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G‹R‹fi

fiizofrenide duygudurum bozukluk-
lar› yayg›n olarak görülebilir. Betim-
sel ve epidemiyolojik çal›flmalar fli-

zofreninin uzunlamas›na seyri s›ras›nda
depresyon benzeri sendromlar›n %25
oran›nda, ayn› hasta grubunda depresif
belirtilerin ise %81’e varan oranda görül-
dü¤ünü ortaya ç›karm›flt›r (1). fiizofreni
hastalar›nda depresif belirtilerin ortaya
ç›kmas› hastal›¤›n kötü seyretme olas›l›-
¤›, fazla ilaç kullan›m›, yineleme riskinin
ve hastaneye yat›fl s›kl›¤›n›n art›fl› ile ilifl-
kilendirilmektedir (1). Ayr›ca, flizofreni
hastalar›nda ortaya ç›kan depresyon öz-
k›y›m olas›l›¤›n› artt›rabilir; flizofreni has-
talar›n›n %10’unda özk›y›m sonucu
ölüm görülürken hastal›¤›n ilk 10 y›l›nda
özk›y›m giriflimi oran› bunun 2 ila 5 kat

üzerindedir (1,2). Sonuç olarak, tedavi
stratejileri belirlenirken duygudurum
bozukluklar›n›n da dikkate al›nmas› ge-
rekmektedir (3). Atipik antipsikotikler
psikozun yan›s›ra depresyon üzerinde
de tedavi edici etki gösterebilirler (4).
Klasik antipsikotik bir ilaçla tedavi gören
bir hastada depresyon epizodu varl›¤›n›
sürdürüyorsa, duruma göre doz azalt›-
m›na gidilebilir. Kullan›lan antipsikoti¤e
ba¤l› ortaya ç›kt›¤› düflünülen depres-
yonda ise antikolinerjik antiparkinsoni-
yen ilaç sa¤alt›mda kullan›labilir. Antip-
sikotiklerle tedavi gören belirgin psiko-
tik belirtileri olmayan flizofreni hastala-
r›nda antiparkinsoniyen ajanlara yan›t
al›namayan durumlarda sa¤alt›ma bir
antidepresan eklenmesi depresyonu
düzeltebilir (5). Antipsikotik sa¤alt›ma
eklenen trisiklik antidepresanlar›n, se-
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ÖZET:
fiizofrenide depresyonun venlafaksinle sa¤alt›m› 

Amaç: fiizofrenide depresyon kötü hastal›k seyri, yüksek tekrarlama ris-
ki ve yüksek oranda özk›y›mla iliflkili oldu¤undan çok dikkatli bir flekilde
tedavi edilmelidir. Venlafaksin çift etkili bir serotonin ve noradrenerjik
geri-al›m inhibitörüdür ve depresif hastalar›n tedavisinde etkilidir.
Yöntem: Bu çal›flmada, tedavilerinde atipik antipsikotiklere ek olarak
venlafaksin alan 8 flizofreni hastas› ele al›nm›fl ve venlafaksinin bu
hastalarda etkisi ve yan etkisi de¤erlendirilmifltir.
Bulgular: Hastalara bafllang›çta, 4. haftada ve 8. haftada Calgary fii-
zofrenide Depresyon Ölçe¤i (CfiDÖ), Pozitif Semptomlar› De¤erlendir-
me Ölçe¤i (PSDÖ) ve Negatif Semptomlar› De¤erlendirme Ölçe¤i
(NSDÖ) uygulanm›flt›r. Sekizinci haftan›n sonunda hastalar›n 2’si ta-
mamen, 4’ü ise %80-90 oran›nda iyileflme göstermifllerdi. Toplam
PSDÖ skorlar› 2 puan düflerken, NSDÖ skorlar› %25’e kadar
düflmüfltür. Hastalar›n hiçbirisinde müdahale gerektirecek bir yan et-
ki ortaya ç›kmam›flt›r.
Sonuç: Venlafaksin, flizofrenide depresyonun tedavisinde etkili ve gü-
venli bir seçenek olabilir.
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ABSTRACT:
Venlafaxine in the treatment of depression in schizophrenia 

Objective: 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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lektif serotonin gerial›m inhibitörleri (SSRI)’nin ve mo-
noamin oksidaz inhibitörlerinin flizofreniyle birlikte gö-
rülen depresyon üzerinde faydalar› oldu¤una dair çal›fl-
malar bulunmaktad›r (6-11).

