavi
yanitlari agisindan farklilik olup olmadigr arastirildi. Dolayli olarak da KBD tanis1 agisindan giincel
tan1 sistemleri ile baz1 yazarlar tarafindan onerilen tani sistematigi arasinda karsilastirma imkani

bulunmustur.

Bipolar bozuklukta karma dénemler DSM-IV ve ICD-10 siniflandirma sistemleri i¢inde
tanimlanmis ancak tani Olgiitlerinin kisitlayiciligi nedeniyle yogun elestirilere maruz kalmastir.
DSM-5 ile karma belirtili depresyon kriterleri tutarli veriler 1s1ginda resmi tani sisteminde yerini
almistir. Bir dnceki DSM siiriimiinde siniflandirilmakta zorlanilan, kategori dis1 kalan, gézden
kacan bir kisim hastaya uygun olmayan tedavilerin uygulandigi ve yanit alinamadigina dair
elestiriler yapilmistir (1-3). Yapilan arastirmalarda yanlis tan1 alan hastalarin  verileri
incelendiginde; depresif belirti sayisi li¢ ve lizerinde oldugunda tanisal karmasaya yol actig

belirtilmistir (2).

DSM-5 ile birlikte karma belirtiler gidis belirleyicisi (specifier) olarak siniflandirilmis ve
yalnizca BPB hastalarinda degil ayn1 zamanda UD hastalarinda da karma belirtilerin belirleyici
olarak kullanilabilecegi vurgulanmistir. Nitekim KBD olduk¢a yaygin olarak karsimiza ¢gikmaktadir
(4). Yapilan arastirmalarda UD’a eslik eden manik-hipomanik belirtilerin varliginda hastalik seyri
ve tedavi yanitlarinda belirgin farkliliklar olabilmekte ve karma belirtili depresif donemlerin daha
siddetli seyrettigi bildirilmektedir (5). Bunun yani sira karma belirtili olmayan major depresyon
donemleri olan hastalardan farkli olarak, KBD hastalarinin aslinda BPB spektrumu igerisinde
degerlendirilebilecegi one siiriilmektedir (6). Bu yaklasimla UD ve BPB arasinda 1980°de agilan
boslugun, neo-Kraepelinian bir yaklasimla yapisal bir koprii kurularak bir nevi kapanmasi
saglanmistir . Her ne kadar tanisal karmasa ¢6ziilmemis olsa da KBD tanisi sayesinde hi¢bir zaman
mani/hipomani gec¢irmemis bir kisiye de KBD konularak BPB spektrumunda degerlendirilmesi

saglanmis olacak ve hastaligin uzun donem seyrinde ortaya ¢ikan riskler acisindan dnlem alinmis

olacaktir (206).

Bizim aragtirmamizdaki ilk bulgumuz; arastirmaya katilan hastalarin DSM-5 tam
kriterlerine gore %13,3’1i KBD tanis1 alirken, AKBDT’e gore hastalarin %34,4’tii KBD tanis1 ald1
(Tablo 3). Buda DSM-5 ile AKBDT arasinda KBD tanis1 koyma agisindan anlamli bir farka isaret
etmektedir. AKBDT ile DSM-5’¢ gére KBD tanis1 alan tiim hastalar (12) KBD tanis1 alirken; DSM-
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5’e gore UD depresyon tanist alan 19 hasta AKBDT’e gére KBD tanisi aldi (Tablo 4). Buna gore
DSM-5’e gore UD tanmis1 alan hastalarin %24,4’ti KBD tanis1 alabilecekken kriterlerin

siirlandiriciligi nedeni ile yanlis tan1 almis olabilir.

DSM-5 resmi sitesinde Duygudurum Bozukluklar1 Calisma Grubu’nun paylastigi verilere
baktigimiz zaman: UD’u olan hastalarin %22-50’sinin en az bir manik semptomunun oldugu, %7-

23’{iniin de en az li¢ manik semptomunun oldugu belirtmektedir (1)

Literatiirde DSM-5 kriterlerini tam olarak arastiran KBD c¢alismasi ¢ok fazla degildir.
Calismalar daha ¢ok kars1 kutuptan kag belirtinin bulundugu temel alinarak yapilmistir. Bir derleme
sonucuna gore karst kutuptan >3 belirtinin varliginda KBD tanis1 temel alinarak yapilan
arastirmalarin sonucunda KBD siklig1 %23,8 olarak bulunmustur (90). ABD’de depresyonun
epidemiyolojik verilerinin aragtirildig1 bir ¢calismada DSM-5 tani kriterlerine gére UD hastalarinda
karma belirtili depresyon siklig1 % 15,5 olarak saptanmistir (89). Bizim aragtirmamizda DSM-5 tani
kriterleri ile saptadigimiz %13,3’liilk KBD oran1 literatiir verileri ile uyumlu ¢ikmistir. AKBDT
uyguladigimizda ise bu oran %34,4’e ¢ikmaktadir. AKBDT kriterlerinin referans alindigi Mclintyre
ve arkadaglarinin (2015) arastirmasinda arastirma tani kriterlerine gore KBD oran1 %26.0 olarak
bulunmustur (5). Perugi ve arkadaslarinin (2015) BRIDGE 11-MIX Study arastirmasinda aragtirma
tant kriterlerine gore KBD orani %29.1 olarak bulunmustur, DSM-5 kriterleri tam olarak
uygulandiginda ise oran %7.5 olmaktadir (91). Bizim arastirmamizda bulunan oranin daha yiiksek

olmas1 orneklem 6zellikleri ile iliskili olabilir.

Ozellikle irritabilite, psikomotor ajitasyon, emosyonel labilite gibi baz1 belirtilerin DSM-5
‘karma belirtili depresyon/mani’ kriterlerinde olmamasi her iki kutup igin karma belirtili tanisini
koymay1 zorlastirmaktadir, pek c¢ok hastay:r tam1 dis1 birakmaktadir. Burada en ¢ok elestirilen
konulardan birisi de belirtilerin siddetinin degil sayisinin 6nemsenmesidir (1,92-95). Bizim de
bulmus oldugumuz KBD oranlar1 bu bilgileri destekler niteliktedir. DSM-5 tan1 Kriterlerinin bu
denli segici olmasi tanisal giivenilirligi arttirtyor olabilir ancak tanisal duyarlilig1 azaltiyor gibi
goriinmektedir. Bir kisstm KBD hastasinin atlanmasina veya yanlis tan1 almasina neden oluyor
olabilir. Bu nedenle oOrtlisen belirtilerin tan1 kriterlerine dahil edilmesi arastirmalar tarafindan bir

¢Oziim Onerisi olarak sunulmaktadir (92).

Yapilan arastirmalarda goriilmiistiir ki UD neredeyse degismez bir sekilde kadinlarda
erkeklerden iki kat daha sik goriilmektedir ve bu durum iginde bulunulan kiiltiir ve yasanilan

iilkeden etkilenmemektedir (19,70,82,96,97). Bizim calismamizda ise UD tanis1 olan hastalarin
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%701 kadin, %30°u erkekti, kadinlarin orani erkeklerden 2,3 kat daha fazla bulundu (Tablo 1). Buna
gore kadinlarin orani literatiir verilerinden kismi bir yiikseklik gostermektedir. Bunun nedeni
orneklemimizin toplumu temsil etme giiciiniin diisiik olmasi, psikiyatri poliklinigine basvuran

hastalardan olusmasi nedeniyle olabilir. Bazi arastirmacilara gore erkek ve kadinin toplumsal
cinsiyet rolleri psikiyatriye bagvuru oranlarini etkilemektedir. Erkekler depresif belirtileri ifade

etmek ve yardim aramak konusunda zorluk yasarken, kadinlar daha kolay yardim aramaktadir (116—

118).

