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Koroner kalp hastaligi igin bir risk etkeni olarak depresyon

Aylin ERTEKIN YAZICI,'! Kemal YAZICI?

OZET

Depresyon bir risk etkeni olarak uzun siiredir kardiyovaskiiler hastaliklaria iliskilendirilmektedir. Bu yazida depresyonun
koroner kalp hastaligi igin bir risk etkeni olarak arastirildigi ¢alismalarda elde edilen veriler ve depresyonun koroner kalp
hastaligini hangi mekanizmalar yoluyla etkileyebilecegi konusundaki gorisler gozden gegirilmistir. Major depresyonun
koroner arter hastaligi olan kisilerde sonraki kardiyak olaylar igin kestirim giicli oldugu, koroner kalp hastaligi olan veya
myokard infarktiisii ge¢iren hastalarda mortaliteyi artirdig saptanmistir. Epidemiyolojik veriler depresyonun koroner kalp
hastaligi gelisiminde bagimsiz bir risk etkeni oldugunu gostermektedir. Depresyon ile kardiyak hastaliklar arasindaki
iliskinin altinda yattigi ileri sirilen bazi mekanizmalar sunlardir: Antidepresan kardiyotoksisitesi, ana kardjyak risk
etkenlerinin artigi, koroner hastalik siddeti ile iliski, kardiyak onleme ve tedavi rejimlerine uyumsuzluk, kardiyak otonomik
tonun degismesi, pihtilasma mekanizmalarinin etkilenmesi, enflamatuar sireglerle ilgili degisiklikler. Depresyonun tedavi
edilmesinin kardiyovaskiiler morbidite ve mortaliteyi azaltip azaltmadigi ile ilgili kesin veriler yoktur. Ancak, depresyonun
etkin tedavisi bu hastalarin yasam kalitesini artiracaktir. Kardiyovaskiiler hastaligi olan kisilerdeki depresyonda en uygun
tedavi yonteminin belirlenmesi igin ¢alismalara gerek vardir. (Anadolu Psikiyatri Dergisi 2005; 6:99-106)
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Depression as a risk factor for coronary heart disease

ABSTRACT

Depression has long been associated with cardiovascular disease as a risk factor. This article reviews the studies on
depression as a risk factor for coronary heart disease and potential mechanisms through which depression may affect
heart disease. It has been found that major depression predicts subsequent cardiac events in patients with coronary
artery disease, and increases mortality in patients with coronary heart disease and in patients who survived myocardial
infarction. Epidemiologic data suggest that depression is an independent risk factor in the development of coronary
heart disease. Some potential mechanisms thought to underlie the association between depression and cardiac diseases
are antidepressant toxicity, increase of major cardiac risk factors, association with coronary disease severity,
noncompliance to cardiac prevention and freatment regimens, altered cardiac autonomic tone, changes in coagulation
mechanisms and inflammatory processes. At present, it is not clear whether treating depression will reduce cardiac
morbidity or mortality. However, effective treatment of depression will enhance quality of life in these patients. Further
studies are needed to determine the most appropriate treatment of depression in cardiovascular disease. (Anatolian
Journal of Psychiatry 2005, 6:99-106)
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Kardiyovaskiiler hastaliklar Amerika Birlesik Dev-
letleri'nde ve diger sanayilesmis (ilkelerde en 6nde
gelen 6liim nedenidir.! Otuz bes yagin iizerindeki
kigilerin yaklagik 1/3'lniin kardiyovaskiiler hastalik
nedeniyle, en sik olarak da aterosklerotik koroner
arter hastaligi (KAH) komplikasyonlarina bagh
olarak élecegi tahmin edilmektedir.?

Psikiyatrik bozukluklar kardiyovaskiiler hastaligi
olan kisilerde bir komplikasyon ya da komorbid bir
durum olarak sik gériiliir. Depresyon, anksiyete,
deliryum ve kognitif bozukluklar ozellikle yaygin
olan sorunlardir. Arastirmalar kalp hastalarinda
anksiyete bozukluklari igin %5-10, duygu durumu
bozukluklari (baglica major depresyon, minor
depresyon ve distimi) igin %10-15 oraninda nokta
prevalans gostermektedir? Myokard infarktiisii
(MI) sonrasi depresif belirtilerin yayginhgi %30-
40! major depresyon yayginligi ise %15-20 olarak
bildirilmektedir.®

