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Fluoksetin ve Essitalopram Tedavisi Sonrasi Gelisen
Ekimotik Lezyonlarin Reboksetin Tedavisi ile Dizelmesi

Resolution of Ecchymotic Lesions due to Fluoxetine and Escitalopram after
Introduction of Reboxetine
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ABSTRACT

Antidepressants, frequently prescribed in depression and anxiety disorders, are known to be risk factors for an increase
in bleeding. Yet, unfavourable effects of selective serotonin reuptake inhibitdr (SSRI) treatment on hemostasis have
rarely been reported. The most frequently reported side effects of SSRIs on the hematologic system are prolonged
bleeding time, impaired thrombocyte aggregation and activity. Here we present a case in whom ecchymotic lesions
occurred with esscitalopram and fluoxetine and resolved with reboxetine.
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OZET

Depresyon ve anksiyete bozukluklarinda siklikla regete edilen antidepresanlarin kanama riskini artirdigi bilinmektedir.
Yine de segici serotonin geri alim engelleyicisi (SSGE) tedavisinin hemostaz Uzerine olan istenmeyen etkileri nadiren
arastinimistir. SSGE’lerin hematolojik sistem Uzerindeki en sik yan etkileri kanama zamaninda uzama, trombosit
agregasyonu ve aktivitesinde bozulmadir. Bu yazida essitalopram ve fluoksetin ile ekimotik lezyonlar ortaya ¢ikip
reboksetin ile gerileyen bir olgu sunulacaktir.

Anahtar kelimeler: SSGI, ekimotik lezyon, kanama

GIRIS geri alim blokaji Uzerinden etki gosteren bu
ilaglarin hucre i¢i serotonin geri alimini, trombosit

Antidepresanlar, ~ 6zellikle ~depresyon ve  yanm ve yikimini ve etkileyerek trombosit
anksiyete bozuklugu tedavisinde siklikla kullanilan ¢ ksiyonlarini bozdugu dusiiniimektedir'. En sik

ilaglardir. Tedavi sirasinda kanama riskinin arttigi gézlenen hematolojik yan etkiler uzamis kanama

pek cok calismada gosterilmis olmasina ragmen zamani, azalmis trombosit agregasyonu ve

secici serotonin geri alim engelleyici (SSGE)  yivitesidi. Kanama bozuklugu 6ykiisii olan
tedavisinin hemostaz (izerine direkt etkisine dair az hastalarin SSGE kullandigi durumda mutlaka

sayida galisma oldugu gorilmektedir. Serotonin kanama parametrelerinin takip edilmesi
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onerilmektedir'. Bu yazida gorece sik gorilen bu
istenmeyen klinik durumun ybnetiminde
klinisyenlere yardimci olmak amaciyla bir olgu
sunulacaktir.

OoLGU

Son alti aydir mutsuzluk, enerjisizlik, hayattan
zevk alamama, konsantrasyon gugligu sikayetleri
ile ilk kez psikiyatri poliklinigine bagvuran 40
yasinda kadin hasta poliklinige basvurdu. Ruhsal
durum muayenesinde bilinci agik, ydnelimi tam
olan hastanin konusmasi spontan, dustince sireci
dogal, dusunce igeriginde karamsarlik dislinceleri
mevcut olup intihar disuincesi yoktu. Genel tibbi
durumu ile ilgili herhangi bir bozukluk saptanmadi.
Ozgecmis ve soy gegmisinde 6zellik yoktu.

Hastaya DSM 5 tani kriterlerine gore major
depresif bozukluk tanisi konularak fluoksetin 20
mg/gin tedavisi baslandi [Hamilton Depresyon
Derecelendirme Olgegi (HAM-D): 28/53]. Hastanin
herhangi bir tibbi hastaligi ve kanama Oykuisu
yoktu. Tedavinin ikinci ayinda depresif belirtileri
geriledi (HAM-D: 18/53). llag yan etkileri
degerlendirilirken, son bir aydir baslayan ve
giderek artan alt ekstremitede 5-10 cm yaygin
ekimozlar oldugu gézlendi. Ekimotik lezyonlarin
ortaya ¢ikis zamani da alanyazin ile uyumludurz.
Fluoksetin 20 mg/gin tedavisi kademeli olarak
azaltilarak kesilen hastanin tedavisine
essitalopram 10 mg/gin dozunda devam edildi.
Bilindigi tzere bir SSGE’ye yanit alinamadiginda
bir baska SSGE’ye geg¢mek kanita dayali bir
uygulama olup bir SSGE ile belirli bir yan etki
gorilmis olmasi ayni siniftan ikinci bir ilag tercih
edildiginde onunla da ayni yan etkinin gorilecegini
ongdrdirmez, hatta bunun aksine veriler
mevcuttur’. Bu nedenle bu hastada da bir SSGE
ile istenmeyen bu etki gorildiginde baska siniftan
bir antidepresana gecilmesi yerine éncelikli olarak
ayni siniftan bir baska SSGE denenmistir.
Hematoloji konstltasyonu ile degerlendirilen
hastanin kanama parametreleri ile ilgili tim
laboratuvar test sonuglari (tam kan sayimi,
periferik yayma incelemesi, aPTT ve INR degerleri,
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kanama zamani) normal bulundu. Ayrica
kanamaya neden olabilecek diger sistem
incelemelerinde de (karaciger ve bdbrek fonksiyon
testleri) herhangi bir soruna rastlanmadi.