Kadinlarda KBD erkeklerden 2,8 kat daha fazla bulunmustur. KBD ve KBOD hasta
gruplar1 arasinda cinsiyete dayali anlamli bir farklilik bulunmamistir. Bu bulgulara gére KBD nun
cinsiyete gore dagilimi ¢alismamizdaki UD dagilim oranlar ile benzerlik goéstermistir. BPB’da
cinsiyetler arast fark olmadigi bilinmektedir (19). Buldugumuz bu oran hastalarin BPB
spektrumunda oldugu varsayimi ile uyusmamaktadir, bizim c¢alismamizda daha ¢ok UD’daki

cinsiyet oranlartyla benzerlik bulundu.

Gruplar arasinda egitim durumu acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. Yiiksek
Ogrenim grubunda KBD orani diger 6grenim diizeylerine gére anlamli olarak daha diisiik bulundu.
BPB’da bilissel bozukluklarin varligr pek cok arastirmanin konusu olmus, hatta sadece BPB
hastalarinda degil hastaliktan etkilenmeyen birinci derece akrabalarinda da gesitli diizeyde biligsel
bozukluklarin oldugu iddia edilmistir. Manik epizot sonrasi hastalarin 2/3’iinlin isine geri
donemedigi bildirilmistir. Bu hastalarin yoksulluk, evsizlik ve ceza evine girme oranlarinin da
oldukca yiiksek oldugu bildirilmistir. Yine hastalarin remisyon donemlerinde de biligsel
bozukluklarinin belli diizeylerde devam ettigi, yiiriitiicii islevlerinde, sozel hafiza, gorsel-uzamsal
bellek gibi ¢esitli biligsel fonksiyonlarinda , farkli diizeylerde eksikliklerin bulundugu
bildirilmektedir (92).

BPB’da hastalik yiikiiniin artmasiyla kisilerin biligsel islevlerinde bozukluk oranlarinin
artmasi, BPB hastalarinin hastaliktan etkilenmeyen birinci derece akrabalarinda da ¢esitli diizeyde
bilissel bozukluklarin olmasit KBD gibi bir nevi gizil kalmig bipolarite yiikii tasiyan bireylerde de
cesitli biligsel bozukluklarin olabilecegini diisiindiirmektedir. Calismamizda yiiksek 6grenim
grubunda KBD oraninin diger 6grenim diizeylerine gore anlamli olarak daha diisiik bulunmasi; BPB
hastalik yiikii tasiyan, yatkin bireylerde bilissel islev bozukluklarina bagli egitim diizeylerinin

gorece diisiik kalmas ile iligkili olabilir.
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Gruplar arasinda calisma durumu acgisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. Ev
kadin1 grubunda KBD oran1 anlamli olarak yiiksek bulundu. Ev kadinlar1 ve ¢alisan evli kadinlarin
kiyaslandig1 bir arastirmada ev kadinlarinda psikolojik belirti siddeti daha fazla bulunmustur. Ayni
aragtirmada aile geliri, egitim diizeyi, evde yasayan kisi sayisi, cocuk sayisinin ev kadimnlarinin
psikolojik belirti yiikiiniin daha fazla olmas ile ilgili olabilecegi belirtilmistir (221). Italya’dan
Isvigre’ye gogmen olarak giden bir popiilasyonun incelendigi klinik bir arastirmada issiz, isten
cikarilmiglarda ve ev kadinlarinda psikososyal sorunlar daha fazla saptanmistir. Mesleklere gore
intihar oranlarinin incelendigi farkli aragtirmalarda intihar oranlarinin issizler, gengler ve ev
kadinlarinda daha yiiksek oldugu bulunmustur. Ulkemizde ise intihar girisiminde bulunanlar
arasinda ev kadinlar1 6grencilerden sonra ikinci sirada gelmektedir (222). Alkollii iken intihar
girisiminde bulunanlar arasinda ev kadinlar1 ve her iki cinsiyetten issizlerde alkol kullanim

bozuklugu daha yiiksek bulunmustur (223).

Calisgmamizda KBD ve KBOD gruplar1 arasinda alkol kullanimi agisindan anlamli fark
vardl. Alkol kullanim oram1 KBOD grubunda anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Bizim
bulgularimizin aksine daha 6nce yapilan arastirmalarda KBD hastalarinda eslik eden alkol kétiiye
kullanimmin daha yiiksek oldugu bildirilmistir (1). Alkol tiiketim desenlerinin iilkeden iilkeye
farklilik gosterdigi bilinmektedir. Tiirkiye’de hentiz diizenli olarak alkollii igecek tiiketen kesimin
niifusta yayginligina dair veriler yeterli degildir (224). Calismamizin 6rneklemini olusturan
hastalarin Tirkiye’nin farkl iki ilinden alinmis olmast ve iller arasi sosyokiiltiirel farkliliklar, alkol
icme kiiltlirliniin ve alkol tiiketim yaygmligimin farkli olmasi KBOD grubunda alkol kullanim

oraninin fazla bulunmasina neden olmus olabilir.

UD diinyanin neresinde olursa olsun biiyiik bir halk sagligi sorunu olarak kabul
edilmektedir. UD’da tedavinin temeli AD ilaglar olarak kabul edilmektedir. Giincel tedavi
algoritmalarinda hafif depresyon tablolarinda psikolojik tedaviler AD tedavilere alternatif olarak
yerini almistir (182). Vagal sinir uyarimi, transkranial manyetik stimiilasyon gibi alternatif tedavi
yontemleri denenmistir ancak deneysel kalmistir ve yaygmn degildirler (225,226). AD’larin
depresyon tedavisinde yararina iliskin genel kan1 depresyonun siddetinin artmasi ile AD yanitinin
da artacagidir. Yani belirtiler ne kadar siddetli ise AD tedavi o kadar yararli olmaktadir, ancak tedavi
yanitinin belirti siddetinden bagimsiz oldugunu savunan arastirmacilar da vardir (182,227-229). AD
tedavilerin baslangi¢ tedavisi olarak giindeme gelmesi i¢in depresyonun en azindan orta siddette
olmasi gerektigi genel bir kantya doniismektedir. Bu hastalarin %20’s1 herhangi bir tedavi almadan

iyilesirken, %30’u plaseboya iyi yanit verir, %50’si AD tedaviye ihtiya¢ duymaktadirlar (230).
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Klinik caligmalarda depresyon tedavisinde yanit genel olarak depresyon degerlendirme oOlgek
skorlarinda %50 azalma olarak tanimlanmakla birlikte bu kismen keyfi bir ayrimdir. Eger stirekli

oOlgekler tercih edilirse zaman iginde ilag-plasebo farkinin azaldigina dair ¢alismalar vardir (231).

Hafif depresyon ya da esikalt1 depresyonu olan hastalarda AD’a yanit verme oranlarini ve
plaseboya yanit verme oranlarini ayirt etmek zor oldugundan AD tedavinin gerekliligi tartismalidir.
Distimisi olan hastalarin da AD yanitlar1 anlamlidir. Klinik kullanimda AD tedavisinde zorluk
olusturan konulardan birisi de ilag yan etkileridir. ila¢ yan etkileri bazen tedaviyi birakmay1

gerektirecek denli siddetli olabilmektedir (232).

AD’larin tedavi yanitlarinin 2-4 hafta gibi gorece gecikmeli bir siirede ortaya ¢iktig1 goriisii
yaygin olmakla beraber yapilan genis ¢apli arastirmalarda ve meta analizlerde istatistiksel olarak
yanitin 1-2. haftada ortaya ¢iktig1, basit gozleme dayali klinik pratikte ise AD etkinliginin 2. haftada
goriildigi bildirilmistir (232). Hastalarin tedaviye yanit verme Oriintiilerinin farkliligi g6z 6niinde
bulunduruldugunda, bir hasta i¢in tedaviye yanitsiz derken temkinli olunmalidir (233). Bazi hastalar
tedaviye gecikmeli yanit verebilir, 3. haftada kismi yanit s6z konusu ise ilerleyen takiplerde de

tedaviye tam yanit gelisebilir (234).

