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OZET

Psikiyatrik hastalarda prolaktin artisi ve galaktore daha
cok dopamin reseptorleri Uzerinden etki etmesi
nedeniyle antipsikotik ilaclarin yan etkisi olarak oldukca
sik karsimiza ¢ikmaktadir. Nadiren de olsa antidepresan
ilaglarla ortaya ciktigina dair olgu bildirimleri bulunmak-
ta olup trisiklik antidepresanlar, serotonin noradrenalin
gerialim inhibitorleri ve secici serotonin gerialim
inhibitorleri (SSRI) de dahil bir ¢ok antidepresanla
bildirilmistir. Bu yan etki bazi olgularda dozla ilis-
kilendirilmistir. SSRI kullaniminin yol actigi galaktore tim
SSRI'larin ortak 6zelligi olarak serotoninin prolaktin tGze-
rine direkt etkisi ile ya da dolayli olarak serotoninin
dopamin antagonizmasi ile agiklanmaya calisiimistir. Bu
yazida karnisik anksiyete depresif bozukluk tanisi ile sert-
ralin 50 mg/gin tedavisi kullanmakta iken prolaktin
diizeylerinde yiikselme ve galaktore yakinmasi ile basvu-
ran ve ilacin kesilmesi ile duzelen ve bir hafta sonra
baslanan sitalopram 20 mg/gln tedavisi stirecinde bu
yakinmasi tamamen ortadan kalkan bir olgu tanimladik.
Bu olguda ayni mekanizma ile etki ettigine inanilan iki
farkli ilaci bu yan etki baglaminda birbirinden ayiran etki
mekanizmalari kapsaminda tartisilmistir.

Anahtar Sézcuikler: galaktore, sertralin, sitalopram, pro-
laktin.
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SUMMARY

Hyperprolactinemia and galactorrhea are very common
in psychiatric patients because of the mechanism of
action of antipsychotic drugs on dopamine receptors.
This side effect could also appear during antidepressant
treatment. Hyperprolactinemia has been reported to
occur as a side effect during treatment with different
types of antidepressants including tricyclic antidepres-
sants, selective noradrenaline reuptake inhibitors, selec-
tive serotonin reuptake inhibitors (SSRI). In some case
reports this side effect has been linked with the dosage
of the medication used. Besides, galactorrhea due to
SSRI usage has been proposed to be a result of direct
stimulation of serotonin to prolactin release or indirect
effect of serotonin as dopamine antagonist. In this
paper we described case that has been using 50 mg ser-
tralin per day for the treatment of her current mixed anx-
iety and depressive disorder episode. During her treat-
ment, she complained about galactorrhea and prolactin
elevation. She recovered from this adverse effect just
after cessation of the sertralin. One week later she has
been introduced another SSRI, citalopram at a dose of
20 mg per day which resulted in total remission of her
symptoms. In this case, we discussed two different med-
ications which are believed to have same mechanism of
action for depression globally, but display different
effects on prolactin levels due to diversity of their other
receptor interactions. Physicians should be aware of sub-
tle differences in between SSRIs leading to different side
effects and prescribe their drugs to the patients accord-
ingly.
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Secici Serotonin Gerialim inhibitérleri ve Galaktore:

