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ABSTRACT

Depression is the most frequent psychiatric disorder in patients with Parkinson’s disease. The rate
of depression as published in a number of studies varies from 4% to 75%. There are several pos-
sible approaches for the treatment of depression in Parkinson’s disease. Drug treatment (TCAs,
SSRIs, MAOIs and SNRI) is often, but not always necessary. Although antidepressant medications
commonly used to treat depression in Parkinson’s disease, only limited information is available re-
garding their safety and efficacy in this condition. There may be a role for other therapeutic app-
roaches such as cognitive behavioral therapies, individual or family counseling and supportive app-
roach. In addition, ECT and TMS have been used to treat depression in Parkinson’s disease.
Keywords: Parkinson’s disease, depression, treatment

OZET

Depresyon, Parkinson hastaliginda (PH) en sik gérulen psikiyatrik rahatsizliktir. Parkinson hastali-
gindaki depresyon gorulme sikligi cesitli arastirmalarda degismekle birlikte, %4 ila %75 oraninda
belirtilmektedir. Parkinson hastaligindaki depresyonun tedavisine yénelik farkli yaklasimlar bulun-
maktadir. Siklikla ilag tedavileri (TCAs, SSRIs, MAOIs ve SNRI) uygulanmakla birlikte, bilissel davra-
nis¢l, kisiye ve aileye danismanlik ve destekleyici yaklasimlar gibi tedavilerde uygulanmaktadir. An-
tidepresanlarin PH ile birlikte gértlen depresyonda yaygin olarak kullaniliyor olmalarina karsin et-
kinlik ve gtvenilirliklerine iliskin bilgiler sinirlidir. Ayrica, elektrokonvulsif terapi (EKT) ve transkra-
niyal manyetik stimtlasyon (TMS) de Parkinson hastaliginda gorulen depresyonda kullanilan diger

tedavi secenekleridir.

GIRIS

Depresyon, Parkinson hastaliginda en sik goriilen
psikiyatrik rahatsizliktir. Parkinson hastaligindaki
(PH) depresyon goriilme siklig1 gesitli arastirmalarda
degismekle birlikte, %4 ila %75 oraninda belirtilmek-
tedir (Poewe ve Luginger 1994, Allain ve ark. 2000,
Mayeux 1992, Ranaux 2000). Arastirmalardaki farkli-
Iiklar depresyon hastalarinin se¢ciminde kullanilan kri-
terlerin ve Olgeklerin farkli olmasi sonucunda, 6rnek-
lemin olusturulma biciminden kaynaklanmaktadir.
Parkinson hastaliginda goriilen depresif belirtilerin
derecesi orta ile siddetli arasinda degismekte ve sik-
Iikla anksiyete eslik etmektedir (Schiffer 1998). Calis-
malar, PH'daki depresyonun, PH'nin baslangi¢ yasi,
siiresi, motor semptomlarin siddeti, dilede duygudu-
rum bozuklugu hikayesi, kisinin daha once gecirdigi
depresif epizodlar ve siklig1 ile belirgin bir iliski olma-
digini gostermektedir (Cummings 1992, Mayeux ve
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ark. 1986, Mayeux ve ark. 1984, Stefanova ve ark.
2006).

