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Depresyonu olan hastalarda % 90’lara varan cin-
sel ilgi ve istek azhq bildirilmistir (1, 2).
Depresyonda zaten azalmis olan cinsel islevler iize-
rine, antidepresan tedavi sirasinda otaya cikan cinsel
islev kayiplarmin da eklenmesi ile tedaviye uyum
onemli derecede etkilenmektedir (3, 4).

Antidepresanlara bagh cinsel islev bozulmalarmin

| i
OZET: SUMMARY:
YASLI DEPRESYONLU OLGULARDA MIRTAZAPIN KULLANIMI- MIRTAZAPINE INDUCED EROTIC DREAM RELATED EJACULA-
NA BAGLI EROTIK RUYALARLA ILISKILI EJEKULASYON: 4 TION IN ELDERLY DEPRESSED PATIENTS: 4 CASE REPORTS
OLGU SUNUMU

Objective: Decline in sexual activities caused by medication
Amacg: Antidepresanlarln merkezi sinir sistemi i§|ev|erini etkile- affecting the functions of the central nervous system has often
yerek cinsel fonksiyonlarda azalma olusturdugunu bildiren cok been described, but there are few reports on medications caus-
sayida calisma olmasina karsin bu ilaclarin ortaya c¢ikardigi ing hypersexuality. In this article, mirtazapine induced erotic
hiperseksualite konusunda ¢ok az caligma vardir. Bu ¢alismada, dreams related ejaculation in four elderly depressed patients
4 yash depresyonlu olguda mirtazapin kullanimina bagl gelisen were represented, and studies which report antidepressants
riya ile iligkili ejekilasyon tablosu sunulacak ve antidepresan induced hypersexuality were briefly reviewed. Method: Four
kullanimina baglh gelisen artmig cinsel davranis bildiren male depressed patients aged 65-73 were included in the study.
calismalar kisaca gozden gegirilecektir. Yéntem: Calismaya mir- The diagnosis of major depression was made according to
tazapin tedavisi kullanmakta olan ve yaslari 65, 67, 71 ve 73 olan DSM-IV criteria. The severity of depression and sexual experi-
4 erkek olgu alinmigtir. Hastalarin tanisi DSM IV Slcutlerine ence levels of the patients were evaluated by using Hamilton
konmus;  depresyon dizeyleri Hamilton Depresyon Depression Rating Scale (HDRS) and Arizona Sexual
Derecelendirme Olgegi (HDDO), cinsel yasanti dizeyi ise Experiences Scale (ASEX). Results: Mean HDRS and ASEX
Arizona Cinsel Yaganti Olcegi (ASEX) ile degerlendirilm@tig points before mirtazapine treatment were found 31+2.4 and
Bulgular: Hastalarin mirtzapin tedavisi éncesi ortalama HDDO 21.2+2.2, and after 6-week treatment were 20.2+2.6 and
puanlar 31+2.4, ASEX puanlari 21.2+2.2; 6 haftalik tedavi son- 20.5+1.0, respectively. Dream related ejaculation side effect
rasi bu degerler sirasiyla 20.2+2.6 ve 20.5+1.0 bulunmustur. was reported in the first 10th day. This side effect has repeated
Hastalarda tedavinin ilk 10 gininde erotik riyalarla iligkili once a week during first month of the treatment, and disap-
ejekilasyonlar baglamistir. Bu durum tedavinin ilk ayinda ortala- peared even though mirtazapine intake continued. Conclusion:
ma haftada 1 kez devam etmis, daha sonra ilag kullaniminin This finding suggest that mirtazapine induce dream related
strdurilmesine ragmen ejekilasyon tanimlanmamistir. Sonug: ejaculation, which is related due to mirtazapine's blockage
Bu bulgular, yash depresyonlu hastalarda mirtazapinin alpha-2 adrenoceptor properties, in elderly depressed patients;
muhtemelen alfa-2 adrenoseptér blokajina bagl riya ile iligkili and that clinicians should be aware of this unreported side
gecici ejekilasyon tablolari ortaya cikarabilecegini ve klinisyen- effect of mirtazapine in elderly.
lerin bu durumdan haberdar olarak hastalarini bilgilendirmeleri
gerektigini dusindirmektedir. Key words: mirtazapine, dream related ejaculation, elderly
depression.

