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: OZET :
Yurdumuzda yaklagik ii¢ ay énce psikiyatri diinyasina sunulan Amineptine'i olaganiisti
(bugiine

dozda kullanan

lic hasta nedeni ile bu flacin toksik ve diger yan etkileri ile figili

yiiksek
degin bildirilmig olan en yiiksek doz kullaniminin ¢ok iistiindeld dozlarda)

givenirliligi simriarinin tahminlerin

dtesinde bulundugu saptanmg ve konuya iligkin literatiir gézden gegirilmigtir.

GiRis

Amineptine bir tristlik antidepressef ilagtir. 7- Hepta-
noik asid'ten olugan yan zinciri nedeniyle diger trisiklik
antidepressiflerden farkhilik gosterir (13). serotonin ve
noradrenalin lizerine etkisi yoktur. Dopamin geri alimim
inhibe eder. Bu etkiyi selektif dopaminerjik néronlarda
agiga gikan dopaminin geri alimim inhibe ederek yaptig
tabul edilir (2).Amineptine'in bu etkisi ilk defa 1977'de
Offermeier ve arkadaglarimn in vitro galigmalarinda
gosterilmigtir (3). Bu nedenle Amineptine biyokimyasal
olarak yapilan simflandirmalarda Nomifensine, L- Dopa,
DA-Antogonisteri bulundufu Dopaminerjik Antidepres-
sif Droglar arasinda yer almaktadir (5). Amineptine,
diger trisiklik antidepressif ilaglara gore gok daha fazla
timoleptik ve uyaric1 etkiye sahiptir (5,14,15). Bu etki-
sinin Nialamid, Desipramine, Viloxazine ayannda
oldugu kabul ediimektedir(5).

OLGULAR

1L.OLGU: C.T. 29 yaginda. Erkek. Saint Joseph Li-
sesi mezunu. Fransizca, Ingilizce dillerini bilir. Fran-
'sa'da lokantacilik yapmus. ingiltere'de otelcilik okumus,
halen taminmig bir restaurantin sahibi. 3 yilhik evli,
gocuksuz, Survector'ii yaklagik 7 ay siireyle kullanmus.

ilaca baglama nedeni: 3 kez diigiik yapan ve
gocug dogurmas: zor denilen esinin tekrar hamile kalip
miadinda 6li gocuk dogurmas iizerine gittigi ruh dokto-
runun depresyon tanist koyarak Survector 6nermesi ile
ilag kullanmaya baglami§. Doktorun ilaglanm sabah
Ogle birer tane almasi konusundaki uyansina ragmen
iizintdsiiniin gegmesi, belki sikintilanna iyi gelir
diigiincesiyle iki adet de aksam almg. Biitiin gece uyuya-
mamig, ancak kendisini zinde ve giglii hissetmesi
iizerine ilag dozunu kendiliginden arttirmig.

Ilaca yiiksek dozda devam nedeni: Birkag gun
iginde igtahinin azalmasi, az yemeckle doymas,
zayiflamaya baglamas: nedeniyle ¢ocuklugundan beri

sorun yaptigt sigmanhktan kurtulacag: diigiincesiyle
daha yiiksek miktarlara gtkomg.

Muayeneye geldiginde 26 kg zayifladifing sdyliiyordu
(ilag kullanmadan Onceki kilosu 105, simdiki
agirthg179kg).Elinde ii¢ litrelik su gigesi tagtyordu.
Cevresine zayiflamasimt yaptigi "su rejimi” ile
agikliyordu. Ailesine de bunu inandirmigti. Gnde 6-7
litre su ya da 2-3 kasa soda igtigini, o siralar giinde 100-
200 tablet Survector aldigim iddia ediyordu.

...... Hig geregi yokken igyerinin dekorasyonunu yeni-
letmisti. Ditkkammin arka tarafinda 40 masalik kagak
ingaat baglatmigti. Yiiksek faizle para ahyor, 100
miyonlarca lirahk akitler yaparak yeni igyerleri agiyordu.
"Number one" olmak sevdasindaydi. Kargt gikan amcasi
ve babasina dfkeleniyordu. Ciinkii sadece o galigtyordu.
Gergekten de sabahin 6'sindan geceyanlanna kadar me-
saideydi. "Nigadir strilmiig gibi, ayaklan gerisine
degecek sekilde” kosturuyordu.

