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Depresyon Tedavisinde Karşılanmamış İhtiyaçlar:
Eştanılı Anksiyete ve Yaklaşım
Nesrin Dilbaz1, Aslı Enez Darçın2, Serçin Yalçın Çavuş3

ÖZET:
Depresyon tedavisinde karşılanmamış ihtiyaçlar: 
Eştanılı anksiyete ve yaklaşım

Depresif bozukluklar, insanları en fazla etkileyen psikiyatrik 
bozukluklardandır. Buna karşın mevcut veriler halen dep-
resyonu olan erişkinlerin sadece üçte birinden azının uygun 
profesyonel tedavi alabildiğini göstermektedir. Depresyon 
ve anksiyete bozuklukları sıklıkla birlikte görülmektedir. Bu 
eştanılılık hastalığın daha şiddetli, daha uzun süreli, tedaviye 
daha dirençli olması ve intihar riskinin yüksekliği ile ilişkilidir. 
Buna rağmen mevcut tedavi kılavuzları halen bu bozuk-
lukların tek başına görülmesi üzerine odaklıdır. Bu gözden 
geçirme hem tedavi kılavuzları hem de son literatürkulla-
nılarak, anksiyete bozukluğu ile eş tanılı depresyonu olan 
hastaların tanınması ve tedavisi konusundadır. 
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ABSTRACT:
Unmet needs in treatment of depression: 
comorbid anxiety and management

Depressive disorders are among the most common 
psychiatric disorders currently affecting individuals. 
Yet, available data indicate that fewer than one third of 
adults with depression obtain appropriate professional 
treatment. Depression and anxiety disorders frequently 
co-occur. This type of co-morbidity is associated with 
higher severity, suicidality, chronicity and treatment 
resistance. However, available treatment guidelines mainly 
focus on treatment for singular disorders. The current 
paper describes diagnostic and treatment issues relevant 
for adequately addressing patients with depression and an 
anxiety disorder, using information from both guidelines 
and a search of recent literature.
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Gözden Geçirmeler / Reviews

	 GİRİŞ

	 Depresyon ABD’de her sekiz kişiden birini etkileyen 
ve 2020 yılı itibari ile dünyada yeti yitimine neden olan 
hastalıklar sıralamasında ikinci sıraya yerleşmesi bekleni-
len bir hastalıktır (1). Buna rağmen birinci basamakta 
major depresif bozukluğu olan bir olgunun tanınma ve 
yeterli bakımı alma olasılığı %38 olarak bildirilmiştir ve 
bu oran hastaların büyük kısmının tedavisiz kaldığını gös-
termektedir (2). Depresyonun tanınma ve yeterli tedavi 
edilme oranları bu kadar düşük olmasına rağmen, depres-
yon tedavisi için ayrılan para 2004 yılı itibariyle yıllık 2 
milyar dolar olarak belirlenmiştir (3).
	 Bu denli önemli bir hastalık olan depresyon için var 
olan tedavilerin hastaların yalnızca küçük bir kısmında 
akut ya da uzun süreli remisyon sağladığı bilinmektedir. 
Randomize ve kontrollü antidepresan tedavisi çalışmala-

rında, uygun şekilde farmakoterapi alan hastaların ancak 
%30 ila %40’ının tam remisyona ulaştığı (belirtilerin 
tümüyle ya da tama yakın kaybolduğu), yani %60 ile %70’ 
inin remisyona ulaşmadığı gösterilmiştir (4). Hastaların 
%10-15’inde ise tedaviye yanıt (en az %50’lik düzelme) 
alınamamaktadır (5).
	 Major depresif bozukluk (MDB) tedavisinde asıl hedef 
“yanıt”; yani depresif belirtilerde %50 azalma değil, 
“remisyon”; yani depresif belirtilerin tümüyle ortadan 
kalkması olmalıdır. Son zamanlarda, major depresyon için 
farmakoterapi, psikoterapi ve elektrokonvulsif terapi 
(EKT) dışında, ablatif limbik sistem cerrahileri (anterior 
singulatomi, subkaudat traktotomi), vagus sinir stimulas-
yonu (VSS), transkranial manyetik stimulasyon (TMS) ve 
derin beyin stimulasyonu (DBS) tedavi seçenekleri olabil-
mesine rağmen son kırk yıldır ana tedavi farmakoterapi 
olmaktadır (6).
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	 Depresyon tedavisinde karşılanmamış ihtiyaçlar;
	 STAR*D çalışmasının öğrettikleri