Ayni Olgu Uzerinden Sertralin ve Sitalopramin Karsilastirilmasi

GIRIS

Galaktore psikiyatri hastalarinda sik goriilen ve
daha cok antipsikotik ilaglarla ortaya c¢ikan
dopamin reseptorinin blokaji ile iligkili bir yan
etkidir. Nadiren de olsa antidepresan ilaglarla
ortaya ciktigina dair olgu bildirimleri bulunmakta
olup trisiklik antidepresanlar, serotonin noradrena-
lin gerialim inhibitorleri ve segici serotonin geri-
alim inhibitorleri (SSRI) (sertralin, paroksetin,
sitalopram, essitalopram, fluoksetin ve fluvok-
samin) de dahil olmak iizere bir cok antidepresan-
la bildirilmistir (Damsa ve ark. 2004, Ghosal ve
ark. 2005, Giilsiin ve ark. 2006). Baz1 olgu bildirim-
lerinde antidepresanlarla ortaya cikan galaktore
olusumu doza bagh bir yan etki olarak deger-
lendirilmistir (Ashton ve Longdon 2007). Bu yazida
sertralin kullanimi ile ortaya ¢ikan ve sertralin
kesilip sitalopram tedavisine gecilmesi ile ortadan
kalkan bir olgu sunulmus ve bu yan etki baglamin-
da sertralin ve sitalopramui birbirinden ayiran olasi
etki mekanizmalari tartisilmistir.

OLGU

A, 32 yasindaki kadin hasta ikinci cocugunu 7 yasin-
da, 6 y1l 6nce emzirmeyi birakmis. Psikiyatri polik-
linigine sikinti, huzursuzluk, gerginlik, yakinmalari
ile bagvurmustu. Beklenti anksiyetesi, bedensel
hastaliga yakalanma endisesi gibi anksiyete belirti-
lerine ek olarak keyifsizlik, isteksizlik, aglama hissi,
anhedoni, anerji gibi depresif belirtilerinin de
gozlenmesi sonucunda ICD 10'a gore karisik
anksiyete depresif bozukluk tanisi ile sertralin 25
mg/giin baglandi ve 4 giin sonra 50 mg/giin'e ¢ikildi.
Tedavinin 1. ayinda hastanin yakinmalar1 azaldi
ancak memeden siit gelmesi ve meme hassasiyeti
yakinmasi olmasi iizerine Olgiilen prolaktin diizeyi
125.4 ng/ml (N: 3.4-29.8 ng/ml) olarak belirlendi.

Etiyolojiye yonelik olarak, cekilen kranial manyetik
rezonans tetkikinde hipofiz adenomu ya da mevcut
galaktoreyi agiklayacak herhangi bir patoloji sap-
tanamadi. Hastada rutin biyokimyasal tetkikler ve
tiroid fonksiyon testleri normal sinirlar icerisindey-
di. Adetleri diizenli olan hasta oral kontraseptif ilag
kullanmiyordu ve gebelik siiphesi yoktu. Aktif cin-
sel yasam1 olan hastada daha once benzer yakin-
masinin olmamasi ve prolaktin diizeylerinin de
ongoriilenden fazla olmasi nedeniyle mevcut tablo
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meme bagi uyarilmasi ile aciklanamadi. Prolaktin
diizeylerini etkileyecek ya da sitokrom p450 enzim
sistemini etkileyecek baska ilag kullanimi yoktu.

Sertralin kullanimi sonras yiikselen ve sertralinin
kesilmesi ile de hizla diisen prolaktin diizeyleri ve
galaktore tablosunun sertraline bagli olabilecegi
diigiiniilerek ilaci kesildi. 1 hafta sonra prolaktin
diizeylerinin 42.8 ng/ml ye kadar diismesi sonrasi
depresif belirtilerinin devam etmesi nedeniyle
sitalopram 20 mg/giin baslandi. On bes giin sonra
tekrarlanan prolaktin seviyesi dl¢iimiinde prolaktin
diizeyi 29.2 ng/ml olarak degerlendirildi. Alt1 ay
sonraki izleminde depresif belirtileri tamamen
gecmis olan hastanin prolaktin diizeyi 27.5 ng/ml
olarak olciildii ve galaktore yakinmasi hig tekrarla-
madi. Bu olgu sunumu icin hastadan sozlii ve yazili
onam alind1.