70 kisi beslemekteydi. Diger ilgililer driimcek kafah
insanlard: ve siirekli olarak yeniliklere kargt Gikiyorlards.
Onu yolmak igin planlar yapiyorlardi. Durmaksizin he-
saplan inceliyordu. Kugkulan artmigti...

Psikiyatrik. Muayene Bulgulari:- Biling acik,
yOnelim tam tagifemik tarzda zaman zaman 6fkeli tonda
konusuyor. Gagngimlar siiratlenmig. Durmadan
konuguyor, ancak fikir firarlan yok. Mizaci 6forik ve
yiikselmig. Diigiince alaminda grandiy6z ve paranoid
diigiinceler, motor davranigta aktivite artigt gozlendi.

Fizik bulgular: Kilo kaybi, uykusuziuk, kabizlik,
tagikardi, Polidipripoliiiri, ’I‘a§lkard1 T.A.'de hafif
diigme.

Laboratuar bulgular: Kan sekeri %82, iire %35
mg. Kreatinin %0.9 mg. iirik asit 6.5 mg, Eritrosit
sayist 4.4 milyon/mm3. Hb %89-14.3 g. Hematokrit %
45, 16kosit sayist 13000/mm3, gomak gekirdekli
notrofil %2, pargali gekirdekli notrofil %69, Eozinofil
%S5, lenfosit %23, monosit % 1, trombosit 280.000,
timol bulaniklik 1.5 BU, ginkosiilfat 2.7 Bii, Kad-

* Balurkby Ruh ve Sinir Hastaliklan Hastanes! 5. Psikiyatri Birimi
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miyum (-) Gama GT 21 iU, SGPT 10 {U, SGOT 20
iU, Alkalen fosfatoz 126.7 lU/L Direkt bilirubin %
0.35 mg. indirekt bilirubin % 0.25 mg. idrar tahlili nor-
mal EEG ve EKG mcclemelerindc kayda deger patoloji
saptanmad.

Tedavi: Bir hastanede tetkik ve tedaviye alindi.
flaglan birden kesilince, titreme, kalp garpintisi, kan
basincinda hafif yiikselme, terleme, motor davramsta
artma, uykusuzluk, uyariima esiginin diigmesi, sikinti
gibi belirtileri goriildii. Hasta yatigindan 4 giin sonra
hastaneden izinsiz ayrildi. Yeniden Survagtor'a bagladis
ogrenildi. Jkna edilerek hospitalize edildi. Survector 10
giin ginde yavag yavag doz indirilerek yeniden kesildi. 15
giinliik hastane tedavisinden sonra tamamen diizeldi. 5
aydan beri izlenen hasta halen 87 kg beden agirlgim ko-
ruyarak ayaktan tedavisini muntazam sekilde
siirdiirmekte ve i§ yerini baganyla yonetmektedir.

2.0LGU:Y.0.39 Yasinda 18 yilhik evli. 2 kiz
cocuu babas. Iktisadi Ticari flimler Akademisi mezu-
nu. Halen bir supermarket sahibi ve yoneticisi.

flaca baglama nedeni: Lisede okuyan biiyiik kizimn bir
gengle kagip 15-20 giin Anadolu'da dolastiktan sonra
izinsiz evlenmesi iizerine depresyona girmis, doktoru da
Survector Snermis. Daha sonra kizinin kocast tarafindan
muhabbet tellallarina satildifim duyunca kullandigt Sur-
vector'den 3 kutu daha alarak yaklagik 70 tablet igmek
suretiyle suisit girigiminde bulunmus. Yakinlan
tarafindan hastaneye getirildi. Sonra hasta gdriildii. Mide
lavaji yapilmig, gastrik sonda takilmig, monitore
baglanmighi. Acil personeli, hastanin bulanti ve epigast-
rik agnidan yakinarak hastaneye geldigini, yiiziinin
kizarnmg ve hafif terli, anksiyeteli oldugu, kan
basincinda yiikselme, takigardi, tremor saptandigini,
bilingde konfii bir durum tesbit etmediklerini ifade et-
- mekteydiler. EKG'de hafif uzamasi diginda bulgu yoktu.
Frontal bag agnisindan sikayet ediyordu. Kan basinci la-
vajdan 3 saat sonra normalin hafif altina diistii. EEG in-
celemesinde alfa ritminde amplitiit bityiimesi. Labora-
tuar tetkiklerinde lokosit. Hb ve alkalen fosfataz
seviyelerinin anlamh derecede yiikseldigi goriildii
(Lokosit 7600/mm3, Hb %91, alkalen fozfataz 146.3
i0). Eritrosit, n5trofil, Bazofil, Eozinofil, lenfosit, mo-
nosit, trombosi:, kan sekeri, iire, urit asit, SGOT,
SGPT, gama GT total plazma proteini diizeyleri normal
simrlan iginde miitalea edildi.