Calisgmamizda her iki grubun tedaviye anlamli derecede yanit verdigi bulundu. Ancak
gruplar arasinda tedavi yanitlar1 acisindan anlaml bir farklilik bulunmadi. Izlemlerde HAMD-17
olgek puanlarindaki diisiis her iki grup i¢in de anlamli idi. Yani her iki grubun da tedaviden yarar
gordiigli soylenebilir. Fakat iki grup arasinda HAMD-17 puanlarinin diisiisii agisindan bir fark
bulunmadi. KBD grubunun baslangi¢ goriismesi ve 1. goriismesi arasinda 11,05+9,86 puanlik diisiis
vardi. Baslangi¢ goriismesi ve 2. gériisme arasinda 16,16+9,43 puanlik diisiis vardi. 1. goriisme ve
2. goriigme arasinda 5,11+4,36 puanlik bir diisiis vardi. KBOD grubunun baslangi¢ goriismesi ve 1.
goriigme arasinda 8,75+6,92 puanlik bir diisiis vardi. Baslangi¢ goriismesi ve 2. goriisme arasinda
14,79£8,48 puanlik diisiis vardi. 1. goriisme ve 2. goriigme arasinda 6,04+6,70 puanlik bir diisiis

vardi.

KBD hastalarinda tedaviye yanitsizlik, karma depresif belirtilerde kotiilesme,
antidepresanlara hizli yanit verme, mani ya da hipomaniye kayma goriilebilecegi bildirilmistir
(19,235). Calismamizda istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte KBD grubunun baslangig
goriismesi ile 1. goriisme arasindaki HAMD-17 puan ortalamalarindaki diisiis KBOD grubundan
daha yiiksekti. Bu KBD’da tedaviye hizli yanit verilebilecegi bilgisiyle ortiismekle birlikte anlamli
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cikmamistir. Calisma verilerimiz degerlendirilirken c¢alismamizdaki Orneklem biiytikliigi goz

Ontinde bulundurulmalidir.

Calismamizda KBD tanisi alan hastalardan 1 hasta izlemde manik kayma yasamistir. Elde
edilen bu veri KBD hastalarinda AD tedaviyle manik-hipomanik kayma goriilebilecegi bilgisiyle
ortismektedir. KBD tanist alan hastalarin takiplerinde yaklasik %20 oraninda BPB tanisi aldig:
bildirilmistir (207,208). Ancak ¢alismamizin izlem siiresi gorece olarak kisadir, elde ettigimiz bu

veri uzun izlem ¢alismalariin gerekliligine dikkat ¢ekmektedir.

Yapilan arastirmalarda UD’a eslik eden manik-hipomanik belirtilerin varliginda hastalik
seyri ve tedavi yanitlarinda belirgin farkliliklar olabilecegi ve karma belirtili depresif donemlerin
daha siddetli seyrettigi bildirilmistir (5). Calismamizda KBD ve KBOD gruplari arasinda baslangig
ve izlem HAMD-17 puanlari arasinda anlamli bir farkliik bulunmadi. Dolayisiyla KBD’da

hastaligin daha siddetli seyrettigine dair bilgilerin aksine, benzer bir seyir oldugu gézlendi.

Calismamizda KBD ve KBOD gruplar1 arasinda YMDO 6l¢ek puanlarinin zaman igindeki
degisimi agisindan anlamli farklilik bulundu. Farkin kaynagini olusturan dl¢timler incelendiginde,
baslangi¢c ve 1. gbriisme puan ortalamalar1 arasinda 1,39+0,30 puanlik anlamli bir diisiis vardi.
Gruplar ayr1 ayri incelendiginde KBD grubunun 1. gériisme YMDO puanlart baglangig goriismesi
YMDO puanlarindan anlamli olarak diisiiktii. Yine 2. goriisme YMDO puanlar1 baslangic
goriismesi YMDO puanlarindan anlamli olarak diisiiktii. KBD ve KBOD gruplar: karsilikli olarak
incelendiginde baslangi¢ goriismesi YMDO 6lgek puan ortalamalari arasinda anlamli farklilik vard.
KBD grubunun baslangic YMDO 6l¢ek puan ortalamasi (5,74+1,05), KBOD grubunun baslangic
YMDO é&l¢ek puan ortalamasindan (2,29+1,05) anlamli olarak daha yiiksekti. Gruplarin 1. gériisme
YMDO 6l¢ek puan ortalamalari arasinda anlamli farklilik vardi. KBD grubunun 1. gériisme YMDO
olgek puan ortalamasi (3,21£1,69), KBOD grubunun baslangic YMDO &l¢ek puan ortalamasindan
(2,04£1,73) anlaml1 olarak daha yiiksekti.

Elde ettigimiz bu verilere gore beklendigi iizere KBD grubunun baslangic YMDO puanlari
KBOD grubundan daha yiiksekti yani hipomanik belirtileri daha fazla idi. Ancak KBD hastalarinin
izlemlerinde 6zellikle de erken donem izlemlerinde ve toplam izlem silirecinde KBOD hastalarina
oranla manik-hipomanik belirtilerindeki diizelme daha fazla olmustur. Bu da KBD grubunun manik-
hipomanik belirtilerinin AD tedavi ile hem daha hizli azaldigini, hemde 3 aylik tedavi siirecinin
sonunda daha fazla azaldigini diisiindiirmektedir. leri diizey analizlerde bu farklilik kaybolmakla

birlikte anlamlilik diizeyine yakin bir deger elde edildigi de gbz Oniinde bulundurulmalidir
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(p=0,055).

Oysaki elde ettigimiz bu veriler ilk bildirimlerin 1950’lerin sonunda gelmeye basladigi
AD’abagli manik/hipomanik kaymaya dair bilgilerle ¢celismektedir. Bu konuda yapilan ilk kontrollii
calismada depresyon tedavisinde imipramin verilen hastalarin bulgular1 incelenmistir (197). Daha
sonra yapilan arastirmalarda bu hastalarin devam eden izlemlerinde BPB belirtilerinin siirdiigii iddia
edilmistir (198,199). Baz1 arastirmacilar da aslinda antidepresanlara bagli hipomanik kayma olarak
bildirilen hastalarin yanlis tani alan bipolar hastalar olabilecegini ifade etmistir (200). Bunun yan1
sira antidepresanla tetiklenen manik/hipomanik kayma yasayan hastalarin aslinda BPB tanis1 almasi
gereken yanlis tan1 alan UD hastalart m1 oldugu, yoksa BPB’dan bagimsiz saf bir AD yan etkisi mi
oldugu konusu tartigmalidir (199,201). Ancak yapilan bazi arastirmalar antidepresanlara bagli
manik/hipomanik kaymanin rastlantisal bir tedavi komplikasyonundan ziyade bipolar spektrum

icinde yer almasi gereken klinik bir fenomen oldugunu savunmaktadir (202).