Venlafaksin, çift etkili bir serotonin ve noradrenerjik
gerial›m inhibitörüdür (SNRI). Norepinefrin (NE), seroto-
nin (5HT) ve daha düflük ölçüde dopamin (DA) gerial›m
inhibitörü özellikleri tafl›makla birlikte, α1 kolinerjik ve-
ya histamin reseptör bloke edici özellikleri yoktur. Yani,
venlafaksin bir SSRI ile selektif bir norepinefrin geri al›m
inhibitörü (NRI)’nün özelliklerini birlikte, ayn› molekül
içinde tafl›r. Doza ba¤l› olarak farkl› derecelerde gerial›m
inhibisyonlar› gösterir: 5HT gerial›m› (en kuvvetlisidir ve
bu nedenle düflük dozlarda bulunur), NE gerial›m› (orta
kuvvettedir ve bu nedenle yüksek dozlarda bulunur) ve
DA gerial›m› (en az kuvvetli oland›r ve bu nedenle en
yüksek dozlarda bulunur). Teorik olarak, 5HT gerial›m
blokaj›na NE ve daha düflük ölçüde DA gerial›m blokaj›
eklenmesi bu nörotransmitter sistemler aras›nda far-
makolojik bir sinerji yaratarak etkiyi art›rabilir (12). Ven-
lafaksinin depresyonun pek çok türünün sa¤alt›m›nda
etkili oldu¤u bildirilmifltir (13). Yap›lan bir aç›k çal›flma-
da, 6 haftal›k bir venlafaksin sa¤alt›m› sonunda 19 dep-
resyonlu flizofreni hastas›n›n %74’ünde belirgin bir iyi-
leflme görülmüfltür (14).

Bu makalede, atipik antipsikotik tedavisine ek ola-
rak venlafaksin alan 8 depresyonlu flizofreni hastas›
de¤erlendirilmifltir.

YÖNTEM

Venlafaksin sa¤alt›m› gören 8 depresyonlu flizofreni
hastas›n›n dosyalar› geriye dönük olarak incelenmifltir.
Depresif belirtileri de¤erlendirmek için Calgary fiizofre-
nide Depresyon Ölçe¤i’nin Türkçe versiyonu (CDSS-T)
(15) kullan›lm›flt›r. Bu ölçe¤in kesme puan› 11 olarak he-
saplanm›flt›r. fiizofreninin pozitif ve negatif belirtileri Po-
zitif Semptomlar› De¤erlendirme Ölçe¤i (PSDÖ) (16) ve
Negatif Semptomlar› De¤erlendirme Ölçe¤i (NSDÖ) (17)
kullan›larak de¤erlendirilmifltir. Ölçeklerin tümü bafllan-
g›çta, 4. hafta ve 8. haftada uygulanm›flt›r.

BULGULAR

Hastalar›n yafl ortalamas› 33.8±10.2, yafl aral›¤› 23-50
idi ve yar›s› erkekti. Depresif bozuklu¤un efllik etti¤i pa-
ranoid tipte flizofreni tan›l› bir hasta d›fl›nda, tüm hasta-
lar rezidüel tip flizofreni tan›s› alm›flt›. Tüm hastalar ati-
pik antipsikotik ilaç kullanmakta idi (Tablo 1).

Tüm hastalar›n depresyonunda 8 hafta sonunda be-

fiizofrenide depresyonun venlafaksinle sa¤alt›m›

Hasta No Yafl Cinsiyet Tan› Hastal›k Depresyon Antipsikotik Ek ilaç Hastal›k
süresi (y›l) süresi (ay) tedavi bafllang›ç yafl›