	 2006 yılında yayınlanmış olan Depresyon Tedavisi 
için Dizili Tedavi Alternatifleri çalışması (STAR*D; 
Sequenced Treatment Alternatives To Relieve Depressi-
on), halihazırda kullanılan antidepresanların ilk tedavi ola-
rak ve tedaviye dirençli depresyonu olanlarda, gerçek 
etkinlikleri ile ilgili uzunlamasına bilgi sağlamaktadır. Pek 
çok klinik çalışmada, eşlik eden genel tıbbi hastalık veya 
komorbid psikiyatrik hastalığı olan hastalar veya antidep-
resan dışında başka bir ilaç alan hastalar çalışmaya dahil 
edilmemektedir. Yine kronik depresyonu olan veya özkı-
yım düşüncesi olan hastaların çalışma dışı bırakıldıkları 
göze çarpmaktadır. Komplike olmamış saf depresyon has-
talarından oluşan bu tür bir populasyonun klinik pratikte 
sıkça karşılaştığımız hasta tipi olmadığı da bir gerçektir 
(7-10). Şekil 1’de tedavi basamakları verilen STAR*D 
çalışması, daha önceden bir veya fazla tedavi almış ve 
başarısız olunmuş “gerçek” hastaları içermesi bakımından 
dikkatleri üzerine çekmiştir. STAR*D çalışmasının ama-
cının; belirtilerinde yatışma olmayan veya bir önceki teda-
viyi tolere edememiş hastalarda, bir sonraki tedavi adımını 
belirlemek olduğu söylenebilir. Cevap aranan soru; tedavi 
başarısızlığının nedeninin hastalığın karmaşıklığı mı yok-
sa zayıf tedavi etkinliği mi olduğudur. 
	 STAR*D çalışması, depresyon için mevcut tedavi yön-
temlerinin daha önceleri bildirilenden çok daha az etkili 
olduğunu göstermiştir. 14 haftalık, ortalama 41.8 mg/gün 
dozlarda verilen sitalopram tedavisi sonrasında remisyon 
oranları %28 ile %33 oranında bulunmuştur. Bir sonraki 
adımda ilaç değişimi veya güçlendirme tedavisi yapılan 
hastalardaki remisyon oranları ise %50’lerde kalmıştır. 
Üçüncü basamaktaki ilaç değişiklikleri ve güçlendirme 
stratejileri sonrasında ulaşılan remisyon oranları ise %13 
ile %14 olarak verilmektedir. 12 aylık takip sonunda, 
çalışmanın dördüncü basamağına gelindiğinde katılımcı-
ların remisyon oranlarının %67’lerde seyrettiği göze çarp-
maktadır. Burada şu sorun gündeme gelmektedir; 14 haf-
talık tedavi sonucunda %28 remisyon oranını bir başarı 
olarak kabul edilmesi ya da 1 yıllık tedavi sonucunda 
%70’lik remisyon oranı yeterli bir oran olarak kabul edil-
mesi tatmin edici bir durum değildir. Bu kadar çok yeti 
yitimine yol açan, bazen de ölümcül seyreden bu hastalı-
ğın tedavisinde hedeflerimizi ihtiyaç duyulan yeni tedavi 
seçenekleri belirleyecektir.

	 14 haftalık, ortalama 41.8 mg/gün dozlarda verilen 
sitalopram tedavisi sonrasında remisyon oranları %28 ile 
%33 oranında bulunmuştur. STAR*D çalışmasının ikinci 
basamağında sitaloprama yanıtsız olgularda, başka bir 
seçici serotonin geri alım inhibitörüne (SSRI) geçiş (sert-
ralin), serotonin noradrenalin geri alım inhibitörüne 
(SNRI) geçiş (venlafaksin) veya norepinefrin/dopamin 
geri alım inhibitörüne geçiş (bupropion) durumunda yak-
laşık olarak %28 oranında remisyon sağlamıştır. Bu sonuç-
lar, ilaçların etki mekanizmalarının beklenenden daha az 
önemi olduğunu göstermiştir. Bu değiştirme sonrasında 
hala remisyona ulaşamayan vakalarda bir sonraki basama-
ğa geçilerek bir trisiklilik antidepresan (TCA) olan nort-
riptilin veya mirtazapine değişim yapılmış ancak remisyon 
oranları ortalama %15’lerde seyretmiştir (11). Halen 
remisyona ulaşmayan olgular ise ya venlafaksin/mirtaza-
pin ya da monoaminoksidaz inhibitörü (MAOI) olan tra-
nilsipromine randomize edilmişlerdir. Bu basamaktaki 
remisyon oranları ise %13’lerdir.
	 Depresyon tedavisinde güçlendirme seçenekleri için, 
sitalopram ile remisyona girmeyen hastalar, sitaloprama 
buspiron veya bupropion eklenmesi şeklinde randomize 
edilerek karşılaştırılmış, remisyon oranları %30’larda sey-
retmiştir, ikinci tedavi basamağı sonrasında remisyona 
ulaşamamış hastalara ise lityum veya tiroid hormonu ile 
güçlendirme yapılmış başarı oranlarında istatistiksel 
anlamlı fark bulunamamış, remisyon oranları %15’lerde 
seyretmiştir (11,12). Tolerabilite açısından bakıldığında 
bupropionun buspirona göre, tiroid preperatlarının da lit-

Şekil 1: STAR*D tedavi basamakları

STAR*D Tedavi basamakları

Basamak 1
Sitalopram

Basamak 2

Basamak 3

Basamak 4
İlacı değiştir:
Tranilsipromin veya
Mirtazapin + Venlafaksin (XR)

İlacı değiştir:
Mirtazapin veya
Nortriptilin

Güçlendirme yap:
Lityum veya T3 Tiroid
Hormonu

veya

İlacı değiştir:
Bupropion (SR) veya
Venlafaksin (XR) veya
Sertralin veya Kognitif Terapi

Güçlendirme yap:
Bupropion (SR) veya
Buspiron veya
Kognitif Terapi

veya
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yuma göre daha iyi tolere edildiği saptanmıştır.  STAR*D 
çalışmasının herhangi bir basamağında remisyona giren 
hastalarla yapılan 1 yıllık izlem çalışmasında yaklaşık 
%50 hastada yineleme meydana geldiği, ikinci basama-
ğında remisyona giren hastaların %70’inde yineleme oldu-
ğu, üçüncü basamaktan ayrılanlarda ise bu oranın %90’lar-
da seyrettiği göze çarpmaktadır. 
	 Bu güne kadar yapılmış en büyük tedaviye yanıt ve 
yineleme çalışması olan STAR*D’deki ana sonuç, her başa-
rısız tedavi denemesi ile remisyon oranının düştüğü ve has-
talağın tekrarlaması için geçen zamanın azaldığıdır (13).