Semptomatik tedavi uygulamasi ve 48 saat goziem
altinda tutulan hasta salah halinde taburcu edildi.

3 OLGU: Y.S. 35 yaginda. Erkek. Evli, 3 gocuklu.
Esi Alman. Onceleri egiyle birlikte sahibi bulunduklar
bir turistik tesis igletiyorlarmg. §imdi yalmz. Yiiksek
otelcilik mezunu. Ingilizce, Almanca, Fransizca dillerini
biliyor. Uzun yillar Almanya ve ingilterede kalmig. 4
yil 6nce alkolii birakmmg olan eski bir alkol bagimlisi.
Yiiksek doz Survector kullanmaya 3,5-4 ay devam
etmis.

Ilaca basglama nedeni: Alkol kullandif
donemlerde kendisini terk eden, alkol tedavisi goremesi
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iizerine geri donen egi ile anlagmazhig) siiriyormus. Egi
kaprisli ve ¢ekilmez bir kadinmig, ancak onu gok se-
viyormus. Esi dondiikten sonra daha evvel bozulan
iglerini diizene koyabilmek igin bir yandan faizle borg
para aliyor, bir yandan bilyiik paralarla kumar oynuyor-
mus. Borglarim ddeyebilmek igin sahibi bulundugu bir
arsayi biiyiik bir ighani yaptirmaya kalkigms. Vadesinde
odeycmedigi senetler yiiziinden alacakhilan sikigtirmaya
baglamiglar. Bu kez daha yiiksek faizlerle borg alarak se-
netlerini ddeme yolunu tutmug, sonugta ¢ek-senet ma-
fyasina teslim olarak 6-7 milyar degerindeki ighanini
kaybetmig, ardinda karisi gocuklanim alarak iilkesine
dénmiig. O siralar uykusuziuk, intihar digiince ve
girigimi, hayattan zevk almamak, yemek reddi, izola-
syon egilimleri nedeniyle gevreden duyulmasim Snlemek
igin ailesi tarafindan dostlan olan bir dahiliye uzmanina
gotiirilmiig. Onun Onerisiyle Survector kullanmaya
baglamig. Terapdtik dozlarda kullammn 3. giiniinde 10-
12 tane ilag yutarak kimseye haber vermeden intihara
kalkigmg. 4.-5. giinlerden baglayarak giinde ortalama
50-60 bazen de 70 tane Survector kullanmaya baglamsg,
yiiksek miktarlarda ilag ahmndan 10-15 giin sonra
istahsizhk ve kilo kaybi baglamig. 4 ayda 11 kg
zayiflamg. Az kurulugu, uykusuzluk, zaman zaman
kabizlik, arasira 1giga kargi hassasiyet belirmesine
ragmen, negesi ve galigma temposu artmig. Moralini
higbir seyin bozamayacag inanci, aldirmazlik, bildigini
okumak, giiciinii gostermek gibi- diigiince ve dav-
ramglanin "Eskiden siinepe, korkak ve basansz" olan
kendisinc ilag gibi geldigini soylilyordu. Sigeler dolusu
su igme ve sik sik tuvalete taginmak diginda yakinmasi
yoktu.

Psikiyatrik muayene: Biling agik, yonehm tam,
konugma tam hizanmmg. Algy, bellek kusuru yok. Spon-
tan dikkati artrmg. Duygulamim labil, nege tavrinda bo-
zulmug. Gagrnigimlar dizenli ve hizh. Grandiyz
diigiinceler meveut. PMA artmis.

Fizik bulgular: Kilo kaybi, kabizhk, uykusuziuk, po-
liuri, polidipsi, 1§13a kargt hassasiyet, nabizda hizlanma.

Laboratuar bulgulari: Kan sekeri%79 mg, kreati-
nin %0.95 mg, Urit asit 7.3 mg, eritrosit 4.2 milyon/
mm3, hb %79-13.9 g, hematokrit %41.3, I8kosit
11.000/mm3, trombosit 270.000. KFT: Timol
bulamkhik 1.4 BU, cinko sulfat 2.1 BU, Kadmiyum (-),
GT-28 ug. SGPT 14 iU, SGOT 31 i0, alkalen fosfataz
125.3 Ul/L.Diger laboratuar bulgulan normal.

