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CASE REPORT

Sertlesme Bozuklugunun Eslik Ettigi Major Depresyonda Modafinil
Kullanim:: Bir Olgu Sunumu
¢

Hakan KARAS', Muzaffer KASER?

OZET

Sertlesme Bozuklugu erkeklerde major depresyon ile birlikte oldukca
sik goriilen bir cinsel islev bozuklugudur. Antidepresan tedavi ile
depresyona eslik eden cinsel islev bozukluklart her zaman diizelme
gostermemekte, bazen siddetlenebilmekte veya antidepresana bagl
yeni cinsel islev bozukluklar: gelisebilmektedir. Modafinil, norepinefrin
ve dopamin tastyicilarina baglanan ve bunun sonucunda sinaptik
aralikeaki norepinefrin ve dopamin diizeylerini arturarak santral sinir
sistemi {izerinde uyaric1 etkinlik gdsteren bir ilagtr. Modafinil birincil
olarak narkolepsi tedavisinde ve kronik yorgunluk sendromunda
kullanilmaktadir. Bunun yaninda, dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugunda ve major depresyonda ek tedavi olarak etkin oldugu
bilinmektedir. Bu yazida antidepresan tedavisine modafinil eklenmesi
ile eslik eden sertlesme bozuklugunun iyilesme gosterdigi 39 yasindaki
bir erkek majér depresyon olgusu sunulacakur. Fluoksetin 20 mg/giin
ile hastanin depresif yakinmalarinin ¢ogu tedavinin besinci haftasinda
geriledi. Hastanin diger depresif belirtilerinde ve cinsel isteginde
diizelme olmasina ragmen yorgunluk, bitkinlik ve sertlesme glicliigii
yakinmasi devam etmekteydi. Olgumuzda tedaviye modafinil 200 mg/
giin eklenmesi ile birlikte sadece psikomotor belirtilerin degil, ayni
zamanda sertlesme glicliigli yakinmasinin da iyilestigi goriildii.

Anahtar Sézciikler: Modafinil, depresyon, cinsel islev bozuklugu,
sertlesme bozuklugu, tedavi

SUMMARY
Use of Modafinil in Co-existing Major Depression and Erectile
Dysfunction: A Case Report

Erectile dysfunction is a sexual dysfunction which is commonly
comorbid with major depression. Antidepressant treatment does not
always improve comorbid sexual dysfunctions in major depression. In
fact, sexual dysfunction may worsen or get complicated following the
introduction of antidepressants. Modafinil is a drug with stimulant
effect on the central nervous system by binding to norepinephrine
and dopamine transporters and consequently increasing synaptic
norepinephrine and dopamine levels. Modafinil is primarily used in
the treatment of narcolepsy and chronic fatigue syndrome. In addition,
it is known for its effectiveness in attention deficit hyperactivity
disorder and as an add-on option for major depression. In this paper,
we report the case of a 39-year-old man with major depression whose
comorbid erectile dysfunction improved after addition of modafinil
to antidepressant treatment. Fluoxetine 20 mg/day was initiated
and despite the improvement of most of the depressive symptoms
and the sexual desire, his complaints of fatigue, weakness and erectile
dysfunction continued. With the addition of modafinil (200 mg /day),
improvement was observed not only in psychomotor symptoms but also
in erectile dysfunction of the patient.
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GiRis
Cinsel islev bozukluklari majér depresyon hastalarinda ol-
dukga sik goriilmektedir. Orta yagtaki erkeklerde depresyona
eslik eden cinsel islev bozukluklarinin en yaygin olanlarindan
biri sertlesme bozuklugudur (Thase ve ark. 1988, Araujo ve
ark. 1998). Depresyon tedavisinde yaygin olarak kullanilan
serotonin geri alim inhibitorlerinin eslik eden cinsel islev bo-
zuklugunun diizelmesini saglamakta cogu kez yetersiz kaldig:
bilinmektedir. Buna ek olarak, serotonin geri alim inhibitor-
lerinin en stk gozlenen yan etkilerinden biri cinsel islev bo-
zuklugudur (Masand ve Gupta 2002, Williams ve ark. 20006).
Modafinil birincil olarak narkolepsi tedavisinde ve kronik
yorgunluk sendromunda kullanilan stimiilan 6zelliklere sa-
hip bir ilagtir. Bunun yaninda dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugunda ve majér depresyonda ek tedavi olarak etkin
oldugu gosterilmistir (Ballon ve Feifel 2006, Goss ve ark.
2013). Bu yazida antidepresan ile tedavi edilmekte olan ve
modafinil eklenmesi ile depresyonuna eslik eden sertlesme
bozuklugu iyilesme gosteren 39 yasindaki bir erkek major
depresyon olgusu sunulacakur.

