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Milnasipran Kullanimi ile Gelisen Prematdr

Ejakulasyon

ibrahim Giindogmus', Mustafa ispir', Servet Ebrinc’

OZET:
Milnasipran kullanimi ile gelisen prematir
ejakulasyon

Noradrenalin ve serotonin geri alim inhibitéri olan milna-
sipran, depresyon ve fibromiyalji tedavisinde dusik yan
etki profili ve iyi tolere edilebilirligi nedeniyle tercih edilir.
Yasamin her alaninda oldudu gibi, batiin insanlarin cinsel
yasamdan zevk almasi bir gerekliliktir. Antidepresan kulla-
nimi cinsel islev bozukluguna neden olabilir. Antidepresan
kullaniminin neden oldugu cinsel bozukluklardan dolayi,
hastalarin yasam kalitesinde ve cinsel tatmininde azalma
olabilir. Bu durum tedavinin erken kesilmesiyle sonucla-
nabilir. Erken bosalma erkek cinsel islev bozuklugunun en
yaygin seklidir. Milnasipranin daha once cinsel yan etkilere
neden oldugu bilinmiyordu. Erken bosalma da dahil olmak
zere ejakulasyon bozukluklan acisindan ozellikle milna-
sipran kullanan erkek hastalarda cinsel yan etkiler goz
éninde bulundurulmalidir.

Bu yazida milnasipran kaynakli erken bosalma vakasi
tartisilmustir.

Anahtar kelimeler: milnasipran, yan etki, cinsel islev
bozuklugu, prematir ejakulasyon
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ABSTRACT:
Milnacipran-induced premature ejaculation

Milnacipran, is noradrenalin and serotonin reuptake
inhibitor, is preferred because of low side effects and
well-tolerability in the treatment of depression and
fibromyalgia.

As in all areas of life, it is a necessity for all people to
enjoy sexual life. Using antidepressants can cause sexual
dysfunctions. Due to the sexual disorders caused by
antidepressant use, it can be reduction in patients” quality
of their lives and sexual satisfactions. This situation may
result in early discontinuation of the treatment. Premature
ejaculation the most widespread form of male sexual
dysfunction. Milnacipran was previously not known to
cause sexual side effects. Sexual side effects particularly
in terms of ejaculation disorders including premature
ejaculation should be kept in mind when treating male
patients with milnacipran.

In this paper, a case of milnacipran-induced premature
ejaculation is discussed.

Keywords: milnacipran, side effect, sexual dysfunctions,
premature ejaculation
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GIRIS

Prematiir ejakulasyon, erkeklerde sik goriilen cinsel islev
bozukluklarinin basinda gelmektedir (1,2). Kullanilan en
yaygin tanimlama ile prematiir ejakulasyon, siirekli ya da
tekrarlayan bigcimde minimal cinsel etkilesimle penetras-
yon oncesi, sirasinda veya hemen sonrasinda istenilen za-
mandan dnce ejakulasyon meydana gelmesidir (3). Aktif
cinsel hayati olan erkeklerin %30-40 kadarinda ve erkekle-
rin hayatlar1 boyunca %75’'inde goriilmekte olan prematiir
ejakulasyon, en sik goriilen cinsel islev bozuklugudur
(1,2,4). Prematiir ejakulasyon sikayeti olan hastalarin, pre-
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matiir ejakulasyon sikayeti olmayanlardan daha geng ol-
duklar1 ve daha fazla anksiyete sahibi olduklari yapilan bir
calisgmada belirtilmistir (5). Prematiir ejakulasyon psikoje-
nik, fizyolojik ve organik faktérlerin karisiminin sonucudur.
Yapilan calismalarda diyabetes mellitus, hipertansiyon, ko-
roner ve periferik vaskiiler hastaliklar, hiperlipidemi, hipo-
gonadizm, alkol alimi, travma, cerrahi girisimler, depres-
yon, anksiyete, stres ve ila¢ kullanimi gibi pek cok faktoriin
ejakulasyonun niteligini etkiledigi ve prematiir ejakulasyon
olusumuna neden olabilecegi belirtilmistir (6,7).
Noradrenalin ve serotonin geri alim inhibit6rii olan mil-
nasipran, depresif bozukluk ve fibromiyalji tedavisinde dii-
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stik yan etki profili ve iyi tolere edilebilirligi nedeniyle tercih
edilir. Emilimi hizli olup yar1 6mrii 8 saattir. Sitokrom P 450
enzimleri ile etkilesimi olmadan bobreklerden itrah olur
(8,9). Milnasipranin, noradrenalin ve serotonin geri alimi
tizerine etkisi yaklagik olarak ayni orandadir (8). Noradre-
nalin ve serotonin reseptorlerine etkisinden dolay: tedavi
etkinligi trisiklik antidepresanlara benzemekte, ancak daha
diistik yan etki profili bulunmaktadir (10,11). En sik goriilen
yan etkileri; tasikardi, carpinti, hipertansiyon, tremor, ka-
sint1, bulanti, konstipasyon, karin agrisi, agiz kurulugu, uy-
kusuzluk, bas dénmesi ve terlemedir (12,13). Calismalar
milnasipranin cinsel yan etki profilinin ¢ok diisiik oldugu-
nu gostermektedir (14). Yapilan ¢calismalarda milnasipran
kullanimina bagh goriilen yan etkilerin doza bagiml oldu-
gu gosterilmistir (15).