Depresyonlu PH’da goriilen depresif belirtilerle,
PH olmayan depresyon hastalarinin belirti profilleri
birbirlerinden farkli olabilmektedir. Klinik olarak PH
da goriilen depresyonda anksiyete, uyku bozuklugu,
anhedonik belirtiler ve inisiyatif kaybi sik olarak gorii-
liirken, sugluluk duygusu, kendini kinama ve suglu-
luk diistinceleri gibi belirtiler daha az siklikta goriil-
mekte, intihar diistinceleri ve girisimleri ise nadiren
olmaktadir. (Poewe ve Seppi 2001, Edwards ve ark.
2002). Bazi durumlarda demansiyel semptomlarin
varligl, PH’da depresyon tanisini golgeleyebilir (Sano
ve ark. 1989). Diger bazi durumlarda da apati, kon-
santrasyon giicliigii, dikkat ve hafiza sorunlan gibi
demansa bagh semptomlar da, eslik eden depresyon
olarak yanlis tanilandirilabilir (Mc Donald ve ark.
2003). Beck Depresyon Envanteri (BDE) (Beck ve ark.
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1961), Montgomery-Asberg Depresyon Olgegi (MA-
DO) (Montgomery ve Asberg 1979) ve Hamilton Dep-
resyon Derecelendirme Olgegi (HDDO) (Hamilton
1960) gibi depresyon 6lcekleri PH’da depresyonu de-
gerlendirmek ve siddetini 6lgmek amaciyla kullanil-
maktadir, ancak bu gruptaki hasta popiilasyonunda
gecerlilik ve giivenilirligi ile ilgili calismalar oldukga
sinirlidir (Burn 2002, Leentiens ve ark. 2000a, 2000b).
PH’daki depresyonda temel sorulardan birisi, depres-
yonun motor belirtilere bir reaksiyon mu oldugu veya
PH siirecine bagli olarak mi ortaya ¢iktigidir. Depres-
yonun biiylik oranda motor belirtilerden 6nce ortaya
gikiyor olmasi, son varsaymmi destekler niteliktedir
(Huber ve ark. 1998). Bununla birlikte bu iliski her za-
man saptanamamakta (Mayeux ve ark. 1981, Santa-
maria ve ark. 1986, Starkstein ve ark. 1990), depresyon
siddeti ile PH'nin son evresindeki motor yikim arasin-
daki iliski, depresif belirtilerle hastalik stirecinin fark-
I1 temelleri oldugunu gostermektedir (Starkstein ve
ark. 1990).

Parkinson Hastaligindaki Depresyon Tedavisi

PH’daki depresyon’un tedavisine yonelik farkli
yaklasimlar bulunmaktadir. Siklikla ilag tedavileri uy-
gulanmakla birlikte, bilissel davranisct ve destekleyi-
ci yaklasimlar gibi tedavilerde uygulanmaktadir. PH
olan hastalar depresif semptomlarin varlig1 agisindan
rutin olarak taranmali, depresyon kriterlerini karsila-
yan hastalar tedaviye alinmalidir (Mc Donald ve ark.
2006).

1-ila¢ Dis1 Tedaviler

a) Psikolojik destek ve davranis¢i tedaviler: Psi-
koterapi 0zellikle gen¢ PH’larinda ilag tedavilerine ek
olarak siklikla ise yarayan tedavi yaklasimidir. Bilis-
sel-davranisc1 psikoterapi Ozellikle hastaligin baslan-
gi¢c asamasinda gerek hastaliga bakis, gerekse de dep-
resyonun ortadan kaldirilmasi anlaminda oldukga et-
kilidir. Kisiye veya aileye damismanlik da depresyo-
nun tedavisinde olduk¢a Onemlidir (Sawabini ve
Watts 2004). PH'nin erken evrelerinde depresyon, PH
belirtilerine psikolojik bir yanit olarak ortaya cikabile-
cegi icin, psikoterapiye ¢ok iyi yanit vermekte, geg ev-
relerde ise norokimyasal degisikliklerin sonrasinda
depresyon goriilmekte ve psikoterapiye yanit azal-
maktadir (Slaughter ve ark. 2001).