Hagop Akiskal gibi uzmanlar tarafindan duygudurum bozukluklarindaki mevcut
siniflandirmalarin kapsaminin dar oldugu, pek ¢ok hastanin belirtilerinin karmasiklig1 ve zenginligi
nedeniyle tan1 dis1 kaldigi elestirileri siirmektedir. Bu siniflandirmalara alternatif olarak duygu
durum bozukluklarinda bipolar spektrumu kavrami ve spektruma ek olarak bir¢ok tanimlayici
kategori Onerilmektedir. Buna gore AD tedavisi sirasinda bir manik veya hipomanik epizot
gelismisse bu hastalar bipolar bozukluk tip III olarak adlandirilmaktadir. Resmi tani sistemlerinde
yer alan tan1 kriterlerine gére AD tedavisi sirasinda bir manik veya hipomanik epizot gelismigse tani
bipolar bozukluk degil madde ile tetiklenmis duygudurum bozuklugudur. Buna katilmayan pek ¢ok
uzmana gore, bu hastalar bipolar spektrumda olduklari i¢in manik veya hipomanik epizot
gelistirmektedir. Hastalar spontan manik veya hipomanik epizot gecirip tanilari bipolar I veya
bipolar II olana kadar gegen siirede hastalara bipolar III tanisinin konulmasinin daha uygun olacagi
belirtilmekte, klinisyenlere bu hastalarin AD monoterapisi i¢in uygun hastalar olmadigini
hatirlatmasi agisindan 6nemli oldugu vurgulanmaktadir (209). DSM-5 ile gelen yeniliklerden biri
de AD ile manik veya hipomanik kayma tablolarina yoneliktir. Eger AD tedavi (ilag veya
elektrokonviilzif terapi) esnasinda, tedavinin fizyolojik etkilerinin 6tesinde sendromal diizeyde tam
bir mani veya hipomani dénemi ortaya ¢ikarsa, bu durum bipolar I veya bipolar II bozuklugu i¢in

yeterli bir kanittir denmektedir (154).

Caligmamizda arastirma grubunun manik-hipomanik belirtilerinin nasil bir seyir izledigini,

birlikte seyredip seyretmedigini aragtirmak icin YMRS ve dHSL-32 6l¢ekleri arasinda korelasyon
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bakildi, pozitif yonlii korelasyon saptandi. Buna gore hastalarin tedavi ile manik-hipomanik
belirtileri birlikte artip azalmaktadir. Bu bilgi literatiirdeki bilgilerle de uyusmaktadir. Ayni
calismada dHCL-32 ile HAMD o6l¢egi arasinda negatif korelasyon oldugu bildirilmistir (219).
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6. SONUC

Bu calismanin sonuglarina gére UD hastalarinda KBD siklig1 azimsanmayacak diizeyde
cikmistir. Calismamizda literatiirdeki tanisal karmasa g6z 6niinde bulundurularak, elestirilerin odak
noktasinda olan DSM-5 karma belirtili depresyon tanmi kriterleri ve Mclntyre ve arkadaslarinin
(2015) gelistirdigi UD ve bipolar depresyonda KBD sikliginin belirlendigi aragtirmada yer alan
arastirma karma belirtili depresyon tan1 kriterleri referans alinarak tarafimizca gelistirilen AKBDT
ile arastirma grubunun KBD oranlar1 belirlenmistir (5). Bu ¢alismada DSM-5 tani kriterleri ile
saptadigimiz %13,3’liikk KBD oran literatiir verileri ile uyumlu ¢cikmistir. AKBDT uyguladigimizda
ise bu oran %34,4’e ¢cikmaktadir. AKBDT kriterlerinin referans alindigi Mclintyre ve arkadaslarinin
(2015) arastirmasinda arastirma tani kriterlerine gore KBD oran1 %26.0 olarak bulunmustur (5),
Perugi ve arkadaglarinin (2015) BRIDGE II-MIX Study arastirmasinda arastirma tani kriterlerine
gore KBD orani %29.1 olarak bulunmustur, DSM-5 kriterleri tam olarak uygulandiginda ise oran
%7.5 olmaktadir (91). Bizim arastirmamizda bulunan oranin daha yiiksek olmasi Grneklem

ozellikleri ile iligkili olabilir.

KBD ve KBOD gruplarinin tedavi yanitlari incelendiginde ii¢ aylik izlem sonuclarina gore
her iki grubun tedavi yanitlar arasinda anlaml bir farklilik bulunmamstir. iki grup da tedaviden
belirgin yarar gormiis goriinmektedir. Gruplarin HAMD-17 6lgegi ile degerlendirilen depresif
belirtilerinde ve YMDO ile degerlendirilen karma (hipomanik) belirtilerinde anlamli diizeyde diisiis

olmustur.

Burada bir noktaya dikkat ¢gekmek gerekmektedir; gruplar arasinda YMDO deki diisiis
birlikte degerlendirildiginde gruplar arasinda fark ¢ikmamakla birlikte anlamlilik diizeyine yakin
bir deger elde edilmistir (p=0,055). Post-hoc analizlerde KBD grubunun baslangi¢ ve 1. gbriisme,
baslangi¢ ve 2. goriisme YMDO puanlarindaki diisiis KBOD grubuna gore anlamli diizeyde farkli
cikmigtir. Bu da KBD grubunun karma belirtilerinin AD’a hem daha hizli yanit verdigini hem de
tedavi siirecinin sonunda karma (hipomanik) belirtilerde daha fazla iyilesme oldugunu

distindiirmektedir.

Calismamizin O6rneklem biiylikligli ve literatiirde yeterince KBD ile ilgili aragtirma
olmadig1 g6z oniine alininca bu konuda daha biiyiik 6rneklem gruplarinin dahil edildigi ileri diizey

arastirmalara ihtiyag¢ oldugu asikardir.
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halsizlik sikayetlerinin bir kisminin birlikte goriildiigii bir durumdur. Tekrarlayici oldugunda kisilerin giinliik
yasamlarinda, is ve kisiler arasi iliskilerinde ciddi aksakliklara neden olmaktadir. Karma belirtilerse
depresyon esnasinda ortaya c¢ikan; duygusal anlamda yiikseklik hissi, benlik saygisinda artig, konugsma
miktar1 ve isteginde artig, diisiincelerde hizlanma, yapilmak istenen davraniglara yonelik istegin artmas,
riskli davraniglarda bulunma, uyku gereksiniminde azalma gibi belirtilerdir. Yapilan arasgtirmalarda karma
belirtilerin varliginda depresyon tedavi yanitlar1 ve hastaligin seyrinde degisiklikler olabilmektedir.

Biz bu ¢alisma ile Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Psikiyatri
Klinigi’ne bagvuruda bulunan ve depresyon tanisi alan hastalarda karma belirtilerin sikligini ve tedavi
yanitlarini saptamay1 amagliyoruz.

Bu arastirma icin neden siz secildiniz?

Calismamiz klinigimize bagvuran ve Unipolar depresyon tanisi alan hastalarda yapilacaktir. Siz de
Unipolar depresyon tanisi aldiginiz i¢in se¢ildiniz.

Arastirmaya katilmak / bir kez katildiktan sonra sonuna kadar devam etmek zorunda miyim?

Hayir

Katilmay: kabul edersem bana ne yapilacak?

Goriismeci tarafindan SCID-I, Hamilton Depresyon Olgegi ve Young Mani Olgegi doldurularak hastalik
belirtileri ve siddeti sorgulanacak ve hipomanik belirtilerin sorgulandigt dHSL-32 6l¢egini doldurulmaniz

istenecektir. Bu iglemlerin hepsinin yaklagik 50 dk. siirmesi ongoriilmektedir.
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Arastirmaya katilmak size bir zarar verecek mi? Sizin icin olumsuz yonleri/riskleri olacak mi?
Zarar vermeyecek ve olumsuz riski yoktur.

Arastirmaya katilmanin size olasi yararlari nelerdir? Arastirmaya katilmak size bir fayda/iistiinliik
saglayacak m?

Biz bu arastirma ile depresyon tanisi alan hastalarda karma belirtilerin sikligini ve tedavi yanitlarin
saptamay1 amagcliyoruz. Bu sayede tan1 ve tedavi plan1 daha uygun bir sekilde yapilabilecektir.
Arastirma icin masrafim olacak mi? Arastirmanin benim i¢cin maddi bedeli var m?