EEG yiiksek amplitiitlii alfalar goriildii. EKG'de bir
patoloji yoktu.

Tedavi: Hasta bir hafta hospitalize cdildi, Survector
kesilerek semptomatik tedavi uyguland. igtahi, uykusu
diizeldi. Bol yemek yemege bagladi. 10 giin iginde 10 kg
sigmanladi. iki ay sonra normal agirhigina ulagh. Halen
ayaklan tedaviye devam eden hasta yem bir evmlk

“hazirh |gmdcd1r

TARTISMA
Bu iig olguda, kammizca, Amineptine yiiksck doz kul-

.
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BULGULAR Tablo: 4
Tablo 1 Kan Biyokimyasi
Fizik yan etkilere gore degerlendirme 1. olgu 2. olgu 3. olgu
(S=siddetli,O=orta, Y= yok)
‘ Kreatinin %0.90 mg %0.95 %0.97
1.olgu 2.0lgu  3.olgu Semptomlar Ure %35 mg %27 %29
§ Y $ Az kurulugu Urit asit 6.5mg - 6.7 mg
5 0 o ~ Agini hareketlilik Kan sekeri %82 | %67 %79
) Y s Uykusuzluk Total protein  70.4 : 69.1
$ 0 0 Tasikardi
Y Y (00 Isiga ha;sasnyet Tablo: 5'
S Y 0o Kabizhik Psikiyatrik Semptomlara Gore Degerlendirme
$ Y $ Istahsizlik l.olgu  2.0lgn 3. olgu
$ Y o Kilo kayb: Anksiyete - o +
e . Ofori 4+ - ++
S Y o Polidipsi-Poliuri
o s o T:efnor Spontan dikkat e . ++
Cagngimlarda < ++ Sl -+
e — Grandiy®z fikir - ’H;
Hemotolojik Degerlendirme Depresyon - + e
Hemoglobin 1. olgu 2. olgu . 3. olgu Paranoid fikir | - : - .
Hematokrit % 45 %43 %41.3 :
: Motor aktivite< ++ ++ *
Eritrosit 4.4 mil 4.5 mil 4.2 milyon
laniminda goriilen 6nemli etkilerin bir bolimi psigik
Lakosit 13. 000 7.600 11. 000 | alandaydi: Anksiyete, insomnia; PMA artisi ve ofori.
- - ' Boylece ilacin timoleptik ve uyaricr etkisinin yiiksek
Trombosit  280. 000 240.000  270.000 | gozlarda daha da artufs disiinilebilir (5, 14, 15, 18).
Kan biyokimyasinda iki olguda oldukga - yiiksek
16kosit, kreatinin ve iirik asit diizeyleri bulundu. Alka-
len fosfataz iigiinde de normal degerlerin iizerindeydi. Bir
olguda direkt-indirekt bilirubin diizeyi yikselmigti. Sui-
Tablo :3 sit vak'asinda ise transaminazlan artmisgti.
Karaciger Fonksiyon Testleri Kardiyovaskiller parametrelerin degerlendirilmesinde
L o .- anlamh bir degigiklik gzlenmedi. $iddetli orta derecede
- o8y 2. olgu » ©8%  olan tagikardi olgulann ortak ozelligi olarak dikkati
SGOT 2010 58.8 31 cekti. Uzun siireli agin yiiksek dozlarda (2000 mg'in
: istiinde) Survector kullammlarinda dahi tagikardi diginda
SGPT 10 37.3 14 onemli bir elektrokardiografik degigiklik bildirilme-
migtir (11). Uzun siireli kullanammlardan ayn olarak
Gama GT 21 41 28 suisit girigimi sirasinda bir defada agin doz alimlannda
toksik belirtilerin goriilmedigi gesitli raporlarda yer al-
Alkalez fosfataz 126. 7 146.3  125.3  maktadir (4,10,17). 4000 mg'in Ustiindeki dozlarda bile
Timol bulaniklik 1.5 BO 12B0 14B0 6.zeilildc kardiyak toksisite saptanmadifi kaydedilmekte-
: dir (4,6,18). Uzun siireli kullammda ortaya gikan beden
Ginko Sulfa 1.9 2.7 2.1 agirlig azalmasi ve polidipsi bir bagka dikkate deger

noktayd: (diabet insipitus aragtirmasi negatif sonug
verdi). - : :