b) Elektrokonviilsif Terapi (EKT): EKT, PH da go-
rillen depresyon’un tedavisinde, kullanilan diger bir
tedavi secenegidir (Oh ve ark. 1992, Ward ve ark.
1980, Young ve ark. 1985, Holcomb ve ark. 1983). Ya-
pilan calismalar EKT'nin oldukga etkili oldugunu
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gostermistir (Cummings 1992, Benazzi 1997). EKT, ti-
pik olarak medikal tedaviye yanit vermeyen veya sid-
detli depresyonlarda antidepresan ilag¢ tedavilerinin
etkisinin ortaya ¢iktig1 1-3 haftalik donem oncesinde
tercih edilebilir. Ayrica siddetli, akut ve yasamui tehdit
edici belirtilerin oldugu, depresyonlarda da EKT dii-
siintilebilir (Tom ve Cummings 1998). Ayrica, EKT
hastanin, motor durumunda birkag giin veya haftalik
diizelmelere de neden olabilir. PH depresyonunda
kullanilan EKT sonras: goriilen duygudurum belirti-
lerinde ki diizelme, PH’s1 olmayan depresyon hastala-
rinda gortilen diizelmelere benzerdir (Moellentine ve
ark. 1998). EKT'nin antidepresan etkililigi oldukca
hizlidir (Slaughter ve ark. 2001). EKT'nin PH ya eslik
eden duygudurum bozukluklarinda hareket bozuk-
luklarmi kotilestirmedigi, aksine motor belirtilerde
diizelmeler goriildiigii bildirilmistir (Moellentine ve
ark. 1998, Poewe ve Seppi 2001). PH depresyonunda
kullanilan EKT'nin en sik goriilen yan etkisi, konfiiz-
yonel durumlardir. Gegici deliryum gibi ruhsal du-
rum degisiklikleri de goriilebilir, bu durum baz1 seri-
lerde %5 oraninda bildirilmektedir (Figiel ve ark.
1991). PH ile birlikte goriilen depresyonun tedavisin-
de EKT'nin rutin kullanimi konusunu onerebilmek
icin kapsamli ve kontrollii ¢alismalara gereksinim
vardir (Figiel ve ark. 1991). Bu tedavi hem depresyon,
hem de parkinsoniyen motor 6zelliklerin tedavisinde
yarar saglayabilir. EKT'nin parkinsoniyen belirti ve
bulgularda gecici ve hizli bir diizelme saglayabilmesi-
ne karsin, hastalar depresif belirtilerin kalic1 tedavi-
sinden daha ¢ok mutlu olmaktadir (Olanow ve Koller
2001, Fall ve ark. 2000, Mendis ve ark. 1999, Okun ve
Watts 2002).

¢) Transkranial Manyetik Stimiilasyon (TMS): TMS
depresyon ve direngli depresyon tedavisinde hentiz
deneme asamasinda olan bir tedavi yontemidir.
TMS'nin EKT ye oranla etkisinin ne oldugu, hangi
hastalarin bu tedavi i¢in uygun oldugu net olarak bi-
linmemesine karsin, TMS'nin EKT ye gore en biiyiik
avantaji nobet olusturmamasi ve bilissel yetersizlikle-
re neden olmamasidir. TMS tedavi edici etkisini, be-
yindeki monoamin seviyelerinde degisiklikler yap-
masl ile gosterir (Mally ve Stone 1999). Buna karsin,
PH’daki etkisi ve etki mekanizmas1 hentiz yeterince
bilinmemektedir (Kurokawa ve Yuasa 2000, George ve
ark. 1996, Marchese ve ark. 2000, Frengi ve Pascual
2005, Doksat ve Aslan 2006).

2. Farmakolojik Tedaviler:

PH ile birlikte gortilen depresyonun, hastalik siire-
ci ile iligkili norotransmitterlerdeki degisimlerle ilgisi
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oldugu igin siklikla farmakolojik tedaviye ihtiya¢ du-
yulmaktadir. Sistematik klinik ¢alismalarin eksikligi-
ne kargm, PH depresyonunun farmakolojik tedavisi
ile ilgili ti¢ ana soru 6nem tasimaktadir (Allain ve ark.
2000). 1- antidepresanlar parkinsoniyen belirtileri bas-
latir veya artirirlar mi? 2- antidepresanlarin bu du-
rumda kullanilmalari yeterince giivenli midir? 3- anti-
depresanlarla antiparkinsoniyen ila¢lar arasinda kli-
nik olarak anlamli olabilecek olumsuz etkilegimler var
midir? Antidepresanlarin PH ile birlikte goriilen dep-
resyonda yaygin olarak kullaniliyor olmalarina karsin
etkinlik ve giivenilirliklerine iligkin bilgiler sinirlidir
(Hauser ve Zesiewicz 1997).

