
Tiirk Kardiyol Dern Arş 21:32/-324, 1993 

Antidepresan M~klobemid 'in 
Hastalıklı Kalp Uzerine Sakıncalı Etkileri Yok 
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IJZET 

Kalp yetersizliği olan ve olmayan depresif hastalarda 
moklobemidin kalp üzerine etkileri araştırıldı. Ortalama 
yaşları 45.4±15.4 (20-73) olan, 17 erkek ve 30 kadın has
ta çalışmaya alındı. Hastalar iki gruba ayrılarak incelen
di. Grup /'de konjestif kalp yetersizliği ve depresyonu olan 
24 hasta, Grup 1/'de ise, kalp yetersizliği bulunmayan dep
resif 23 hasta vardı. Hastalara moklobemid başlanmadan 
önce DSM-3 (R) kriterleri de uygulanarak, psikiyatri uz
manınca depresyon tanısı konuldu. Moklobemid öncesi ve 
ilaç alırken 7.15. ve 30. günde psikiyatrik muayeneleri ya
pıldı ve depresyon şiddeti Zung ve Harnilton ölçekleri ile 
değerlendirilerek kaydedildi. Moklobemid başlamadan 
önce ve tedaviden bir ay sonra fizik muayene, EKG ve 
ekokardiyografik incelemeleri yapıldı. Grup I ve Grup If' 
deki hastalarda, moklobemid öncesi ve sonrasında, EKG' 
de ritm, iletim ve ekokardiyografik sol ventrikül sisto/ik ve 
diyastolik fonksiyonlarında istatistik anlamlı fark görül
medi. Yan etki olarak, 16 hastada ağız kuru/uğu, 9'unda 
iştah artması, ?'sinde uyuk/ama ve uyuşukluk, 6'sında bu
/antı, 5'inde titreme ve parestezi, 5'inde görme bulanıklığı, 
4'ünde .başağrısı, 4'ünde kabız/ık subjektif yakınması kay
dedildi. Bu yan etkiler ilacın kesilmesini gerektirmedi. 

Sonuç olarak moklobemidin kısa süreli izlernede kalbin 
sisto/ik ve diyastolik fonksiyon/arına, ritm ve iletim siste
mine olumsuz etkisinin ·gör.iilmediği, yan etkilerinin hafif 
ve to/ere edilebilir olduğu kanaatine varıldı. 

Anahtar kelime/er: Kalp yetersizliği, depresyon, 
moklobenıid 

Depresyon tedavisinde etkili olduğu anlaşılan ilk 
ilaçlar irreversibl monoaminooksidaz inhibitörleridir 
(MAOİ) 0). Ancak bu ilaçlar kullanıma girdikten 
kısa bir süre sonra, trisiklik antidepresan (TSA) ilaç
lardan daha az etkili olmaları ve tiramin içeren gıda
larla etkileşim sonucu hipertansiyon krizleri görül
mesi sebebiyle yeni ilaç arayışlarına yönelinmiştir 
<1>. Son yıllarda reversibi MAOİ bulunmuş ve bun
larla hipertansiyon krizi görülme riski çok daha az 
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olduğundan büyük ilgi uyandırmışlardır. Antidepre
sif ilaçların en korkulan yan etkileri kardiyovasküler 
sistem üzerine olanlarıdır. Bunun nedeni TSA'ların 
yüksek dozlarda yaptığı taşikardi, hipotansiyon ve 
kalbin ritm, iletim sistemine olan kötü etkileridir 
(2,3)_ 

TSA'lar antikolineıjik aktivite ile taşikardi ve AV 
düğümde iletim yavaşlaması yaparlar, kinidin benze
ri .etki ile de miyokardda ve AV iletim de gecikme 
yaparlar. Bu bulgu PR ve QT uzaması ile tesbit edi
lebilir <2•4>. Bu çalışmada yeni ve selektif olarak A
tipi MAO'ı reversibi inhibe eden moklobemidin <5•6>, 
kalp yetersizliği bulunan ve bulunmayan depresif 
hastalardaki kardiyak ve kalp dışı yan etkileri araştı
nldı. 

