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Antidepresan ilaclar
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Antidepresan ilaclar ve Depresyon

Antidepresan ilaglarla Tedavi
Tanimlar

* Antidepresan tedaviyle belirtiler en az %50
diizelmisse tedaviye yanit alinmis (response)
kabul edilir.

* Tum belirtiler duzeldikten sonra ilk birkag ay (en
az 2 ay) diizelme (remission), 6 aydan sonra da
iyilesme (recovery) kabul edilir.

* Depresyon diizelmeden hemen 6nce veya ilk
birkag ay iginde tekrar baslarsa buna depresme
(relaps), iyilesmeden sonra tekrar baslarsa
yinelenmeden (recurrence) bahsedilir.

* Birgok potansiyel kullanim alanlari olmasina
ragmen esas kullanim endikasyonlari Major
Depresif Bozukluk’tur (MDB).

* Tedavi edilmeyen ataklar 6-24 ay sirebilir.

* MDB gegiren bir hasta 5 yil iginde %70
olasilikla tekrar hastalanir.

* Tedavi edilmeyen hastalik kroniklesir.

* MDB tanisi konmus hastalarin yasam boyu
intihar riski %15"dir.

Psikiyatriye sevk edilmesi gereken
depresyon hastalari

« intihar riski olanlar,

* Psikotik depresyon olgulari,

* Bipolar bozuklugun depresyon ataginda olanlar,

* Komplikasyonlara neden olabilecek ek bir
hastalik eslik eden olgular,

* Tedaviye direngli depresyon olgulari,

* Yemeyi-igmeyi, oral ilag alimini reddeden
hastalar,

* Hamile hastalar

Antidepresan ilaglarla Tedavi (Devam)

* ilag tedavisiyle basari orani %70-75'dir.
— Direngli olgularin 6zel tedavisi ve degisik terapotik
yaklagimlarla tedavi orani %85-90’a kadar yukselir.
* ilag tedavisinin etkisi 2-3 hafta icinde ortaya gikar
hatta bu siire 6-8 haftaya kadar uzayabilir.
 Once bedensel belirtiler (uyku, istah, psikomotor
retardasyon) = sonra karamsarlk, umutsuzluk,
intihar etme dislincelerinde diizelme olur.
— Ara donemde intihar riski artar

PROZAC®
FLUOXETINE CAPSULES, USP
FLUOXETINE ORAL SOLUTION, USP
FLUOXETINE DELAYED-RELEASE CAPSULES, USP

WARNING

Suicidality and Antidepressant Drugs — Antidepressants increased the risk compared to
placebo of suicidal thinking and behavior (suicidality) in children, adolescents, and young
adults in short-term studies of major depressive disorder (MDD) and other psychiatric
disorders. Anyone considering the use of Prozac or any other antidepressant in a child,
adolescent, or young adult must balance this risk with the clinical need. Short-term studies
did not show an increase in the risk of suicidality with antidepressants compared to
placebo in adults beyond age 24; there was a reduction in risk with antidepressants
compared to placebo in adults aged 65 and older. Depression and certain other psychiatric
disorders are themselves associated with increases in the risk of suicide. Patients of all ages
who are started on antidepressant therapy should be monitored appropriately and
observed closely for clinical worsening, suicidality, or unusual changes in behavior.
Families and caregivers should be advised of the need for close observation and
communication with the prescriber. Prozac is approved for use in pediatric patients with
MDD and obsessive compulsive disorder (OCD). (See WARNINGS, Clinical Worsening
and Suicide Risk, PRECAUTIONS, Information for Patients, and PRECAUTIONS,
Pediatric Use.)




Antidepresanlarin Ortak Ozellikleri

* Tum antidepresanlar MSS’de serotonerjik ve/veya
katekolaminerjik sistemi etkilerler.

— Presinaptik gerialimi inhibe eder

— Katabolizmayi bloke eder

— Reseptorlerde agonist ya da antagonist etki yapar

* Sonugta akut dénemde monoaminerjik iletim artar. >

Kronik donemde bazi reseptorlerin
downregiilasyonuna yani noéronal adaptasyon surecine
bagh olarak klinik etkiler ortaya gikar.