a) Trisiklik Antidepresan laclar (TSA): TSA grubu
ilaglar, bu hastalarda en ¢ok kullanilan antidepresan
ila¢ gruplarindan biridir (Hauser ve Zesiewicz 1997).
Imipramin klinik pratikte test edilen ilk antidepresan-
dir. Bu gruptaki ilaglardan amitriptilin’in sedatif 6zelli-
ginden dolay1 uyku bozuklugu olan hastalarda belirgin
bir avantaji vardir. Parkinson depresyonunda en ¢ok
kullanilan TSA grubu ilaglar klomipramin, imipramin,
amitriptilin’dir. Bu ilaglarin etkililik ve giivenilirlik pro-
filleri agisindan belirgin bir farkliliklarinin olmadigi be-
lirtilmektedir (Koller ve ark. 1994). Hastalarin anksiye-
te ve uyku bozuklugu varsa TSAdan belirgin olarak
fayda gorebilmektedirler (Poewe ve Seppi 2001). Nort-
riptilin daha diisiik antikolinerjik potansiyele sahip ol-
masi agisindan iyi bir segenek olabilir; amitriptilin ka-
dar sedatif etkisi olmasa da, yatmadan 6nce verildigin-
de uykuyu diizene sokabilir (Koller ve ark. 1994). TSA
grubu antidepresan ilaglar PH olan depresyon hastala-
rinda etkili olmalarina karsin, 6zellikle yash hastalarda
ciddi diizeyde yan etki potansiyeline sahiptir (Strang
1965, Laitinen 1969, Andersen ve ark. 1980, Preskorn
1983). TSAnin en sik goriilen yan etkileri arasinda kar-
diyak iletiminde yavaslama, aritmi, takikardi (Preskorn
1983), hezeyan, bilissel bozukluklar, kabizlik (Burn
2002), glokom, idrar retansiyonu, paralitik ileus, gérme
bulanikligi, tremor (Cummings 1999), psikoz, sedasyon
ve sersemlik sayilabilir. Dolayisi ile bu hastalarda TSA
grubu antidepresan ilag¢ kullanirken yakin takip gerek-
mektedir (Dunbar 1995). Yiiksek dozda kullanilan bir
ilacin ani kesilmesi bu hastalarda disotonomi, anksiye-
te, panik gibi ¢ekilme belirtilerine neden olabilir (Po-
ewe ve Seppi 2001). Biitiin bu nedenlerden otiirii yash
hastalarda TSA kullanirken dikkatli olunmalidir (Cum-
mings 1999).