Anahtar soézcikler: mirtazapin, riya ile iligkili ejekilasyon, yasli
depresyonu Bull Clin Psychopharmacol 2000;10:166-170
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GIRIS bildirildigi cok sayida arastirma olmasma karsin, bu

ilaclarm kullanim1 sonucu cinsel islevlerde artma
bildiren calisma sayisi oldukca azdir. Bu calismalar
Tablo 1’de 6zetlenmistir. Fakat bu cahsmalarm hic
birinde antidepresan kullanimima bagh erotik riiyalar,
ya da riiyalarda ejekiilasyon artisi seklinde hipersek-
stalite bulgusu tammlanmamstir.

Yaptigimiz Medline taramasi sonucu, mirtazapinin
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Tablo 1. Antidepresanlarin Hiperseksiialiteye Yol Actigini Bildiren Calismalar

Tag Cinsel Etki Kaynak

Imipramin Libido Artisi Couper-Smart ve Rodham 1973 (5)
Viloksazin Libido Artist Deleo ve Magni 1983 (6)
Trazadon Libido Artis1 Sullivan 1988 (7)

Tranilsipromin
1zokarboksazid

Libido Artisi
Libido Artisi

Trazadon Ereksiyon Artisi
Moklobemid Ereksiyon Artisi
Moklobemid Ejekiilasyon Artisi

Simpson ve ark. 1965 (8)

Robie 1961 (9), Philipp ve ark. 1993 (10)

Lal ve ark. 1990 (11), Adaikan ve ark. 1991 (12)

Philipp ve ark. 1993 (10)

Philipp ve ark. 1993 (10), Korpelainen ve ark. 1998 (13)

ne genclerde ne de yashlarda riiya ile iliskili ejekiilas-
yon seklinde hiperseksiialite olusturdugunu bildiren
bir cahsmaya rastlamadik. Bilindigi gibi riiya ile iliskili
ejekiilasyonlar ergenlik ddéneminde sik olarak
gorilmekte, yas ilerledikce veya diizenli bir cinsel
iliski dénemi ardindan ejekiilasyonlarm sikhgr azal-
makta veya kaybolmaktadr.

Bu cahsmada artik genital cinsel iliskide bulun-
mayan 4 yash depresif olguda mirtazapin kullanim
sonucu ortaya cikan erotik riiyalarla iliskili ejekilas-
yonlar sunulacak ve bunun olasi nedenleri
tartisilacaktir. Olgular, Temmuz-Aralik 1999 tarihleri
arasinda Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi
psikiyatri poliklinigine bagvuran hastalar arasindan
secilmistir. Hastalara major depresyon tanisi Amerikan
Psikiyatri Birligi tam O6lclitlerine gére (DSM 1V)
konmustur (14). Hastalanin depresyon diizeylerinin
degerlendirilmesinde {ilkemizde gecerlik giivenirlik
calismasi Akdemir ve arkadaslan (15) tarafindan
yapilan Hamilton Depresyon Derecelendirme Olcegi
(HDDO) (16); cinsel yasanti diizeylerinin deger-
lendirilmesinde ise iilkemizde gegerlik ve gilivenirlik
cahsmasi yapilmamis olan Arizona Cinsel Yasanti
Olcegi (ASEX) (17) kullamlmustir.

OLGU 1:

H.C., 65 yasinda evli, 6 cocugu var. Son 5 yildir
parkinson tanisiyla izlenmekte. Bu amacla bir
antiparkinson ajan olan 1-dopa (Madopar) adh ilac
4.5 yildir kullantyor. Hasta parkinson disinda fiziksel
bir yakinmasimm olmadigim bildirmistir. Son 5 yildir
fiziksel rahatsizliklarim ve cinsel isteksizligini gerekce
gostererek esiyle diizenli bir genital iliski kura-
madigimt  ifade ediyor. Son 1 aydir depresif
yakinmalarla psikiyatri poliklinigine basvurdugunda
HDDO puam 31, ASEX puam 20 bulunmustur.
Yapilan rutin biyokimyasal ve hematolojik inceleme
sonucunda patolojik bir bulguya rastlanmamstir.