— G proteinlerinin modiilasyonu

— ikincil haberci sistemleri

— Gen ekspresyonu lizerine etkilerle
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Antidepresan ilaclar (Devam)

* Antidepresan ilacin degistiriimesi durumunda
yeni secilecek ilacin baska bir gruptan
olmasina dikkat etmek gerekir.

* Hatanin antidepresan ilag tedavisine direngli
oldugunu sdyleyebilmek igin;

— En az iki degisik gruptan ilag uygun dozda ve
uygun siirede kullanilmis olmalidir.

Antidepresan Tedavisinin Temel ilkeleri

1. Uygunilag 3. Yeterlisiire

— Antidepresan ilaglarin — Akut major depresyonda uygun
antidepresan etkinlikleri arasinda tedavi en az 6-8 hafta
fark yoktur. uygulanmalidir.

* Onceden kestirilemeyen nedenlerle
bazi antidepresan ilaglar bazi
hastalara daha iyi gelmektedir.

2. VYeterlidoz

— Akut atagin remisyonunu saglayan doz

— 4 hafta ilag tedavisinden sonra;
* Tam yanit alinanlarda tedavi en az 4-6
ay (1 yil) devam ettirilir.
« Kismi yanit alinanlarda 2 hafta sonra
tam yanit alinabilir.
* Yanit alinmayanlarda;
— ilag dozu arttinlir ya da
— Baska bir ilaca gegilir ya da
— Giiglendirme tedavisi yapilir. (tiroid
hormonu, Li, amfetamin veya
metilfenidat gibi stimiilanlar)
— Antidepresan ilag kombinasyonlari
(cok dikkatlice)

Antidepresan ilaclarla Tedavi (Devam)

* Depresyon ¢ogu zaman tekrarlayan bir
hastaliktir.
— ilk ataktan sonra %50, 3. ataktan sonra %90
tekrarlar

— DSO son 5 yilda iki veya daha fazla atak gecirenler
icin idame tedavisi dnermektedir.

Antidepresan ilaglarla Tedavi
ilag Tedavisinin Kesilmesi

* Antidepresanlarin kesimi relaps belirtilerine dikkat
edilerek yapiimalidir.

* Aniilag kesilmesi durumlarinda kesilme belirtileri
ortaya gikabilir.
— Trisiklik Antidepresanlar
* Kesilme belirtileri: ishal, terlemede artig, bunalti ve bas donmesi
— 3-4 haftada bir 25 mg azaltilarak
— Serotonerjik ajanlar
* Kesilme belirtileri: grip benzeri, bulanty, ishal, uykusuzluk, kas
agrisi, yorgunluk, huzursuzluk, bag dénmesi, canli riyalar, elektrik
soku gibi bir his
— Bir doz fluoksetin
— Kisa siire benzodiazepin

Antidepresan ilaglar

* Trisiklik Antidepresanlar (TSA)

* Secici Serotonin Geri Alim inhibitérleri (SSRI)

* Secici Noradrenalin ve Serotonin Gerialim
inhibitéri (SNRI)

* Geriye D&niisli Monoaminoksidaz inhibitdrleri
(MAOI)




Trisiklik Antidepresanlar

Amitriptilin (10, 25 mg draje)

— Laroxyl®

Klomipramin (10, 25 mg draje, SR 75 mg tb)
— Anafranil®

imipramin (10, 25 mg draje)

— Tofranil®

Opipramol (50 mg tb veya draje)

— Insidon®, Insomin®, Deprenil®
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Trisiklik Antidepresanlar

¢ Glinde 25-50 mg dozlarla baglanir ve 2-3 giinde
bir 50 mg arttirilarak 150 mg/giin’e ¢ikilir.
— Dozun 1/3’ii sabah 2/3’ii aksam verilebilir.
* Yashlarda doz iige béliimerek verilebilir.
— Yari dmirleri uzun oldugundan 2 haftadan sonra
geceleri tek doz 150 mg verilebilir.