Depresyon bir risk etkeni olarak kardiyak hastalik
ile en az 1937'den beri iligkilendirilmektedir.
Malzberg, 1928-1931 yillart arasinda New York
Eyalet Hastanesi'nde yatan involiisyonel melankoli
hastalarindaki mortaliteyi genel niifusla karsilas-
tirmistir.* Melankoli hastalarinda 6liim orani genel
nifustan alti kat fazlaydi. Kardiyovaskiiler hasta-
liklar melankoli hastalarinda gériilen 6limlerin
%40'indan sorumluydu ve bu oran genel niifusa
gore 8 kat fazlaydi. Bu bulgu daha sonraki ¢alisma-
larda da tekrarlanmistir.>®

Depresyonla KAH arasindaki iliskiyi inceleyen ilk
galigmalarin birinde Carney ve ark. koroner anjiyo-
grafi ile KAH oldugu saptanan 50 hastada, major
depresif bozukluk varhginin anjiyografiden sonraki
ilk 12 ay igindeki kardiyak olaylar igin en iyi kesti-
rimci oldugunu bulmuglardir.” Ayrica majér depres-
yonun etkisinin en az sol ventrikiil disfonksiyonu ve
onceki MI oykiisi kadar giigli oldugunu sapta-
miglardir. Daha sonraki bir caligmada, MI gegiren
ve major depresyonu olan hastalarda 6 ayhk
mortalite orani (%17) depresyonu olmayan hasta-
lardaki mortaliteden (%3) anlamli olarak yiiksek
bulunmustur.® Bu caligmada kardiyak mortalite
riski artigi major depresyon tanisi konanlarla sinir-
It kalmamigtir. Baslangigta major depresyon élgiit-
lerini kargilamayan, ancak Beck Depresyon Olgegi
(BDO) puani 10'un iizerinde olan hastalarin MI
sonrasi 18. aydaki mortalite orani major depres-
yonlu hastalarla ayni diizeyde bulunmugtur (%17).°

Daha sonraki aragtirmalar depresyonun MI gegir-
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memis KAH hastalarinda da morbidite ve morta-
liteyi artirdigini ortaya koymustur. Bir yillk bir
izleme ¢aligmasinda 430 anjina hastasinda BDO
puani 10'dan yiiksek olanlarda éliimciil olmayan MI
ve kardiyak 6liim orani, puani 10'dan diisiik olanlara
gore anlaml olarak yiiksek bulunmugtur.® By-pass
operasyonu sonrasi 1 yil izlenen 309 hastada da
benzer sonuglar elde edilmistir.!! Major depresyon
tani 6lglitlerini karsilayan hastalarda anjina, hasta-
neye yatigi gerektiren kalp yetmezligi, MI ya da
tekrar cerrahi gerekmesi gibi kardiyak olaylar
daha sik gérilmistir (%27'ye karsilik %10). Sézi
gegen galismada cinsiyet, yalniz yasiyor olmak,
diigiik ejeksiyon fraksiyonu (<0.35), hastanede
uzun yatmig olmak ve depresyon sonraki 12 ay igin-
deki kardiyak olaylarla iligkiliydi. Bir baska g¢alis-
mada iskemik ya da dilate kardiyomyopati nede-
niyle kalp nakli yapilan 103 hasta degerlendirilmig
ve depresif hastalarin cerrahiden sonraki 1-2 yil
iginde 6lme olasiiginin depresif olmayanlardan
yaklagik 5 kat fazla oldugu bildirilmigtir.2

Epidemiyolojik veriler depresyonun KAH gelisimin-
de 6nemli bir risk etkeni oldugunu ve bu etkinin
cinsiyet, viicut agirligi, aktivite, kan basinci ve
sigara gibi diger kardiyovaskiiler risk etkenlerin-
den bagimsiz oldugunu belirtmektedir.® 1190
erkek tip dgrencisinin her 5 yilda bir degerlen-
dirilerek 35 yil boyunca izlendigi bir ¢alismada
herhangi bir degerlendirme zamaninda depresif
belirtiler bildirenlerde MI riskinin daha yiiksek
oldugu, ilk depresyon bildiriminin semptomatik kalp
hastaliginin ortaya gikisindan ortalama 10 yil 6nce
geldigi bulunmugtur.’* 5355 kiginin ortalama 6.6 yil
izlendigi bir baska galismada, ilk degerlendirmede
depresyonu olanlarin semptomatik ve dliimciil KAH
gelistirme riskinin anlamli derecede yiiksek oldugu
bildirilmigtir.”® Iskandinav iilkelerinde yiiriitiilen
Glostrup ¢alismasinda depresyonu olan ve olmayan
730 kisi 27 yil izlenmis ve baslangigta depresyonu
olanlarda hem semptomatik iskemik kalp hastahg
hem de foplam kardiyovaskiiler mortalite oraninin
daha yiiksek oldugu gozlenmigtir.'®