Hayir

Kimlik bilgilerim ve elde edilen verilerin gizliligi nasil saglanacak?

Bilgileriniz tarafimizca muhafaza edilecek ve ¢alisma hari¢ hi¢bir yerde kullanilmayacaktir. Herhangi bir
kurum veya sahisla paylasilmayacaktir.

Arastirma sonunda bana bilgi verilecek mi?

Talebiniz dogrultusunda bilgi verilecektir.

Arastirma sonuclarina ne olacak?

Sonuglarla bilim diinyasina katki yapan bilimsel bir ¢calisma gergeklesecek.

Daha ayrintih bilgi i¢cin,

Aras. Gor. Dr. Semra Aksoy’dan bilgi alabilirsiniz

Tesekkiir: Arastirmamiza katildiginiz icin tesekkiir ederiz.
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Bu Bilgilendirme Formu Sizde Kalacaktir. Arastirmaya Katilmak Isterseniz Asagida Yer Alan Onam
Formunu imzalamamz Gerekmektedir.

ONAM FORMU (D?)

Arastirmanin Adi:
Unipolar Depresyon Tanis1 Olan Hastalarda Karma Belirti Siklig1 ve Tedavi Yanitinin Degerlendirilmesi: 3 Aylik
Izlem Calismasi

Hasta Bilgilendirme Formunu okudunuz mu?

Aragtirma projesi size sozlii olarak da anlatildi m1?

Size aragtirmayla ilgili soru sorma, tartigma firsati tanindi mi1?

Sordugunuz tiim sorulara tatmin edici yanitlar alabildiniz mi?

Aragtirma hakkinda yeterli bilgi aldiniz mi?

Herhangi bir zamanda herhangi bir nedenle ya da neden gostermeksizin arastirmadan

cekilme hakkina sahip oldugunuzu anladiniz mi?

O oggoood
O Oodgoogsg

Arastirma sonuglarinin uygun bir yolla yayimlanacagina katiliyor musunuz?

Yukaridaki sorularin yanitlari size kim tarafindan agiklandi1? Liitfen ismini yaziniz.

Adi1/ Soyadi:
Imza:

Tarih:
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CALISMANIN BASLIGI: : Unipolar Depresyon Tanis1 Olan Hastalarda Karma Belirti Siklig1 ve Tedavi
Yanitimin Degerlendirilmesi: 3 Aylik izlem Caligmasi

GONULLUNUN ADI:
Depresyon iilkemizde ve diinyada en sik karsilasilan psikiyatrik bozukluklarin basinda gelmektedir. Oyle

ki yeti yitimine neden olan ilk sira psikiyatrik hastaliktir denebilir. Tiim diinyada yaklasik 350 milyon kisi
depresyondan muzdariptir. Depresyon genellikle mutsuzluk, hayattan zevk alamama, isteksizlik, degersizlik
ve sugluluk diisiinceleri, uyku ve istah degisiklikleri, dikkat ve konsantrasyonda bozulma, yorgunluk,
halsizlik sikayetlerinin bir kisminin birlikte goriildiigii bir durumdur. Tekrarlayici oldugunda kisilerin giinliik
yasamlarinda, is ve kisiler arasi iliskilerinde ciddi aksakliklara neden olmaktadir. Karma belirtilerse
depresyon esnasinda ortaya cikan; duygusal anlamda yiikseklik hissi, benlik saygisinda artis, konugsma
miktart ve isteginde artig, diisiincelerde hizlanma, yapilmak istenen davraniglara yonelik istegin artmas,
riskli davranislarda bulunma, uyku gereksiniminde azalma gibi belirtilerdir. Yapilan arastirmalarda karma
belirtilerin varliginda depresyon tedavi yanitlari ve hastaligin seyrinde degisiklikler olabildigi gdsterilmistir.

Biz bu ¢alisma ile Harran Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Psikiyatri Klinigi’ne bagvuruda
bulunan ve depresyon tanisi alan hastalarda karma belirtilerin sikligin1 ve tedavi yanitlarin1 saptamayi
amagliyoruz.

Goriismeci tarafindan SCID-I, Hamilton Depresyon Olcegi ve Young Mani Olgegi doldurularak hastalik
belirtileri ve siddeti sorgulanacak ve hipomanik belirtilerin sorgulandigi dHSL-32 6l¢egini doldurulmaniz
istenecektir. Bu iglemlerin hepsinin yaklasik 50 dk. siirmesi ongoriilmektedir.

Yukarida agiklanan calisma esnasinda uygulanacak olan islem ve tedavilerin sahsima asagida belirtilen
risk ve rahatsizliklar1 getirebileceginin bilincindeyim:

Bu ¢alismanin kapsamindaki biitiin muayene, tetkik ve diger tibbi bakim i¢in benden higbir ticret talep
edilmeyecektir. Ayrica, bu ¢alismadan ¢ikarilan sonuglar baska insanlarin yararina kullanilabilir. Eger bu
calismaya katilmayi kabul etmezsem, kabul gérmiis oldugum tedavileri alma hakkina sahip oldugunun
bilincindeyim. Sorumlu arastirmactya haber vermek kaydiyla, bu ¢alismadan istedigim an ¢ikabilecegimin
bilincindeyim. Bu ¢alismaya katilmay1 reddetmem ya da sonradan ¢ekilmem halinde hi¢bir sorumluluk altina
girmedigimin ve bu durumun simdi ya da gelecekte ihtiyacim olan tibbi bakimi higbir sekilde
etkilemeyeceginin bilincindeyim. Calismanin yiiriitiilmesinden sorumlu arastirmaci veya destekleyen
kurulus, almakta oldugum tibbi bakimin kalitesini yiikseltmek amaciyla veya calisma programinin
gereklerini yerine getirmedeki ihmalim nedeniyle, benim onayimi almadan sahsimi ¢alisma kapsamindan
c¢ikarabilir. Caligmanin yiiriitiilmesi, olasi yan etkiler veya bir goniilli katilimer olarak haklarim konusunda
kafamda sorular belirdiginde Dr. Ogr. Uyesi Alparslan CANSIZ (Tel No 04143444444-4127) ile baglanti
kurmam yeterli olacaktir:

Calisma siiresince tutulan biitiin kayitlar ve dosya bilgileri gereginde Dr. Ogr. Uyesi Alparslan CANSIZ’a
ulastirilacaktir. Bu calismanin sonuglar toplantilar veya bilimsel yayinlarda sunulabilir, ancak bu durumda
kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir. Bu ¢caligmaya katildigim i¢in zarar goriirsem, ihtiya¢ duyacagim tibbi
bakim, sorumlu arastirmaci tarafindan yerine getirilecektir. Masraflarim Dr. Ogr. Uyesi Alparslan CANSIZ
tarafindan karsilanacaktir. Bu formu imzalayarak yasal haklarimin higbirinden vazge¢mediginin
bilincindeyim. Sorumlu aragtirmaciya haber vermek kaydiyla, bu ¢alismadan istedigim an ¢ikabilecegimin
bilincindeyim. Bu ¢aligmaya katilmay1 reddetmem ya da sonradan ¢ekilmem halinde hi¢bir sorumluluk altina
girmedigimin ve bu durumun simdi ya da gelecekte ihtiyacim olan tibbi bakimi hicbir sekilde
etkilemeyeceginin bilincindeyim. Helsinki Deklarasyonuna uygunluk onay1 bu ¢aligsma Fakiilte Etik Kurulu
tarafindan incelenerek Helsinki Deklarasyonunda belirtilen maddelere gore ahlaki, vicdani ve tibbi kurallara
uygun oldugu onaylanmistir. Bu olur formunu imzalamadan 6nce yukaridaki bilgileri kendi ana dilimde
okudum veya bana okunmasini sagladim. Bu bilgilerin igerigi ve anlami bana agiklandi. Bana aklima gelen
biitiin sorular1 sorma firsati tanind1 ve sorularima tatminkar cevaplar aldim. Bu ¢aligmaya katilmadigim ya
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da katildiktan sonra vazgectigim takdirde higbir yasal hakkimdan vazge¢mis olmayacagim. Bu ¢alismada yer
almay1 goniillii olarak kabul ediyorum. Bu bildirimli olur s6zlesmesinin imzali bir niishasini aldim.