MA TERYEL ve METOD 

Araştınnaya ortalama yaşlan 45.4± 15.4 (20-73) olan 17 
erkek ve 30 kadın hasta alındı. Çukurova Üniversitesi Tıp 
Faktillesi Kardiyoloji ve Psikiyatri polikliniğine başvurup, 
yakınmaları ile psikiyatri uzmanı tarafından major depres
yon tanısı konulan hastalar incelendi. Ağır hipertansiyonu 
(>180/155 mmHg), unstable anginası, akut miyokard in
farktüsti, aktif romatizmal ateşi, endokarditi olanlar çalış
maya alınmadı. Hastaların son 7 gündür antidepresan ilaç 
almamış olmalarına dikkat edildi. Depresyonun şiddetinin 
değerlendirilmesinde ve takibinde DSM-3-(R) ve 20 soru
dan oluşan Zung ile 17 sorudan oluşan Harnilton depres
yon ölçekleri uygulandı. 

Hastalar moklobemid başlanmadan önce ve ilaçtan sonra 
7. 15. ve 30. günde olmak üzere toplam 4 kez psikiyatri 
uzmanınca değerlendirildi. Moklobemid başlangıçta 300 
mg/gün, gereğinde 450 mg/gün kullanıldı. Anksiyeteleri 
yoğun olan 5 hastaya 5 mg/gün benzodiazepin eklendi. 
Her değerlendinnede depresif muayene bulguları, Zung ve 
Harnilton ölçekleri değerleri ve ilaç yan etkileri kaydedil
di. Hastaların tanıdan sonra kardiyoloji polikliniğinde ilaç 
öncesi ve bir ay sonra incelemeleri yapıldı. Anamnez ve 
fizik muayene bulgulan kaydedildi. Grup l'deki hastalar, 
NYHA (New York Kalp Birliği)'nin kriterlerine göre, ağır 
eforda dispne (2), hafif eforda dispne (3), İstirahat dispoesi 
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olan <4>, klinik kalp yetersizliği tanısı konulmuş hastalar
dan seçildi. Oniki derivasyonlu EKG'Ieri Hewlett-Packard 
cihazı ile çekildi. Her EKG'de, PR, QRS, QTd (düzeltil
miş), kalp hızı ölçülerek kaydedildi. 

Ekokardiyografi k inceleme Toshiba SSH-160 A cihazı ile 
2.5 mHz'lik transdüser kullanılarak yapıldı. Tüm hastalar 
sol yan yatış pozisyonunda parasternal uzun eksen ve api
kal 5 boşluk görüntülerinden incelendi. Hastaların M
mode ve 2 boyutlu ekokardiyogramları kaydedildi. Ayrı
ca Doppler muayenesi de yapıldı. Hastalarda M-mode ek
okardiyogram ile, aort kökü, sol atriyum (SA), interventri
küler septum kalınlığı (SK), sol ventrikül arka duvar kalın
lığı (AD), sol ventrikül sistol sonu boyutu (SVSSB), sol 
ventrikül diyastol sonu boyutu (SVDSB), QA2 (Q ile aort 
kapak kapanması), sol ventrikül ejeksiyon zamanı (L VET) 
ölçüldü. 

Fraksiyonel kısalma (FK), ejeksiyon fraksiyonu (EF), pre
ejeksiyon periyod (PEP), PEP/1... VET ve izovolümik relak
sasyon zamanı (IRT) hesaplandı. Parasternal uzun eksen 
kesiti ile, mitral, aort, triküspit kapak zirve akım hızları 
apikal beş boşluk pozisyonunda ölçülerek kaydedildi. Kal
bin sistolik fonksiyonları için PEP, L VET, FK, EF değer
leri, diyastolik fonksiyonları için de IRT değerleri dikkate 
alındı. Moklobemidin kalp debisine etkisini ayırmak ama
cıyla, kalp kapaklarının zirve akım hızları ölçüldü <7>. 
Kısa IRT, sol ventrikül diyastol sonu basıncının yükselme
si (volüm yükü) ve sol atriyum basıncı artmasının göster
gesi olarak alındı <7>. İstatistik analizde grupların ortala
maları ve standart sapmaları hesaplandı ve ortalamaların 
karşılaştırılmasında Student-t testi kullanıldı. p<0.05 değe
ri anlamlı olarak kabul edildi. 