	 Sorun alanları

	 Depresyon ve Anksiyete; Olasılığı ve Tedavi
	 Güçlüğü Fazla Olan Birliktelikler

	 Tipik olarak tedaviye dirençli depresyon tanısı olan has-
talar için tanısal bir yeniden değerlendirme yapmak ilk adım 
olmalıdır. Psikiyatrik eştanıların ilk anda atlanması, tedavi 
sonucunu olumsuz etkilemektedir. Ulusal Eştanı Çalışma-
sından çıkarılan sonuçlardan biri, MDB’ye sahip hastaların 
birçoğunun, hem hastalığın yıkıcı etkisine, hem de tedaviye 
dirence katkıda bulunan birçok eştanının olduğudur. Son 12 
ay içinde MDB tanısı olan hastalarda depresyona en sık eşlik 
eden psikiyatrik durumun %57’lik bir oranla anksiyete 
bozuklukları olduğu bildirilmiştir. Gerçekten de major dep-
resif bozukluğu olan hastalar sıklıkla anksiyeteden, gergin-
likten yakınırlar ve somatik yakınmalarla bu durumun da 
ilişkili olduğu düşünülmektedir (14). Major depresyona yük-
sek düzeyde anksiyetenin eşlik ettiği hastalarda depresif has-
talığın ciddiyeti ve işlevsellikteki bozulma (15), hastalığın 
kronikleşmesi (16) ve intihar riski artışı (17) gösterilmiştir.
	 DSM-IV (18) anksiyeteli depresyon gibi bir tanısal alt 
tip tanımlamamış olsa bile, bazı ayırt edici özelliklerin bu 
potansiyel alt tipe ihtiyaç duyulduğunu desteklediği açıktır 
(15,16,19). Major depresyonu olan ayaktan hastalarda 
anksiyete bozuklukları ile yaşam boyu eş tanılılık eski 
çalışmalarda %40 ila 50 düzeyindedir (20,21). Ulusal 
Mental Sağlık Enstitusunun ortak olduğu depresyon çalış-
masında 2 yıllık izlem süresince panik atakların depresyo-
na eşlik etmesinin daha düşük düzeyde iyileşme ile ilişkili 
olduğu gösterilmiştir (22). Benzer olarak Grunhaus da 
depresif hastalarda eştanılı panik bozukluğun olmasının 
panik bozukluğu olmayan hastalara kıyasla daha kötü 
tedavi sonuçlarına neden olduğunu göstermiştir (23). 8 