Rugulies'in depresyonun saglikli kisilerde KAH geli-
siminde bir etkisinin olup olmadigini ortaya koymak
amaciyla yaptigi gézden gegirme ve meta analizde,
depresyonun KAH'ni kestirip kestirmedigini arasti-
ran ve ileriye doniik deseni olan toplam 11 ¢alisma
bulmustur.” Bu 11 galismanin 7'sinde depresyon
belirgin olarak artmis KAH ile iliskili bulunmustu ve
diizeltilmis goreceli risk orani 1.50 ile 4.16 arasin-
da degisiyordu. Diger 4 ¢alisma da depresyon ile
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KAH arasinda bazi iligkiler gosterdiyse de birta-
kim uyumsuzluklar igeriyordu. Bunlarin birinci-
sinde, depresif hastalarda 1.88 kat fazla risk
bulmustu ancak giivenlik araligi gok genisti (0.77-
459). Ikinci ¢alismada, baglangigtaki depresyon
puani ile MI arasinda bir iligki bulunmamig, ancak
izleme sirasinda depresyon puani 5 puan artis
gosteren kadinlarda belirgin olarak daha yiiksek
risk bildirilmisti. Ugiincii calismada salt erkeklerde
depresyon ile KKH arasinda iliski saptanmis,
dordiinciide ise sadece kadinlarda bir iligki bulun-
mustu. Sonug olarak, bu gozden gegirme ve meta
analiz depresyonun baslangigta saglikli olan kisiler-
de KAH geligimi ile iligkili oldugunu gostermistir.

DEPRESYON-KAH ILiskisI I¢IN
POTANSIYEL MEKANIZMALAR

Depresyon ile kardiyak olaylar arasindaki iligkinin
altinda yatan mekanizmalar agik degildir. Ileri
siiriilen bazi mekanizmalar (antidepresan kardiyo-
toksisitesi, ana kardiyak risk etkenleri ile iligki,
hareketsiz yagam bigimi, koroner hastalik siddeti)
depresyonun KAH'ni kestirdigini, ancak nedensel
olarak iligkili olmadigini diisiindiiriirken, bazi meka-
nizmalar da (kardiyak dnleme ve tedavi rejimlerine
uyumsuzluk, otonomik, néroendokrin ve seroto-
nerjik sistemlerin diizenlenmesinde bozukluk)
depresyonun KAH seyri ve sonlanmasini dogrudan
etkileyebilecegini akla getirmektedir. Bu bdliimde
depresyon ile KAH iligkisinde rolii olabilecek bazi
potansiyel mekanizmalar gozden gegirilmigtir.

Antidepresan Kardiyotoksisitesi: Bazi antidepre-
sanlar, 6zellikle trisiklikler ve MAOT kardiyotoksik
yan etkilere sahiptir.’®® Komorbid depresyonun
kardiyak morbidite ve mortalite artisina yol agma-
sinda antidepresanlarin kardiyotoksik etkilerinin
roliiniin olabilecegi goriisii pek ok nedenden dolay:
olasi goriinmemektedir. Bunlar arasinda depresyon
ile kardiyak mortalite iliskisinin antidepresanlar-
dan ok dnce gozlenmis olmasi,* antidepresanlara
bagli kardiyotoksik reaksiyonlarin gok azinin 6lim-
ciil olmasi®® ve kalp hastalarindaki depresyonun
nadiren faninmasi hatta taninsa bile antidepre-
sanlarin fazla regete edilmemesi?® sayilabilir.

