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Tiyaneptin Kotiiye Kullanima:
Bir Olgu Sunumu

Dr. Omer SAATCIOGLU!, Dr. Rahsan ERIM2, Dr. Duran CAKMAK?

OzET

Tiyaneptin, serotonin geri alim engelleyicilerine (SSRI) ben-
zer etki potansiyeline sahip, antidepresan bir ajandir. Anksi-
yolitik etki profili agisindan trisiklik ve tetrasikliklere benzerlik
gostermektedir. Kognitif yonden tiyaneptinin dikkati ve 6§-
renmeyi artirdifi belirtilmektedir. Tiyaneptinin asin miktarda
alinmasi konusunda gok az vaka bildirilmistir. Yiksek doz
tiyaneptin kullanimi ile ilgili yapilan birgok ¢alismanin sonug-
larina uymamakla birlikte tiyaneptin, kétiye kullanimu il ilgili
olgu sunumlarinda ozellikle uyarici etki vurgulanmistir. Bazi
olgu sunumlarinda tiyaneptine tolerans gelistigi, gicli his-
setme hali oldugu ve yeniden alinmamasi durumunda fizik-
sel yoksunluk isaretlerinin gorildugi belirtilmistir. Tiyanep-
tin tedavisi, yilksek doz kullanma ve tolerabilite yoniinden
bagimli hastalarda risk olusturabilmektedir. Bu makalede 24
yasinda gecmiste eroin, esrar ve kokain kullanmis olan, bir
yildan beri bu maddeleri kullanmayarak sadece artan dozda
tiyaneptin almaya baslayan bir olgu sunulmustur. Tiyanep-
tinin uyarici etkisinin oldugunu belirten ve bir yil igerisinde
tiyaneptin dozunu artirarak giinde 3000 mg kullanmaya bas-
layan ve ¢ogul madde bagimliigr bulunan hastada tiyanepti-
nin etkisi, k6taye kullanimi ve bagimhilik riski tartigiimistir.
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SUMMARY: A Case of Tianeptine Abuse

Tianeptine is an antidepressant agent like the selective
serotonin reuptake inhibitors (SSRIs). The anxiolytic efficacy
of tianeptine is similar to that of tricyclic and tetracyclic
antidepressants. Very few cases have been reported in
connection with excessive consumption of tianeptine.
Although it is not reconciled with results of many studies
on excessive consumption of tianeptine, stimulant action
has been specifically emphasized on some case reports of
tianeptine abuse. These reports indicate that a tolerance is
developed, there is a strong mode of feeling, and there are
physical withdrawal symptoms if not taken again. Treatment
with tianeptine can pose a risk for addicted patients in
terms of high doses as well as tolerability. In this article,
we report a 24-year-old patient who abused tianeptine for
one year. The biological tolerance was excellent, and hepatic
parameters were not affected. The patient experienced and
seeks a psychostimulant effect. The patient had a previous
history of addiction to cannabis, opiates and cocaine. We
concluded that the effect of tianeptine and its addiction risk
at the patient who had a history of addiction to multiple
substances, and spontaneously increased dose of tianeptine
during the last one year up to 3000 mg per day at present.
In the literature, reports of addictions to antidepressants are
scarce and most of them involve agents with amphetamine-
like properties, including amineptine and tranylcypromine.
Other reports involving other antidepressant agents,
including amitriptyline, fluoxetine and tianeptine remain
exceptional.
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GIRIS