b) Selektive serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI):
TSA grubu ilaglarla birlikte SSRI grubu antidepresan
ilaglar son zamanlarda PH ile birlikte gortilen depres-
yonun tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir
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(Poewe ve Seppi 2001, Wichowicz ve ark. 2004). SSRI
grubu antidepresan ilaglar depresyon tedavisinde 15
yildan beri siklikla kullanilmaktadir (Edwards ve An-
derson 1999). Sitalopram, fluoksetin, fluvoksamin,
sertralin ve paroksetin yaygin olarak recete edilen
SSRI grubu antidepresan ilaglardir (Burn 2002). Son
zamanlarda depresyon tedavisinde kullanimi giderek
artan diger bir ila¢ da essitalopram’dir. SSRI grubu an-
tidepresanlarin popiilarite kazanmasmin nedenleri
arasinda ciddi diizeydeki yan etki sikliginin azlig1, ge-
nis terapotik araligi, giinde tek doz alimmasi ve hasta
uyumunun iyi olmasi gibi 6zellikleri sayilabilir (Pres-
korn 1983, Auster 1992). PH’da SSRIlarin etkililik ve
glvenilirligini gosteren kontrollii klinik ¢alismalar ol-
mamasina karsin, ¢cok sayida agik ¢alisma ve vak’a bil-
dirimleri bulunmaktadir (Hauser ve Zesiewicz 1997,
Dogu 2002, .Meara ve Hobson 1998, Tesei 2000). Motor
ossilasyonlar1 olmayan 16 PH depresyonunda yapilan
8 hafta siiren bir agik ¢alismada (Bayiilkem ve Torun
2002a) 25-50 mg/giin dozunda sertralin’in depresyon
tedavisinde etkili ve giivenli oldugu saptanmis, bas-
langic ve son vizitte BDE, HDDO ile 6lgiilen depres-
yon skorlarinda anlaml diizeyde diizelmeler bildiril-
mistir. Bu calismada 3 hastada mide bulantis1 ve karin
agris1 gibi gastrointestinal yan etkiler goriilmiistiir.
Hastalarin giinliik yasam aktiviteleri, Birlestirilmis
Parkinson Degerlendirme Olgegi (UPDRS) toplam ve
alt 6lgek puanlari, Hoehn ve Yahr (H+Y) evrelerinde
anlamli degisiklik bildirilmemistir. SSRIlarda siklikla
goriilen yan etkiler arasinda bulant, terleme, cinsel is-
lev bozukluklar1 ve tremor sayilabilir (Edwards ve
Anderson 1999). PH olan depresyon hastalarinda
BOS’daki 5-HIAA seviyeleri diisiik diizeyde saptan-
mistir. SSRI grubu ilaglar karacigerde sitokrom p450
enzim sistemi araciligiyla metabolize olmakta ve bu
sistem aracilig1 ile metabolize olan diger ila¢larla kom-
petitif inhibisyona girmekte ve toksisite riskini artira-
bilmektedir. SSRIlar 6zellikle eksojen maddelerin ok-
sidatif metabolizmalarindan sorumlu olan ksenobiyo-
tik enzimleri ile kompetitif inhibisyona girmektedir
(Stoudemire 1995). Bu ilaglar1 kullanirken ana izoen-
zimlerden biri CYP 2D6’d1r. Bu izoenzim haloperidol,
perfenazin, tioridazin, TSA grubu antidepresanlar, ko-
dein, baz1 beta-blokerler, tip 1-C antiaritmikler, met-
hamfetamin ve fenitoin gibi ilaglarin metabolize edil-
mesinde de 6nemli gorevler tistlenmektedir (Stoude-
mire 1995). SSRI grubu antidepresanlar iginde sertra-
lin ve sitalopram, fluoksetin ve paroksetine oranla da-
ha az oranda CYP 2D6 ile kompetitif inhibisyona gir-
mekte ve daha az toksisite riski tasimaktadir (Slaugh-
ter ve ark. 2001). SSRI grubu antidepresanlarla mono-
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amin oksidaz tip-B inhibitorii (MAO-B) olan selegelin
arasindaki etkilesim “serotonin sendromuna” neden
olabilir. Serotonin sendromu hezeyan, konfiizyon, hi-
pomani, stiipor gibi ruhsal degisimler ve miyoklonus,
tremor, yliksek ates, tisiime, titreme ve ishal gibi belir-
tilerle karakterize olan bir durumdur (Burn 2002, Po-
ewe ve Seppi 2001, Weiss 1995, Finley 1994). Yiiksek
doz selegilin hem MAO-A hem de MAO-B'yi spesifik
olmayan bir sekilde engeller. Klinik pratikte, diisiik
doz selegelin PH tedavisinde kullanilir ve anlamlz et-
kilegimleri goreceli daha azdir (Mc Donald ve ark.
2003). SSRI ilaglarin motor etkileri ile ilgili bilgiler ce-
ligkilidir. Baz1 aragtirmalarda SSRI kullanimindan son-
ra parkinsoniyen motor belirtilerde artis oldugu (Ce-
ravolo ve ark. 2000, Tesei ve ark 2000, Jimenez-Jime-
nez ve ark. 19954, Steur 1993) fakat bunun sik olmadi-
&1 (Bouchard ve ark. 1989, Suchowersky ve Vries 1990)
belirtilirken, diger bazi arastirmalarda ise bu grup
ilaclarda boyle bir etkinin olmadig bildirilmektedir
(Hauser ve Zesiewicz 199, Caley ve Friedman 1992,
Montastruc ve ark.1995, Bayiilkem ve Torun 2002).
Kapsamli bir retrospektif bir ¢alismada, SSRllarla ile
tedavi edilen 58 PH'l1 hastanin 4 tanesinde motor be-
lirtilerde artis saptanmustir (Richard ve ark. 1999). Ay-
rica, yapilan bir incelemede, 49 uzmanin %43’ SSRI-
larin motor disfonksiyonlar1 koétiilestirdigine iliskin
gozlemlerini ifade etmiglerdir (Richard ve Kurlan
1997). Buna karsin, L-dopa’nin sebep oldugu diskine-
zilerde fluoksetin’in yararli olduguna dair agik goz-
lemsel raporlar bulunmaktadir (Durif ve ark. 1995).
PH depresyonunda kullanilan SSRI dozu ile depres-
yonu olan ama PH’s1 olmayan hastalardaki SSRI dozu
genellikle aynidir (Burn 2002).

