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OZET

Amag: Venlafaksin doz bagimh olarak serotonin, noradrenalin (NA) ve dopamin gerialim inhibitori
ozellikleri gosteren bir antidepresandir. Venlafaksin kullanimi ile ortaya cikabilen hiperprolaktinemi ve
galaktore nadir goriilen bir durum olup olgu sunumlar ile bildirilmistir. Bu olgu ile psikiyatrik tedavi
yaklasimlarinda en sik kullanilan tedavi ajanlarindan olan antidepresanlarin nadir goriilen yan etkilerinden
biri olan galaktore ve prolaktin artisinin klinisyenler tarafindan goéz ardi edilmemesi ve bu yan etkilerin
sadece antipsikotik kullanimina bagh olarak ortaya ¢ikmadiginin farkina varilmasi hedeflenmistir. Olgu:
Yaklasik 6 yildir depresif sikayetleri olan ve tam remisyona ulasmayan 41 yasindaki kadin hastanin
tedavisinin diizenlenmesi sonrasinda ortaya ¢ikan hiperprolaktinemi ve galaktore yan etkilerinin oldugu
olgu sunulmustur. Sonug: Venlafaksinin doz bagimli olarak ortaya ¢ikardigi serotonerjik, noradrenerjik ve
dopaminerjik etkilerin yam sira yan etkilerinin de doz bagimh olarak ortaya cikmaktadir. Ozellikle
Hiperprolaktinemi ile galaktorenin etyolojisinde yer alan serotonerjik ve dopaminerjik faktorler disinda
noradrenerjik faktorlerin de etkili olabilecegi tartisiimistir.
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ABSTRACT

Objective: Venlafaxine is an antidepressant with serotonin, noradrenaline (NE) and dopamine reuptake
inhibitor properties. Hyperprolactinemia and galactorrhea, which can occur with venlafaxine use, are rare
conditions and have been reported with case reports. With this case, it was aimed not to ignore
galactorrhea and increased prolactin, which are one of the rare side effects of antidepressants, which are
among the most frequently used treatment agents in psychiatric treatment approaches, and to realize that
these side effects do not occur solely due to the use of antipsychotics. Case: A 41-year-old female patient,
who had depressive complaints for about 6 years and did not reach complete remission, had
hyperprolactinemia and galactorrhea side effects after treatment. Conclusion: In addition to the
serotonergic, noradrenergic and dopaminergic effects of venlafaxine in a dose-dependent manner, its side
effects are also dose-dependent. It has been argued that noradrenergic factors may also be effective in
addition to serotonergic and dopaminergic factors in the etiology of galactorrhea with hyperprolactinemia.
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1. Giris

Venlafaksin doz bagimli olarak serotonin, noradrenalin (NA) ve dopamin gerialim inhibitori 6zellikleri
gosteren bir antidepresandir. Venlafaksinin ve aktif metaboliti olan desmetilvenlafaksinin serotonin ve
noradrenalin gerialim inhibitor (SNRI) 6zelligi dopamin gerialim inhibitorii 6zelligine gore daha giigliidiir
(1). Serotonin gerialim inhibitoér 6zelligi en giiclii etkisi olup diisiik dozlarda, noradrenalin gerialim
inhibitor 6zelligi orta giicte etkisi olup yiiksek dozlarda ve dopamin gerialim inhibitor 6zelligi en zayif
etkisi olup en yiiksek dozlarda goriiliir. Venlafaksinin major depresyon tedavi doz araligi 75 mg ile 375 mg
arasindadir (2).

Galaktore psikotroplardan en sik antipsikotiklerin (6zellikle amistlpirid, risperidon, siilpirid) yan etkisi
olmakla beraber antidepresanlarin da (6zellikle trisiklik antidepresanlar, monoamin oksidaz inhibitorleri,
SSRI) nadir yan etkisi olarak gorilebilmektedir (3). Venlafaksinin sik goriilen yan etkileri arasinda bas
agrisy, bulanti ve uykusuzluk olup nadir yan etkileri arasinda anjio6dem, agraniilositoz ve senkop yer
almaktadir. Hiperprolaktinemi ve galaktore venlafaksinin bilinen yan etkileri arasinda yer almamakla
birlikte literatiir arastirmasinda venlafaksinin neden olabilecegi hiperprolaktinemi ve galaktorenin nadir
goruldigi tespit edilmistir (4-7).

Bu olguda venlafaksinin doz bagimli olarak ortaya c¢ikabilen yan etkileri olan galaktore ve
hiperprolaktinemiye dikkat c¢ekilmek istenmistir. Yazimizda 75 mg/giin venlafaksin dozunun 150
mg/gline artirilmasi sonrasi ortaya c¢ikan hiperprolaktinemi ve galaktorenin venlafaksin dozunun 75
mg/giline disiiriilmesi sonrasi her iki durumunda ortadan kalktig1 kadin hasta sunulmustur.

2. Olgu

Kirk bir yasinda, evli kadin hastanin ilk psikiyatrik basvurusu 2014 yilinda depresif yakinmalarla olmus.
Hastaya major depresyon tanisi konularak sertralin tedavisi baslanmis. Poliklinik basvurusu yaptiginda
bir¢ok farkli farmakoterapi ajami kullandig1 ancak tam iyilik halinin olmadig1 6grenildi. Bu déonemlerde
kullanmis oldugu ajanlar1 hatirlamamakla beraber tedavi dozlar1 hakkinda da yeterli bilgi alinamad.
Halihazirda isteksizlik, keyifsizlik ve halsizlik yakinmalar1 mevcut olup venlafaksin 75 mg/giin tedavisini
yaklasik 6 aydir kullanmaktaydu.