Ana Kardiyak Risk Etkenlerinin Artisi: Depres-
yon birgok kardiyak risk etkeni ile iligkilidir.
Hipertansiyon depresyonu olan tibbi hastalar? ve
psikiyatrik hastalarda®® depresyonu olmayanlara
gore daha yaygindir. Depresif psikiyatrik hastalar-
da sigara i¢gme egilimi daha yiiksektir.®® Sigara

igme yayginhgi depresif KAH hastalarinda daha
yiiksektir?® Diabet yayginhigi depresif KKH
hastalarinda depresif olmayan KAH hastalarindan
daha fazladir®* Depresyon KAH hastalarinda
egzersiz kapasitesi azalmasi ile iligkilidir.*®

Eger hipertansiyon, sigara, diyabet ve egzersiz
kapasitesi azalmasi depresif hastalarda daha
yaygin ya da daha siddetli ise, o zaman depresif
hastalar depresyonlari nedeniyle degil diger risk
etkenleri nedeniyle artmis kardiyak risk tagryor
olmalidir. Ancak, bu olasilikla ilgili kuskular vardir.
Birincisi, depresyonun kardiyak olaylari kestirdi-
gini gdsteren bazi arastirmalar depresyonla bu
risk etkenleri arasinda iliski bulamamistir.® Tkinci-
si, anlamli iligkilerin bulunmus oldugu ¢alismalarda
depresyon bu etkenler igin diizeltme yapildiktan
sonra da kardiyak morbidite ve mortalite igin
bagimsiz bir kestirimci olarak kalmigtir.?*%’ Ugiin-
ciisti, depresyonun diger risk etkenlerini potansi-
yalize ettigini disiindiirecek nedenler vardir.
Ornegin, tip 1 veya tip 2 diyabeti olan ama KAH
olmayan hastalarin 10 yil boyunca izlendigi bir
galismada, depresif hastalarin izleme siiresince
KAH gelistirme riskinin depresif olmayanlardan 3
kat fazla oldugu bulunmugtur.”’” Depresyonla gele-
neksel risk etkenleri arasindaki etkilesime diger
bir ornek olarak, Anda ve ark. sigaranin depresif
duygudurumu ve umutsuzluk duygular: olan kigiler-
de KAH igin daha belirgin bir risk etkeni oldugunu
bulmustur.?

Ozetle, diyabet ve sigara icme gibi diger daha iyi
tanimlanmis risk etkenleri depresyonun kardiyak
sonlanimla ilgili baz etkilerinde pay sahibi olabilir-
lerse de, depresyonun kardiyak etkilerini sadece
bu risk etkenlerine baglamak dogru degildir. Ek
olarak, depresyon diger risk etkenlerinin kardiyak
olaylarla ilgili etkilerini giiglendirebilir.

Koroner Hastalik Siddeti: KAH seyrinde kabaca
her bes hastanin birinde komorbid depresyon
vardir® ve bunlar ayni zamanda koroner hastaligi
en siddetli hastaligi olanlar olabilir. Bu nedenle,
depresif kardiyak hastalar depresif olmayanlardan
daha k&ti sonlanim gosterebilirler; giinkii bunlar
daha siddetli koroner hastaligi olanlardir, diye
diigindilebilir.

Yapilan galismalarda depresyon ile kardiyak hasta-
ik siddetinin higbir fizyolojik indeksi arasinda
giivenilir bir iligki bulunmamigtir® Ayrica, depres-
yonun kardiyak olaylar lizerindeki etkileri KAH
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siddetinden, MI biiyiikliigiinden, sol ventrikiil iglev
bozuklugunun derecesinden ve kalp hastaligi sidde-
tinin diger gostergelerinden bagimsizdir 38