BULGULAR 

Hastaların 24'ü major depresyonla birlikte kalp ye
tersizliği olanlardı (Grup 1). Kalp yetersizliği olma
yan depresyonlular ise 23 kişiydi (Grup II). Grup 
I'de ı5 hasta kardiyomiyopati, 2'si mitral kapak dar
lığı, ı hasta aort darlığı, 6 hasta ise geçirilmiş miyo
kard infarktüsüydü (Tablo ı). Grup l'de, EKG bul
gularının gözden geçirilmesinde, 6 hastada geçiril
miş miyokard infarktüsü (4 inferiyor, 2 anteriyor), 4 
hastada atriyal fibrilasyon, 2 hastada sol ventrikül 

Tablo 2. EKG bulguları 

Grup 1 
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Tablo ı. Hastaların dağılımı 

Grup 1 Grup II 

Yaş 

Cins 
Etiyoloji 

Fonksiyonel kapasite 

54.6±1 1.8 
ll E, 13 K 
15 Kardiyomiyopati 
6 Geçirilmiş miyokard 

infarkıüsü 

3 Valvüler kalp ha~t. 
NYHA2-4 

NYHA: New York Kalp Birliği 

35.8±12.5 
6E, 17K 

hipertrofisi, 2 hastada sağ dal bloğu, 6 hastada sol 
dal bloğu, ı hastada 1. derece atriyoventriküler blok, 
2 hastada ventriküler ektopik vuru, 6 hastada sol 
atriyal dilatasyon örneği görüldü. 

Grup II'nin EKG'leri ve ekokardiyogramları normal
di. Moklobemid sonrası yapılan kontrolde, ilaç önce
sine göre, Grup I ve II'nin EKG verilerinde, PR, 
QRS, QTd süreleri ile kalp hızı değerlerinde istatis
tik anlamlı fark görülmedi (Tablo 2). Grup I ve 
II'deki hastaların ilaç öncesi ve sonrası ekokardiyo
grafi bulgularının karşılaştırılmasında da, istatistik 
anlamlı fark görülmedi (Tablo 3). 

Hastaların kalp hızlarının başlangıçta 82±ı4/dk 

iken, moklobemid sonrasında 79±13/dk olduğıı gö
rülmektedir (p>0.05). Grup l'de, EKG'deki sürelerin 
incelenmesinde, PR başlangıçta O.ı6±0.02, sonunda 
ise 0.15±0.07 bulunmuştur. QRS süresi ise, önce ve 
sonra 0.09±0.0ı, QTd süresi, önce 0.39±0.4, sonra 
0.36±0.ı olarak tesbit edildi (p>0.05). EKG'deki 
kalp hızları arasında da (84±15, 82±12) farklılık an
lamsızdı. 

Ayrıca moklobemid öncesi iki hastada ventriküler 
ektopik vuru mevcuttu. Tedavi sonrasında da yine 

Grup II 

Moklobcmid öncesi Moklobemid sonrası Moklobemid öncesi Moklobemid sonrası 

PR (ms) 
QRS (ms) 
QTd (ms) 
Kalp hızı (dk) 

* Anlamlı. 
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0.16±0.02 
0.09±0.01 
0.39±0.4 

84±15 

0.15±0.07 
0.08±0.06 
0.36±0.1 

82±12 

0.150.02 
0.080.04 
0.370.3 

7913 

0.15±0.01 
0.08±0.04 
0.37±0.1 

7714 
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Tablo 3. Ekokardiyografi bulguları 

Grup 1 Grup ll 

Moklobemid öncesi Moklobemid sonrası Moklobemid öncesi Moklobemid sonrası 
--------------------------- --------------------------- --------------------------- --------------------------

SA (mm) 

Aorta (mm) 

SVSSB (mm) 

SVDSB (mm) 
SK (mm) 

AD(mm) 

QA2 (ms) 
R-R (ms) 

LVT (ms) 
IRT(ms) 

PEP(ms) 

PEP/LVET 
EF(%) 

FK (%) 

Mit. Pik. Yel. (ms) 

Triküspit PV (ms) 

AortPV (ms) 

*Anlamlt. 