* Boylece yan etkiler gece saatlerinde uyku saatleriyle sinirli
kalir.

* Yalniz imipramin (Tofranil®) uykunun 4. evresini
bozdugundan sabah verilir. Uyku derinligini azalthgindan
entrezis ve dis gicirdatmada geceleri verilir.

Trisiklik Antidepresanlar
Yan Etkileri

Antikolinerjik * Kardiyak

— Periferik — Ortostatik hipotansiyon
* Agiz kurulugu — Aritmi
+ Kabizlik « Cinsel
* Tasikardi

— impotans (erektil disfonksiyon)

— Anormal ejekilasyon (retrograd)
veya anorgazmi

+ Gérme bulanikiigi
« idrar retansiyonu ve yapma

gliclugu
— Santral * Norolojik
+ Bellek ve dikkat bozuklugu — Termor
Antihistaminik — Doza bagl nobet riski
— Sedasyon * Diger
— Kilo alimi — Sag démkilmesi

— Ciltte alerjik veya hipersensitivite
reaksiyonlari (nadir

Trisiklik Antidepresanlar
Asiri Doz Alimi

TSA’lar intihar etme maksadiyla ¢ok sayida

alinabilir.

— intihar riski yiiksek hastalarda bu nedenle kullanilirken
cok dikkatli olunmalidir.

Ana komplikasyonlar;

— Néropsikiyatrik bozukluklar,

— Hipotansiyon,

— Aritmiler,

— Nébetler

Oliim kinidin benzeri etkiden olur.

Trisiklik Antidepresanlar
Asiri Doz Alimi — Antikolinerjik Deliryum

Onemli bir acil tablodur.
Belirtiler;
— Kuru cilt ve mukoza membranlari,
— Dilate pupiller,
— Bagirsak seslerinde azalma veya yok olma,
— Tasikardi
Tedavisinde;

— Antikolinesteraz inhibitori fizostigmin 1 ampul IV verilir.
(1-2 mg IV, dakikada 1 mg gegmemeli) = 15 dakikada
hastanin bilinci agilirsa antikolinerjik zehirlenme tansisi
kesinlesir. (kolinerjik krize sebep olacagidan tekrarlanarak
kullanilmaz)

Secici Serotonin Geri Alim
inhibitorleri (SSRI)

« Sertralin (50, 100 mg tb)

— Lustral®, Seralin®, Selectra®, As-Sertal®, Lustec®, Misol®, Serdep®, Serotop®, Serteva®,
Zeleft®

« Sitalopram (20, 40 mg tb)
— Cipram®, Citol®, As-Cilog®, Citara®, Citexam®, Citolap®, Citolixin®, Citrex®, Copsam®,
Eslopram®, Laira®, Pasilopram®, Relaxol®, Sintab®, Vodelax®
 Essitalopram (5,10,20 mg tb, 10mg/mi oral damla, 10,15, 20 mg efervesan tb)
— Cipralex®, Avertyn®, Citoles®, Elitrex®, Eslong®, Eslorex®, Esmax®, Esplus®, Esram®,
Estilom®, Exeram®, Losiram®, Loures®, Sevita®, Sevpram®, Sitela®, Tiopram®, Zendor®

* Fluoksetin (20 mg kapsiil, 20mg/5ml oral ¢ézelti)
— Prozac®, Depreks®, Florak®, Foxeteva®, Fulsac®, Zedprex®)
*  Fluvoksamin (100 mg tb)
— Faverin®, Fluvamteva®, Revoxin®
« Paroksetin (10,20,30,40 mg tb)

— Paxil®, Paxera®, As-Paroks®, Limsa®, Nokturn®, Paxotin®, Seroxat®, Xetanor®




Segici Serotonin Geri Alim inhibitorleri (SSRI)

* Daha kolay tolere edilebilen yan etkileri ve
kullanim kolayhgi sebebiyle tercih edilirler.