OLGU

AR., 39 yaginda, erkek hasta; lise mezunu, makine miihen-
disi, evli, ailesi ile birlikte yastyor. Psikiyatri poliklinigine ¢ok-
kiinliik, isteksizlik, yorgunluk, uykuya meyilli olma, bas agrist
ve konsantrasyon giicliigii yakinmalari ile bagvurdu. Depresif
yakinmalarinin dért ay énce bagladigs ve bu yakinmalarindan
kisa bir siire sonra cinsel isteksizlik yakinmalarinin eklendigi,
cinsel istegi oldugu zamanlarda da sertlesme glicliigii yasadigt
ogrenildi. Psikiyatrik 6ykiistinde 5 yil 6nce yaklasik 3 ay sii-
ren bir depresyon donemi oldugu ve bu dénemde bagvurdugu
psikiyatrist tarafindan baglanan fluoksetin 20 mg/giin teda-
visi ile yakinmalarinin geriledigi 6grenildi. Hasta o depresif
déneminde cinsel isteksizlik disinda belirgin bir cinsel sorun
yasamadigini, tedaviye bagladiktan sonra da cinsel isteginin
diizeldigini belirtti. Oykiisiinde baska bir psikiyatrik bozuk-
luk saptanmadi. Yapilan ilk psikiyatrik muayenesinde hasta-
nin bilinci agik, kooperasyonu ve yonelimi tamdi. Ozbakimi
yerinde olan hastanin duygudurumu ve duygulanimi ¢okkiin-
dii. Konugma hizi biraz yavas, cagrisimlar: diizgiin ve amaca
yonelik idi. Varsani veya sanr1 saptanmadi. Diisiince icerigin-
de umutsuzluk ve degersizlik diisiinceleri goze carpryordu.
Ozkiyim veya baskasina zarar verme diisiincesi saptanmadi.
[¢goriisii vardi. Hastaya depresyon belirti siddetini degerlen-
dirmek iizere uygulanan Hamilton Depresyon Olgeginden
(HAM-D) 27 puan elde edildi. Laboratuvar tetkiklerinde
tam kan sayimi, vitamin B12 ve folat diizeyi, elektrolitler, ka-
raciger fonksiyon testleri, bobrek fonksiyon testleri ve tiroid
fonksiyon testleri normal sinirlarda idi. Bu belirti ve bulgular-
la hastaya atipik 6zellikler gésteren major depresif bozukluk
tanist konuldu.