Yazimizda milnasipran 100 mg/giin kullanimi sonrasi
gelisen prematiir ejakulasyon olgusu sunulmustur.

OLGU

Yirmi dokuz yasinda evli, lise mezunu, memur olan erkek
hasta 5 ay once gerginlik, huzursuzluk, sinirlilik, moralsiz-
lik, kotii bir seyler olacakmus hissi, uyku diizensizligi, dikkat
daginiklig: yakinmalariyla klinigimize basvurdu. Hastanin
sikayetleri basvurusundan 4 ay 6nce is yerinde yapilan go-
rev degisikliginden sonra baslamis. Daha 6nce psikiyatri
miiracaati ve psikiyatrik ila¢ kullanimi olmayan hasta, ya-
kinmalarinin ig ve aile hayatini etkilemeye baslamas: {izeri-
ne psikiyatri klinigimize bagvurmus.

Hastamiz, dort ¢cocuklu bir ailenin {i¢lincii cocugu ola-
rak normal dogum ile dogmus. Hastanin dogum, bebeklik
ve cocukluk déoneminde hastalik 6ykiisii ve 6zellik bulun-
muyor. Anne-baba ilkokul mezunu, emekli ve tanisarak ev-
lenmigler, akrabaliklar1 yokmus. Ailede noérolojik ve psiki-
yatrik hastalik 6ykiisti bulunmuyor.

Hasta; ilkdgretim, lise ve yiiksekokulu ailesinin yaninda
okumus. Askerlik hizmetinden sonra memur olarak ¢alis-
maya baslayan hasta, yedi yil nce evlenmis. Mutlu bir evli-
ligi bulunan hastanin iki cocugu var. Hastalik 6ncesi cinsel
islev bozuklugunu diistindiirecek bir 6ykiisii bulunmuyor.
Daha oncesinde uyku ve istah sorunlari olmayan hasta,
giinliik yarim paket sigara iciyormus. Tibb1 6zgecmisinde
ve soygecmisinde 6zellik bulunmayan hastanin, alkol ve
madde kullanim 6ykiisii yoktu.

Fizik muayene ve laboratuvar bulgularina gore;

Vital bulgular: Normal.
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Norolojik muayene ve diger sistem muayeneleri: Normal.

Laboratuvar bulgular1 (Hemogram ve rutin biyokimya-
sal degerler): Normal.