1 35 K fiizofreni, 13 5 Risperidon Diazepam 22
rezidüel tip 6 mg 7.5 mg

2 21 E fiizofreni, 3 1 Risperidon Biperiden 18
rezidüel tip 4.5 mg 4 mg

3 47 K fiizofreni, 19 2 Olanzapin Diazepam 28
rezidüel tip 5 mg 10 mg

4 34 K fiizofreni, 5 1 Klozapin - 29
rezidüel tip 300 mg

5 33 E fiizofreni, 7 2 Klozapin - 26
rezidüel tip 300 mg

6 30 K fiizofreni, 5 5 Olanzapin - 25
rezidüel tip 15 mg

7 50 E fiizofreni, 10 1 Amisulpirid Diazepam 40
rezidüel tip 800 mg 10 mg

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

Biperiden 3 mg

Tablo 1: Hastalar›n sosyodemografik ve hastal›k özellikleri
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lirgin bir iyileflme saptanm›flt›r (Tablo 2). Bafllang›ç de-
¤erlendirmesinde ortalama CfiDÖ, PSDÖ ve NSDÖ skorla-
r› s›ras›yla 15.7±1.7, 10.0±10.3 ve 43.7±19.5 idi. Hastalara
atipik antipsikotik sa¤alt›m›na ek olarak 75 mg/gün’lük
bir dozla venlafaksin verilmeye bafllanm›flt›. CfiDÖ’ye gö-
re, 4. haftada 8 hastan›n 6’s›nda %35 ila %65 iyileflme
görülürken, 2 hastada hiç iyileflme olmam›flt›. Sekizinci
haftan›n sonunda 2 hasta tamamen iyileflmiflken, 4 has-
ta %80 ile %90 aras›nda iyileflme göstermifltir. Dördüncü
haftada hiç iyileflme göstermeyen ve CfiDÖ puan› kesme
puan› 11’in alt›na inmeyen 2 hastan›n venlafaksin dozu
150 mg’a yükseltilmifltir. Bu hastalar 8. haftan›n sonun-
da CfiDÖ skorlar›na göre %50 iyileflme göstermifltir. Ayr›-
ca, toplam PSDÖ skorlar› 2 puan düflerken, NSDÖ skorla-
r› %25’e kadar düflmüfltür (fiekil 1). Hiçbir hastada müda-
hale gerektirecek bir yan etki ortaya ç›kmam›flt›r.

TARTIfiMA

fiizofrenide depresyon görülme olas›l›¤› tahmini
olarak %25’tir (1). Depresyon ortaya ç›kt›¤›nda hastala-
ra ve ailelerine büyük bir s›k›nt› yaratabilece¤inden ve
flizofrenide depresyon çok kere hastaneye baflvurma
veya özk›y›m gibi kötü sonuçlara yol açabilece¤inden
hastal›¤›n tan› ve tedavisi büyük dikkat gerektirmekte-
dir (18). 

fiizofreni hastalar›n›n antipsikotik ve antidepresan-
larla kombine sa¤alt›m› yayg›n bir uygulamad›r. Depre-
sif belirtilerin efllik etti¤i flizofreninin veya depresif tip-
teki flizoafektif bozuklu¤un ele al›nd›¤› tedavi çal›flma-
lar›n› içeren bir meta-analizde, akut fazda antipsikotik
ve trisiklik antidepresanlarla yap›lan kombinasyon te-
davisinde hiç bir fayda görülmezken, psikoz azald›ktan

sonra görülen depresif epizodlar›n tedavisinde bu anti-
depresanlar›n etkili oldu¤u saptanm›flt›r. Trisiklik anti-
depresanlar aras›nda imipramin ve desipramin için

olumlu sonuçlar bildirilmifltir. Sitalopram, fluoksetin,
fluvoksamin, mirtazapin, sertralin ve reboksetinin de
ek olarak kullan›ld›klar›nda flizofrenide yararl› etkiler
yaratt›klar› görülmüfltür (19).

Venlafaksin hem noradrenerjik, hem de serotoner-
jik sistemler üzerinde farmakolojik etkiye sahip oldu-
¤undan, flizofrenide depresyonun tedavisinde etkili ve
güvenli bir seçenektir. Depresif belirtilerdeki faydas›n›n
yan›s›ra, dopaminerjik nöronlar› fazlaca etkilememesi,
dikkat bozulmas› ve sosyal izolasyon gibi negatif belir-
tilerde de iyileflme sa¤lam›flt›r. Di¤er yandan, öbür an-
tidepresanlarda söz konusu oldu¤u gibi, venlafaksinin
de ancak yüksek oranda pozitif belirti göstermeyen fli-
zofreni hastalar›nda kullan›lmas› önerilmektedir. Ven-
lafaksinin flizofrenideki depresyonda etkisi ile ilgili da-
ha fazla bilgiye ve genifl hasta gruplar›yla yap›lacak
kontrollü çal›flmalara gereksinim vard›r.