aylık bir izlem çalışmasında birinci basamakta yaygın ank-
siyete bozukluğu (YAB) ya da panik bozukluk öyküsü 
olan depresif hastaların epizodlarının daha az iyileştiği 
saptanmıştır (24). Gaynes ve arkadaşlarının çalışmasında 
major depresif bozukluğu olan hastalar 1 yıl süre ile üçer 
aylık aralıklarla değerlendirilmiş, başlangıçta hastaların 
yarısında eş zamanlı anksiyete bozukluğu olduğu ve en 
fazla görülen anksiyete bozukluğu da sosyal anksiyete 
bozukluğu olduğu saptanmıştır. 12 haftanın sonunda has-
talardan anksiyete bozukluğu eş tanısı olanların halen bir 
depresif epizod içerisinde olması anlamlı olarak daha sık-
tır (%82’ye %57, risk oranı:1,44) ve anksiyete bozukluğu 
olmayan hastalara göre 12 aylık süreçte işlevsel olmadık-
ları günler daha fazladır (67,1 güne 27,5) (25).
	 Fava ve arkadaşları yaklaşık olarak 300 depresif hastayı 
fluoksetinle tedavi etmiş ve anksiyete bozukluğu eştanısı 
olanların olmayanlara göre tedaviye daha az cevap verdik-
lerini bulmuşlardır (tedaviye yanıtsızlık oranları %25,8’e 
%13,8) (26). Brown ve arkadaşları ise depresif hastaları 
nortriptilin ve kişilerarası terapi ile tedavi etmişlerdir. Bu 
çalışmaya göre eş zamanlı anksiyete bozukluğunun olması 
tedaviden daha erken ayrılmalara ve yaşam boyu panik 
bozukluk eş tanısının bulunması daha düşük iyileşme oran-
larına neden olmuştur (27). Dilbaz ve arkadaşlarının yapmış 
oldukları çalışmada venlafaksinin major depresyon tedavi-
sinde etkili olduğunu ve depresif hastalarda anksiyete, ümit-
sizlik ve intihar düşüncesinin şiddetinde de belirgin bir azal-
ma oluştuğunu bildirmişlerdir (28). Levitt ve arkadaşları, 31 
mevsimsel afektif bozukluğu olan depresif hastayı ışık tera-
pisi ile mevsimsel afektif hastalığı olmayan 25 hastayı ise 
desipramin ya da imipramin ile tedavi etmişlerdir (29). Bir 
anksiyete bozukluğu eş tanısının bulunması ışık tedavisine 
yanıtı öngörmezken, mevsimsel afektif bozukluğu olmayan 
hastalarda eş zamanlı anksiyete bozukluğunun bulunması 
tedaviye zayıf cevap ile ilişkili bulunmuştur. Anksiyeteli 
depresyonu olan hastaların anksiyeteli olmayanlara kıyasla 
daha zayıf tedavi yanıtlarının olması, tedavi sonuçlarının 
öngörülmesi açısından anksiyete bozukluklarının taranma-
sının önemini ortaya koymaktadır.
	 Son olarak, STAR*D çalışmasında, major depresyonu 
olan ayaktan hastalardan oluşan iki ayrı büyük alt örneklem-
de (19,30), anksiyeteli depresyon (başlangıçta 17-maddeli 
Hamilton Depresyon Değerlendirme Skalasında [HAM-D] 
anksiyete/somatizasyon faktör puanı ≥ 7) oranları %44-46 
arasında bulunmuştur. Her iki alt örneklemde de, depresyon 
şiddeti dengelendikten sonra dahi anksiyeteli depresyonu 
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olan hastalar daha fazla işsiz olma, daha az eğitim almış 
olma, daha şiddetli depresyonu olma, eşlik eden anksiyete 
bozukluklarının daha sık olması ve daha fazla melankolik/
endojen özellikler gösterme eğiliminde bulunmuştur.
	 Bu çalışmada yüksek düzeyde anksiyetebelirtilerinin 
eşlik ettiği major depresyon hastalarının diğer depresyon-
lu hastalara kıyasla tedaviye daha yavaş cevap verdikleri 
(31) ve bazı (26,32,33)-ancak tamamı değil (17,34)- kısa 
süreli çalışmalarda kullanılan antidepresanın tipine bağlı 
olmaksızın antidepresan tedaviye daha az yanıt verdikleri 
gösterilmiştir. Anksiyeteli depresyon ve antidepresan 
tedavisine zayıf yanıt arasındaki ilişki, depresyonu olan 
yaşlı erişkinlerde yapılan bir çalışmanın eş zamanlı anksi-
yolitik ya da sedatif/hipnotik kullanımının tedaviye diren-
cin göstergesi olduğuna dair sonucunu açıklayabilir (35). 
	 Anksiyete özellikleri gösteren major depresyonun, ank-
siyete özellikleri göstermeyene göre tedaviye farklı cevabı 
olacağına ilişkin yapılan en geniş örneklemli çalışma Fava 
ve arkadaşları tarafından STAR*D çalışması bünyesinde 
yapılmıştır (36). Yine önceki literatürle uyumlu olarak 
STAR*D çalışmasının birinci basamağında anksiyeteli dep-
resyonu olan hastalar olmayanlara göre sitalopram tedavisi-
ne daha az yanıt vermiş ve daha az remisyona girmişlerdir. 
Bu hastaların genel olarak remisyona girmeleri daha uzun 
zaman almıştır. Anksiyeteli depresyon ile tedaviye yanıtsız-
lık arasındaki ilişki anksiyeteli depresyonun tanımlanma 
şekli ile de ilişkisiz görünmektedir. HAM-D anksiyete/
somatizasyon faktörü tedaviye yanıta ilişkin en iyi öngörü-
cü olarak kabul edilirken bunu HAM-D psişik ve somatik 
anksiyete maddeleri ile anksiyeteli depresyonun varlığı 
(HAM-D anksiyete/somatizasyon faktör puanının ≥ 7) takip 
etmiştir;  eş zamanlı anksiyete bozukluğunun varlığı tedavi-
ye yanıtın en zayıf öngörücüsü olarak kabul edilmektedir. 
	 STAR*D çalışmasının ikinci basamağına bakıldığında 
ise, ikinci basamağın bir ilaç değişim seçeneği ya da bir 
güçlendirme seçeneği olmasına bakılmaksızın anksiyeteli 
depresyonu olan hastaların olmayanlara kıyasla daha az 
remisyona ulaştıkları görülmüştür. Fava ve arkadaşları, 
depresyonun anksiyete özellikleri taşımasının, daha önce 
bir tedavi direnci öyküsü bulunmayan bir popülasyon içe-
risinde antidepresan tedaviye kötü yanıt için belirlenmiş 
ilk öngörücü olduğunu belirtmektedirler.
	 Bu çalışmada anksiyeteli depresyonu olan gruptaki 
düşük HAM-D remisyon oranlarının, HAM-D puanlarını 
yükselten kalıntı anksiyete belirtilerine bağlı olabileceği 
düşünülmüştür. Ancak anksiyeteli depresyon için 

STAR*D çalışmasının hem 1. hem de 2. basamağında 
görülen düşük remisyon oranları, aynı zamanda yalnızca 
depresyonun çekirdek belirtilerini ölçen ve anksiyete 
belirtilerini ölçmeye ilişkin herhangi bir madde taşımayan 
QIDS-SR (Quick Inventory of Depressive Symptomato-
logy, Self-Report) ölçeğinde de gözlenmiştir.
	 STAR*D çalışmasının 1. basamağında antidepresan 
tedavi ile ilişkili yan etki sıklığı, yoğunluğu ve şikayetleri 
anksiyeteli depresyonu olanlarda olmayanlara göre daha 
fazladır. Ayrıca çalışmada kalış süreleri ve final sitalop-
ram dozuna ulaşma oranları da bu grupta düşük bulunmuş-
tur. Bu durum anksiyeteli depresyonu olan grubun anti-
depresan tedavisi altında oluşan somatik değişikliklere 
olan artmış duyarlılığı ile açıklanmıştır (36). 
	 Tüm bu bulgular dikkate alındığında anksiyeteli depres-
yonun tanısının ve fark edilmesinin birçok pratik önemi oldu-
ğu açıktır. Belli birçok klinik ve sosyodemografik özelliğin 
varlığı, bizi anksiyetenin hastanın major depresif bozukluğu-
nun belirgin özelliği olabileceğine ilişkin uyarıcı olmalıdır. 
Robins ve Guze’un önerdiği (37), ardından Kendler’in geniş-
lettiği (38) gibi ailesellik, özel tedavi yanıtı ve özel bir gidişat 
kanıtlandığı takdirde ayrı bir psikiyatrik tanı olarak anksiye-
teli depresyonu tanımlamak önemli ve değerli olabilir.

