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ÖZET 

Antidepresan tedavi sırasında kardiyovasküler yan et
kiler görülmektedir. Bunlar EKG değişiklikleri, iletim 
bozuklukları ve ortastatik hipotansiyondur. Yüksek 
doz kullanımda bu yan etkiler daha sık oluşur ve Zeta
litede en önemli faktördür. Kardiyak yan etkileri 
açıklayan mekanizmalar en iyi trisiklik antidepresan
ların (TSA) incelenmesiyle ortaya konulmuştur. 

Bu yazıda çeşitli antidepresif ilaçların kardiyak hasta
larda kullanımı ve kardiyovasküler yan etkileri gözden 
geçirilmiştir. 

Anahtar kelimeler: Antidepresan tedavi, kardiyo
vasküler yan etkiler 

Antidepresan ilaçlar ruhsal çöküntülerin tedavisinde 
etkin oldukları için bu adı almışlardır. Ancak 
çöküntülerin yanı sıra başka ruhsal bozukluklarda da 
(örneğin; panik bozukluğu, agorafobi, obsessif
kompulsif bozukluk, yeme bozuklukları, dikkat ek
sikliği bozukluğu, enürezis ve narkolepsi) yararlı 

olabildikleri görülmüştür. Bu nedenle etkilerini 
yalnızca antidepresan olarak nitelernek doğru olma
maktadır (1). 

Günümüzde antidrepresanların sınıfiandıniması yeni 
ve değişik ilaçların geliştirilmesi nedeni tartışına
lıdır. Klinik kullanımdaki antirepresanlar eldeki bil
gilere göre şu şekilde sınıflandırılabilir: 

A. Heterosiklik antidepresanlar: 1- Trisiklikler, 
2- Tetrasiklikler, 3- Başka türler 

Alındığı tarih: 2 Ağustos, 8 Ekim 1990 

B. MAO inhibitörleri 
C. Lityum tuzları 

· A. HETEROSİKLİK 
ANTİ DEPRESANLAR 

1. Trisiklik antidepresanlar: Üç halkalı antide
presanların prototipi imipramindir. İmipramin, ami
tiriptilin, doksepin ve trimipramin tersiyer aminler 
olarak adlandırılır. Desipramin, nortriptilin, protirip
tilin sekonder aminler olarak gruplandırılır. 

2. Tetrasiklik antidepresanlar: Kimyasal ola
rak maprotilin köprülü, üç halkalı yapıya ve mianse
rin dört halkalı bir yapıya sahiptir. Bu yüzden tetra
siklik olarak anılırlar. Bunlar üç halkalı bileşiklere 
göre daha az antikolinerjik yan etkilere neden olmak
tadırlar. 

3. Başka tür antidepresanlar: Viioksazin iki 
halkalı, trazodon çok halkalı olmakla birlikte trisik
lik ya da tetrasiklik değildir. Arnoksapin bir diben
zoksazepindir; yapıca antipsikotik lokzapin'e benzer. 

B. MAO İNHİBİTÖRLERİ 

MAO inhibitörleri "ınonoaminooksidaz" adlı aminle
ri yıkan bir enziıne kalıcı biçimde bağlanan ilaçlar
dır. Bu ilaçlar 1960'lı yıllarda yaygın olarak ku1la
nılmış, ancak yan etkileri ve özel kullanım güç
lükleri nedeni ile bırakılmışlardı. Son yıllarda bu 
ilaçlara ilgi yeniden gösterilmeye başlanmıştır. Bir 
dönem ülkemizde de kullanılmış olan bu ilaçlar gü
nümüzde bulunmamakta ve kullanılmamaktadır <1). 
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Tablo 1. Heterosiklik aııtidepresanlar (1) 

Ad ı Ticari adı Preparat ı Eşdeğer dozu * 

Trisikli kler 
-lmipramin Tofranil 10-25 mg dr. 100 
- Amitriptilin Triptil in 10-25 mg tb. 100 

Laroxyl 10-25 mg dr. 100 
25 mg. Amp. 1M 

- Dokscpin Dokscpan 10-25 mg. kap. 100 
Sinequan 10-25 mg. kap. 100 

- Trimipramin Surmantil ** 25 mg. dr. 100 
- J<Jomipramin Anafranil 25 mg. dr. 100 