o) Monoamin Okidaz Inhibitorleri (MAOI):
MAQO inhibitorlerinin iki alt tipi bulunmaktadir:
MAO-A (6rn. moklobemid), serotonin ve noradrena-
lin metabolizmasini engellerken, MAO-B (6rn. selege-
lin), dopamin metabolizmasini engeller (Cummings
ve Masterman 1999). MAO-A inhibisyonu genellikle
depresyon tedavisinde kullanilir. PH depresyonunda,
dopaminerjik, noradrenerjik, serotonerjik beyin sap1
ylikselen sistemlerini igeren ndrokimyasal eksiklikler
olduguna yonelik hipotezler sonucunda MAO-A inhi-
bitorleri kullanilmaktadir (Hornykiewcz 1982, Javoy
ve Agid, 1980, Mayeux 1992, Mayeux ve ark. 1984). PH
depresyonunda moklobemid ve selegilin kombinas-
yonun ve moklobemid monoterapisinin Hamilton
Depresyon Derecelendirme Olcegi'nde (HDDO) belir-
gin diizelmeler oldugunu gosteren bir adet randomize
klinik ¢calisma bulunmaktadir (Steur ve ark. 1997). Bu
calismada moklobemid selegilin kombinasyonu, mok-
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lobemid monoterapisine oranla belirgin bir diizelme
gostermistir. PH depresyonunda kullanilan moklobe-
mid’in en sik bildirilen yan etkileri uyku diizensizligi,
huzursuzluk, bulanti, kusma, tremor ve hipotansiyon-
dur. Moklobemid ve TSA kombinasyonu ciddi diizey-
de serotonin sendromu benzeri yan etkiler hatta 6liim-
le sonuglanan durumlar ortaya c¢ikarabilecegi igin
kontrendikedir (Poewe ve Seppi 2001). MAO-B inhibi-
torii olan selegelin’in etki mekanizmasinin beyindeki
dopamin konsantrasyonunu arttirmak oldugu diisii-
niilmektedir. PH depresyonunda selegelin’in antidep-
resan etkisine yonelik ¢eligkili sonuglar bulunmakta-
dir (Mayeux ve ark. 1984, Mann ve ark. 1989, Lees ve
ark. 1977, Ritter ve Alexander 1997). Yapilan cift-kor
plasebo kontrollii bir calismada, selegelin’in 10
mg/gilin gibi distik dozlarda anlamli diizeyde anti-
depresan etki gostermemesine karsin, yliksek dozlar-
da plaseboya oranla HDO'de anlamli diizelmeler go-
rilmiistiir (Mann ve ark. 1989). Buna karsin yapilan
cift-kor plasebo kontrollii baska bir calismada selege-
lin tedavisinin plaseboya oranla depresyonda anlamli
diizelme gostermedigi goriilmiistiir (Lees ve ark.
1977). Antidepresan aktivite icin selegelin’in yiiksek
dozda kullanilmas: gerekmektedir. Yiiksek dozlarda
selegelin’e daha az selektif olmakta ve MAO-A inhi-
bisyonu gostermektedir(Silver ve Yudofsky 1992).

d) Yeni kusak antidepresanlar: Yeni kusak anti-
depresanlar karma serotonin ve noradrenalin geri
alim inhibitorleri [venlafaksin], sidece noradrenerjik
geri-alim inhibitorleri [reboksetin] (Lemke 2000), ve
santral alfa-2 adrenerjik otoreseptdr ve heteroresepto-
rii olan mirtazapin’dir (Poewe ve Seppi K 2001). Tek
olguya dayanarak, sonug gikarmak zor olmasina rag-
men (Burn 2002), mirtazapin’in daha 6nce kronik le-
vodopa tedavisi ile stabilize olan bir hastada mirtaza-
pin’in psikozu tetikledigini iligkin olgu sunumu bu-
lunmaktadir (Normann ve ark. 1997). Yeni kusak anti-
depresanlar SSRI, TSA ve MAOI'den etki mekanizma-
s1 yoniinden farklidir (Poewe ve Seppi K 2001). Bu
ilaglar hentiz PH depresyonunda sistematik olarak ca-
hisilmamiglardir. TCAs ve SSRIs grubu ilaglara kars:
béazi avantajlar1 vardir. Ornegin mirtazapin antidiski-
netik ozelliklere sahiptir. Fakat bu antidepresanlarin
PH depresyonunda etkililigi ve giivenilirligi icin ¢ift-
kor plasebo kontrollii calismalara ihtiyag vardir.