43.2±10.9 
31.6±4.6 

44.7±8.6 

55.5±8.9 
9.5±1.5 

9.5±1.5 

374±49 

733±137 
269.4±34.5 

32.8±28.9 

109±33 
0.4±0.1 

41±5 
19±4 

1±0.3 

0.7±0.2 
1±0.2 

43.5±10 
31.4±5 

43.5±8.4 

53.5±8.1 
9.1±1.4 

9.2±0.8 

379±54 
692±174 

272±51 
40.9±26.6 

104±35 
0.4±0.1 

41±4 
19±6 

0.9±0.3 

0.6±0.2 
0.9±0.3 

iki hastada ektopik vuru devam ediyordu. Sağ ve sol 
dal bloğu, 1° atriyoventriküler bloğu olan hastalarda 
ilave koroplikasyon gelişmedi. Kalp yetersizliği olan 
hastaların klinik olarak semptomları artmadı. Ayrı
ca, ölçülen ejeksiyon fraksiyonları ile fraksiyonel kı
salmalarında anlamlı fark yoktu (EF 41±5, 41±4, FK 
19±4, 19±6. p>O.OS). Yine sistolik zaman aralıkları
nı ve sol ventrikül sistolik fonksiyonunu gösteren 
PEP, LVET, PEP/LVET değerlerinde istatistik an
lamlı fark görülmedi. Sol ventrikül diyastolik fonk
siyonunun iyi bir göstergesi olan IRT değerinde de, 
ilaç öncesi ile sonrası arasında istatistik anlamlı fark 
bulunmadı. 

Hastaların mitral, aort ve triküspit kapak zirve hızla
rında, moklobemid öncesi ve sonrası değerlendir
meler arasında anlamlı fark görülmedi (p>0.05). 
Grup I'in değerlendirilmesinde, moklobemid öncesi 

ve sonrası EKG bulguları ile (Tablo 2), ekokardiyo
grafi verileri (Tablo 3) gösterilmiştir. Grup II'deki 
hastaların değerlendirilmesinde de, moklobemid ön
cesi ve sonrası arasında, EKG bulgularında (Tablo 
2) ve ekokardiyografi verilerinde istatistik anlamlı 
fark olmadığı görüldü (Tablo 3). 

Yan etkilerin değerlendirilmesinde, 16 (% 34) hasta-

30±4.2 31±4 

27.3±3.9 27.8±4.2 
31.1±4.7 31.9±5.1 

44.9±4.5 45.1±4.8 

8.3±1 8.3±1.2 

8.3±1 8±1.2 
403. 1±59.3 389±63 

645±275 675±289 
294.6±57.5 280±55 

40.6±24.3 44.1±19 
119±35 110±30 
0.4±0.1 0.4±0.1 

65±9 60±13 
30±6 29±6 

0.9±0.2 0.8±0.1 
0.7±0.1 0.6±0.1 
1±0.1 0.9±0.1 

da hafif ağız kuruluğu (8'i kalp hastası), 9 (% 19) 
hastada hafif iştah artması (5'i kalp hastası), 7 (% 

14.8) hastada hafif uyuklama ve uyuşukluk (3'ü kalp 
hastası), 6 (% 12.7) hastada bulantı (3'ü kalp hasta
sı), 5 (% 10.6) hastada hafif titreme ve parestezi (3'ü 
kalp hastası), 5 (% 10.6) hastada unutkanlık veya 
unutkanlıkta artış (2'si kalp hastası), 5 (% 10.6) has
tada görme bulanıklığı (2'si kalp hastası), 4 (% 8.5) 
hastada baş ağrısı (2'si kalp hastası), 4 (% 8.5) hasta
da kabızlık (2'si kalp hastası) ve daha az sayıda non 
spesifik yakınmalar kaydedildi (Tablo 4). Hastaların 
bu yakınmaları, bazen mevcut semptomlarının art
ması, bazen de hafif yeni semptomlar şeklindeydi. 
Bu yan etkiler ilacın kesilmesini gerektirmedi, sa
dece 5 hastaya anksiyeteleri yoğun olduğu için ilave 
benzodiazepin 5 mg/gün verildi. 

