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OzET:
Sizofrenide depresyonun venlafaksinle sagaltimi

Amag: Sizofrenide depresyon kétU hastalik seyri, yoksek tekrarlama ris-
ki ve yuksek oranda 6zkiyimla iliskili oldugundan cok dikkatli bir sekilde
tedavi edilmelidir. Venlafaksin cift etkili bir serotonin ve noradrenerjik
geri-alim inhibitérodur ve depresif hastalarin tedavisinde etkilidir.
Yontem: Bu calismada, tedavilerinde atipik antipsikotiklere ek olarak
venlafaksin alan 8 sizofreni hastasi ele alinmis ve venlafaksinin bu
hastalarda etkisi ve yan etkisi degerlendirilmistir.

Bulgular: Hastalara baslangicta, 4. haftada ve 8. haftada Calgary Si-
zofrenide Depresyon Olcegi (CSDO), Pozitif Semptomlar Degerlendir-
me Olcegi (PSDO) ve Negatif Semptomlari Degerlendirme Olcegi
(NSDO) uygulanmistir. Sekizinci haftanin sonunda hastalarin 2'si ta-
mamen, 4’0 ise %80-90 oraninda iyilesme gdstermislerdi. Toplam
PSDO skorlart 2 puan duserken, NSDO skorlari %25'e kadar
dusmUstUr. Hastalarin hicbirisinde mudahale gerekfirecek bir yan et-
ki ortaya ¢cikmamistir.

Sonug: Venlafaksin, sizofrenide depresyonun tedavisinde etkili ve gu-
venli bir secenek olabilir.

Anahtar sozcikler: Sizofreni, depresyon, venlafaksin
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ABSTRACT:
Venlafaxine in the freatment of depression in schizophrenia

Obijective: Depression in schizophrenia is associated with a poor
outcome, an increased risk of relapse and a high rate of suicide
therefore it must be treated carefully. Venlafaxine is a dual-action
serotonin and noradrenergic reuptake inhibitor and is effective in
treating depressive patients.

Method: In this study the efficacy and tolerability of venlafaxine is
evaluated in 8 schizophrenic patients with depression who used
venlafaxine adjunctive to atypical antipsychotics.

Results: The patients were assessed with Calgary Depression Scale
for Schizophrenia (CDSS), Scale for the Assessment of Positive and
Negative Symptoms (SAPS and SANS) at the beginning, 4th week and
8th week. At the end of 8th week of treatment, 2 patients were fully
remitted, the other 4 patients showed 80-90% improvement. Total
SAPS scores dropped 2 points whereas SANS scores were dropped
by 25%. No patients had an adverse event leading to an intervention.
Conclusion: Venlafaxine may be an effective and safe alternative in
the treatment of depression in schizophrenia.
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izofrenide duygudurum bozukluk-

larl yaygin olarak gordlebilir. Betim-

sel ve epidemiyolojik calismalar si-
zofreninin uzunlamasina seyri sirasinda
depresyon benzeri sendromlarin %25
oraninda, ayni hasta grubunda depresif
belirtilerin ise %81’e varan oranda gorul-
diguna ortaya c¢ikarmustir (1). Sizofreni
hastalarinda depresif belirtilerin ortaya
¢ikmasi hastaligin kotu seyretme olasili-
81, fazla ila¢ kullanimi, yineleme riskinin
ve hastaneye yats sikiginin artisi ile ilis-
Kilendirilmektedir (1). Ayrica, sizofreni
hastalarinda ortaya ¢ikan depresyon 0z-
Kiyim olasihgini arttirabilir; sizofreni has-
talarinin %10’'unda OzKiyim sonucu
Olim gorultrken hastali@in ilk 10 yilinda
OzKlyim girisimi orani bunun 2 ila 5 kat

bozukluklarinin da dikkate alinmasi ge-
rekmektedir (3). Atipik antipsikotikler
psikozun yanisira depresyon uzerinde
de tedavi edici etki gosterebilirler (4).
Klasik antipsikotik bir ilacla tedavi goren
bir hastada depresyon epizodu varhigini
surdurdyorsa, duruma gore doz azalti-
mina gidilebilir. Kullanilan antipsikotige
bagll ortaya cikugl disinilen depres-
yonda ise antikolinerjik antiparkinsoni-
yen ila¢ sagaltimda kullanilabilir. Antip-
sikotiklerle tedavi goren belirgin psiko-
tik belirtileri olmayan sizofreni hastala-
rinda antiparkinsoniyen ajanlara yanit
allnamayan durumlarda sagaltima bir
antidepresan eklenmesi depresyonu
dlzeltebilir (5). Antipsikotik sagaltima
eklenen trisiklik antidepresanlarin, se-
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lektif serotonin gerialim inhibitorleri (SSRIynin ve mo-
noamin oksidaz inhibitorlerinin sizofreniyle birlikte go-
rilen depresyon uzerinde faydalar olduguna dair calis-
malar bulunmaktadir (6-11).