Hastanin Adi-Iimzasi Tarih

Sorumlu Arastirmaci Adi-imzasi Tarih
Dr. Ogr. Uyesi Alparslan CANSIZ

Tamgm Adi-imzasi Tarih

81



EK-4: Sosyodemografik Veri Formu

Tarih:

Ad Soyad:

Yas:

Cinsiyet:

Medeni Hali:

Egitim Durumu:

Ikamet: () Kirsal () Kentsel

Calisma Durumu: () Calistyor () Calismiyor () Ev Hanimi
[k Psikiyatrik Hastalik Yas1:

Toplam Gegirilmis Depresyon:

Psikiyatrik Yatis Oykiisii: () Var () Yok

Varsa Ka¢ Kez Yatis Olmus:

Mevcut Hastaligin Siiresi:

Ailede Psikiyatrik Hastalik: () Var () Yok

Varsa Kaginci Derece Akraba:

Fiziksel Hastalik: () Var () Yok

Psikiyatri Dis1 Kullandig ilaglar: () Var () Yok

Sigara Kullanimi: () Var () Yok

[k Kez Sigara Kullanim Yast:

Alkol Kullanimz1: (') Var () Yok

Ik Kez Alkol Kullanim Yast:

Madde Kullanimi: () Var () Yok

Ik Kez Madde Kullanim Yast:

HAMD-17 PUANI: ( )Baslangig viziti ( )1.vizit ( )2. vizit
YMDO PUANI: ( )Baslangig viziti ( )1. Vizit ( )2. vizit
dHCL-32 PUANI: ( )Baslangig viziti ( )1. Vizit ( )2. vizit



EK-5: Dsm-5 Unipolar Depresyonda Karma Belirti Kriterleri

N o g~ w DhoRE

Kabarmais, coskulu, tagskin duygudurum

Benlik saygisinda artma ya da biiyiikliik diistinceleri

Her zamankinden fazla konusma ya da konugmaya tutulma
Diisiince ugusmasi ya da diisiincelerin yarigmasi

I¢sel giigte ya da amaca yonelik davranislarda artma

Kotii sonuglar dogurabilecek aktivitelere daha fazla katilma

Uyku ihtiyacinin azalmasi
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EK-6

: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi

Isim: Tarih:
1) Depresif ruh hali (Keder, iimitsizlik, caresizlik, degersizlik)

0- Yok

1- Yalnizca sorular1 cevaplarken anlasiliyor.

2- Hasta bu durumlar kendiliginden soyliiyor.

3- Hastada bunlarin bulundugu yiiz ifadesinden, postiiriinden, sesinden ve aglamasindan
anlagiliyor.

4- Hasta bu durumlardan birinin kendisinde bulundugunu konusma sirasinda sozlii ve sozsiiz
olarak belirtiyor.

2) Sucluluk duygulari

0- Yok

1- Kendi kendini kintyor, insanlari izdiigiinii santyor.

2- Eski yaptiklarindan dolay1 sugluluk hissediyor.

3- Simdiki hastalig1 bir cezalandirmadir. Sugluluk hezeyanlari.

4- Kendisini su¢layan ya da itham eden sesler isitiyor ve/ veya kendisini tehdit eden gorsel
halliisinasyonlar goriiyor.

3) Intihar

0- Yok

1- Hayati yasamaya deger bulmuyor.

2- Keske 6lmiis olsaydim diye diisiiniiyor veya benzeri diisiinceler besliyor.

3- Intihari diisiiniiyor ya da bu diisiincesini belli eden davramslar sergiliyor.

4- Intihar girisiminde bulunmus. (Herhangi bir ciddi girisim 4 puanla degerlendirilir.)

4) Uykuya dalamamak

0- Bu konuda zorluk ¢ekmiyor.

1- Bazen yattiginda yarim saat kadar uyuyamadigindan yakiniyor.

2- Her gece uyuma giicliigii ¢ekiyor, gece boyunca goziinii bile kirpmadigindan sikayet ediyor.

5) Geceyarisi uyanmak

0- Herhangi bir sorunu yok.

1- Gece boyunca huzursuz ve rahatsiz oldugundan sikayetgi.

2- Gece yarisi uyanmyor. (Herhangi bir neden olmaksizin yataktan kalkmak 2 punla
degerlendirilir.)

6) Sabah erken uyanmak

0- Herhangi bir sorunu yok.

1- Sabah erkenden uyaniyor ama sonra tekrar uykuya daliyor.

2- Sabah erkenden uyanip tekrar uyuyamiyor ve yataktan kalkiyor.

7) Calisma ve aktiviteler

0- Herhangi bir sorunu yok.

1- Aktiviteleriyle, isiyle ya da bos zamanlarindaki mesguliyetleriyle ilgili olarak kendini
yetersiz hissediyor.

2- Aktivitelerine, isine ya da bos zamanlarindaki mesguliyetlerine karsi olan ilgisini kaybetmis;
bu durum ya hastanin bizzat kendisi tarafindan bildiriliyor ya da baskalari onun kayitsiz,
kararsiz, miitereddit oldugunu belirtiyor. (Isinden ve aktivitelerinden ¢ekilmesi gerektigini
diisiiniiyor.)

3- Aktivitelerinde harcadigi siire veya iiretim azaliyor. (Hastanede yatarken her giin en az 3
saat, servisteki islerinin diginda aktivite gostermeyenlere 3 puan verilir.)

4- Hastaligindan dolay1 ¢alismayir tamamen birakmis. (Yatan hastalarda servisteki islerin
disinda higbir aktivite géstermeyenlere ya da servis islerini bile yardimsiz yapamayanlara 4
puan verilir.)

8) Reterdasyon (Diisiince ve konusmalarda yavaslama, konsantrasyon yeteneginde bozulma,

motor aktivitede azalma)
0- Diisiinceleri ve konusmasi normal.
1- Goriisme sirasinda hafif reterdasyon hissediliyor.
2- Goriisme sirasinda agikga reterdasyon hissediliyor.
3- Goriismeyi yapabilmek c¢ok zor.
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4- Tam stuporda.
9) Ajitasyon
0- Yok
1- Elleriyle oynuyor, saglarini ¢ekistiriyor.
2- Elini ovusturuyor, tirnak yiyor, dudaklarini 1sirtyor.
10) Psisik anksiyete
0- Herhangi bir sorunu yok.
1- Subjektif gerilim ve irritabilite.
2- Kiiciik seylerden kaygi duyuyor.
3- Yiiziinden veya konusmasindan endigeli oldugu anlasiliyor.
4- Korkularimi daha sorulmadan anlatiyor.
11) Somatik anksiyete

0- Yok

1- Hafif

2- Ilimh
3- Siddetli

4- Cok siddetli
Anksiyeteye eslik eden fiziksel belirtiler:
Gastrointestinal: Ag1z kurulugu, gaz, sindirim bozuklugu, kramp, gegirme
Kardiyovaskiiler: Palpitasyon, bas agrisi
Solunumla ilgili: Hiperventilasyon, i¢ ¢ekme, sik idrara ¢ikma, terleme.
12) Somatik semptomlar- Gastrointestinal
0- Yok
1- Istahsiz, ancak personelin 1srartyla yiyor. Karninin sis oldugunu sdyliiyor.
2- Personel zorlamasa yemek yemiyor. Barsaklari ya da gastrointestinal semptomlari igin ilag
istiyor ya da ilaca ihtiya¢ duyuyor.
13) Somatik semptomlar- Genel
0- Yok
1- Ekstremitelerde, sirtinda ya da basinda agirlik hissi. Sirt agrilari, bas agrisi, kaslarda sizlama.
Enerji kaybi, kolayca yorulma.
2- Herhangi bir kesin sikayet 2 punla degerlendirilir.
14) Genital semptomlar (Libido kaybi, menstriiel bozukluklar vb.)