TARTISMA

SSRI'lar belirgin olarak benzer etki mekanizmasi,
tedavi etkinligi ve yan etki profiline sahip olsalar da
bireyler bir SSRI'dan digerine cok farkli yanitlar
verebilirler. Bu durum klinisyenler tarafindan iyi
bilinen bir durumdur. Bu durumu aciklamak
amactyla SSRI'lar1 birbirinden ayiran ozellikler,
serotonin disinda etkiledikleri reseptorler ve
enzimler ortaya koyulmaya calisiimistir (Stahl
2000). Sertralin tedavisi sirasinda prolaktin artigi ve
galaktore ortaya ¢ikan ancak sitalopram tedavisi ile
benzer tablo ortaya ¢ikarmayan bu olgunun
SSRI'larin farkli 6zelliklerini gosteren iyi bir 6rnek
olacagini diisiiniiyoruz.

Beyinde serotonin ve dopamin reseptorleri arasin-
da karmasik bir etkilesim vardir. SSRI'larin hipota-
lamustaki postsinaptik serotonerjik (SHT) resep-
torleri aracilifiyla ya da tuberoinfundibuler
dopaminerjik  noronlar aracilifi  prolaktin
saliniminda artiga neden oldugu saptanmustir (Kim
ve Dysken 1991). Bazi calismalarda ise serotonerjik
ve GABAerjik sistemler arasindaki etkilesim pro-
laktin salimimu ile iligkilendirilmistir (Mirkes ve
Bethea 2001). Ancak mevcut mekanizmalar sert-
ralinle ortaya c¢ikan galaktore tablosunun sitalop-
ram tedavisi ile ortaya ¢ikmamasini aciklamamak-
tadir. Venlafaksin kullanimi ile ortaya ¢ikan galak-
tore olgusunda daha Once kullanilan SSRI ile
galaktore ortaya c¢ikmamasi kullanilan SSRI'n
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dozunun diisiik olmasi ile aciklanmaya calisilmigtir
(Ashton ve Longdon 2007). Bu olguda sertralin ve
sitalopram dozlar1 esdeger dozlar oldugu icin iki
ilag arasindaki yan etki farki dozla aciklanamamak-
tadir. Yapilan bir galismada ii¢ hafta boyunca 50
mg/glin sertralin kullanan normal kontrollerde
hiperprolaktinemi saptanamamig olmasi, bu duru-
mun dozla iligkili olmadigin1 disiindiirmektedir
(Damsa ve ark 2004).

Bu olguda sertralin tedavisi ile ortaya cikan duru-
mun sitalopram tedavisi ile ortaya ¢ikmamasinin
nedenini anlamak igin bu iki ilacin serotonin dist
reseptorler iizerine etkinliklerine bakmak daha
uygun olacaktir. Bu baglamda sertralinin diger tiim
SSRI'lardan farkli olarak dopamin reseptorleri
izerine etkiyerek dopamin geri alim blokaj1 yaptigi
oysa sitalopramin serotonin disinda etkiledigi
bagka bir reseptdr olmamasi nedeniyle segiciligi en
yiiksek SSRI oldugu bilinmektedir (Stahl 2000). Bu
tablo olguda prolaktin artis1 ve galaktore olusumu-

nun sertralinin dopamin reseptorleri {izerine olan
etkilerinden kaynaklandigini diigiindiirmektedir.
Sertralinin dopamin geri alimini arttirarak sinaptik
araliktaki dopamin diizeyini artirmasina bagh
olarak prolaktin diizeylerinde azalma yapmasi bek-
lenir. Bu durum sertralinin dopamin reseptorleri
iizerinde daha karmasik bir etki mekanizmasina
sahip olabilecegini telkin etmektedir.

Sonug olarak SSRI'lar birbirlerine ¢ok benzeyen
etki mekanizmalarina ve reseptor profillerine rag-
men klinik olarak farkli sonuglara neden olabilirler.
Galaktore tablosu ya da hiperprolaktinemi
gelismesi durumunda segicili§i en yiiksek SSRI
olmasi nedeniyle sitalopram akilcr bir alternatif
olacaktir.
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