DSM 1V olclitlerine gore major depresyon tanisi
konan hastaya 30 mg/giin mirtazapin gece tek doz
seklinde bir tedavi diizenlendi. Hastanm klinik psiki-
yatrik muayenesi sonucunda demans dahil baska bir
ruhsal bozukluk bulunamamstir.

Tedavinin ilk haftasinda, 2 gece erotik riiyalarla
iliskili ejeklilasyon yakmmasi ortaya ¢iktigr bildirildi.
Hasta uzun siireden beri esiyle genital bir iliskide
bulunmadigim belirterek bunun bir rahatsizhk ola-
bileceginden  endise  ettigini  ifade  etti.
Ejekiilasyonlarnn sikhkla orgazma eslik ettigi bildiril-
mistir. Yapilan {iroloji konsiiltasyonunda, herhangi bir
tirolojik patoloji saptanmadi. ilag tedavisi bu
yakinmaya ragmen sirdirildi. Tedavinin 4.
haftasina dek haftada 1 gece erotik riiyalarla iliskili
ejekiilasyon yakinmasi devam etti ve daha sonraki
haftalarda tedaviye ragmen bu bulgu kendiliginden
kayboldu. Hastamn tedavinin 6. haftasindaki HDDO
puani 19, ASEX puam 20 bulunmustur.

OLGU 2:

A.C., 67 yasinda, evli, 4 cocugu var. Son 3 yildir
hipertansiyon tanisiyla izleniyor. Hipertansiyon prob-
lemi diyetle kontrol altina almmis durumda. Ayrica,
dejeneratif artrit nedeniyle 5 yildir diizensiz nons-
teroid antienflamatuar ilaclar kullanmakta. Hasta son
10 yildir esiyle genital iliski sayisinm ayda ortalama
bir oldugunu, son 1 yildir ise birbirlerini rahatsiz
ettikleri gerekcesi ile yatak odalarnni ayirdiklann ve
cinsel iliskide bulunmadiklarim ifade ediyor. Hastanin
yakimlann son 3 aydir depresif yakinmalarmin
oldugunu ifade etmistir. Ik muayene sirasmda HDDO
puani 28, ASEX puam ise 19 bulundu. Yapilan rutin
biyokimyasal ve hematolojik inceleme sonucunda
hafif bir hiperlipidemi saptandi. DSM 1V &lciitlerine
gore major depresyon tamsi konan hastaya 30
mg/glin mirtazapin gece tek doz seklinde bir anti-
depresan tedavi diizenlendi. Hastada klinik psikiyatrik
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muayene sonucunda demans dahil baska bir ruhsal
bozukluk bulunamad.

Tedavinin ilk haftasinda, bir kez erotik riiyalarla
iliskili ejeklilasyon yakmmasi ortaya ciktigr bildirildi.
Hasta bu ejekiilasyonlarin bazen orgazma eslik
ettigini bildirdi. Yapilan {roloji konsiiltasyonunda,
herhangi bir iirolojik patoloji saptanamamistir. Tedavi
bu yakinmaya ragmen siirdiirtildii. Tedavinin 5. haf-
tasina dek haftada ortalama 1 gece erotik riiyalarla
iliskili ejekiilasyon yakmmasi devam etti ve daha son-
raki haftalarda tedaviye ragmen bu bulgu tammlan-
madi. Hastamin tedavinin 6. haftasindaki HDDO
puani 18, ASEX puam 20 bulunmustur.

OLGU 3:

E.B., 71 yasinda, dul, 4 cocugu var. Son 10 yild,
dejeneratif artrit ve katarakt nedeniyle diizensiz
tedaviler gérmiis. Hasta 1 yil 6nce esini kaybetmis.
Son 15 yildir esiyle genital iliski sayisinm ayda ortala-
ma 1 oldugunu, son 1 yildir ise hi¢ bir kadimla cinsel
iliskide bulunmadigim ifade ediyor. Hastammn yakinlan
bize basvurusundan yaklasik 3.5 ay once depresif
yakmmalarmin basladigim ifade etti. Bu yakmmalarla
poliklinigimize basvurdugunda HDDO puam 31,
ASEX puam ise 22 bulundu. Yapilan rutin
biyokimyasal ve hematolojik inceleme sonucunda
trigliserit diizeylerinde ve sedimentasyon hizinda
tedavi gerektirmeyen hafif bir yiikselme saptand.
DSM 1V olclitlerine gore major depresyon tamsi
konan hastaya 30 mg/giin mirtazapin gece tek doz
seklinde bir antidepresan tedavi diizenlendi. Hastada
klinik psikiyatrik muayene sonucunda demans dahil
baska bir ruhsal bozukluk bulunamadi. Fakat yaslan-
maya bagh yakin bellek islevlerinde minimal bir kayip
dikkati cekmekteydi.