25 mg. Amp. lı\11 

- Desipramin Norpramin 25 mg. tb. 100 
- Protriptilin Vivacıil ** 5-10 mg. tb. 20 
- Nortriptilin Aveııtyl ** 10-25-75 ıng. kap. so 
- Opipramol lnsidon 50 mg. dr. 100 

Tekrasiklik ler 
- Maprotilin *** Ludioınil 25-75 mg. tb. 100 

25 mg. Amp. lV 
- Mianserin To! von 10-30 mg. tb. so 

Başka tiir 
- Trazodon Desyrcl 50-100 mg. tb. 200 
- Arnoksapin Ascndin ** 25-50-100 mg. tb. 200 
- Viioksazin V il ok san 50 mg. tb. ıso 

* Eşdeğer doz 100 mg. Tofranile göre belirtilmiştir, ** Işaretli ilaçlar Türkiye'de yoktur, *** Maprotilinin tetrasiklik olarak 
sınıflandırılması tartışma/ıdır. 

C. LİTYUM 

Özellikle antidepresan tedaviye dirençli hastalarda, 
heterosiklik antidepresanlarla birlikte kullanımı 
öneri lmektedir. Kimyasal olarak tek değerli bir alkali 
metal olup sodyum ve potasyum ile aynı kümeye 
aittir. İnsan dokusunda doğal olarak eser miktarda bu
lunur, fi zyolojik önemi bilinmemektedir. 1960'lann 

T ablo 2. MAO inhibitörleri ( 1) 

. Ad ı T icari ad ı 

Hidrazin t ii r evleri 
- Fenelzin Nardil 
- lzokarboksazid Marplan ** 
- Nialamid Niamid ** 

Hidrazin tiirevi olmayan 
- Tranilsipromin Pamatc 

sonuna doğru antimanik bir ilaç olarak yaygın 

biçimde kullanılmaya başlanmıştır. Mani tedavisinin 
yanısıra bipolar ve unipolar bozuklukta koruyucu 
olarak kullanılmaktadır. Ayrıca dürtü bozukl ukJarı, 

madde bağımlılıklan, geç diskinezi tedavisi ve genel 

tıpta sitotoksik ilaçların hematopoetik toksisitesini 
azaltmak amaçlarıyla kullanılabilmektedir 0). 

Prı~para tı Eşdeğer dozu • 

15 mg. tb. 15 
10 mg. tb. 10 
100 mg. tb. 75 

10 mg. tb. 10 

* Eşdeğer doz 15 mg. Fenelıin'e oranla verilmiştir, ** Türkiye'de kullanılmış ruhsat/ı ilaçlar. 
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Şekil 1. 

Trisiklik Antidepresanların Kardiyak 
İletim Üzerine Etkileri 

Trisiklik antidepresanlar antikolinerjik etkileri sonu
cu kalp hızını arurırlar. Nonspesifik ST-T değişik
liklerive T dalgalarının yüksekliğinde azalma EKG' 
de en sık görülen bozukluklardır. Buna ilaveten PR
QT intervalleri ye QRS komplexi süresi uzar. His 
hüzmesi kayıtlarİ gecikmelerin iletim sisteminin dis
tal parçasından olduğunu göstermektedir (2). 

Kareliyak hücre kültürleriyle yapılan in vitro çalış

malar da trisiklik antidepresanlann majör etkiler inin 
hücre içi sodyum akışı üzerine olduğunu göstermiş

tir. Bu durum kareliyak aksiyon potansiyelinin faz 
sıfır depolarizasyonundan sorumludur. Bu etki ak
siyon potansiyel süresinde uzamaya ve refrakter per
yoel ve QT in tervalinin uzamasma sebep olur. Bu ne
denle bu ilaçlar Tip I-a (kinidin benzeri) anti-aritınilc 

ilaçlar olarak sınıtlanclınlınışlardır. Bu etkiler daha 
çok nortiriptilin , iınipraınin ve desipramin için göz
Ienınekle birlikte amitriptilin için de belirtilmiştir. 
Nortiriptilin ile ilgili ilk çalışınalarda EKG deği 

şiklikleri ve HV interval uzamaları plazma düzeyi 
200 ng/ml'den yüksek olduğu zaman gözlenmiştir. 

Bununla birlikte 200 nglınl'den düşük seviyelerde de 
hastaların çoğunda yakınınalar bulunabilir. 