Venlafaksin, cift etkili bir serotonin ve noradrenerjik
geriallm inhibitortuddr (SNRI). Norepinefrin (NE), seroto-
nin (5HT) ve daha dusuk olcide dopamin (DA) gerialim
inhibitoru ozellikleri tasimakla birlikte, a1 Kolinerjik ve-
ya histamin reseptor bloke edici ozellikleri yoktur. Yani,
venlafaksin bir SSRI ile selektif bir norepinefrin geri am
inhibitord (NRIyntn ozelliklerini birlikte, ayni molekdl
icinde tasir. Doza bagli olarak farklh derecelerde gerialim
inhibisyonlar gosterir: 5HT gerialimi (en kuvvetlisidir ve
bu nedenle distk dozlarda bulunur), NE gerialimi (orta
kuvvettedir ve bu nedenle yiiksek dozlarda bulunur) ve
DA gerialimi (en az kuvvetli olandir ve bu nedenle en
yuksek dozlarda bulunur). Teorik olarak, 5HT gerialm
blokajina NE ve daha dusuk ol¢tide DA gerialim blokaji
eklenmesi bu norotransmitter sistemler arasinda far-
makolojik bir sinerji yaratarak etkiyi artirabilir (12). Ven-
lafaksinin depresyonun pek ok tirinin sagaluminda
etkili oldugu bildirilmistir (13). Yapilan bir acik ¢alisma-
da, 6 haftalik bir venlafaksin sagaltimi sonunda 19 dep-
resyonlu sizofreni hastasinin %74'unde belirgin bir iyi-
lesme gorulmustdr (14).

Tablo 1: Hastalann sosyodemografik ve hastalik 6zellikleri

Bu makalede, atipik antipsikotik tedavisine ek ola-
rak venlafaksin alan 8 depresyonlu sizofreni hastasi
degerlendirilmistir.

YONTEM

Venlafaksin sagaltimi goren 8 depresyonlu sizofreni
hastasinin dosyalari geriye donuk olarak incelenmistir.
Depresif belirtileri degerlendirmek icin Calgary Sizofre-
nide Depresyon Olcegi'nin Tirkce versiyonu (CDSS-T)
(15) kullanilmistir. Bu dlcegin kesme puani 11 olarak he-
saplanmistir. Sizofreninin pozitif ve negatif belirtileri Po-
zitif Semptomlari Degerlendirme Olcegi (PSDO) (16) ve
Negatif Semptomlari Degerlendirme Olcegi (NSDO) (17)
kullanilarak degerlendirilmistir. Olceklerin timi baslan-
gicta, 4. hafta ve 8. haftada uygulanmistir.

BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi 33.8+10.2, yas araligl 23-50
idi ve yarisi erkekti. Depresif bozuklugun eslik ettigi pa-
ranoid tipte sizofreni tanil bir hasta disinda, tim hasta-
lar reziduel tip sizofreni tanisi almistl. TUm hastalar ati-
pik antipsikotik ila¢ kullanmakta idi (Tablo 1).

Tum hastalarin depresyonunda 8 hafta sonunda be-

Hasta No  Yas Cinsiyet Tan Hastahk Depresyon Antipsikotik Ek ilag Hastahk
suresi (yil) suresi (ay) tedavi baslangi¢ yas