Son zamanlarda, serebrovaskiiler depresyon varsa-
yimi depresyonla KAH arasindaki baglantiyr agikla-
yan potansiyel bir mekanizma olarak ilgi ¢gekmeye
baslamigtir. Bu varsayima gére serebrovaskiiler
hastalik geg baslangigh depresyona neden olur ve
alevlendirir.?® Ileri evrede KAH olan yasl hasta-
larda serebrovaskiiler komorbidite yaygin oldugun-
dan, bu durum yine kardiyovaskiiler hastalik sidde-
tinin depresyonun KAH iizerindeki etkilerini agikla-
yabilecegi olasihigini giindeme getirmektedir. Geg
baslangigh depresyonda yapisal veya iglevsel anor-
mallikler bazi calismalarda bulunmus,?® bazilarinda
ise bulunmamistir.®* Depresyon olarak kardiyak
morbidite ve mortaliteyi yastan bagimsiz olarak
kestirmektedir ve kardiyak mortalite riskinin
erken baslangigh depresyonda geg baslangigli dep-
resyona gore daha yiiksek oldugu yoniinde kanitlar
vardir®! Lyness ve ark. aterosklerozun depresyon
gelisimine katkida bulundugu bir model &ne
slirmistiir.*® Buna gére, ateroskleroz kanda inter-
lokin-1p diizeyinin yiikselmesine neden olur. Inter-
I6kin-1p merkezi monoamin sistemlerini uyarir ve
uzun vadede monoamin noronal ototoksisitesine ve
sonunda da monoamin islevinin azalmasina yol agar.
Bu ise, patobiyolojik olarak depresyonun baslama-
sina ya da siirmesine neden olur. Ancak, bu model-
den yola ¢ikarak yapilan bir galismada, bir grup
kardiyak hastada depresyon ile interlokin-1p
diizeyleri arasinda bir iligki saptanmamistir.® Yine
de, vaskiiler hastalik ile depresyon iligkisi daha
fazla calisma yapilmasini hak etmektedir.

Tibbi Tedaviye Uyum: Depresyon birgok kronik
hastalikta tibbi tedaviye uyumu azaltir3* Depresif
KAH hastalari kardiyak tedavi rejimlerine, yasam
bigimiyle ilgili diizenlemelere ve kardiyak rehabili-
tasyon programlarina depresif olmayanlara gore
daha az uyum gosterir.® Atmis bes yas iizerindeki
depresif hastalarin koroner anjiyografi sonrasin-
daki ilk birkag haftada proflaktik aspirin tedavi-
sine depresif olmayanlardan belirgin olarak daha
az giin uydugu saptanmistir.*® Tedaviye uyum azl-
ginin depresif hastalardaki morbidite ve mortali-
teyi ne derecede etkiledigi nemli bir ¢alisma alani
olarak durmaktadir.

Kardiyak Otonomik Tonun Degismesi: Nérohor-
monal diizenlemenin bozulmasi depresyonun KAH
hastalarindaki tibbi morbidite ve mortalite iizerin-
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deki etkileri igin en akla yakin agiklamalardan biri-
dir. Plazma ve idrar katekolamin ve kortizol diizey-
lerinin artigi depresyondaki otonomik sinir sistemi
ve hipotalamo-pituiter-adrenal eksen isleyisindeki
bozuklugun kanitlaridir.® Parasempatik sinir siste-
mi aktivitesinin azalmasi ve sempatik sistem aktiv-
i-tesinin artmasi KAH hastalarini myokard iskemi-
sine, ventrikiler tasikardi ve fibrilasyona ve ani
kardiyak ¢liime yatkin hale getirir.?3¢ Depres-
yonla iligkili otonomik sinir sistemi anormallikleri
KAH ilerleyisini hizlandirabilir ve kardiyak otono-
mik tonu degistirerek, pihtilagtirici ve enflamas-
yon yaratici siiregleri harekete gegirerek, mental
strese bagli iskemi esigini diisiirerek ve QT arali-
gini uzatarak kardiyak olaylarin ortaya gikmasina
neden olabilir.?

Diisiik kalp hizi degiskenligi artmis sempatik ve/
veya yetersiz parasempatik tona igsaret eden bir
gostergedir. Depresyonu olan stabil KAH hastala-
rinda ve MI sonrasi hastalarda depresyonu olma-
yanlara gore kalp hizi degiskenliginin daha disiik
oldugunu gdosteren bazi veriler vardir.® Kalp hizi
degigkenligi ile ilgili bir galismada, akut koroner
sendromu olan bir grup yash hastada depresyonun
kalbin parasempatik kontroliinii bozdugu bildiril-
mistir.5’

Bununla birlikte, major depresyonu olan 50-70
yaslari arasindaki hastalarda yapilan bir galismada
durumsal anksiyetenin kalp hizinin barorefleks
kontrol diizeyi (vagal kontrol) ile ters yonde
bagintili oldugu, buna karsilik depresyon siddetinin
barorefleks kontrol ya da solunumsal siniis aritmisi
ile iligkili olmadigi bildiriimistir.®® Sayar ve ark. da
baska hastaligi olmayan depresyon hastalarinda
kalp hizi degiskenligini saglikli kontrollerden farkh
bulamamistir.®® Ozetle, sonlanmayla ilgili Gnemi
heniiz tam arastirilmamis olmakla birlikte, disiik
kalp hizi degigkenligi KKH hastalarinda mortalite
riskini arttiran bir etken olabilir.