Hastanin ilk depresif dénemindeki tedavi yaniti goz 6niine
alinarak fluoksetin 20 mg/giin baslandi. Tedavinin ikinci haf-
tasindan itibaren hastanin depresif yakinmalarinda diizelme
bagladig1 gozlendi. Tedavinin 5. haftasinda depresif yakinma-
larinin gogu geriledi. Bu dénemde yapilan goriismede, dep-
resyon belirtilerinin gogunun ortadan kaybolmasina bagli ola-
rak, HAM-D'den 8 puan elde edildi. Hastanin diger depresif
belirtilerinde diizelme olmasina ragmen yorgunluk, bitkinlik
ve sertlesme glicligti yakinmast devam etmekteydi. Cinsel
istegi ise 6nemli oranda diizelme gosterdi. Bu asamada ya-
pilan tiroloji konsiiltasyonu sonucunda sertlesme giigligiini
agiklayacak iirolojik patoloji saptanmadi. Fluoksetin tedavi-
sinin alunci haftasinda yorgunluk ve bitkinlik yakinmalarini
gidermek amaciyla tedaviye modafinil 100 mg/giin eklendi.
Modafinil eklenmesini takiben ilk haftadan itibaren hastanin
yorgunluk ve bitkinlik yakinmalarinda gerileme oldugu 6gre-
nildi. Hastann kilosu goz 6niine alinarak ve optimal etkinlik
saglamak amaciyla modafinil tedavisi baglandiktan yedi giin
sonra 200 mg/giin dozuna ¢ikildi. Modafinil tedavisi ile bir-
nildi. Bu asgamada yapilan degerlendirmede hastanin HAM-D
puani 5 olarak saptandi.

TARTISMA

Sertlesme bozuklugunun major depresyon ile birlikeeligi ol-
dukea sik goriilmesine karsin bu iki bozukluk arasindaki ne-
densel iligki kesin olarak bilinmemektedir. Sertlesme bozuk-
lugu, depresyona bagli olarak gelisebilir veya bir cinsel islev
bozuklugu olan sertlesme bozuklugu ‘ikincil” depresyona yol
acabilir (Araujo ve ark. 1998). Buna ¢k olarak, alkol ve mad-
de kullanimi, kardiyovaskiiler hastaliklar veya hipogonadizm
gibi bazi durumlar her iki hastaligin ortak tetikleyicisi ola-
bilirler (Seidman ve Roose 2000). Bu olguda sertlesme giic-
ligii yakinmasinin depresyon belirtilerinin baglangicindan
sonra ortaya ¢tkmast bu yakinmanin depresyondaki cinsel
istek bozuklugunun bir sonucu olarak veya dogrudan depres-
yona ‘ikincil olarak’ gelistigini diistindiirmekeedir. Hastanin
onceki depresif donemindeki yanit goz oniine alinarak ilkin
hastaya fluoksetin tedavisi baglanmug fakat depresyonun diger
bircok belirtisinin fluoksetin tedavisi ile diizelme gostermesi-
ne ragmen hastanin psikomotor retardasyon belirtileri devam
etmistir. Ayrica hastanin cinsel isteginde diizelme olmasina
karsin sertlesme giicliigli yakinmasinin devam etmesi ve bu
yakinmasinin cinsel etkinliklerinin ¢ogunda devam etmesi
nedeniyle bu asamada hastadaki cinsel sorun bir uyarilma
bozuklugu yoniinde degerlendirilmis ve hastaya sertlesme
bozuklugu ek tanisi konulmustur. Hastadaki sertlesme bo-
zuklugunun devam etmesinin bir nedeni depresyon sirasinda
ortaya ¢tkan bu bozuklugun bagladiktan sonra performans
kaygist nedeniyle siiregenlesmesi olabilir (Langer ve ark.
2017). Olgumuzdaki sertlesme bozuklugunun bir diger nede-
ni ise baslangicta depresyon nedeniyle ortaya ¢ikmis olan bu
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bozuklugun fluoksetin kullaniminin yan etkisi olarak devam
etmesi olabilir.