Tiyaneptin trisiklik antidepresanlara yapisal
olarak benzerlik gosterir. Ancak; serotonin tizerin-
den etki eder ve beyinde ve trombositlerde sero-
tonin alimini artirir. Stresin hipotalomohipofizer
eksen lizerinden davranigsal ve fiziksel etkilerini
azaltmasi ile SSRI’ya benzer etki potansiyeline sa-
hip antidepresan bir ajandir (Malka ve ark. 1992).
Anksiyolitik etki profili acisindan da trisiklik ve
tetrasikliklerle benzerlik gosterdigi ve 37.5 mg ti-
aneptinin 20 mg fluoksetinle eg anksiyolitik etkiye
sahip oldugu saptanmistir (Kasper ve Olie 2002).
Tiyaneptin sitokrom P450 sistemini kullanmak-
sizin karacigerde metabolize olur. Tiyaneptinin,
farelerde yapilan deneylerde direkt olarak dopa-
minin serbest kalmasina veya geri alimina yone-
lik etkisi olmadig1 gosterilmistir (Mennini ve ark.
1988, Sacchetti ve ark. 1993). Ancak tek doz tiya-
neptin verilmesi sonrasi serebral korteks ve diger
bolgelerde dopamin metaboliti olan 3,4-dihidrok-
sifenilasetik asitte (DOPAC) artis gosterilmistir
(Sacchetti ve ark. 1993, Invernizzi ve ark. 1992).
Farelerde yiiksek dozlarda tiyaneptin kullanimi-
nin belirgin uyarici etki olmadan sinir hiicrelerini
gecici olarak etkiledigi, kas aktivitesini uyardigi
ve uyku siiresini azalttig1 bildirilmistir. Kognitif
yonden tiyaneptinin dikkati ve 6grenmeyi artirdigi
da belirtilmistir (Labrid ve ark. 1992). Serotonin
tizerine etkisinin oldugu ve hayvanlar iizerinde
stimulan hareketin ortaya ¢iktig1 ve dikkat cekici
biligsel etki yaptiginmi bildiren bagka calismalar da
bulunmaktadir (Invernizzi ve ark. 1992, Louilot ve
ark. 1990).

Uzun siireli kullanimda ise biligsel islev, psi-
komotor aktivite, kardiyovaskiiler sistem, uyku ve
kilo tizerinde istenmeyen etkilerinin olmadigi, bas-
langicta goriilen en sik yan etkilerin bulanti, kus-
ma, kabizlik, karin agrisi, bag agrisi, bag donmesi,
uyku bozuklugu oldugu ve tedavi ilerledik¢e bu et-
kilerin azaldig1, kotiiye kullanma egiliminin diisiik
oldugu belirtilmistir (Wagstaff ve ark. 2001). Tiya-
neptin ¢aligmalarinda tolerans riski ve kotiiye kul-
lanima yonelik bulgu saptanmamakla birlikte tiya-
neptinin agirt miktarda alinmasi konusunda ¢ok az
vaka bulunmaktadir. Yayimlanan ilk ila¢ kullanma
raporlarinda giinliik kullanim miktar1 75-1875 mg
arasinda degisen 16 kotiiye kullanim olgusu sap-
tanmustir. Sonraki yillarda ise 8 yeni olgu bildiril-
mistir (Leterme ve ark. 2003). Guillem ve Lepine
‘in (2003) olgu sunumunda, tiyaneptin kullanimi
daha once eroin ile yasanan bedensel ve ruhsal iyi-
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lik haline benzetilmistir. ilk alimdan sonra tiiketi-
mi artiran bir tolerans gelistigi, giiclii hissetme hali
oldugu ve yeniden alinmamasi durumunda fiziksel
yoksunluk isaretlerinin goriildugi belirtilmistir.

Bu olguda bagimli oldugu bilinen, cogul mad-
de kullanimi1 olan ve tiyaneptin baglayarak yiiksek
doza c¢ikan hastanin tiyaneptine toleransi, kotiiye
kullanim1 ve tiyaneptinin uyarici etkisi ele alin-
migtir.

Olgu

K. C. 1971 dogumlu, evli, yiiksekokul mezunu,
turizm sektoriinde kisa donem c¢alisan erkek hasta,
klinigimize asir1 miktarda giinliik tiyaneptin kul-
lanimi1 sebebiyle bagvurdu. Psikiyatrik goriismede
hastanin; 15 yildir ¢ogul madde kullanimi sebe-
biyle 3 kez klinigimizde, 4 kez de bagka klinikler-
de yatarak tedavi gordiigii, 6 yildir cogul madde
kullanim1 oldugu ve sonralar1 tiyaneptin almaya
bagladig1, 4 yildir tiyaneptin ve 3-4 ayda bir esrar
kullaniminin oldugu, son 1 yildir sadece tiyaneptin
kullandig1 6grenildi.

[k defa onbes yil 6nce madde kullanmaya esrar
ile baglayan hastanin daha sonra giinde 3-4 sigara
esrar ve haftada ti¢ gtin 140cl/giin alkol kullandig,
alt1 y1l sonra kullandiklarinin yanisira eroin ve ko-
kain aldig1 belirlendi. Hastanin dort-bes ay i¢inde
eroin dozunu artirarak giinde 3-4 gr damar veya
burun yoluyla eroin almaya devam ettigi, eroin
aldig1 donemde giinde 0,5-1 gr kokaini burun yo-
luyla kullandig1 6grenildi. Alt1 ay sonra kokaini
birakarak eroin, esrar ve alkol kullandigi, eroin
almadig1 donemlerde burun akintisi, esneme, kas
agrilar1 ve siddetli kramplar1 oldugu anlasildi.