Birçok hastada kandaki terapötik düzeyin hemen biraz 
üstünde ilaç alıını olduğu zaman kareliyak değ iş ik

liklerin görülmeye başlad ığı gözlenınekle birlikte; 

bazı özgün hastalarda da bu beli rtiler tedavi dozunda 
görülmektedir. Bireyler arası bu heterojenile akut doz 
imipramin verilen normal deneklerdeki His 
hüzmesiyle ilgili çalışmalarda görülmüştür. EKG 
değişiklikleri sıklıkla nortriptilinin supraterapötik 
düzeylerinde görülmekle birlikte imipramin, deslpra
min ve amitriptilin terapötik düzeyde kullanımında 
da görülmektedir. Doksepin daha az kardiyovasküler 
sistem etkisi olan bir ilaç olarak açıklanmasına 
karşın, bu kısmen doğrudur, düşük biyoyararlılık ve 
düşük plazma düzeylerinde geçerlidir (3). 

QRS süresinin % 25 oranında uzaması birçok olguda 
antidepresan dozunu düşürmek için geçerli bir neden 
olarak kabul edilirse de bu görüşü desteklemek için 
sistematik çalı şmalar yapılmamıştır. Klinik uygula
mada QT intervalinin uzaması bir toksisite olasılı
ğını düşündürerek dikkat çekilmesini sağlar. Bu po
tansiyel probleml ere rağmen dikkatle monitörize 
edildiğinde normal EKG'li olguların trisiklik antide
presan kullandıkimında genelde oldukça emniyet 
içinde oldukları gözlenir. Bununla birlikte 2:1 kalp 
bloğunun geliştiğini bildiren yayınlar da vardır (3) . 

Trisiklik antidepresanlarla tedavi statejisi Şekil ı 'de 
gösterilmiştir. 

Trisiklik Antidepresanlar ve Aritmiler 

Tedavi dozlarında nortriptilin ve imipramin vent
riküler prematüre kontraksiyonlarda et.kiliclirler. Tri
s iklik anticlepresanların kiniclin benzeri etkisiyle 
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uyumluluk gösterir. Daha da ötesi hem aritınisi hem 
de depresyonu olan olgularda bunların kontrolü için 
trisiklik antidepresan ile kinidin benzeri (Tip I-a) bir 
antiaritmik ilacık kombinasyonu taksisite 
gösterebilir, bu yüzden kontrendikedir (3)_ 

Trisiklik antidepresanlar antiaritmik özelliklerine 

karşın diğer antiaritmik ajanlar gibi aritmileri 
artırırlar veya aritmi oluştururlar. Bu fenomen kinidi
nin de içinde bulunduğu antiaritmik ajanlar için iyi 
bilinmektedir. Daha çok toksik düzeyde görühnek 
üzere ventriküler fibrilasyon da dahil tehlikeli arit
miler oluşabilir. 

Bu aritmiler kinidinin terapötik düzeylerinde de 
görülebilir ve uyarıcı EKG değişiklikleri olmadan 
ortaya çıkabilir. Antidepresan kullanımıyla beraber 
ani ölüm insidansının artması konusunda bir 
bağlantı kurulamamakla birlikte trisiklik antidepre

sanlar aritınilere ve tam kalp blokuna yol açıiabilen 
kinidin benzeri etkilerinden dolayı ani ölümleriin po
tansiyel nedeni olabilirler (3)_ 
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Trisiklik Antidepresanlar ve Ortostatik 
Hipotansiyon 

Ortastatik hipotansiyon antidepresanların majör yan 
etkisi olup problemfn halk sağlığı boyutu önemlidir. 
Yaşlı vakalarda görülen kalça kırıkları ile ilgili 
yapılan bir çalışmada bu kırıkların trisiklik antide
presan kullanımı ile yakın bir ilgisi olduğu bıılun
muştur C4>. Glassman bir çalışmasında im ipramin 
kullanan hastalarda kırık insidansının % 4 olduğunu 
belirtmiştir (5)_ Buna ilaveten ortastatik hipotansiyo

nun miyokard infarktüsünü veya serebrevasküler 
olayları presipite ettiği gözlenmiştir. Ayrıca ortasta
tik hipotansiyon klinik tedavinin de kesilmesine 
önemli bir etken olmaktadır. 

İmipramin bu yan etki açısından en iyi incelenen ilaç 
olmakla birlikte amitriptilin, desipramin ve doxepin 
de ortastatik hipotansiyon oluşturabilir. Ancak se
rebrovasküler atak, miyokard infarktüsü veya kalça 
kınğı olmaya aday yaşlı hastalar daha fazla ortastatik 
hipotansiyon sonucu oluşan morbidite ri ski 
altındadırlar (5) . 