0- Yok

1- Hafif

2- Siddetli
15) Hipokondriakhk

0- Yok

1- Kuruntulu.

2- Aklini saglik konularina takmig durumda.
3- Sik sik sikayet ediyor, yardim istiyor.
4- Hipokondriak deliizyonlar.

16) Zayiflama (A ya da B’yi isaretleyiniz)

A- Tedavi d6ncesinde (anamnez bulgulari)
0- Kilo kaybi yok.
1- Onceki hastaligina bagl olarak kilo kaybu.
2- Kesin (hastaya gore) kilo kayb.

B- Psikiyatrist tarafindan haftada bir yapilan hastanin tartildig1 kontrollerde
0- Haftada 0.5 kg’dan daha az zayiflama.
1- Haftada 0.5 kg’dan daha fazla zayiflama.

17) Durumu hakkinda goriisii
0- Hasta ve depresyonda oldugunun bilincinde.
1- Hastaligim biliyor ama bunu iklime, ko6t yiyeceklere, viriislere, asir1 ¢alismaya, istirahate

ihtiyac1 olduguna bagliyor.
2- Hasta oldugunu kabul etmiyor.
Toplam HAM-D skoru:
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EK-7: Young Mani Derecelendirme Olgegi

1) Yiikselmis duygudurum

0. Yok

1. Hafifge yiiksek veya gorlisme sirasinda yiikselebilen

2. Belirgin yiikselme hissi; iyimserlik, kendine giiven, neselilik hali

3. Yiikselmis; yersiz sakacilik

4. Oforik; yersiz kahkahalar, sarki sdyleme

2) Hareket ve enerji artisi

0. Yok

1. Kendini enerjik hissetme

2. Canlilik; jestlerde artis

3. Artmis enerji; zaman zaman hiperaktivite, yatistirilabilen huzursuzluk
4. Eksitasyon; siirekli ve yatistirilamayan hiperaktivite

3) Cinsel ilgi

0. Artma yok

1. Hafif ya da olasi artig

2. Soruldugunda kisinin belirgin artis tanimlamasi

3. Cinsel igerikli konusma, cinsel konular {izerinde ayrintili durma, kisinin artmis cinselligini
kendiliginden

belirtmesi

4. Hastalara tedavi ekibine ya da goriismeciye yonelik aleni cinsel eylem
4) Uyku

0. Uykuda azalma tanimlamiyor

1. Normal uyku siiresi 1 saatten daha az kisalmistir

2. Normal uyku siiresi 1 saatten daha fazla kisalmistir

3. Uyku ihtiyacinin azaldigin belirtiyor

4. Uyku ihtiyaci oldugunu inkar ediyor

5) iritabilite

0. Yok

2. Kendisi arttigin belirtiyor

4. Gorligme sirasinda zaman zaman ortaya ¢ikan iritabilite, son zamanlarda gittik¢e artan 6fke veya
kizginlik ataklari

6. Gorlisme sirasinda siklikla iritabl, kisa ve ters yanitlar veriyor

8. Diismanca. Isbirligine girmiyor, gériisme yapmak olanaksiz

6) Konusma hizi ve miktari

0. Artma yok

2. Kendini konugkan hissediyor

4. Ara ara konusma miktari ve hizinda artma, gereksiz sozler ve laf kalabaligi
6. Baskili; durdurulmasi gii¢, miktar1 ve hizi artmis konusma

8. Basingli. durdurulamayan, stirekli konugsma

7) Diisiince yap1 bozuklugu

0. Yok

1. Cevresel; hafif ¢elinebilir; diisiince tiretimi artmis

2. Celinebilir; amaca yonelememe; sik sik konu degistirme; diisiincelerin yarigsmasi
3. Fikir ugusmasi; tegetsellik; takibinde zorluk; uyakli konusma; ekolali
4. Dikissizlik; iletisim olanaksiz

8) Diisiince icerigi

0. Normal

2. Kesin olmayan yeni ilgi alanlari, planlar

4. Ozel projeler; asir1 dini ugraslar
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6. Biiytikliik veya paranoid fikirler; alinma fikirleri

8. Sanrilar; varsanilar

9) Yikici-Saldirgan Davranis

0. Yok, igbirligine yatkin

2. Alayci, kiiglimseyici; savunmaci tutum iginde, zaman zaman sesini yiikseltiyor

4. Tehdide varacak derecede talepkar

6. Goriismeciyi tehdit ediyor; bagiriyor; goriismeyi siirdiirmek gii¢

8. Saldirgan; yikict; goriisme olanaksiz

10) D1s goriiniim

0. Durum ve kosullara uygun giyim ve kendine bakim

1. Hafif derecede dagimiklik

2. Ozensiz giyim, sa¢ bakimi1 ve giyimde orta derecede daginiklik, gereginden fazla giysilerin olmasi
3. Dagimiklik; acik sagik giyim, gosterisli makyaj

4. Darmadaginiklik; siislii, tuhaf giysiler

11) f¢gorii

0. I¢goriisii var; hasta oldugunu ve tedavi gerektigini kabul ediyor

1. Hastalig1 olabilecegini diistiniiyor

2. Davraniglarindaki degisiklikler oldugunu itiraf ediyor, ancak hastalig1 oldugunu reddediyor
3. Davranislarinda olasilikla degisiklikler oldugunu itiraf ediyor; ancak hastalig1 reddediyor
4. Herhangi bir davranis degisikligi oldugunu inkar ediyor
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EK-8: Degistirilmis Hipomani Soru Listesi-32

Degistirilmis Hipomani Soru Listesi-32
Yenilenmis 1. siiriim - Tiirkce

(dHSL-32-R1 Soru Listesi-Tirkge)

Kisisel ayrintilar:

Yas 10 Merkez [
Erkek [ Bayan ] Numara [ []

Enerji, aktivite ve duygudurum

Herkes, yasamlarimin farkli zamanlarinda enerji, aktivite ve duygudurumunda degisiklikler veya
dalgalanmalar yasar (“canli / yiiksek dénemler ve ¢okkiin donemler” veya “inisler ve ¢ikiglar”). Bu anketin
amaci “canli / yiiksek” dénemlerin 6zelliklerini degerlendirmektir.

1) Her seyden 6nce, her zamanki durumunuza gore bugiin kendinizi nasil hissediyorsunuz?
(Liitfen asagidakilerden yalmzca BIRINI isaretleyin)

Her zamankinden Her zamankinden Her zamankinden Her zamankinden Her zamankinden Her zamankinden = Her zamankinden
cok daha kotii daha kotii birazcik daha kotii ne daha iyi birazcik daha iyi daha iyi ¢ok daha iyi
ne daha kotii

[ [ [ [ [ [ [

2) Baska insanlarla karsilastirildiginda genellikle nasilsiniz?
Bugiin nasil hissettiginizden bagimsiz olarak liitfen bize baska insanlarla karsilagtirdiginizda normal olarak
nasil oldugunuzu, asagidaki ifadelerden hangisinin sizi en iyi tanimladigini isaretleyerek sodyleyiniz.