Ruhsal durum muayenesinde biling a¢ik, yonelim tam, goriiniim kendine bakimi azalmis ve bitkin, dikkat
azalmis, konusma miktar1 ve hizi olagan tonu diisiik, uyku olagan, istah olagan, duygudurum depresif,
duygulanim uygun, diisiince siireci olagan, diislince iceriginde degersizlik diisiinceleri ve algisal
patolojinin olmadig1 saptandi. Hamilton depresyon degerlendirme 6lgegi puani 14 olarak degerlendirildi.
Hastanin 6zge¢misinde o6zellik olmayip soy gecmisinde de psikiyatrik oykii saptanmadi. Laboratuvar
tetkiklerinde biyokimya parametreleri, hemogram parametreleri, tiroid fonksiyon testleri, B-HCG ve sabah
kortizol degerleri normal aralikta tespit edildi. Hastanin ruhsal durum muayenesi sonucunda major
depresif bozukluk tam remisyon saglanmadigindan kullanmakta oldugu venlafaksin dozu 150 mg/giine
artirildi. Hastanin sekiz hafta sonraki poliklinik kontroliindeki yakinmalarindan halsizlik sikayetinin
ortadan kalktig1 ancak diger sikayetlerinin halen devam ettigi saptandi. Ayrica hasta memesinden sikma
ile stit geldigini ifade etti. Bu durum ftizerine hastanin prolaktin (PRL) diizeyinin 40,69 ng/ml (normal
aralik 4,79-23,3 ng/ml) oldugu tespit edildi. Endokrinoloji boéliimiine konsiilte edilen hastanin ek bir
patolojisinin olmadigr ve PRL diizeyinin 100 ng/ml iizerinde olmamasi nedeniyle kranial MR
gorlntiilemesine gerek goriilmedigi 6grenildi. Hastanin PRL artisinin ve galaktoresinin venlafaksine bagh
oldugu disiiniilerek venlafaksin dozu 75 mg/giine dusiiriildii. Hastanin iki hafta sonraki poliklinik
kontroliinde, PRL diizeyi 17,89 ng/ml olarak tespit edildi. Hastanin depresif sikayetlerinin devam etmesi
nedeniyle farmakoterapisine aripiprazol 5 mg/giin tedavisi eklenerek takibi planlandu.

3. Tartisma

Polaktin salinimini kolaylastiran 3 farkli hipofizer laktotrop ilizerinde ortak kanaat olusmustur. Bunlar
tirotropin salgilatan hormon (TRH), serotonin ve serotonin prekiirsérii olan 5-hidroksitriptamin (5-
HT)’dir (7). Secici serotonin geri alim inhibitorlerinin (SSRI) hiperprolaktinemiye, hipotalamustaki
postsinaptik 5-HT reseptorleri {lizerinden direkt veya tubuloinfindubuler dopaminerjik néronlar
iizerinden indirekt olarak neden olduguna dair kanitlar bulunmaktadir (8-11). Bir baska teoriye gore de
gonadotropin uyarici hormonu (GnRH) lizerine noradrenalinin uyarici bir etkisinin, dopaminin ise
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baskilayici bir etkisinin oldugu ve bu yol tlzerinden de prolaktin artisinin ortaya cikabilecegi
disiiniilmektedir (4). Bununla birlikte antidepresan kullanimina bagh ortaya c¢ikan prolaktin artisi
antipsikotik kullanimina iliskin ortaya ¢ikan prolaktin artisina goére daha nadirdir (12).Venlafaksin
kullanimina iliskin ortaya ¢ikan prolaktin artisina bagh galaktore ve jinekomasti olgu sunumlarinda
venlafaksin dozunun 75 mg/giinden 150 mg/giine artirilmasi sonrasinda prolaktin artisi, galaktore ve
jinekomastinin ortaya c¢iktig1 bildirilmektedir (4-7). Bu yan etkilerin ortaya ¢ikmasinda rol alan
mekanizma 5-HT reseptorleri tizerindeki inhibisyondur (8-11). Bu olguda da venlafaksin dozunun giinliik
75 mg'dan 150 mg’a artirilmasi sonrasi prolaktin artis1 ve galaktorenin goriilmiis olmasi 150 mg
venlafaksin dozunun esik deger oldugunu diisiindiirmektedir. Abdelmawla ve ark.nin yapmis olduklar1 bir
calismada elin dorsal venindeki NA bagimli vazokonstriiksiyon icin kullanmis oldugu ajanlardan biri olan
venlafaksinin 75 mg'da bu etkiyi gosteremedigini 150 mg'da ise NA etkisine bagl olarak
vazokonstriiksiyonu ortaya c¢iktigini yani 150 mg venlafaksin dozu ile SSRI etkisine NA etkisi eklendigini
ifade etmislerdir (13). Bir bagka ¢alismada da 200 mg/giin civarindaki venlafaksin dozunun NA gerialim
inhibitor ozelligi gosterdigi ancak 100 mg/glin venlafaksinin dozunun bu etkiyi ortaya ¢ikartmadig
belirtilmistir (14). Bu bilgiler 1s181nda venlafaksinin 150 mg/giin ve iistii dozlarda serotonin geri alim
inhibisyonuna noradrenalin geri alim inhibisyonunun eklendigini diisiindiirmektedir. Venlafaksinin 150
mg ve Ustii dozlarinda galaktore yan etkisi ortaya ¢ikmaktadir (15-16).

4. Sonug

Prolaktin artis1 ve galaktore etyolojisinde noradrenalinin de serotonin gibi etkili olabilecegi diisiiniilmekte
olup bunun desteklenmesi icin olgu sunumlardan 6teye genis popiilasyonlu calismalara ihtiya¢ oldugu
diistiniilmektedir.
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