. Tablo 3. Postural hipotansiyon ve taşikardi oluşturan antidcprcsanların rcscptör lc r c affinitclcriııc göre 

d~c';.lcndirilıncsi (§) 

Trisiklik 

+ 
Tetrasiklik 

MAO 
inhibitörleri 

Serotonin 
re-uptake blokerieri 

Sonuçlar 

Postural hipotan siyon 

++++ Doxepin (Adapin, Siııequan) 
++++ Trimipramine (Surmantil) 
++++ Amitriptylene (Amitril, Elavil, Endep) 
+++ Amoxapine (Asondin) 
+++ lmipramine (Tofranil) 
+++ Nortiriptiline (Aventyl, Pamelor) 
+++ Maprotiline (Ludiomil) 
++ Desipramine (Norpramin, Pertofrane) 
++ Protriptyline (Vivactil) 

++++ Tranylcypromine (Pamate) 
++++ Phenelzine (Nardil) 

++++ Trazodone (Desyrel) 
+ Fluoxetine (Prozac) 

MAO inhibüörleri hariç, reseptör blokerieri 
hipotansiyon yapabilir. 
(Yalancı transmitter hipotezi) 

• "Düşük antiko/inerjik aklivileli anıidepresan ilaçlar kalp hızını arllırmazlar". 

ıso 

Taşikardi 

++++ Amitriptyline 
++++ Protriptyliııe 

+++ Trimipramine 
+++ Doxepin 
++ Nortriptyline 
+ Desipramine 
+ Maprotiline 
+ Amoxapine 

+ Tranylcypromine 
+ Phenelzine 
+!· Fluoxetine 
O Trazodone 

Muscarinic reseptör blokaj aktivite
si ta§ikardi potansiyeli ile paralel 
gider. Trisiklikltetrasiklik ilaçlarm 
hiçbiri klinik olarak düzenli 
gözlenebilen taşikardi yapmazlar. 
(Kalp hızının artması ilaçların anti
muscarinic etk isine bağlı) 
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Ortastatik hipotansiyon subterapötik dozlarla başlar 
ve çoğu hasta için maksimum etkisine bu düzeylerde 
erişir. Eğer hasta bu subterapötik dozdaki (örneğin 
75 mg imipramin) ortostazı iyi tolere ediyorsa imip
ramin dozu terapötik düzeye çıkarılır ve ortostazda 
önemli bir artış olmaz. Bu arttırma yapılırken dik
katli olunmalıdır. Ç ünkü bir kısım hastada doza 
bağımlı olarak gelişen hipotansiyon görülebilir (6). 

Ortastatik hipotansiyonun zamanla azalacağı konu
sunda fikir birl iği yoktur. Değişik çalışmalarda 

değişik sonuç lar bulunmuştur. Sonuçta imipram in 
ile tedavi gören hastaların yaklaşık % 20'sinde ortos
talik hipotansiyonun devam eden bir yan e tki olduğu 
ve/veya tedavidc değişiklikler, kesmeler gerektirdiği 
bir bulgu olarak kabul edilmektedir <6). 

Freyschuss'un (7) öncü çalışınaları nortiriptilinin 

diğer ajanlardan daha az ortastatik hipotansiyon 

oluşturduğunu ortaya çıkardı. Nortiriptil in kaynakl ı 

hipotansiyonun iınipramin ile görülene göre ınorbi
tidcsinin daha az olduğu gözlendi. Bu probleınin 
öneminin aksine mekanizması hakkında çok az şey 
bi linmektedir. Trisiklik antidepresanların alfa
adrenerjik bloke edici etkilerine bağlanmasına karşın 

bu konuda kuşkular vardır. Nortiriptiline göre daha 
az alfa-ı adrcnerjik etkisi olan desipramin daha fazla 
derecede ortostaz oluştunnaktadır. Trisiklik antidepre
san l arın kareli yak pompa faa liyetinde azalma 
oluşturması onostatik hipotansiyonun gelişme ne
denlerinden biri o larak düşünülınüşse de kardiyak 

hastalığın tedavi edilmemiş olması başlı başına bir 
predispozan faktördür. T ris ik lik antideprcsan kul
lanımı ile görülen kareliyak hızdaki artma kardiyak 
dcbiyi arttırarak kan basıncın ı koruma ilkesiyle 
açıklanmak istenmektedir. 