Hasta tedavinin 2. haftasindan itibaren haftada iki
kez gece erotik riiyalarla iliskili ejekiilasyon yakinmasi
ortaya c¢iktigim bildirdi. Ejekiilasyonlarm cogu kez
orgazma eslik ettigi bildirilmistir. Yapilan {iroloji kon-
siiltasyonunda, tedavi gerektirmeyen minimal bir pros-
tat hipertrofisi saptandi. Tedavinin 4. haftasma dek
haftada ortalama 1 gece erotik riyalarla iliskili
ejekiilasyon yakmmasi devam etti ve daha sonraki
haftalarda tedaviye ragmen bu bulgu tanimlanmadi.
Hastanin tedavisinin 6. haftasmdaki HDDO puam 20,
ASEX puam 20 bulunmustur.

OLGU 4:
N.U., 74 yasinda, dul, 3 cocugu var. Son 10 yildir

hipertansiyon nedeniyle degisik tedaviler gérmiis. Son
5 yildir kronik obstriktif akciger hastahd nedeniyle

tedavi gordiigi ifade edildi. Hasta 5 yil 6nce esini
kaybedene dek esiyle genital iliski sayisinin ayda orta-
lama bir kez oldugunu, esi 6ldiigiinden beri 5 yildir
hic bir kadinla cinsel iliskide bulunmadigimi belirtti.
Yakmlarindan ahnan anamnezde, hastada, basvuru
tarihinden ortalama 4 ay 6nce baslayan depresif bul-
gular, son 1 yidir ise unutkanlik yakmmalarnm
oldugu bilgisi almdi. 10, 15 ve 5 y1l &nce de ortalama
3 ay siiren depresyon ddénemler tanmimlandi. Bu
yakmmalarla psikiyatri poliklinigine basvurdugunda
HDDO puani 34, ASEX puam ise 24 bulunmustur.
Yapilan rutin biyokimyasal ve hematolojik inceleme
sonucunda hematokrit, sedimentasyon ve lrik asit
diizeylerinde tedavi gerektirmeyen yiikselmeler sap-
tand.

DSM 1V olcitlerine gore major depresyon tanisi
konan hastaya 30 mg/giin mirtazapin gece tek doz
seklinde bir tedavi diizenlendi. Hastada aynica klinik
psikiyatrik muayene sonucunda hafif diizeyde
demans saptandi (Mini Mental Muayene Testi puam
20 bulundu). Mirtazapin tedavisinin 1. haftasmdan
itibaren, haftada bir kez gece erotik riiyalarla iliskili
ejekiilasyon yakinmasinmm ortaya c¢iktigi bildirildi.
Hasta ejekiilasyonlarm sikhkla orgazma eslik ettigini
bildirdi. Yapilan {roloji konsiiltasyonunda, minimal
bir prostat hipertrofisi saptandi. Tedavinin 6. haf-
tasina dek haftada ortalama 1 gece erotik riiyalarla
iliskili ejekiilasyon yakmmasi devam etti ve daha son-
raki haftalarda tedaviye ragmen bu bulgu tanimlan-
madi. Hastanm tedavisinin 6. Haftasindaki HDDO
puani 24, ASEX puam 22 bulunmustur.