	 Depresyon ve Anksiyete; Klinisyenin yaşadığı
	 güçlükler

	 Klinisyenler için bu tip bir eştanılılık birçok karışıklığı 
da beraberinde getirmektedir. Öncelikle belirtilerin büyük 
oranda örtüşmesi sebebi ile her bir hastalığın tanısının 
konmasında karmaşıklığa neden olmaktadır. Bu da birincil 
hastalığın belirlenmesi ve tedavi odağının saptanmasını 
güçleştirmektedir. İkincisi, hem depresyon hem de anksi-
yete bozuklukları için tedavi kılavuzları geliştirilmiş olma-
sına rağmen mevcut algoritmalar her zaman bu birlikteli-
ğin sonuçlarını ve optimal tedaviyi belirleyecek şekilde 
tanımlanmamıştır. Üçüncüsü ise bu birlikteliğin her bir 
psikiyatrik durum için, tek başlarında görülmelerine göre 
farklı bir gidişat, daha fazla sosyal bozukluk ve daha şid-
detli hastalık anlamına gelmesidir (25). Dahası, depresyo-
nun bir antidepresan ile tedavisi sonrasında kalıntı anksi-
yete belirtilerigörülebilir (39). Benzer olarak anksiyete 
bozukluklarının tedavisi de eşlik eden depresyondan 
olumsuz olarak etkilenmektedir. Bu nedenlerle bu sık kar-
şılaşılan birliktelik için daha kapsamlı tedaviler ya da teda-
vi kombinasyonlarının gerekliliği açıktır.   
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	 Depresyon ve Anksiyete; Tanısal değerlendirme;

	 Rutin olarak klinik uygulamada kullanılan yapılandırıl-
mamış görüşmeler sıklıkla tanının atlanmasına yol açmak-
tadır. Ayaktan takip edilen deprese hastalarda DSM 
IV-TR’de tanımlanmış anksiyete bozukluklarını araştıran 5 
çalışmada yarı yapılandırılmış görüşmelerle hastaların 
%40’ından fazlasında anksiyete bozukluğu eş tanısı saptan-
dığı bildirilmiştir (20,21, 40-42). Buna karşın yapılandırıl-
mamış klinik görüşmelerde bu eştanının belirlenme oranları 
çok daha düşük olmaktadır. Standardize araştırma görüşme-
lerine göre, yapılandırılmamış görüşmelerde eştanı oranının 
çok daha düşük saptandığını bildiren Rhode Island Tanısal 
Değerlendirme ve Hizmetleri Geliştirme Projesinde [The 
Rhode Island Methods to Improve Diagnostic Assessment 
and Services (MIDAS)] (43) psikiyatristlerin deprese hasta-
larda anksiyete bozuklukları eştanısını ne kadar iyi tanıdık-
ları ve bu hasta grubunun  eş zamanlı anksiyete bozuklukla-
rı için tedavi isteğinde olup olmadıklarını da araştırılmıştır.  
Bu çalışma sonucunda travma sonrası stress bozukluğu 
(TSSB) dışında diğer tüm anksiyete bozukluklarının DSM-
IV için yapılandırılmış klinik görüşmeler (SCID) ile anlam-
lı olarak daha fazla tanı aldığı gösterilmiştir (Tablo 1). 

	 Major depresif bozukluğu olan hastaların tedavisini
	 almak istedikleri mevcut anksiyete bozukluklarının
	 sıklığı (Klinik ve SCID ile tanı konmuş vakalar)

	 Klinik görüşmeye kıyasla  sosyal anksiyete bozukluğu 
ve özgül fobi tanısı alma oranı SCID uygulandığında 15 
misli daha fazladır. SCID ve klinik görüşmeler arasındaki 
bu tanı sıklıkları farklılıklarının  anksiyete bozukluklarına 
özgü olup olmadıklarını araştırmak amacıyla en sık görü-
len madde kullanım bozukluklarında da benzer karşılaştır-
ma yapılmış sosyal kaygı bozukluğu ve özgül fobi başta 

olmak üzere anksiyete bozukluklarında görülen tanı koy-
ma farklılıklarının bu grupta olmadığı belirlenmiştir.
	 Eştanılı anksiyete bozukluklarının tedavisi konusuna 
gelince, deprese hastaların büyük bir çoğunluğunun yay-
gın anksiyete bozukluğu, panik bozukluk ve travma sonra-
sı stres bozukluğu belirtilerinin tedavisini istedikleri göz-
lemlenmiştir. En az bir anksiyete bozukluğu olan deprese 
hastaların %86’sı tedavilerinin özellikle anksiyete bozuk-
luğunu hedeflemesini yeğlemektedir. 
	 Özetle sonuçlar esas tanısı major depresif bozukluk 
olan hastalarda psikiyatristlerin anksiyete bozuklukları 
eştanısını yeterince tanımadıkları ve hastaların tedavileri-
nin eştanılı anksiyete bozukluğuna yönelik yapılmasını 
tercih ettiklerini göstermektedir (44,45).
	 Depresif bozuklukların ve anksiyete bozukluklarının 
birlikteliklerinde belirtilerinörtüşmesi ve belirtilerin hangi 
hastalığa ait olduğunu belirlemek güç olabilir. Anksiyete 
belirtileri şiddetli olduğunda altta yatan depresyonun sap-
tanmasını güçleştirebilir. Depresif bozukluklar ve anksiyete 
bozukluklarının birliktelik durumlarında hastanın değerlen-
dirilmesinde özel olarak dikkat edilmesi gereken bazı konu-
larda bu bölümde belirtilecektir.  Bunlardan ilki; hastanın 
madde kötüye kullanımını da içerecek şekilde birincil ve 
ikincil tanılarının belirlenmesidir. Bunun dışında hastanın 
depresyon ya da anksiyetesini açıklaması muhtemel fiziksel 
hastalığının varlığı araştırılması gereken bir konudur. Has-
talığın şiddeti, intihar riski, psikotik belirtilerin eşlik edip 
etmediği, işlevsellikte bozulma ve sosyal destekler belirlen-
mesi gereken diğer önemli noktalardır. Depresyonun ayırıcı 
tanısı bu yazının konusu olmadığından diğer ayırıcı tanıla-
rın yapılması konusunda ayrıntıya girilmeyecek olmasına 
rağmen, bipolar bozukluğun da anksiyete bozuklukları ile 
birlikteliğinin yüksek olması sebebi ile mevcut depresif epi-
zodun unipolar mı bipolar mı olduğu, özellikle eşlik eden 
anksiyetenin de varlığında seçilecek olan antidepresan teda-