Daha sonraları trisiklik antidcprc~ın alan dcprcsyonlu 
hastalarda hastalık ilaç etk ilcşınesinin ortastatik hi
potansiyon geliş ınesinde ro lü olabileceğ i ileri 
sürülmüştür. Bu iddia imipramin alan depresyonlu 
hastalarda, aritınileri olan depresyonu o lmayan ve 
imipraınin ilc tedavileri yapılan hastalara göre daha 
faz la o rta statik hipotans iyon in s idansı o l d uğu 

gözlemine dayanılarak ortaya atıl m ı ştır (S). Antide
prcsan kaynaklı hipotans iyonu ortadan ka ld ı rınan ın 

en basit yQlu ilac ı kan basınc ını en az düşüren desip
raınin , flıioxetin veya nortripli 1 in i Ic değiş t irıncktir. 

Bu ilaçlar antidepresif ilaç lar nedeni ile kan basınc ı 

kolay düşebilen genç kalp hastaları için de iyi bir 
seçenektir <6). 

Kardiyak Hastalığı Olan Hastalarda Anti
depresif Tedavi 

Klinisyenler sıklıkla kardiyak hastalarda antidepresif 
ilaç kullanıını konusunda gönülsüz davranırlar. Buna 
karşın ağır kalp rahatsızlığı gösteren hastalar bile an
tidepresii' tedavi yaklaşımiarına iyi yanıt verirler. Bu
nun ötesinde eğer ciddi kareliyak disfonksiyon ve 

majör depresyon hastada birlikte bulunuyor ise her 
iki durum için de tedavi gerekınektedir ve iyi bir 
planlama ile başarılı olunabilir (6) . 

Klinik olarak belirgin angina pcktoris, konjestif kalp 
yetmezliği , aritmiler veya hipertansiyon tedavisinden 
antideprcsan tedaviye önemli bir yer ayırarak sonuç 

alınabilir. Tedavinin başında EKG çekilir ve periyo

dik EKG çekimleri yapılınası gereklidir. QRS komp
leksinin genişliğinin ve QR ve PR intervallerinin 
incelenmesinde yardımcı o lur. Ek olarak tedaviden 
önce ve tedavi s ıras ında ayakta kan basıncının 

ölçülmesi ortastatik hipotansiyonu teşhis etmek ve 
yan e tkilerin i ıninimuına ind irmek iç in çok 
önemlidir <6•16) . 

Birçok ilaç duygulanıın bozukluklarını ortaya 
çıkarabilir veya neden olabilirler. Bunların !çinde en 
yaygınları alkol, oral kontrascptifler, barbituratlar, 
antipsikotik ilaçlar ve santral etk ili antihipcrtansif 
aj anlardır (özellikle reseprinc (Serpasil), metildopa 
(Aidoınet) ve propronolol (İndcral) günde 160 ıng'dan 
fazla verildiği zaman). Her depresif kareliyak hastada 
farınakotcrapiyc başlamadan önce ilaç ncdenli bir de
presyon olup ol madığının araştırılması önemlidir. 
Eğer bir sorun var ise depresyona neden olabilecek 
bütlin ilaçlar kes ilmeli veya yerine birbaşkası kon
malıdır. Böylece dcpressif bchrtilcr çözülür ve anti de-· 
pressif tedaviye gerek kalmaz. Etken ilaç değilse far
makoterapi gereklidir. Bu durumda antidepresanların 
değişik kardiyevasküler yan e tkile rini bilmek ve bu 
hastalarda i laç ların güvenili r tarzda kullanılınala rıni 
sağlamak durumunday ız <6). İmipram in ve nortriptili
nin iletim bozukluğu olan hastalardaki sistemik etki
si üzerine ilk çalışma son zamanl<ırda yayınlanmıştır. 