* Tedavi dozlari genelde preparat dozlariyla
aynidir.
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Segici Serotonin Geri Alim inhibitérleri (SSRI)
Yan Etkileri

* Gastrointestinal
— Mide bulantisi, kusma, ishal
— Genelde doza bagh ve gegici
— Tok karna alinarak bu yan etkiler engellenebilir.
* Stimulasyon ve uyku bozuklugu
— Bazi hastalarda; huzursuzluk, irkilme, kas gerginligi ve
uyku bozuklugundan yakinirlar.
— Anksiyetesi olan hastalarda ilag diisiik dozdan baslanir
ve gerekirse tedavinin baslangicinda benzodiazepin
kullanimi faydali olabilir.

Segici Serotonin Geri Alim inhibitorleri (SSRI)
Yan Etkileri (Devam)

* Kilo alimi veya kaybi

— Cogu hastada SSRI’lar kilo alimi yapmasa da her iki
yan etki de goriilebilir.

— Ozellikle fluoksetin ile kilo kaybinin gegici oldugu
gosterilmistir.
* Cinsel yan etkiler

— Libidoda azalma, anorgazmi, ejekiilasyonda
gecikme

— Zamanla bu yan etkilere tolerans gelisebilir.

Segici Serotonin Geri Alim inhibitérleri (SSRI)
Yan Etkileri (Devam)

* Sedasyon
— Nadir de olsa gorilebilir.
— Daha dusuk doz ilag kullanilabilir.
* Norolojik
— Tedavinin erken donemlerinde gerilim tipi bagagrilari
olabilir.
* Agni kesiciye iyi yanit verir.
— Mevcut migren agnilari artabilir.
* Baglangicta migren agrilari artsa da zamanla azalir.

— Akatizi, tremor, distoni, Parkinson hastaliginin
kotilesmesi (nadir)

Segici Serotonin Geri Alim inhibitorleri (SSRI)
Yan Etkileri (Devam)

e Canli riyalar
¢ Uygunsuz Antidilretik salinimi
* Cilt dokintusu

Segici Serotonin Geri Alim inhibitérleri (SSRI)
Yan Etkileri — Serotonin Sendromu

* Genelde iki veya daha fazla serotonerjik ajanin
kullaniminda ortaya ¢iksa da mono terapide
de gorilebilir.

* Letarji, huzursuzluk, konfiizyon, flushing, asiri

terleme, tremor, myoklonik sigramalar 2>

Hipertermi, hipertonisite, rabdomyoliz ve

renal yetmezlik > OLUM

Serotonerjik ajan biran 6nce kesilir + destek

tedavisi




Segici Serotonin Geri Alim inhibitorleri (SSRI)

Asiri Doz Alim

* Terapotik indekslerinin yiksek olmasi belirgin

avantajdir.

— Her 1 milyon regetede SSRI’lar ile goriilen 6lim
riski < TSA ve MAOQi

Secici Noradrenalin ve Serotonin Geri Alim
inhibitorleri (SNRI)

* Venlafaksin (37,5, 75, 150, 225 mg mikropellet kapsiil veya tb)

— Efexor XR®, Faxiven XR®, Sulinex®, Venegiz XR®, Veniba
XR®, Venladep XR®, Vessril XR®

* Duloksetin (20, 30, 60 mg kapsiil)

— Cymbalta®, Dosetia®, Dulester®, Duloxx®, Duxet®,
Dyloxia®, Ludox®, Nexetin®, Zedulox®

* Mianserin (25, 50 mg kapsuil)

— Ixel®

Secici Noradrenalin ve Serotonin Geri Alim
inhibitérleri (SNRI)

Venlafaksin diisiik dozlarda serotonin geri
aliminy, yiiksek dozlarda ise noradrenalin geri
alimini inhibe eder.

Diger antidepresanlara yanit alinamamis
hastalarda etkili olabilecegi belirtiimektedir.
Uzun salinimh formu (XR) glinde bir kez
kullanilabilir.

Secici Noradrenalin ve Serotonin Geri Alim
inhibitorleri (SNRI)
Yan Etkiler

* Erken stimilasyon, gastrointestinal ve cinsel
yan etkileri, gecici kesilme belirtileri SSRI'lara
benzer.