KAH olan 693 hasta ile yapilan bir galismada,
major depresyonu olan hastalarin 24 saatlik idrar
kortizol diizeyleri major depresyonu olmayan-
lardan anlamli  diizeyde yiiksek bulunmustur.*
Kortizol akut kardiyak olaylari tetikleyerek veya
daha kotiilestirerek uzun donemdeki mortaliteyi
artirabilir. Endotel hasari sonrasi salinan bir
vazokonstriktor olan tromboksan A2 ile kortizol
arasinda giigli bir baglanti vardir.** Bunun yani
sira, kortizoliin vaskiler endotelden nitrik oksit ve
prostasiklin gibi vazodilatérlerin salinmasini baski-
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ladigi gosterilmigtir.**** Ayrica, depresif hasta-
larda psikolojik strese kortizol yaniti artmistir ve
mental stres de hem kortizol salinmasini, hem de
kardiyak iskemiyi artirmaktadir.*® Bu nedenle
kortizolin depresyonu olan hastalarda koroner
olaylari tetikleyerek daha kétii sonlanima katkida
bulunmasi miimkiindiir.

Pihtilasma Mekanizmalar:: Katekolaminler platelet
agregasyonunu artirir, myokard iskemisi esigini
diisiiriir ve koroner tromboz riskini artirir.* Plate-
let agregasyonunu tibbi agidan saglikli depresif
hastalarda depresif olmayanlara gore artmig
bulunmustur.*’#8 KAH olan depresif hastalarda
plazma platelet faktor 4 ve beta-tromboglobulin
diizeyleri (platelet aktive oldugunda alfa graniil-
lerinden salinan iki protein) depresif olmayan KKH
hastalarindan yiiksek bulunmugtur.**° Bu nedenle,
depresyonla iligkili platelet agregasyonu depresif
hastalardaki aterogenez siirecine ve kardiyak olay
riski artigina katkida bulunabilir.

Depresyondaki platelet agregasyonu artiginin
mekanizmasi ile ilgili bir ¢alismada serotonin siste-
mi arastirilmistir.*® Bu calismada serotonin trans-
porter geninin |/l genotipini tasityanlarda (daha
fazla transporter protein iiretenlerde) depresyo-
nun daha siddetli oldugu ve platelet faktor 4 ve
beta-tromboglobulin diizeylerinin daha yiiksek
oldugu saptanmistir. Boylece bu kisilerde aktive
olan plateletlerin daha fazla serotonin salgiladigi
ve bunun da daha biiyiik bir trombotik olaya neden
oldugu ileri siiriilmigtiir. Ancak, serotonin trans-
porter genotipinin plateletlerdeki serotonin yogun-
lugu ile iligkili olmadigini 6ne siiren bir ¢alisma da
vardir.”!

Depresyonda trombofilik bir durum olduguna dair
bazi veriler vardir. Depresyonda pihtilagtirici
etkenleri inceleyen 4 ¢alismada bu etkenlerin art-
mig oldugu, 1 ¢alismada ise fibrinoliz kapasitesinin
degismemis oldugu bulunmustur.®® Ancak, iki
epidemiyolojik ¢alismada depresyon puanlari ile
fibrinojen arasindaki iliskinin kardiyovaskiiler risk
etkenlerinin neden oldugu bir iliski olabilecegi ileri
siiriilmiistiir.>*>*

Ote yandan, depresyonla iligkili néroendokrin degi-
siklikler (plazma norepinefrin, kortizol ve arjinin
vazopresin artigi, serotonin eksikligi) potansiyel
olarak hemostatik aktiviteyi etkileyebilir. Norepi-
nefrin ve sentetik arjinin vazopresin anologu des-

mopresin hem pihtilasmay), hem de fibrinolizi
artirir.®®°® Benzer gekilde hiperkortizolizm de
depresif kisilerde pihtilasma artisi yaratabilir ve
fibrinolizi azaltabilir.>