Essitalopram 10 mg/giin tedavisi devam ederken,
hastanin ekimozlarinda gerileme olmadidi ve yeni
lezyonlarin  belirdigi  gbzlendi.  Essitalopram
tedavisinin 5. haftasinda essitalopram dozu
kademeli olarak azaltilarak, reboksetin 8 mg/glin
baslandi. Reboksetin baslandiktan 2 hafta sonra
ekimotik lezyonlar kayboldu. Hastaya reboksetin
baslanmasinda alanyazinda bu ila¢ ile kanama
bildirimlerine rastlanmamis olmasi etkendir ve
nitekim hastada ekimotik lezyonlarin gerilemis
da alanyazin ile bu yoéniyle tutarlilik
gOstermistir. Hastanin reboksetin tedavisi altindaki
izlemi slresince depresif belirtilerinde herhangi bir
degisiklik olmayip iyilik hali strmustir (HAM-D:
10/53).

olmasi

TARTISMA

Olguda fluoksetin essitalopram ile
lezyonlarin ortaya ¢ikmasi ancak noradrenalin geri
alim inhibitéri  reboksetin ile  goérilmemis,
hematoloji konstltasyonu ile kanamaya neden
olabilecek diger hastaliklar dislanmistir. Hastanin
baska bir ila¢ kullanim 6&ykisi olmamasi diger
ilaclara bagli kanama egilimi ihtimalini ortadan
kaldirmistir. SSGE'lere bagh ekimoz
dusidndurmastir. SSGE tedavisinin
egilimine hangi mekanizma ile yol agtigina dair
ortak  gorus SSGE’lerin  trombosit
fonksiyonlarini serotonin geri alimi izerinden bloke
etmesiyle ilgili teoriye goére, SSGE kullanimi ile
uyarilan hicreler normal agregasyonu
destekleyecek miktarda  yeterli serotonin
salamamaktadir®*. In vitro galismalarda, fluoksetin
ile serotonin geri alimi kapasitesinin azalmasi bir
ginde gobzlenirken, trombositlerdeki deplesyon
yedi glnden oOnce gorilmemisti. Bu go6zlem
SSGE’lerin serotonin geri alimini
megakaryositlerde ve trombosit havuzunda platelet
yapimini  ve yikimini geciktirdigi bu yuzden

ve

kanama

yoktur.



Kogbiyik ve ark.

SSGE’lerin  trombosit fonksiyonlarina etkisinin
hemen gézlenmedigini dij§[]nd[]rmektedir2.

SSGE’lerin in vitro ortamda platelet serotonin
dizeyinde azalmaya vyol agctiklari, trombosit
agregasyonunu inhibe ettigi bir cok calismada
gosteriimistir*®. Bununla birlikte serotonin ve

norepinefrin geri alim inhibitérlerinin trombosit
adezyonu ve koagililasyonu (lzerine in vitro
etkisinin arastinldigi  bir c¢alismada sertralin,

sitalopram ve reboksetinin trombosit adezyonunu
azalttigi, venlafaksinin ise etkilemedigi
gﬁzlenmistirg. Baska bir calismada venlafaksin ile
platelet aktivasyonunda artis gozlenmistir, ancak
venlafaksin tedavisi sirasinda kanama egilimi olan
olgular bildirilmistir®*2. Bir calismada bupropion ile
trombosit fonksiyonunda bozulma saptanmlstlrls.
Bu  durum kanama  egilimini  sadece
trombositlerdeki serotonin  geri
inhibisyonuyla agiklanamayacagini, bagka ve daha
karigsik mekanizmalarin da etkili olabilecegini
distndirmektedir. Ancak noradrenalin geri alim
inhibitdérii  olan reboksetin ile kanama egilimi
olduguna dair bildiriimis vaka olmamasi da g6z
oniinde bulundurulmahdir®*>?,
SSGE'lerin trombositler Gizerinden gelisen bu
klinikte farkli etkilerle karsimiza gikar.
Ozelikle yash hastalarda kanama riski artarken,
tromboz riski azabilir. Tromboz riskini azaltmalari
nedeniyle de SSGE tedavisinin
anksiyete ve depresyonun eslik ettigi durumlarda
iyilesme silrecinde engellilik, nérolojik bozukluk,
tedavisinde etkili olabilecegi, kardiyovaskiler
hastaliklarda morbidite ve mortaliyeti azaltabilir*®.
Klinik veriler gdstermektedir ki SSGE ile
kanama riski artabilir. SSGE ile tedavi edilen bir
hastada anormal kanamalar gdézlendiginde ilag
kesilmeli ve serotonin geri alimina etkisi olmayan
bir antidepresana gecilmelidir®. Onceki st
gastrointestinal sistem kanamasi, peptik (lser,
trombositopeni, koagilasyon bozuklugu, hemofili
Oykist  olan, uzun sireli steroid olmayan
antienflamatuar ilaglar, antikoagilan, antitrombosit
ve kortikosteroid kullanan hastalarda serotonin geri
alimini inhibe eden ilaglar kullanilacaksa kanama

sadece alim

etkisi

inme sonrasi
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parametreleri takip edilmelidir Trombosit

aggregasyon olcuminin en sensitif laboratuvar

testi oldugu dusinilmektedir. Yakin zamanda
cerrahi miidahale planlaniyorsa serotonin geri
alimini inhibe etmeyen antidepresanlar tercih

edilmelidir®™®. SSGE tedavisi sirasinda anormal
kanamalar saptandiginda trombosit disfonksiyonu,
koagilasyon bozukluklari ve von Willebrand
hastaligi mutlaka arastiriimalidir.
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