Sürpriz bulgu kareliyak hastalığ ı olan hastalarda or
tostatik h ipotansiyonun iletim bozukluğuna göre 
daha fazla sorun olmasıydı <12). İletim bozukluğu 
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olan (konjestif yetmezliği olan veya olmayan) ve de
prcsyonu için imipraminle tedavi ed ilen 35 hastanın 
12'sinde tedaviyi kestirecek şeki lde ortastatik hipo
tansiyon gelişti. Ancak bununla birlikte kardiyak 
hastalığı olan (ortostatik hi-potansiyon nedeni ile 
iınipramin tedavisi kesinlenler de dahil) ve nortripti
lin ile tedavi edilen 20 hastanın sadece birinde ortos
talik hipotansiyon gel işti. Trisiklik an tidepresan ile 
tedavi edilen dcpresyonlu hastalarda yeni aritmiterin 
başladığı bildirilmiştir C8). Yine aritmileri nedeni ile 
trisiklik antidepresan tedavi edilen nondeprese hasta
larda aritminin arttığı bildirilmiştir (13)_ 

Kardiyak hastalı ğ ı olan has talarda sonuçları 

özetlersek trisiklik antitepresanların ventriküler fonk
siyonu azaltmadıkları görülmektedir. Sürpriz olan bir 
başka nokta trisiklik antidcpresanlann yatarkcn kan 
basıncını düşürmeleridir ki, bu durum ortastatik hi
potansiyonu maskeleyebilir. Bundan dolayı ayakta 

kan basıncını ölçme birbirine benzer etki leri olan 
ilaçlarda onostatik hipotansiyonu ölçme açısından 

daima hassastı r. Yatma durumunun fizyolojik etkile
ri ve onostatik hipotansiyon additiv etki yapar 
gözükmektedir. Bununla birlikte ortos~z semptom
ları ve düşmeler nadir değildir. Kardiyovasküler sis
tem hastalığı olanlarda MAO inhibitörleri kul
lanıldığında nonkardiyak hastalada kıyaslandığında 
ortastatik hipotansiyona rastlanmamıştır (14) . 

İkinci Jenerasyon Antideprasanlar 

Son yıllarda ABD'de dört tane ikinci jenerasyon anti
depresan ilaç klinik kullanımdadır: Trazodon, ma
proti lin, amoxepin ve fluo xetin. B uproprion 
ş imdil ik piyasadan çckilmiştir. Bu ilaçların çok 
güvenli olacağı ve çok az kardiyovasküler sistem yan 
etkisi yapacağı umut edilmesine rağmen bu iddia 

trazodan için ispat edilmemiştir. Maprotilin ve 
amoxepin için iddia doğru değildir. Buproprion EKG 
değişiklikleri , ortastatik hipotansiyon ve ejeksiyon 
fraksiyonondaki azalma g ibi ters yan etkilerden 
bağımsız görülmektedir (3) . Maprotilinin trisiklik 
antidepresanlara çok benzeyen kardiyovasküler sistem 
profili vardır: EKG üzerine kinidin benzeri etkisi 
vardır ve aritmilerin tedavisinde etki li olduğu 
gösterilmiştir. Ortastatik hipotansiyon ve antikoli
nerjik e tkilere neden olabilir. Terapolik veya yüksek 
doz düzeylerinde tehlikeli ventrikülcr aritınilere neden 
olabil ir (!7)_ Amoxepine ekstrapramidal seınptomlara 
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neden olabileceğinden ve yüksek dozlarında nöbetler 
çıkabile-ceğinden özel dikkat gösterilmelidir 0 7>. 
Amoxepinin antikolinerjik ve ortostatik etkisi nede
niyle kard iyovaskülcr sistemi elk ileyeceği açıktır. 

Yapılan çalışmalarda EKG değişiklikleri gözlenıne
diği söylenmişse de tersi bildiriler de vardır. 

Trazodonun kardiyovasküler yan elkilerinin karakteri 
özellikle şaşırtıeıdır. İlk klinik kullanıma giridiği za
man yoğun hayvan ve insan çalışmaları, ortastatik 
hipotansiyon hariç (büyük ihtimalle alfa-adfenerjik 
reseptör bloğuna bağlı) anti kolinerjik ve kardiyak et
kilerinden bağımsız olduğunu gösteriyordu. Daha da 
ileri, yüksek dozda bile güvenilir olduğu idd ia edili
yordu. Bu iddianın doğru yanı olarak şu söylenebilir: 
Trazodondan ciddi bir kareliyak toksite veya ölüm 
olduğuna dair bir yayın henüz yoktur. Bununla bir
likte 1983'ten başlayarak bu ilaca bağlanan çeşitli 

kareliyak ritim bozukluklarına dikkat çekil miştir. Bu 
bozuklukların içinele daha önceden var olan ven
triküler ektopinin derece ve ağ ırlığında artma doza 
bağlı AV blok ve ventriküler ektopi ilc bağıntılı an
gina gelişmesi sayılabilir (9) . 