Iki yil kadar eroin ve esrar kullanan ve yata-
rak gorduigii tedavinin ardindan eroin kullanimini
birakan hasta, bes ay kadar hi¢ madde almadigi
donemde tesadiifen antidepresan etkisi icin tiya-
neptin kullanan bir arkadasinin onerisi ile ilk kez
tiyaneptine bagladigini belirtti. ilk kullanmada
glinde 50 mg tiyaneptin alan hastanin kullanimin
ardindan asir1 keyif, yorulmama ve haz verici et-
kisini fark ettigi ve ikinci giin iki saat arayla kul-
lanarak giinde 375 mg tiyaneptin aldig1 6grenildi.
Daha sonra verdigi hazzi artiracagi diisiincesiyle
fazla miktarda almaya basladigini, bir yildan beri
miktar1 artirarak giinde 3000 mg sadece tiyanep-
tin kullandigin1 soyledi. Doz artirrmindan sonra
kasint1, kabizlik, istah azalmasi, kilo kaybi, uyku
bozuklugu, karin agrisi, idrar yapmada giicliik ve
davraniglarda kontrolsiizlik yakinmalarinin bas-



ladigin1 ve yakinmalarina ragmen haz verici et-
kisi 6n planda oldugu i¢in tiyaneptin kullanimini
stirdiirdiigiinii belirtti. Tiyaneptini kullanmak ve
saglamak icin siirekli ¢aba gosterdigi, ancak ec-
zanelerden recetesiz temin edebildigi icin gtigliik
cekmedigi, gecici iglerde calistig1 ve higbirini siir-
diiremedigi, toplumsal etkinliklerinin de azaldigi
ogrenildi.

Hastanin tibbi 6zge¢misinde egzema ve bir yil
once gecirdigi ileus operasyonu disinda 6zellik
saptanmadi. Psikiyatrik 6zge¢misginde; iki yil i¢in-
de biri kesi, digerleri amitriptilin asir1 doz alimiyla
intihar girisimleri oldugu ve zehirlenme sebebiyle
yogun bakimda yatarak tedavi gordiigii saptandi.
Intihar girigimlerinin ailesine 6fkelendigi dénem-
lerde diirtiisel olarak gerceklestigi anlasildi. Soy-
gecmisinde birinci ve ikinci derece akrabalarinda
alkol kullanimi, depresyon ve konversif nobet
oykiileri bulunmaktaydi. Yatarak tedavisinden bir
giin once tiyaneptin aldigini belirten hastada yat-
181 siire icerisinde beg giin devam eden sikint1 ve
uykusuzluk yakinmalar1 oldu. Yatig siiresinin on
glintinti arinma servisinde geciren ve bu donemde
sadece hidroksizin 8mg/giin verilen hasta, kendi
istegi ve tedavi motivasyonu degerlendirilerek te-
rapi programina alindi ve 28 giinliik yatarak terapi
programint bitirdi. Yapilan laboratuar tekiklerinde
biyokimya ve hematoloji bulgulart normal sinirda
olup, EEG’si normal olarak bulundu. DSM-IV tani
kriterlerine gore; 12 ay icinde ii¢ gruptan (esrar,
eroin, kokain) maddeyi yineleyici olarak kullan-
mis olmasi, maddeleri diistindtigiinden daha yiik-
sek dozda almasi, maddeyi kullanmak i¢in fazla
zaman harcamasi, toplumsal ve mesleki etkinli-
ginin bozulmasi ve bir yildan beri hicbir madde
almamasina baglh olarak ¢ogul madde bagimlilig1
-tam remisyon tanisi, bir yildir sadece tiyaneptini
yiiksek dozda kullanmasi, kullanmak ve saglamak
icin ¢aba gostermesi, toplumsal ve mesleki etkin-
liklerinin azalmasi yoniiyle de diger madde (tiya-
neptin) kotiiye kullanimi tanis1 kondu.