TARTISMA

Degisik tlirde antidepresan ilaclarin kullammlan
sirasinda siklikla farkh tiirde cinsel islev kayiplarinmn
oldugu ve bu durumun tedaviye uyumu olumsuz
yonde etkiledigi bilinmektedir. Oysa antidepresan
tedavi sirasinda artmis cinsel davramslar nadir olarak
bildirilmekte ve bu konudaki bilgilerin kontrolli
calismalardan c¢ok vaka raporlarindan geldigi
goriilmektedir. Antidepresan tedavi sirasinda artms
cinsel davramslarin olusum mekanizmasi net degildir
ve bu belirsizlik mirtazapin i¢in de gecerlidir. Bizim
bildirdigimiz bu 4 yash depresyonlu hastada, erotik
riyalarla iliskili olarak ortaya c¢ikan ejekiilasyonlarnn
olusum mekanizmasi net olmasa da bu konuda
degisik goriisler ileri stiriilebilir.

Bilindigi gibi mirtazapin, antidepresan etkisini
temel olarak noradrenerjik ve serotonerjik transmis-
yonu artirarak gosterir (18). Mikrodiyaliz yontemiyle
yapilan deneysel cahsmalar, mirtazapinin sicanlarnn
hipokampusunda noradrenalin salimmmi arttirdigimin
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bir gostergesi olan dihidroksifenilasetik asit diizeyleri-
ni ytkselttigi saptanmistir (19). Mirtazapinin nora-
drenalin transmisyonu artinci etkisini alfa-2 reseptor-
leri antagonize ederek gosterdigi saptanmstir (18).
Ayrica, 5HT-2 ve 5HT-3 reseptorlerinin mirtazapin
tarafindan bloke edilmesi, hem sinaptik arahkta 5HT-
1A reseptorlerini uyaracak daha azla serotonin
kalmasma, hem de cinsel yan etkilerin olusmamasina
yol actigh bildirilmistir (20). Deneysel ¢alismalar, mir-
tazapinin sicanlarda striatal sinaptozomlarda sero-
tonin gerialimii inhibe etmedigini géstermistir (19).

Sonug¢ olarak, (i) noradrenerjik ndéronlarn
presinaptik uclarindaki alfa-2 otoreseptorlerin mir-
tazapin tarafindan bloke edilmesine bagh gelisen
noradrenerjik aktivitedeki ve serotonerjik néronlarin
ateslenme mzindaki artisin, (i) serotonerjik néron-
larm presinaptik ucundaki alfa-2 heteroseptorlerin ve
postsinaptik ucundaki 5-HT2 ve 5HT3 reseptdrlerinin
mirtazapin tarafindan bloke edilmesine bagh 5HT-1
tizerinden gerceklesen serotonerjik aktivite artismin
mirtazapinin antidepresan etkinliginden sorumlu
oldugu bildirilmistir (21). Bir baska cahsmada, mir-
tazapinin  alfa-2  adrenoseptorlere  gosterdigi
affinitenin alfa-1 adrenoseptdrlere gosterdigi affinit-
eden oldukga yiiksek oldugu gosterilmistir (22).

Bilindigi gibi, 5HT-2 reseptorlerini uyaran ajan-
larm orgazm ve ejekiilasyon sorunlarma yol actig,
tam tersine siproheptadin gibi 5HT-2 reseptorlerini
bloke eden maddelerin orgazm ve ejekiilasyonu
kolaylastirdigi  bulunmustur (23). Bu Dbilgilerden
hareketle, mirtazapinin orgazm ve ejekiilasyonu
kolaylastirmasimin = 5HT-2  reseptdrlerini  bloke
etmesiyle baglantih oldugu ileri stiriilebilir (20).
Diger taraftan, yohimbin gibi alfa-2 adrenoseptorleri
bloke eden ajanlarin ereksiyon, ejekiilasyon ve
orgazm sorunlarmin tedavisinde kullamldigr bilin-
mektedir (24). Mirtazapinin de yohimbin gibi alfa-2
adrenoseptorleri bloke ettigi hatirlanacak olursa,
orgazm ve ejekiilasyonu kolaylastimnci etkisinin altinda
yatan ikinci mekanizmamn bu alfa-2 adrenoseptor
blokaji oldugu sdylenebilir.