Baska insanlara kiyasla benim aktivite, enerji ve duygudurum diizeyim...
(Liitfen asagidakilerden yalnizca BIRINI isaretleyiniz)

... daima oldukga ... genellikle ... genellikle ... tekrarlayici olarak yiiksek lik
dengeli ve diizdiir yiiksektir diistiktiir ve diisiikliik donemleri gosterir

[ [ [ [
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3) Son _iki haftadir kendinizi nasil hissediyordunuz?

Boyle bir durumda:

1.Daha az uykuya ihtiyacim olur

2.Daha enerjik ve daha aktif hissederim

3.Daha fazla kendime giivenliyim

4.Isimden daha fazla hoslanirim

5.Daha sosyalim (daha fazla telefon konusmalar1 yapar, daha fazla disar1 ¢ikarim)
6.Daha ¢ok gezmek isterim ve gezerim

7.Daha hizli araba stirme egilimim olur veya siirerken daha fazla risk alirim
8.Daha fazla/cok fazla para harcarim

9.Giindelik hayatimda daha fazla risk alirim (isimde ve/veya diger aktivitelerimde)
10.Fiziksel olarak daha aktifim (spor vs.)

11.Daha fazla aktiviteler veya projeler planlarim

12.Daha fazla fikirlerim olur, daha yaraticryim

13.Daha az utangag veya tutuk olurum

14.Daha renkli ve gosterisli elbiseler giyer/makyaj yaparim

15.Daha fazla insanla bulugmay: isterim veya ger¢ekten bulugurum
16.Daha fazla seksle ilgilenirim ve/veya artmis cinsel arzularim vardir
17.Daha fazla isveli ve/veya cinsel yonden daha aktifim

18.Daha fazla konusurum

19.Daha hizl diisiiniiriim

20.Konusurken daha fazla sakalar ya da kelime oyunlari yaparim
21.Dikkatim daha kolay dagilir

22.Pek ¢ok yeni seyle ilgilenirim

23.Diisiincelerim konudan konuya sigrar

24 Herseyi daha hizli ve/veya daha kolay yaparim

25.Daha fazla sabirsizim ve/veya daha kolay sinirlenirim

26.Bagkalari i¢in tiiketici veya sinirlendirici olabilirim

27.Daha fazla ag1z kavgasina/tartismaya girerim

28.Duygudurumum daha yiiksek, daha iyimserdir
29.Daha fazla...

I. cay igcerim
ii. kahve icerim
30.Daha fazla sigara icerim
31.Daha fazla alkollii igki igerim
32.Daha fazla hap alirim (uyku verici, yatistirici, uyarici...)

Evet
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Ek-9: Turnitin Raporu

T.E.
HARRAN UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANLIGI

TEZ CALISMASI ORIJINALLIK RAPORU VE BEYAN BELGESI

Ogrencinin
G, 112856708276

Adi, Soyadi : Semra AKSOY SEYHANLI
Anabilim Dali: Ruh Saghgi ve Hastaliklar1 A.D.

Tezin Adi :Unipolar Depresyon Tanisi Olan Hastalarda Karma Belirti Sikligi ve Tedavi Yamitinin
Degerlendirilmesi: 3 Aylik izlem Calismasi

MEZUNIYET SONRASI EGITIM KOORDINASYON KURULU BASKANLIGINA

Yukarida bashigi belirtilen ‘Unipolar Depresyon Tanisi Olan Hastalarda Karma Belirti Sikhgr ve
Tedavi Yanitinin Degerlendirilmesi: 3 Aylik izlem Calismasi® ¢alismamin; kapak sayfasi, giris, ana
boliimler ve sonu¢ kisimlarindan olusan toplam 71 sayfalik kismina iliskin, 02/09/2019 tarihinde
danigmanmim tarafindan “TURNITIN™ adli intihal tespit programindan asagida belirtilen filtrelemeler
uygulanarak alinmis olan orijinallik raporuna gére, benzerlik oran1 %1 1°dir.
Uygulanan filtrelemeler:

I- Kabul/Onay ve Bildirim sayfalari harig,

2- Kaynakga harig

3- Alintilar harig

4- 6 kelimeden daha az 6rtiisme igeren metin kisimlari harig

Yukarida bilgileri verilen tezin, Mezuniyet Sonrasi Egitim Koordinasyon Kurulu tarafindan kabul
edilen Uzmanlik Tezinin orijinallik raporu alinmasi uygulama esaslari ile belirlenen azami benzerlik
oranlarini asmadigini ve biitiin bilgilerin, akademik kurallara uygun olarak toplanip sunuldugunu, ¢ahsmada
bana ait olmayan tiim veri, diisiince ve sonuglart andigimi, blok seklinde alintilar yapmadigimi ve tiim
alintilarin bilimsel atf kurallari gergevesinde kaynagini gosterdigimi, Yiiksekogretim Kurulu Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yonergesi ile Harran Universitesi Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigi Y6nergesinin
8. maddesinde yer alan etik ihlallerden her hangi birisinin yer almadigini, etik ihlal tespiti halinde, tiim
hukuki yasal iglemleri kabul ediyorum.

Geregini saygilarimla arz ederim. 02/09/2019

rencisinin
SEYHANLI

Tezi Hazirlayan Uzmanhk O

Yukarida yer alan raporun ve beyanin dogrulugunu onaylarim 02/09/20

Danismanin
Unvam-Adi-Soyadi: Dr. Ogr. Uyesi Alparslan CANSIZ

imzas::
Not: Tezde benzerlik oranmi %25 ten yiiksek olmamahdir.

90



UNIPOLAR DEPRESYON
TANISI OLAN HASTALARDA
KARMA BELIRTI SIKLIGI VE

TEDAVI YANITININ
DEGERLENDIRILMESI: 3 AYLIK
IZLEM CALISMASI

Yazar Semra Aksoy Seyhanli

Gonderim Numarasi: 1166174308

Kelime sayisi: 2223
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UNIPOLAR DEPRESYON TANISI OLAN HASTALARDA KARMA
BELIRTI SIKLIGI VE TEDAVI YANITININ
DEGERLENDIRILMESI: 3 AYLIK iZLEM CALISMASI

% 1 1 %7 %6 %7

BENZERLIK ENDEKSI  INTERNET YAYINLAR OGRENCI ODEVLERI
KAYNAKLARI

BIRINCIL KAYNAKLAR

www.i§tanbulsaglik.gov.tr %/
www.phdernegi.org %1
?ubnlltted to Gaziantep Aniversitesi : %/
;~ AciKerisim.aeu.eau . ir <0/01
ﬁ §up»ny1y|‘g§§u‘ to Istanbul Bilgi University <%4

KIRPINAR, Ismet and ORAL, Meltem. "Yatarak <%1
halksagligiokulu.org <%1

92



— -—
— Q

= N
W N

i
&

i
i
d H

|

s
N;}

Www.yumpu.com

library.cu.edu.tr

Submitted to TechKnowledge Turkey
www.msxlabs.org
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Internet Kaynagi

Submitted to Beykent Universitesi

Submitted to Bahcesehir University
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dspace.trakya.edu.tr

AKPINAR, Abdullah, ALPAK, Gokay, CEVIK,
Mehmet, BAKIM, Bahadir. GOKSAN, Burcu,
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Submitted to The Scientific & Technological
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égbmxtted to Istanbul Gelisim University
Sgbmitted to Istanbul Aydin University
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VAHIP, Isil, ALKAN, Mige and ANGST, Jules.
"Hipomani Soru Listesi-32-Yenilenmis Surumun
Turkce Guvenilirlik ve Gegerlilik Calismasi”,
Turkiye Sinir ve Ruh Saghigi Dernegi, 2017.
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