Ruhsal durum muayenesinde; bilinci acik, koopere, yer-
zaman-kisi yonelimi tam, duygudurum ve duygulanim ank-
siy0z, bellek normal, dikkat azalmis, yargilama, soyut dii-
stinme ve gercegi degerlendirme yerinde, algis1 normaldi.
Fizik ve norolojik muayenesinde patolojik bulgu saptanma-
di. Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olgegi (HAM-A) ve
Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HAM-D) pu-
anlari sirastyla 29 ve 15 idi. Psikiyatrik 6ykii ve muayene so-
nucunda hastaya DSM- 5 (Diagnostic and Statistical Manu-
al of Mental Disorders) 6lciitlerine gore yaygin anksiyete
bozuklugu tanist kondu. Herhangi bir ila¢ kullanimi olma-
yan hastaya milnasipran 50 mg/giin baslandi ve 1 hafta
sonra 100 mg/giin’e yiikseltildi.

iki ay sonra poliklinigimize kontrol muayenesi igin bag-
vuran hasta yakinmalarinda azalma oldugunu ve kendisini
daha iyi hissetigini séyledi. (HAM-A: 21, HAM-D:10) Fakat
ila¢ kullanmaya basladiktan sonra, {iciincii hafta farkina
vardig: erken bosalma rahatsizliginin oldugunu belirtti.
Milnasipran tedavisinden dnce herhangi bir cinsel islev bo-
zuklugu bulunmayan hasta, iiroloji ve endokrinoloji klinik-
lerine konsiilte edildi. Diyabetes mellitus, néropati, travma,
iirogenital enfeksiyon, idrar ¢ikarma 6zellikleri, gegirilmis
cerrahi ve ila¢ kullanimi yoniinden ayrintili bicimde sorgu-
landi. Hastanin bakilan hormon profili (testosteron, LH,
FSH ve prolaktin), spermiyogram, tam kan sayimi, karaci-
ger (ALT, AST, GGT,ALP, bilirubin, albiimin) ve bobrek islev
testleri (iire, kreatinin), elektrolitleri (Na, K, Cl, Ca), tam id-
rar tetkiki, sedimentasyon ve tiroid islev testleri normaldi.
Advers etki degerlendirmesi i¢in yapilan Naranjo Algorit-
masina gore milnasipran kullanimi ile gelisen prematur
ejekulasyona baglh advers etki skoru 6 (5-8 muhtemel ad-
vers etki) olarak saptandu.

Hastamizda milnasipran 100 mg/giin tedavisi sonlandi-
rilarak venlafaksin 75 mg/giin tedavisi baglandu. Bir ay son-
raki kontroliinde herhangi bir cinsel islev yakinmasi bulun-
mayan hastanin tedavisi devam ediyor.

TARTISMA

Hayatin her alaninda oldugu gibi cinsel hayattan zevk al-
mak biitlin insanlar i¢in bir gerekliliktir. Antidepresan kul-
lanimiyla gelisen cinsel islev bozukluklarina bagh olarak
hastalarin hayat kalitesinde diisme, iligkilerinde etkilenme,
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ozgliveninde ve cinsel doyumunda da azalma olabilmekte-
dir (16). Antidepresanlarin yan etkilerinden olan cinsel iglev
bozukluklarinin goriilmesi, hastalarin tedavi memnuniyeti-
ni olumsuz yénde etkilemekte ve tedaviyi birakma dolayi-
siyla sikayetlerinin yinelemesine sebep olabilmektedir (17).
Calismalar antidepresan, alfa-bloker ve antihipertansif ila¢
kullaniminin cinsel islev bozukluguna yol acabilecegini
gOstermigtir (18). Antidepresanlar icinde sik kullanilmakta
olan secici serotonin geri alim inhibitérii grubu ilaglarin,
orgazm inhibisyonu, erektil disfonksiyon, libido azalmasi
ve priapismus gibi cinsel islev bozukluklarini yiiksek oran-
da yapabilecekleri bilinmektedir (18,19).

Depresif bozukluk ve antidepresan ilaglarin cinsel islev
izerine etkilerini arastiran caligmalar, noradrenalin geri
alimi tizerine de etkisi bulunan duloksetin, venlafaksin ve
reboksetinin, secici serotonin geri alim inhibit6rii grubu
olan antidepresanlardan daha az cinsel yan etkisi bulun-
dugunu gostermistir (20-22). Noradrenalin geri alim etkisi
daha gficlii olan milnasipranin ise hem depresif belirtileri
azalttig1 hem de libido azalmasini diizelttigini bildirilmek-
tedir (20). 1867 hasta ile yapilan 6nemli bir calismada mil-
nasipran kullanimi ile ejakulasyon bozuklugu saptanma-
mistir (23). Parkinsonizm, hipertansiyon, defekasyon
sonrasl ejakulasyon, akut hepatit ve prostatizm literatiirde
milnasipran kullanimi ile yan etki bildirilen olgu sunumla-
ridir (24-26). Bilindigi kadariyla olgumuz milnasipran kul-
lanimiyla gelisen ilk prematiir ejakulasyon vakasidir.