Trazodon kullanıınıyla ortaya çıkan komplikasyonlar 
hakkında birçok bildiriler vardı r, örneğin normal va

kalarda EKG değişiklikleri görülebilmekte, buna 
karşın kronik has ta larda herhangi bir EKG 
değişikliği saptanarnamaktadır. Hiınmclboch ve arka
daşları (18,19) trazodonun aritmojenik potansiyelini 

saptamak için yaptıkları bir çalışmada "stabil arit
ıniler" in de içinde bulunduğu hafif kareliyak hasta
ların trazodon almalarından sonra ari tmilerinde bir 
değişiklik ve artma olmadığını saptadıl ar. 

Mianserin Avrupa'da geniş ölçüde kullan ıl ırken, 

ABD'de kan diskrazi ilişk isi nedeniyle kullanıma tam 

giremeıniştir. Birçok çal ı şmada, kareliyak h ız veya 
EKG etkisi gösterilmemiştir, ancak QT sürelerinde 
geçici uzamalar bi ldirilmiş tir. Antikolinerjik 
özell iğinin olmaması nedeniyle kalp hızmda artma 
yoktur. 10 clepresyonlu has ta üzerinde yapılan 
çalışmada his hüzınes i araştırınaları yap ılmış, 

başlan~ıçıa ve 3 hafta sonraki incelemelerde HV in
tervallcrinde değişme görülmemiştir C20)_ Bu çalışma 
ın ianserinin kareliyak etk isi olmad ığı şeklindeki 

düşünceyi desteklemektedi r. Ortastatik hipotansiyon 
normal olgularda clepresyonlu hastalarda normal te
rapötik dozta nadiren görülmüştür. Bununla birlikte 
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60 mg mianserinin aniden verilmesinin normal olgu
larda hipotansif etkiler oluşturduğu gösterilmiştir. 

Dozajı ayaciarken dikkat gösterilmesi gerektiğini or
taya koymuştur <20>. 

Sonuçta mianserin, trisiklik anlidepresanların aksine, 
kardiyovasküler etkiler bakımından oldukça benign 

bir profil taşımaktadır. Onostatik hipotansiyon ve 
kardiyovasküler sistem üzerine yukarıda belirtilen et
kilerinden dolayı ve antikolinerjik etkisinin olma
ması sebebi ile özellikle yaşlı kişilerde güvenle kul
lanılabilir. F luoxetin selektif bir serotonin re-uptake 
inhibitörü olup ABD'de 1988 Şubat'ından beri klinik 

kullanıma girmiştir. Çok yönlü şikayetler nedeni ile 
fluoxctin ilc tedavi edilen 312 hastanın yapılan EKG 
analizlerinde kalp (nabız) hızında çok hafif bir azalma 
görülmüştür, bunun yanında ortalama PR, QRS ve 
QT sürelerinde bir değişiklik olmnmıştır (3)_ 

Sonuç 

Kardiyovasküler yan etkiler TSA'Iarın kullanımın
daki bnşhca sınırlamayı temsil eder. Bu yan etkiler 
ileti bozukluklarını , ortostntik hipotansiyonu ve arit
mileri kapsar. Buna ilaveten kardiyovasküler etkiler 

yüksek dozlarda daha belirgindir. Yeni ilaçların eski

lerine oranla daha az kardiyotoksisite oluşturacağı 
şeklindeki umutlar şu an için kaybolmuştur. Bupro
prion ve mianserin kardiyak yan etkilerden bağımsız 
görülmelerine rağmen diğer yan etkilerinden dolayı 
tedavideki yerleri kesin değildir. Maprotilinin kardi
yavasküler yan etkileri klin ik ve preklinik 
çalışmalarla sabittir. Trazod un'un yan etkileri 
hakkındaki bilgiler vaka bildirilerinden gelmektedir. 

Selektif serotonin inhibitörlerinden fluoxetin kardi
yavasküler yan etki profili açısından oldukça uygun 

görülmektedir, ancak hala çok dikkatli çalışmalarla 

özellikle kardiyak hastalardaki etkileri titiz bir 
şekilde incelen mektedir. İlaveten TSA'larla 
kıyasland ığında intrinsik kardiyak hastaların tedavi
sinele daha az yan etkiye sahip olduğu söylenebilir. 
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