* Daha yliksek dozlarda goriilen anksiyete ve
hipertansiyon yan etkilerinden noradrenerjik
sistem aktivitesi sorumludur.

* Ozellikle > 300 mg/giin dozlarda
hipertansiyon yan etkisi gorulur.

— HT hastalarinda dikkat edilmeli.

Geriye DOnlisli Monoaminoksidaz
inhibitérleri (MAOI)

Moklobemid (Aurorix®, 150, 300 mg film tb)
Tirkiye’deki tek MAOi ilagtir.

Tedavi dozu 300-450 mg/gin.

— Zorunlu hallerde 600 mg/giin

— Iki ya da {i¢ doza béliinerek kullanilabilir.

SSRI’lara gegis igin ara-dénem-gerekmez.
Antikolinerjik yan etkisi yok, kardiyovaskiler
etkileri cok az, ortostaik hipotansiyon, sedasyon
ve cinsel islev bozukluguna yol agmaz.

Geriye Donlisli Monoaminoksidaz
inhibitérleri (MAQI) (Devam)

* Yan etkileri;

— Bulanti, bas dénmesi, ajitasyon, basagrisi,
parestezi, agiz kurulugu, gastrointestinal
sikayetler, uykusuzluk

* Asiri doz ahim;

— Toksititesi dustktar.

— 20,5 gr'a kadar alindiginda bile 6nemli
komplikasyon goriilmemistir.
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Bupropion

Wellbutrin®, Zyban®
— 150, 300 mg film kapl tb
Depresyon ve sigarayi biraktirma tedavisinde kullanihir.
Ozellikleri;
— Zayif noradrenalin-dopamin geri alim inhibitort
— Dopamin taslyicisi tizerine etkileri var
— Birgok nikotinik asetilkolin reseptori igin non-competetive
antagonist
Yan etkileri;
— Insomnia, basagrisi, bulanty, karin agrisi, agiz kurulugu, kusma,
kabizlik
Nobet esigini dusurdiglnde EKT etkinligini azaltir ve
epilepsi hastalarinda kullanmaktan kaginiimahdir.

Antidepresanlarin Depresyon

Disinda Kullanimlari

¢ Obsesif Kompulsif Bozukluk
— SSRI, klomipramin (en etkili)
— Depresyonda kullanilandan daha yuksek dozlarda
— Yanit geg alinir (10-12 hafta)

* Panik Bozuklugu

— Birgok antidepresan etkilidir.
— TSA’lardan klomipramin ve imipramin tercih edilir.
— SSRI’lar ve TSA’lar duisiik doz baslanir ve yavasga

artirilir.

— TSA’lar 75-100 mg/gtin’e kadar ¢ikilir, SSRI’lar standart

dozlarda kullanihr.

Antidepresanlarin Depresyon
Disinda Kullanimlari (Devam)

Yaygin anksiyete bozuklugu ¢ Posttravmatik Stres

— Antidepresanlarin Bozuklugu
standart dozlari (TSA, — SSRI, TSA
SSRI, MAOI) * Spastik kolon

Blumia Nervoza — TSA

— TSA, SSRI, MAOi « Eniirezis

Distimi — TSA

— SSRI * Noropatik agri

Sosyal fobi — TSA
— SSRI, MAOi . Migren
— TSA, SSRI

Antidepresan Seciminde Rehber

Unipolar depresyon

Tiim antidepresanlar esit etkili: Onceki yanit, yan
etki, komorbit medikal rahatsizlik ve psikotik
bozukluga gore segim yapilir.

Depresyon ve melankoli

TSA

Atipik depresyon

SSRI, MAOi

Psikotik 6zellikli depresyon

Antidepresan + Antipsikotik veya EKT
Bupropion’dan kagin

Bipolar depresyon

Li, Lamotrijin

Depresyon + OKB

SSRI, klomipramin

Depresyon + Panik

SSRI, TSA, MAOI

Depresyon + Nébet

Bupropion ve TSA’dan kagin

Depresyon + Parkinson Hastaligi

Bupropion

Depresyon + Cinsel islev Bozuklu

Bupropion, Mirtazapin, MAOi