Pelvik taban kaslarinin ritmik kasilmalari ile posterior
tiretradaki semenin refleks olarak anterior {iretradan atil-
masina ejakulasyon denir. Ejakulasyon, otonom ve somatik
sinir sistemlerinin koordinasyonunu gerektirir ve rol oyna-
yan temel norotransmitter noradrenalindir (27,28). Seroto-
ninin cinsel islev bozuklugu gelisiminde libido, ejakulasyon
ve orgazm fonksiyonlarina inhibe edici etki gostererek

Kaynaklar:

1. Frank E, Anderson C, Rubinstein D. Frequency of sexual
dysfunction in “normal” couples. N Engl ] Med. 1978;299:111-5.
[CrossRef]

2. Schein M, Zyzanski SJ, Levine S, Medalie JH, Dickman RL,
Alemagno SA. The frequency of sexual problems among family

practice patients. Fam Pract Res J. 1988;7:122-34.

3. Diagnostic and statistical manual of mental disorders, DSM-V.
Washington(DC): American Psychiatry Association, 2013: 423-426.

4. McMahon CG. Treatment of premature ejaculation with sertraline
hydrochloride. Int ] Impot Res. 1998;10:181-4. [CrossRef]

52

onemli bir rol oynadig ortaya konulmustur (28).

Hastamizda kullanimina bagladigimiz venlafaksinin,
milnasipran gibi serotonin noradrenalin geri alim inhibit6-
rii grubu bir ila¢ olmasina ragmen prematiir ejakulasyonun
tekrarlamamasinin sebebi, milnasipranin serotonin ve no-
radrenalin geri alimin yaklasik esit oranda yaparken, ven-
lafaksinin serotonin geri alimu {izerine etkisi noradrenaline
oranla 30 kat fazla olmasidir (29). Bu 6zellikte milnasipra-
nin, venlafaksine gore adrenerjik etkisinin yiiksek oldugunu
gosterir. Yapilan arastirmalarda prematiir ejakulasyon te-
davisinde venlafaksinin plesebodan farki olmadig gosteril-
migstir (30). Serotoninin ejakulasyon iizerine inhibe edici et-
kisinin olmasi ve prematiir ejakulasyon tedavisinde secici
seratonin geri alim inhibitorlerinin kullaniliyor olmasi ol-
gumuzda gelisen prematiir ejakulasyonun milnasipranin
noradrenalin geri alimini engellemesi sonucu olugan adre-
nerjik uyarim ile ortaya ¢iktigin diisiindtirmektedir.

Hastalar, cinsel islev bozukluguna yoénelik sikayetlerin-
den o6zellikle sorgulanmadikca soz etmeyebilir. Antidepre-
san kullanan hastalar cinsel islev bozuklugu yoniinden ay-
rintili olarak sorgulanmalidir. Antidepresan kullanimi ile
gelisen cinsel islev bozuklular1 nedeniyle tedaviyi birakan
veya diizenli ila¢ kullanmayan hastalar diisiiniildiigiinde,
hastaya antidepresan tedavi baslarken cinsel islev bozuk-
luklari ve gerektiginde alternatif tedavi seceneklerinin varl-
g1 konusunda bilgilendirilmeleri 6nem arz etmektedir. Has-
talara kullanilan ilaca bagl cinsel islev bozuklugu gelismesi
durumunda tedaviyi birakmak yerine alternatif secenekleri
arastirmak icin yeniden gelmeleri gerektigi belirtilmelidir.
Klinisyenler, antidepresan tedavisi alan hastalari cinsel is-
lev bozuklugu yoniiyle dikkatle izlemelidir.

Milnasiprana bagli gelisen prematiir ejakulasyonun
mekanizmasinin aydinlatilabilmesi icin daha ¢ok ve kont-
rollii caligmalara ihtiyac duyulmaktadir.
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