Venlafaksin'nin PH depresyonunda etkinlik ve gii-
venirligi 14 hasta iizerinde yapilan agik bir calismada
gosterilmistir. Venlafaksin ilk 7 giin 37.5 mg/giin do-
zunda verilmis, calismanin geri kalaninda 75 mg/gii-
ne ¢ikilmistir. 8 hafta sonra Beck (BDE) ve Hamilton
(HDO) depresyon derecelendirme 6lgeklerinde bas-
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langica oranla istatistiksel olarak anlamli diizelmeler
gorilmiistiir. 4 hastada goriilen gastrointestinal yan
etkiler disinda ki bu yan etkiler gegici ve hastalarin to-
lere edebilecegi yan etkilerdi, venlafaksin oldukga iyi
tolere edilmistir. Bu ¢alismada H+Y ve UPDRS skorla-
rindaki degisimler istatiksel olarak anlamli bulunma-
mustir (Baytilkem ve Torun 2002b). Zayif dopamin ve
noradrenerjik geri alim inhibitorii olan bupropion ile
yapilan bir ¢alismada 12 hastanin 5'inde depresyon
diizelmistir (Goetz ve ark. 1984).

e) Levodopa and dopamine agonistleri: Levodopa
ve dopamin agonistleri bazen antidepresan olarak
kullanilmaktadir ve bu durum cesitli ¢alismalarda
gosterilmistir (Jouvent ve ark. 1983, Mayeux 1990, Wa-
ehrens ve Gerlah 1981, Rectorova 2003). Ancak, bazi
¢alismalar bu bulgular1 desteklememektedir (Nattes
1997, Corrigan ve ark. 2000). Levodopanin duygudu-
rumu ve anksiyeteyi plaseboya oranla belirgin olarak
diizelttigi goriilmiistiir (Maricle 1995). Bu bulgular,
ozellikle fluktiiasyonlu PH olmak tizere daha 6nce ya-
pilmis ideal dopaminerjik tedavinin, basarili bir dep-
resyon tedavisi i¢in de gerekli oldugunu gostermekte-
dir (Poewe ve Seppi 2001). Yapilan bir ¢alismada yiik-
sek doz bromokriptin’in (85-220 mg/giin) PH da go-
rillen depresif belirtileri duzelttigi gortilmiistir (Jo-
uvent ve ark. 1983). Pramipeksol, dopamin D2 ve D3
reseptorlerine yiiksek afinitesi olan non-ergotamin-
benzotiazol dopamine reseptorii agonistidir. Bu ilacin
PH depresyonunda etkili bir antidepresan olarak kul-
lanilabilecegi ileri stirtilmiistiir (Armin ve ark. 1997,
Barone ve ark. 2006). Pramipeksol’iin giinliik 1-5 mg
dozunda kullanildiginda antidepresan etkisinin oldu-
gu belirtilmektedir (Corrigan ve ark. 2000). Dopamin
agonistlerinin antidepresan etkisi bir¢ok c¢alismada
test edilmistir (Bouckoms ve Mangini 1993, Nattes
1997, Izumi ve ark. 2000).

SONUCLAR VE YORUM
PH depresyonu bir¢ok boyutuyla c¢alisiimis ve
depresyon tedavisinde bir¢ok ila¢ kullanilmaktadir.

Bu giine kadar yan etkisi olmayan herhangi bir ilag ge-

listirilememistir. Bu baglamda asagidaki sorular 6nem

kazanmaktadar:

1. PH’da depresyon ya motor belirtilerden 6nce go-
riilmekte ya da bu belirtilere bir reaksiyon olarak
ortaya ¢ikmaktadir. Her iki durumda da altta ya-
tan etiyopatolojik mekanizma ayni m1 yoksa farkl
midir?

2. PH depresyonu tremor belirtilerinde mi yoksa aki-
netik-rijit formda mi1 daha sik goriilmektedir.
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3. Bilindigi gibi, akinetik rijid formda daha cok bilis-
sel yikim ve demans goriilmektedir. Acaba depres-
yon da akinetik rijid formda daha mi1 sik goriil-
mektedir?

4. Bu sorulari cevaplamak ve PH depresyonunun te-
davisi i¢in, daha kapsamli, klinik, genetik, farma-
kolojik, biyokimyasal ve beyin goriintiileme tek-
niklerine ihtiyag vardir.
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