Enflamatuar Siregler: Koroner arter hastaligi
giderek artan sekilde vaskiiler endotel hasarina
kronik enflamatuar bir yanit olarak goriilmekte-
dir>” Depresyon tekrarlayici endotel hasarini
tetikleyerek bu siirecin baslamasina katki yapabi-
lir. Depresyon bunu sigara igmek gibi saglikla ilgili
olumsuz davraniglari baslatarak, kortizol ve
katekolamin salgisindan sorumlu nérohormonal
sistemlerin bozulmasini tetikleyerek ya da damar
duvarina kolonize olmus latent patojenlerle
enfeksiyona yatkinlik yaratarak yapabilir.®> Bu
siireglerin her biri endotele zarar verebilir ve
aterosklerozun ilerlemesine katkida bulunacak
enflamatuar siiregleri tetikleyebilir.”’

Depresyon ayni zamanda baslamis olan enflamatuar
yanitlarin siiregitmesine de katkida bulunabilir.
Depresyon tekrarlayici seyir gosteren kronik bir
hastaliktir ve her yeni atak endotel hasarina katki
yapabilir. Depresyon bagisiklik sisteminin enflama-
tuar yanitin durmasini saglayan glukokortikoidlere
duyarliigini azaltarak da enflamatuar yanitlarin
siirmesine neden olabilir. Depresyonda kortizol
salgisinin artmasi sonucu lgkositlerdeki glukokor-
tikoid reseptorleri down-regiile olabilir ve korti-
zoliin anti-enflamatuar etkilerine direng artabilir.

Depresyonun enflamatuar siiregleri baslatici etkisi
olup olmadigi konusunda gok az veri vardir. Bazi
galigmalar depresyonda interl6kin-6, C-reaktif
protein ve tiimor nekroz faktorinin arttigini
bildirmigtir®*®® ki, bunlarin hepsi kardiyak morbi-
dite ve mortalite igin risk gostergeleridir.®® Ancak
bu galismalarin gogu sigara, kullanilan ilaglar, akut
enfeksiyon hastahgi gibi birtakim potansiyel
etkenleri hesaba katmadigindan su an igin yorum-
lanmalari giigtiir® Bu degigkenler igin diizeltme
yapilarak analiz uygulanan bir ¢alismada, akut
koroner sendrom nedeniyle hastanede yatirilmig
hastalarda yatistan 2 ay sonraki 6lgiimlerde,
depresif hastalarda ¢oziinebilir  interseliiler
adhezyon molekiili diizeyleri anlaml olarak yiiksek
bulunmustur ve bunun kronik endoteliyal aktivas-
yon ile iligkili oldugu ileri siiriilmigtir.®® Kalp
hastaligi olan kigilerde depresyon ve enflamasyon
arasindaki iliski konusunda ok daha az galisma
vardir. Kardiyak hastaligi olan bir grup hastada
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yapilan bir ¢calismada depresif belirtileri fazla olan
hastalarda interlokin-1p ve tiimér nekroz fakteérd
diizeylerinde artig bulunmustur.®® Buna kargilik,
diger bir galismada kardiyak hastalarda Hamilton
Depresyon Olgegi puani, gegmiste depresyon
oykiisi veya simdiki depresyon ile interlgkin-1p
diizeyleri arasinda bir iligki bulunmamigtir 33

SONU¢

Bugiine kadar yapilmis olan ¢alismalar hem major
depresyonun, hem de depresif belirtilerin kardiyo-
vaskiiler hastalik riski artisi ile baglantili oldugunu
gostermektedir. Goriiniir kardiyovaskiiler hastaligi

olan kisilerde depresyon, kardiyak mortalite artisi
igin belirgin bir risk etkenidir. Depresyonun tedavi
edilmesinin  kardiyovaskiiler mortaliteyi azaltip
azaltmadigi ile ilgili kesin veriler yoktur. Ancak,
depresyon, eslik eden kardiyovaskiiler ya da baska
kronik tibbi hastaliklar olsun veya olmasin, belirgin
ruhsal, toplumsal ve fiziksel yeti yitimine neden
oldugundan, depresyonun etkin tedavisi bu hasta-
larin yasam kalitesini ve genel islevselligini artira-
caktir. Kardiyovaskiiler hastaligi olan kigilerdeki
depresyonda en uygun tedavi yonteminin belirlen-
mesi igin yeni ¢alismalara gerek vardir.
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