Tablo 1: Major depresif bozukluğu olan hastaların tedavisini almak istedikleri mevcut anksiyete bozukluklarının sıklığı (Klinik ve SCID 
ile tanı konmuş vakalar

Anksiyete Bozukluklar	 Klinik olarak (n=160)	 SCID ile (n=300) +
			   tedavi isteyenler	

	 N	 %	 N	 %	 x²	 p

Panik bozukluk	 49	 8,1	 46	 15,3	 11,5	 <0.05
Özgül fobi	 5	 0,8	 21	 7	 27,7	 <0,01
SAB	 13	 2,1	 72	 24	 113,6	 <0.01
OKB	 20	 3,3	 21	 7	 6,5	 <0,5
TSSB	 47	 7,7	 30	 10	 1,4	 NS
YAB	 41	 6,7	 55	 18,3	 28,7	 <0.01
Herhangi bir anksiyete bozukluğu	 144	 23,6	 149	 49,7	 62,6	 <0,01

MDB:Major depresif bozukluk, SCID:DSM-IV için yapılandırılmış klinik görüşme, SAB:sosyal anksiyete bozukluğu, OKB: obsesif kompulsif bozukluk, TSSB: travma sonrası stres 
bozukluğu, YAB: yaygın anksiyete bozukluğu, NS:anlamlı değil
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vinin manik bir atağı tetikleme riski nedeni ile özel olarak 
değerlendirilmesi gereken bir konudur. Yine eşlik eden 
alkol ve madde kullanımı, depresif bozukluklar için %17, 
anksiyete bozuklukları için %14 düzeyinde olması ve teda-
viye direnç için önem arz etmesi sebebi ile klinisyenin özel 
olarak sorgulaması gereken bir alandır (46).

	 Depresyon ve Anksiyete; Tedavi yaklaşımları

	 Birçok antidepresan ilaç seçenekleri olmasına karşın 
klinisyenleri seçimlerinde yönlendirebilecek çok az sayıda 
ampirik kanıt mevcuttur. Amerikan Psikiyatri Birliği’nin 
(APA) MDB Tedavi Kılavuzunda ve antidepresan tedavi 
ile ilgili birçok derlemede tüm ilaçların hemen hemen aynı 
etkinlikte olduğu bildirilmektedir (47,48). 
	 APA kılavuzu, antidepresan seçiminin yan etki, tolera-
bilite, hastanın tercihi ve fiyatı göz önüne alınarak yapılma-
sınnı önermesine karşın hastaların klinik profillerine göre 
tedavinin farklılaştırılabileceğini gösteren kanıtlara da yer 
vermiştir. Kılavuza göre psikotik ve bipolar olmayan hasta-
larda anksiyete belirtileri, atipik özellikler, melankolik tip, 
belirti şiddeti ve sınır kişilik bozukluğu varlığı antidepresan 
tedaviye yanıtı etkilemektedir. Anksiyetesi yüksek olan 
hastalarda SSRIlar, OKB olanlarda SSRI ve klomipramin, 
melankoli ve şiddetli depresyonda trisiklik antidepresanlar 
ve atipik depresyonda da SSRI ve MAOI önerilmektedir. 
	 Shelton ve Triverdi son olarak bir klinisyeni “büyük 
klinisyen” yapan özelliğin kanıta dayalı verileri kullanarak 
tedaviyi adım adım optimize etmesinin yanı sıra tedavi 
yanıtını işaret eden moderatörlere de dikkat etmesi oldu-
ğunu vurgulamıştır. Tedaviye yanıtı öngören temel değiş-
kenler olarak tanımlanan moderatörler prognostik ve 
preskriptif olarak ayrımlaştırılmıştır. Prognostik modera-
törler tedavi tipine bağlı olmaksızın tedaviye yanıtı öngö-
ren özelliklerdir. Anksiyetesi olan hastaların olmayanlara 
kıyasla remisyon oranlarının düşük olması bu konuda ki 
en önemli örneklerdendir (49).  
	 Diğer prognostik özellikler depresyonun kronikleşme-
si (50), düşük zeka düzeyi, yaşın yüksek olması (>40 yıl), 
eğitimin sınırlı olması, yalnız yaşama veya bekar olma, 
işsiz olma (51-53), alkol veya madde kullanım bozukluğu, 
vasküler depresyon, TSSB ve A kümesi kişilik bozukluk-
ları ile komorbid durumlardır (54,55).  
	 Preskriptif moderatörler ise belirgin tedavilere farklı 
yanıtları öngörmektedir. Yaş, cinsiyet, menapoz durumu 
gibi demografik özellikler ile hastalığın alt tipi, başlangıç 