TARTISMA

Tiyaneptinin, alkol kotiiye kullanimi veya ba-
gimlilig1 olan hastalarin tedavisinde etkin oldugu
gosterilirken (Favre ve ark. 1997) alkol dig1 mad-
de kullanimindaki etkinligi ile ilgili caligmaya
rastlanmamigtir. Tiyaneptin kullaniminin beyin
metabolizmasini psikososyal stresin etkilerinden
koruyabilmesine (Czeh ve ark. 2001) ve fiziksel
bagimlilik gelismesine dair kanit olmadigi belirtil-
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mistir (Wilde ve Benfield 1995). Daha 6nce eroin
bagimlilig1 olan hastalarin bir veya iki ay siireyle
tiyaneptin tedavisi sirasinda dozu kendi kendileri-
ne artirmadiklart bildirilmigtir (Delalleau ve ark.
1988). Tiyaneptinin 337.5 mg’lik tek doz kulla-
niminda yalnizca onemsiz ve gegici istenmeyen
etkiler oldugu ve yiiksek dozda iyi tolere edildigi
belirtilmistir (Ansseau ve ark. 1992).

Depresyonlu bir hastada en az yedi ay stirey-
le 1875 mg/giin tiyaneptin kullanildiginda hicbir
agir toksik etki olusmadigi, psikostimiilan etkinin
yiiksek dozda goriildiigii ve bulanti, kusma, karin
agrisi, kilo kaybi, yemek yiyememe, kabizlik gibi
istenmeyen etkilerin yalnizca yiiksek doz alinma
doneminin basinda oldugu, daha sonra kaybol-
dugu bildirilmistir (Vandel ve ark. 1999). Burada
belirtilen uyarici etkiler, olgumuzun tanimladigi
asir1 keyif, yorulmama, haz verme gibi etkilere
benzemektedir. Olgumuzda tiyaneptinin uyarici
etkisinden haz alinmig olmasi, yiiksek dozda tole-
re edilebilmesi ve ayni etkiyi saglamak icin dozun
artirtlmig olmasi dikkat ¢ekicidir.

Leterme ve arkadaglarinin (2003) olgu sunum-
larinda bes olgunun farkli miktarlarda (giinde 87,5
- 2612,5 mg arasinda) tiyaneptin kullandig1, olgu-
larin tiimiinde psikostimulan etkilerin gorildiigi
belirtilmistir. Tiyaneptin kotiiye kullanimi tanisi
konan bu beg olgunun doérdiinde benzodiazepinle-
re bagimlilik da tespit edilmis, bunu yiiksek doz ti-
yaneptinin uyarici etkisine kars1 dengeyi saglamak
icin sedatif almak zorunda kaldiklar1 varsayimi ile
aciklamiglardir. Benzodiazepin olmayan sedatif
ilaglar (meprobamat, hidroksizin gibi) kolay sag-
landiklar i¢in daha cok bunlarin tercih edilebile-
cegini de vurgulamislardir. Bu ilaglarin paradoksal
etkileri artirmasi daha az olmakla birlikte benzo-
diazepinlerden daha kolay birakilabilmelerinin de
tercih sebebi olacagini belirtmislerdir.

Yiiksek doz tiyaneptin kullanimu ile ilgili yapi-
lan bazi caligmalarin (Kasper ve Olie 2002, Czeh
ve ark. 2001, Wilde ve Benfield 1995, Delalleau
ve ark. 1998) sonuglarina uymamakla birlikte ti-
yaneptine, kotiiye kullanimu ile ilgili diger olgu
sunumlarinda 6zellikle uyarict etki vurgulanmak-
tadir (Guillem ve Lepine 2003, Vandel ve ark.
1999). ilacin kesilmesi sirasinda olabilecegi belir-
tilen (Guillem ve Lepine 2003) kas agris1 ve iisii-
me belirtileri olgumuzda saptanmamis ancak hu-
zursuzluk ve sikinti gibi yakinmalar goriilmiistiir.
Tiyaneptinle tedavi, yiiksek doz kullanma ve tole-
rabilite yoniinden bagimli hastalarda risk olustura-



bilmektedir (Guillem ve Lepine 2003, Leterme ve
ark. 2003, Vandel ve ark. 1999). Literatiirde ami-
neptin, tranilsipramin gibi amfetamine benzer etki
yapan antidepresanlara bagimlilik ile ilgili bilgiler
de bulunmaktadir (Guillem ve Lepine 2003).
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