Dirglinen Adem Gilt 4 Sayi 1 Ocak 1991



iki olguda EEG incelenmede alfa amplitiit bilyiimesi
ve bu durum agin doz ilag aliminda sik goriilen bir
6zellik olarak kabul edilmektedir (8). Yirmi tablet Sur-
vector'ii tek doz halinde alan bir olguda 15 saat sonra
konviilzif hecme goriildiigi bildirilmig (8,18) ise de ay-
larca izlenen olgularimizda herhangi bir epileptik atak
tammlanmamigtir. Literatiirde fatal sonuglanan
vak'alarda stereotipi, motor aktivetede artma ve toksik
doz kullammim takip eden saatler - igerisinde
konviilziyonlarin ortaya giktifi kaydedilmekle birlikte
(9) biz olgularimizda motor aktivite diginda ciddi bir be-
lirti saptamadik.

Tedavi dozlarinda aylarca tolerans geligmedigi 6ne
siiriilmekle birlikte (7,8,16) genellikle, trisiklik antidep-
ressiflerin ortalamanin iizerindeki dozlarda en az iki ay
kullammdan sonra aniden kesilmelere halinde bir hafta
icinde bazi ek belirtilerinin ortaya gikabilecegi kabul
edilmektedir (12). Bu durum kolinerjik rebaunt'a
baglanmaktadir. Bu nedenle ilag dozunun birden
azaltilmasi hallerinde dahi disfori ve yogun anksiyete
hatta depresyonu ortaya gikmasi bu fenonenle
agiklanmak istenir. Bu tiir belirtilerin goriilmesi muhte-
melen post sinaptik denervasyon supersansivitesiyle il-
gilidir (12).

Amineptine'in yan etkilerinin azhgi bakimindan
giivenilir bir ilag oldugu, terapdtik kullamimda tedaviyi
kesmeyi gerektiren vak'a sayistmn % 1.5-5.2 oldugu bi-
lirtilmektedir (6). Yakinmala daha cok ilk ayda ortaya
gikan tagikardi, agiz kurulugu,epigastrik afin, bulanti
ve tremordur. Biz yiiksek (agir1) doz alimlarinda bu beli-
rilere yeni semptomlann eklenmedigi gozledik.

Agin yiiksek dozlarda kullanilan diger antidcpressificr-
le kiyaslandiginda Amineptine'in giivenilir olugu dikkat
cekmektedir. Sadece 3000 mg Buproprion ve 3000 mg
dozda kullamlan Fluoxetine'e iligkin 6nemli bir toksik
etki meydana gelmedigi bildirilmigtir (1). 300 mg'n
iizerinde Maprotilin kullanan hastalann %36'sinda epi-
leptik ndbet, 450 mg'da koma olugturdugunu bildiren ra-
porlar vardir. Yiiksek dozlarda Mianserin, konviilzyon,
kardiyak aritmi, komaya neden olabilir. Nomifesin'de ise
agiz kurulugu, tagikardi, tremor meydana gelir. Oliam
veya nobet bildirilmemekle birlikte ciddi hipotansiyon
ve koma meydana gelebilir.Cok yiiksek dozlarda kul-
lamlan diger trisiklik antidepressifierin Snemli kardio-
vaskiiler komplikasyonlara, hatta liimlere yol
acabilecegi hususu artik klasiklegmigtir (1,12).

SONUGC

Bu olgularda;

-Amineptine gok yilksek dozlarda geng orta yash
kigilerde yagsamsal iglevier agisindan tehlike yarat-
mamgtir.

- Kalp kas: iizerine toksik etkisi yoktur.

- Istahsizlik, agin hareketlilik ve beden agiriginda azal-
maya neden olmaktadr, '

-Vijilansta artma, uykusuzluk yapmakta ve manik
hecmeye benzer duygu-diigiince durumu yaratmaktadur.

Dagonen Adam Ciit 4 Say 1 Ocak 1991

Amineptinc kdtilye kullammimn diger antidepressiflc-
re olugan aligkanhktan farkl oldugu agiklayabilecek an-
lamh bir veri saptamadik. Uzun siireli yiiksek dozda kul-
lanimin bizzat bu duruma neden Olup olmadlglm da
ilerideki aragtirmalar gosterecektir.
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