yaşı, kronisitesi, şiddeti gibi hastalığa ait özellikler de bu 
gruba dahil edilmiştir (56).
	 Depresif bozukluklar ve anksiyete bozukluklarının 
tedavi yaklaşımının belirlenmesindeki önemli nokta; teda-
vi hedefindeki primer durumun belirlenmesidir. Bu seçim 
intihar girişimleri gibi ciddi ve önemli riskler temel alına-
rak belirlenebilir. Depresyonu olan hastalarda anksiyete 
bozukluklarının tedavisi için gerekli bazı özel psikotera-
pötik yaklaşımlar depresyona bağlı apati, negatif düşünce 
ve duygular gibi durumlara bağlı olarak uygulanamayabi-
lir. Bu durumlarda birçok tedavi kılavuzuna göre kural 
olarak anksiyete bozukluğundan önce depresyonu tedavi 
etmek önerilir. Başlanacak olan antidepresan ilaç tedavisi-
ne eklenecek olan psikoterapinin tekli tedaviye göre daha 
etkin olacağı da belirtilmektedir (57). 
	 Depresyona eşlik eden anksiyetenin tedavisinde önceden 
sıklıkla kullanılan ancak kötüye kullanım ya da bağılılık 
potansielleri nedeni ile günümüzde kullanımına özel dikkat ve 
özen gösterilen bir ilaç grubu da benzodiazepinlerdir (58). 
Günümüzde gelişen antidepresan ve atipik antipsikotik ilaç 
profillerinin klinisyenlerin bu birlikteliği tedavisinde benzodi-
azepinlere olan ihtiyacı azaltmış olduğu düşünülmektedir.
	 Psikiyatristlerin depresyon tedavisi ilaç seçiminin hangi 
kriterlere göre olduğu Zimmerman ve arkadaşları yapmış 
oldukları çalışmada (2004) (o dönemde essitalopram ve 
duloksetinin kullanılır olmadığını belirtmişler) araştırılmış-
tır. Antidepresan seçimini etkileyen en önemli etmenlerin 
özgül klinik belirtilerin varlığı (%52.3), belirgin yan etkiler-
den kaçınmak (%48.7) eş zamanlı psikiyatrik hastalıklar 
(%45.6) daha önceki tedavinin başarısız olması (%25.9), 
daha önceki tedaviden pozitif sonuç alma (%17), günlük tek 
doz kullanım (%15.1) olduğunu bildirmişlerdir.   Psikiyat-
ristlerin yaklaşık üçte biri başta YAB ve panik bozukluk 
(PB) olmak üzere başka bir anksiyete bozukluğunun eş 
zamanlı olarak bulunmasının tedavi seçimini etkilediğini 
belirtmiştir.  Eğer antidepresan seçimini PB tanısı etkilemiş-
se paroksetin ve mirtazapin en fazla yeğlenen ilaçlar olur-
ken; YAB tanısı eşlik ettiğinde tercihler venlafaksin, nefa-
zodon, mirtazapine ve paroksetin lehine olmuştur (59). 

	 Eş tanılı depresyon ve anksiyete durumlarında
	 tedavi: antidepresanlar ve güçlendirme tedavileri  

	 Tollefson ve arkadaşlarının metaanalizinde fluoksetin ve 
trisiklik antidepresanlar depresyonun ve anksiyete belirtilerin 
yatışması konusunda plaseboya göre karşılaştırılabilir düzeyde 
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etkin bulunmuştur (17). Fawcett ve arkadaşlarının metaanali-
zinde ise nefazodon ve imipramin karşılaştırılmasında yalnız-
ca nefazodon depresyona eşlik eden anksiyete belirtilerin 
yatıştırılmasında etkin bulunmuştur (60). Bir başka metaanali-
zin sonuçlarına göre venlafaksin depresyon ve eşlik eden ank-
siyete ve somatizasyon belirtilerini yatıştırmada trazodon ve 
imipramine üstünlük göstermiştir (61). Fava ve arkadaşları, 
çalışmalarında anksiyeteli depresyonun tedavisinde fluokse-
tin, sertralin ve paroksetin arasında anlamlı farklılık bulmaz-
ken (62) bir başka çalışmada major depresif bozukluk ve yay-
gın anksiyete bozukluğu olan 368 hasta çift kör plasebo kont-
rollü olarak çalışılmış ve venlafaksinin fluoksetine oranla hem 
depresyon hem de anksiyete puanlarında daha yüksek oranda 
düşüş yaptığı bulunmuştur (63). Sertralin ve bupropionun pla-
seboya üstün bulunduğu ancak aralarında fark bulunmadığı bir 
çalışma (64) ile birlikte obsesif kompulsif belirtlerin eşlik etti-
ği postpartum hastalarda tek başına ve bilişsel davranışçı tera-
pi (BDT) ile birlikte uygulanan paroksetin tedavisinin birbirine 
üstünlüğünün bulunmadığı bir çalışma da (65) literatürde yeri-
ni almıştır. Buna karşılık panik bozukluk ya da travma sonrası 
stres bozukluğunun eşlik ettiği 1801 yaşlı depresif ya da disti-
mik bozukluğu olan hastanın dahil edildiği bir çalışma medi-
kasyon ve ‘problem çözme terapisi’ni bir arada içeren tedavi-
nin yalnızca ilaç tedavisine oranla daha etkin olduğunu göste-
rilmiştir (66). Ledley ve arkadaşları sosyal anksiyete bozuklu-
ğu belirtileri olan depresif hastalarda fluoksetinin plasebo ya 
da BDT ile kombinasyonu arasında fark bulmamıştır (67). Int-
rye ve arkadaşları en az 6 haftadır bir serotonin geri alım inhi-
bitörü ya da venlafaksinle tedavi edilen ve halen kalıntı depre-
sif belirtileri olan anksiyeteli depresyon hastalarının tedavileri-
ne ketiapin eklemiş ve plaseboya göre tedavi etkinliğinin keti-
apin grubunda üstün olduğunu belirtmişlerdir (68).
	 Bu çalışmaların sonuçlarına bütün olarak bakıldığında; 
sertralin, paroksetin, fluoksetin, venlafaksin, nefazodon ve 
bupropion gibi modern antidepresanların anksiyeteli dep-
resyonu olan hastalarda hem depresif hem de anksiyete 
belirtilerini yatıştırma konusunda plaseboya üstün olduk-
ları görülmektedir. Başa baş karşılaştırmalar nadirdir ve 
genel olarak üstünlükler trisiklik antidepresanlara karşı 
gibi görünmektedir. Hasta seçimi ve çalışma araçlarına 
dikkat edilmesi gerekmekle birlikte birkaç çalışmada 
SNRIların SSRIlara üstün olduğu görülmektedir. 
	 Atipik antipsikotik ilaçlar depresyon için güçlendirme 
tedavlerinde yerlerini almış olmalarına karşın (69) anksiye-
teli depresyon hastalarında bu ilaçların karşılaştırıldığı az 
sayıda literatür vardır (70-72). Ketiapinin monoterapi veya 