TARTIŞMA 

Antidepresan ilaçların kalp ve dolaşım sistemine et
kileri, daha çok irreversibl MAO inhibitörleri, trisik
lik antidepresanlar ve lityum tuzlarının bilinen kar
diyotoksisiteleri ile sınırlıdır <3>. Akut TSA intok
sikasyonunda o/o 70-90 hastada EKG anomalileri gö
rülmüştür <2•7•9>. Bunun aksine imipramin gibi bazı 
antidepresif ilaçların, antiarlımik etki gösterdikleri 
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ve sol ventrikül fonksiyonunu değiştirmedikleri bil
dirilmiştir <4•13•19>. Moklobemidle yapılan araştırma
larda, endojen ve atipik depresyonda plasebo ve 
TSA'lardan etkili olduğu, kalp ve dolaşım sistemine 
etkisinin istatistik anlamlı olmadığı, sadece bulantı 
etkisinin plasebodan fazla olduğu bildirilmiştir 
(1,10,1 ı ,12). 

Baumhackl ve ark. <5>, majör depresif epizodlu 367 
hastada yaptıkları araştırmada, kalp hastalarının 

EKG'deki PR, QRS, QTd ile ekokardiyografık sol 
ventrikül fonksiyonunu değerlendirmiş, moklobemi
din kardiyovasküler toleransının çok iyi olduğunu ve 
yan etkilerinin imipramin grubu ile farksız olduğunu 
bildirmiştir. Bekcer ve ark. <6>, 4 haftalık moklobe
midle antidepresif tedavide, mi yokard fonksiyon bo
zukluğu görülmediğini bildirmiştir. Bizim araştırma
mız da önceki araştırmacılar tarafından bildirilen, 
TSA ilaçlarla eşit antidepresif etki ve daha az kar
diyak yan etki olduğu şeklindeki verileriyle uyumlu
dur (5,6,11,12). 

Himmelhoch ve ark. (S) ise, trazodon ile antidepresif 
tedavide, postüral hipotansiyon ve iletim defektieri 
geliştiğini bu nedenle kalp yetersizliği ve iletim 
problemi olan hastalarda tehlikeli olabileceğini bil
dirmiştir. Bulgularımız, konjestif kalp yetersizliği 

olan hastalarda dahi, moklobemidin kalp fonksiyo
nuna ve iletim sistemine olumsuz etkisinin olmadığı 

yönündedir. 

Stabl ve ark. 0), Veith ve ark. <11), Versiani ve ark. 
<12>, moklobemidin kalp· fonksiyonu, iletim ve ritm 
üzerinde olumsuz etkisinin olmadığını bildirmişler
dir. Glassman ve ark. (13), imiprnmin ile kalp yeter
sizliği olan hastaların tedavisinde, kalp fonksiyonu
nun bozolmadığını rapor etmişlerdir. Bulgularımız 
moklobemidin, kalbin sistolik (FK, EF, PEP/L VET) 
ve diyastolik fonksiyonuna (IRT), atriyoventriküler 
ve intraventriküler sürelerine kötü etkisinin olmadı
ğını' desteklemektedir. 
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Sonuçta, yeni bir antidepresif ilaç olan moklobemi
din, kalp yetersizliği olan ve olmayan depresif hasta
larda iyi tolere edildiği, kalbin sistolik ve diyastolik 
fonksiyonuna, kardiyak ritm ve iletime kötü etkisi
nin olmadığı kanaatine varıldı. 
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