A. Esen-Danac›, Ö. Aydemir

fiekil 1: CfiDÖ, PSDÖ ve  NSDÖ puanlar›ndaki de¤iflim

Bafllang›ç viziti 4. Hafta 8. Hafta
Hasta No CfiDÖ PSDÖ NSDÖ CfiDÖ PSDÖ NSDÖ CfiDÖ PSDÖ NSDÖ 

1 18 5 38 17* 5 30 10 5 22
2 18 7 22 10 8 22 5 11 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 11 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/gün dozuna yükseltilen hastalar

Tablo 2: Hastalar›n 0, 4 ve 8. haftalarda CfiDÖ, PSDÖ ve NSDÖ’en ald›¤› puanlar



38 Klinik Psikofarmakoloji Bülteni, Cilt: 16, Say›: 1, 2005 / Bulletin of Clinical Psychopharmacology, Vol: 16, N.: 1, 2005 - www.psikofarmakoloji.org

fiizofrenide depresyonun venlafaksinle sa¤alt›m›

Kaynaklar:

1. Siris SG, Addington D, Azorin JM, Falloon IRH, Gerlach J, Hirsch SR.
Depression in schizophrenia: recognition and management in the
USA. Schizophr Res 2001;47:185-197

2. Roy A.Psychiatric emergency:suicide. In: Kaplan and Sadock’s
Comprehensive Textbook of Psychiatry, Sadock JB, Sadock
AV(editors). VII Ed., Lippincott Williams and Wilkins, Baltimore,
2000:2031-2040

3. Azorin JM. Long-term treatment of mood disorders in
schizophrenia. Acta Psychiatr Scand 1995;388:20-23

4. Keck PE Jr, Strakowski SM, McElroy SL The efficacy of atypical
antipsychotics in the treatment of depressive symptoms, hostility,
and suicidality in patients with schizophrenia. J Clin Psychiatry
2000;61 (Suppl 3):4-9

5 Siris S, Pollack S, Bermanzohn P, Stronger R. Adjuvant imipramine
for a broader group of postpsychotic depression in schizophrenia.
Shizophr Res 2000;44:187-192

6. Siris SG, Morgan V, Fagerstrom R, Rifkin A, Cooper TB. Adjunctive
imipramine in the treatment of postpsychotic depression. A
controlled trial. Arch Gen Psychiatry 1987;44:533-539

7. Siris SG, Bermanzohn PC, Mason SE, Shuwall MA. Maintenance
imipramine therapy for secondary depression in schizophrenia. A
controlled trial. Arch Gen Psychiatry 1994;51:109-115

8. Silver H, Aharon N, Hausfater N, Jahjah N.  The effect of
augmentation with moclobemide on symptoms of schizophrenia.
Int Clin Psychopharmacol 1999;14:193-195

9. Caroli F,Baldacci-Epinette C, Ribeyre P. Antidepressant treatment
of schizophrenic patients. Encephale 1993;2:393-396

10. Kirli S, Caliskan M. A comparative study of sertraline versus
imipramine in postpsychotic depressive disorder of schizophrenia.
Schizophr Res 1998;33:103-111

11. Addington D, Addington J, Patten S, Remington G, Moamai J,
Labelle A, Beauclair L Double-blind, placebo-controlled
comparison of the efficacy of sertraline as treatment for a major
depressive episode in patients with remitted schizophrenia. J Clin
Psychopharmacol 2002;22:20-25

12. Stahl MS  Essential Psychopharmacology, 2nd Ed., Cambridge:
Cambridge University Press, 2000:245-297

13. Mazeh D, Melamed Y, Elizur A Venlafaxine in the treatment of
resistant postpsychotic depressive symptoms of schizophrenia
(Let). J Clin Psychopharmacol 1999;19:284-285

14. Mazeh D, Shahal B, Saraf R, Melamed Y. Venlafaxine for the
treatment of depressive episode during the course of
schizophrenia. J Clin Psychopharmacol 2004; 24:653-655

15. Aydemir Ö., Esen-Danac› A., Deveci A. ve ‹çelli ‹. Calgary
fiizofrenide Depresyon Ölçe¤i’nin Türkçe versiyonun güvenilirli¤i ve
geçerlili¤i. Nöropsikiyatri Arflivi 2000;37:82-86

16. Erkoç fi, Arkonaç O, Atakl› C, Özmen E. Pozitif Semptomlar›
De¤erlendirme Ölçe¤inin güvenilirli¤i ve geçerlili¤i.Düflünen
Adam 1991;4:20-24

17. Erkoç fi, Arkonaç O, Atakl› C, Özmen E. Negatif Semptomlar›
De¤erlendirme Ölçe¤inin güvenilirli¤i ve geçerlili¤i.Düflünen
Adam 1991;4:16-19

18. Siris SG. Depression in schizophrenia: perspective in the era of
“atypical” antipsychotic agents. Am J Psychiatry 2000;157:1379-
1389

19. Raedler TJ, Jahn, H, Arlt J, Kiefer F, Schick M, Naber , Wiedemann
K. Adjunctive use of reboxetine in schizophrenia.Eur Psychiatry
2004;19:366-369