antidepresan tedaviye eklenerek bu alanda etkili olabileceği-
ne ilişkin çeşitli çalışmalar mevcuttur (73-79). Bandelow ve 
arkadaşları yaptıkları çalışmada yüksek düzeyde anksiyetesi 
olan hastalarda antidepresan tedaviye eklenen 300 mg ketia-
pin XR ve düşük düzeyde anksiyetesi olan hastalarda ise 
eklenen 150 mg ve 300 mg ketiapin XR’ın plasebodan daha 
etkili olduğu gösterilmiştir (80). Başka bir çalışma ise anksi-
yeteli depresyonu olan hastalarda günlük 150 mg ya da 300 
mg/günlük ketiapin XR monoterapisinin hem depresyon 
hem de anksiyete belirtilerini tedavinin ilk haftasında dahi 
anlamlı düzeyde azalttığını göstermiştir (81).
	 Altı haftalık 3 ve 52 haftalık bir uzun süreli çalışma 
sonuçlarına göre major depresif bozuk tedavisinde aripip-
razolun antidepresan tedavisine eklenmesi ile de belirli 
depresif alt gruplarda anksiyete üzerine plasebodan etkili 
olduğu bildirilmiştir (82). 
	 Psikoterapinin medikal tedaviye eklenmesi genel ola-
rak tek yönlü tedaviye üstün olarak görülmektedir. İlginç 
olarak bu grup hastalarda BDTye kıyasla kişilerarası tera-
pinin daha fazla çalışılmıştır.

	 SONUÇ

	 Görece sık görülen ve kişisel ve toplumsal kayıpların 
yüksek oranda görüldüğü depresyon; 21. yüzyılda halen 
tedavisinde güçlükler çekilen ve karşılanmamış ihtiyaçların 
olduğu bir hastalıktır. Yapılan en kapsamlı ve değerli çalış-
maların sonuçları, depresyon tedavisindeki mevcut tüm 
seçeneklerin bile tedavi hedeflerini yakalamaktan uzak oldu-
ğunu ortaya koyarak klinisyenleri bu tedavi yetersizliğini 
sorgulamaya ve hedeflerini yeniden belirlemeye zorlamakta-
dır. Bu noktada depresyonun tedavisinde yeterince başarılı 
olamama ve dirence neden olan konulardan birinin eş tanılı 
durumlar ve özellikle de sıklıkla anksiyete bozuklukları ya 
da anksiyete ile birliktelikler olduğu göze çarpmaktadır. 
Ayrıca bu birliktelik ile hastalığın kronikleştiği, işlevselliğin 
bozulduğu ve intihar riskinin arttığı da gözlemlenmektedir. 
Depresyon ve anksiyete bozuklukları psikiyatristlerin tanı 
koymada sıklıkla en fazla atladıkları durumlardır. Yapılandı-
rılmış tanı görüşmeleri ile doğru tanı koyma oranlarının art-
masının tedavi başarısını artıracağı bir gerçektir. 
	 Major depresyon tedavisinde prognostik etmenlerden en 
önemlisinin anksiyete bozuklukları eştanısı olduğu, bu hasta-
larda tedaviye yanıtın geç başladığı ve tedavinin bu birlikteliğin 
olmadığı durumlara göre daha uzun sürmesi gerektiği önemli 
noktalar olarak karşımıza çıkmaktadır. Bu birlikteliğin bulun-
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duğu hastalarda farmakoterapiye psikoterapinin eklenmesinin 
ve/veya antidepresan tedavinin yetersiz olduğu durumlarda 
ketiapin XR ve aripiprazol gibi atipik antipsikotiklerin antidep-
resan tedaviye eklenmesinin de tedavi etkinliğini artırıcı olaca-
ğı unutulmamalıdır. Antidepresan tedaviye yanıt alınamayan 
major depresyon tanısı alan hastalarda günlük tek doz 300 mg 
Ketiapin XR kullanımı ile bir hafta gibi kısa bir sürede depresif 
belirtilerde iyileşme sürecinin başladığı ve özellikle anksiyete 

ile komorbid olan major depresyon hastalarında depresyonun 
çekirdek belirtilerinin iyileşmesinin yanı sıra komorbid anksi-
yete belirtilerinde de düzelme olması önemli bir sonuçtur. Ank-
siyete ve depresif bozukluklarının birlikteliğinin bir istisna 
değil nerede ise bir kural olduğu, tedavide önceliklerin ve 
hedeflerin belirlenmesi sırasında bu birlikteliğe ait güçlüklerin 
hatırlanması ve önlemlerin alınması klinisyenlerin göz ardı 
etmemesi gereken konular olarak görülmektedir.
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