Mirtazapinin cinsel yan etkilerinin plasebo
diizeyinde oldugunu gdsteren cok sayida arastirma
olmasma karsm, bilgilerimize gore, cinsel islevleri
artinal etkisinin oldugunu bildiren c¢alisma yoktur.
Hastalarimizda mirtazapine bagh olusan erotik
rilyalarla iliskili ejekiilasyonlann, ilacin alfa-2
adrenoseptoér ve 5HT-2 reseptoér blokaji sonucu
ortaya giktigimi soyleyebiliriz. Ejekiilasyonlarn 6zel-
likle riiyalarla iliskili olarak ortaya cikmasi ise
muhtemelen mirtazapinin noradrenerjik transmisyonu
artirmasi sonucu gerceklesen REM artisi ile baglantil
olabilir (25).

Olgu 1’in kullandigi antiparkinson ilacin (1-dopa)
dopamin agonisti olmasi nedeniyle, prolaktin diizey-
lerinde olusturdugu azalmaya bagh olarak hipersek-
stialiteye yol actigi konusunda cahismalar bulunmak-
tadir (26). Bu hastada 4.5 yildan beri antiparkinson
ilac kullanildign halde erotik riiyalarla iliskili ejekiilas-
yon olmadigr bildirilmistir. Mirtazapin kullamimaya
baslandiktan sonra ortaya ejekiilasyonlann, mirtaza-
pinin I-dopa kullanimmim yol actigr bildirilen
hiperseksuialiteyi daha da kolaylastirmasi sonucu
olustugu diistinilebilir.

Erotik riiyalarla iliskili ejekiilasyonlarn yash olgu-
larda ortaya c¢ikmasi bir tesadiif olabilir; ya da
yashlarm mirtazapinin bu etkisine daha duyarh
oldugu sodylenebilir. Bu konu ilave cahsmalan gerek-
tirmektedir. Geng¢ hastalarda da mirtazapine bagh
erotik riiyalarla iliskili ejekiilasyonlar ortaya cikiyor
olabilir. Fakat bu ejekiilasyonlarm mirtazapine mi
yoksa yasin genc¢ olusuna mm baglanmasi gerektigi
actk olmadigi icin bu konunun aydinlatiimasi daha
ayrmtili calismalan gerekmektedir.

Ayrica olgularda ortaya cikan ejekiilasyonlarm
sikhkla orgazmla birlikte olmasi da dikkate deger bir
baska husustur. Desipraminin de depresif hastalarda
ejekiilasyonlan artirdigi bildirilmektedir (27); fakat
desipramin ejekiilasyonlan artirmasina ragmen orgaz-
ma yol agmamasi nedeniyle mirtazapinden ayrilmak-
tad.

Bir diger konu, mirtazapaninin hastalarm HDDO
puanlarinda tedavi éncesine gére bir azalma olustur-
masina karsin, ASEX puanlarim etkilememesidir. Bu
bulgu, tedaviyle hastalarin depresyon diizeylerinde
bir diizelme olmasma karsin cinsel yasanti diizey-
lerinde  belirgin  bir  iyilesme  olusmadigim
distindiirmektedir. 6 haftahk tedavi sonunda cinsel
yasanti diizeylerinin diizelmemesine karsin, tedavinin
ilk haftasindan itibaren erotik riiyalarla iliskili
ejekiilasyon ve orgazm bulgularmin ortaya ¢ikmasi ve
bu bulgulann bir siire devam etmesi, ejekiilasyonlarmn,
mirtazapinin cinsel yasanti diizeylerini artirmasi sonu-
cu degil, ilacin bir yan etkisi sonucu ortaya ¢ikmis ola-
bilecegini diisindirmektedir. Hastalarda ejekiilasyon-
larm ila¢ kullammina ragmen giderek azahp kaybol-
masi ise mirtazapinin bu etkisine zaman icinde tole-
rans gelismis olabilecegini diisindiirmektedir.

Sonug olarak, daha genis 6rneklemde ve kontrolli
cahsmalarla dogrulanmasi gerektigini distindigtimiiz
bulgularm bir 6n bulgu oldugunu belirtmemiz gerek-
mektedir. Ayrica, yash depresyonlu olgularda mirtaza-
pin kullanirmma bagh olarak erotik riiyalarla iliski geci-
ci ejekiilasyon tablolarmin ortaya c¢ikabilecegi, kli-
nisyenlerin yash hastalan bu durumdan haberdar
etmeleri ve uyarmalan gerektigi soylenebilir.
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