1 35 K Sizofreni, 13 5 Risperidon Diazepam 22
rezidUel tip 6 mg 7.5mg

2 21 E Sizofreni, 3 1 Risperidon Biperiden 18
rezidGel fip 4.5mg 4 mg

3 47 K Sizofreni, 19 2 Olanzapin Diazepam 28
rezidUel tip 5mg 10 mg

4 34 K Sizofreni, 5 1 Klozapin - 29
reziduel tip 300 mg

5 33 E Sizofreni, 7 2 Klozapin - 26
rezidUel tip 300 mg

6 30 K Sizofreni, 5 5 Olanzapin - 25
reziduel tip 15 mg

7 50 E Sizofreni, 10 1 Amisulpirid Diazepam 40
rezidUel tip 800 mg 10 mg

8 23 E Sizofreni, 8 1 Olanzapin Risperidon 1
paranoid tip 30 mg 4mg

Biperiden 3 mg
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lirgin bir iyilesme saptanmustir (Tablo 2). Baslangi¢ de-
gerlendirmesinde ortalama CSDO, PSDO ve NSDO skorla-
ri sirasiyla 15.7+1.7, 10.0+£10.3 ve 43.7+19.5 idi. Hastalara
atipik antipsikotik sagalimina ek olarak 75 mg/gln’lik
bir dozla venlafaksin verilmeye baslanmistl. CSDO’ye go-
re, 4. haftada 8 hastanin é’sinda %35 ila %65 iyilesme
gorulurken, 2 hastada hig iyilesme olmamisti. Sekizinci
haftanin sonunda 2 hasta tamamen iyilesmisken, 4 has-
ta %80 ile %90 arasinda iyilesme gostermistir. Dordincu
haftada hic iyilesme gostermeyen ve CSDO puani kesme
puani 11’in altina inmeyen 2 hastanin venlafaksin dozu
150 mg'a yukseltilmistir. Bu hastalar 8. haftanin sonun-
da CSDO skorlarina gore %50 iyilesme gostermistir. Ayri-
ca, toplam PSDO skorlari 2 puan diiserken, NSDO skorla-
1 %25’e kadar dusmustdr (Sekil 1). Hi¢bir hastada mida-
hale gerektirecek bir yan etki ortaya ¢ikmamistir.
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baslangic 4. Hafta 8. Hafta

Sekil 1: €SDO, PSDO ve NSDO puanlanndaki degisim

sonra gorilen depresif epizodlarin tedavisinde bu anti-
depresanlarin etkili oldugu saptanmistir. Trisiklik anti-
depresanlar arasinda imipramin ve desipramin ic¢in

Tablo 2: Hastalann 0, 4 ve 8. haftalarda CSDO, PSDO ve NSDO’en aldigi puanlar

Baslangic viziti 4. Hafta 8. Hafta
HastaNo  CSDO PSDO NsDO csbd PSDO NSDO csbod PSDO NSDO
1 18 5 38 17* 5 30 10 5 22
2 18 7 22 10 8 22 5 1l 20
3 14 0 49 5 0 38 0 0 36
4 14 9 27 5 9 22 0 4 20
5 15 12 58 9 8 50 3 5 40
6 17 5 40 n 5 34 4 5 30
7 14 34 83 13* 24 78 7 30 70
8 16 8 33 9 8 25 2 7 21

*venlafaksin 150 mg/gun dozuna yukseltilen hastalar

TARTISMA

Sizofrenide depresyon gordlme olasiligl tahmini
olarak %25'tir (1). Depresyon ortaya ciktiginda hastala-
ra ve ailelerine buyuk bir sikinti yaratabileceginden ve
sizofrenide depresyon ¢ok kere hastaneye basvurma
veya 0zkiyim gibi kotl sonuclara yol acabileceginden
hastaligin tani ve tedavisi bdyuk dikkat gerektirmekte-
dir (18).

Sizofreni hastalarinin antipsikotik ve antidepresan-
larla kombine sagaltimi yaygin bir uygulamadir. Depre-
sif belirtilerin eslik ettigi sizofreninin veya depresif tip-
teki sizoafektif bozuklugun ele alindigi tedavi calisma-
larini iceren bir meta-analizde, akut fazda antipsikotik
ve trisiklik antidepresanlarla yapilan kombinasyon te-
davisinde hic bir fayda gorulmezken, psikoz azaldiktan

olumlu sonuglar bildirilmistir. Sitalopram, fluoksetin,
fluvoksamin, mirtazapin, sertralin ve reboksetinin de
ek olarak kullanildiklarinda sizofrenide yararl etkiler
yarattiklari goralmustdr (19).

Venlafaksin hem noradrenerjik, hem de serotoner-
jik sistemler Uzerinde farmakolojik etkiye sahip oldu-
gundan, sizofrenide depresyonun tedavisinde etkili ve
guvenli bir secenektir. Depresif belirtilerdeki faydasinin
yanisira, dopaminerjik noronlari fazlaca etkilememesi,
dikkat bozulmasi ve sosyal izolasyon gibi negatif belir-
tilerde de iyilesme saglamistir. Diger yandan, obur an-
tidepresanlarda sdz konusu oldugu gibi, venlafaksinin
de ancak yuksek oranda pozitif belirti gostermeyen si-
zofreni hastalarinda kullaniimasi onerilmektedir. Ven-
lafaksinin sizofrenideki depresyonda etkisi ile ilgili da-
ha fazla bilgiye ve genis hasta gruplariyla yapilacak
kontrollu ¢alismalara gereksinim vardir.
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