Modafinil hem unipolar hem de bipolar depresyon hastala-
rinda ekleme tedavisi olarak kullanilmakta ve depresyon belir-
tileri tizerinde iyilestirici etkinlik gostermektedir. Modafinilin
tedaviyi giiclendirici etkisi 6zellikle yorgunluk ve halsizlik gibi
psikomotor belirtiler tizerinde daha ¢cok gozlenmektedir (Goss
ve ark. 2013). Bu olguda tedaviye modafinil eklenmesi ile bir-
likce sadece psikomotor belirtiler ve diger depresyon belirtile-
rinin degil, ayni zamanda sertlesme giicliigii yakinmasinin da
iyilestigi gortildii. Modafinil norepinefrin ve dopamin tasty1-
cilarina baglanarak ve bunun sonucunda sinaptik araliktaki
norepinefrin ve dopamin diizeylerini arturarak etkinlik gos-
termektedir. Modafinilin ayni zamanda serotonin ve glutamat
diizeylerini arturip GABA diizeylerini azalugr gosterilmistir
(Minzenberg ve Carter 2008). Bu norotransmitter degisik-
likleri ¢ogunlukla neokortikal alanlarlarda ger¢eklesmekle
birlikte subkortikal alanlarda da gozlenmektedir. Subkortikal
degisiklikler uyaniklikla iligkili olup narkolepsi, fibromiyalji
ve idiyopatik hipersomnia hastaliklarindaki etkinligi bu me-
kanizmalar ile baglantlandirilmisur. Kortikal degisikliklerin
ise modafinilin biligsel islevlerdeki olumlu etkisi ile iligkili ol-
dugu distintilmistiir (Ballon ve Feifel 2000).

Stimulan ilaglardan metilfenidatin cinsel istegi arturict etkisi
oldugu ve cinsel uyarana tepki olarak ortaya ¢ikan cinsel uya-
rilmayt arturdigy bildirilmistir (Volkow ve ark. 2007, Schmid
ve atk. 2015). Ayrica, diger bir stimiilan olan metilfenidat
antidepresanlarin neden oldugu cinsel islev bozukluklarinda
tedavi amaciyla da kullanilmaktadir (Francois ve ark. 2017).
Bunun yaninda, literatiirde stimulan bir ilag olan modafi-
nilin sertlesme giicliigii tizerinde ya da depresyon ile iligkili
cinsel islev bozuklugu tizerinde olumlu etkisine iligkin veri
bulunmamaktadir. Modafinilin spontan orgazm ya da hi-
persekstialite gibi durumlarda rolii olduguna iligkin olgu bil-
dirimleri bulunmaktadir (Uca ve Altas 2014, Bulut ve ark.
2015, Swapnajeet ve ark. 2016). Preklinik bir ¢calismada ise
modafinilin sicanlarda ejakiilasyon gecikmesine neden oldu-
gu saptanmistir (Marson ve ark. 2010). Modafinilin hipotala-
musun medial preoptik alaninda dopaminerjik aktiviteye yol
agmasinin erkek cinsel islevi iizerinde uyarici etkiye yol aga-
bilecegi 6ne siirtilmistiir (Dominguez ve Hull 2005, Qu ve
ark. 2008). Bu baglamda, sunulan olguda tedaviye modafinil
eklenmesini takiben bir cinsel uyarilma bozuklugu olan sert-
lesme bozuklugunun diizelme géstermesinin medial preop-
tik alandaki dopaminerjik stimiilasyon ile iliskili olabilecegi
dustintilmiistiir. Her ne kadar, olgumuzda tedaviye modafinil
eklenmesi oncesinde depresyon belirtileri biiyiik oranda ge-
rilemis olsa bile, modafinilin dogrudan cinsel uyarilma {ize-
rine etki edip etmedigi konusunda kesin bir kaniya varmak
glictiir. Olgumuzdan yol ¢ikarak kesin bir neden sonug ilis-
kisi kurulamamakla birlikte, klinisyenlerin modafinil tedavisi
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uygulamalarinda, 6zellikle antidepresan tedaviye giiclendir-
me amacli modafinil eklenmesini takiben hastalarin cinsel
islevlerindeki degisiklikleri dikkate almalart faydali olabilir.
Modafinilin cinsellik islevler tizerindeki, 6zellikle de major
depresyon hastalarindaki cinsel islevler tizerindeki olast etkile-
rinin saptanmast i¢in kontrollii ¢alismalara ihtiyag vardir.
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