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Sayın Editör, 

Seçici serotonin gerialım inhibitörleri (SSGİ) 
anksiyete bozuklukları ve depresif bozukluklar başta 
olmak üzere pek çok ruhsal bozukluğun tedavisinde 
sıklıkla kullanılan, güvenilir ve etkili olduğu gösterilen 
ilaçlardır. SSGİ’lerin sık görülen yan etkileri arasında; 
bulantı, kusma, ishal gibi gastrointestinal sistem yan 
etkileri, iştah değişiklikleri, cinsel işlev bozuklukları, 
anksiyete, insomnia ve sedasyon sayılabilir1. SSGİ ile 
tedavi sonrası nadiren hematolojik komplikasyonlar 
gelişebilir. Serotonin; vasküler hasara yanıt olarak 
trombositlerden salınır, vazokonstriksiyon ve 
agregasyonda rol oynar2. SSGİ ilaçlar merkezi sinir 
sisteminde 5-HT düzeyini arttırırken, serotonini 
trombosit içine alan serotonin taşıyıcısını inhibe 
ederek trombosit içindeki 5-HT düzeyini düşürür ve 
trombosit agregasyonunu bozarak kanamaya yol 
açarlar2-3. SSGİ’lerle ilişkili en sık hemostatik 
bozukluklar azalmış trombosit aktivitesi ve 
agregasyon ile uzamış kanama zamanıdır. Serotonin 
geri alımını en güçlü inhibe eden SSGİ’ler olan 
paroksetin, fluoksetin ve sertralin daha sıklıkla 
anormal kanamalarla ilişkilendirilmiştir4-5. Paroksetin, 
sertralin, fluoksetin ve fluvoksamin gibi SSGİ ilaç 
kullanan hastalarda trombosit işlevlerinin 
değişmesine bağlı olarak ekimoz, menoraji, peteşi, 
internal hemoroidde kanama, epistaksis, kanamalı 
ülser ve melena görüldüğü ve bu ilaçların tek başına 
ya da non-steroid antienflamatuvar ilaçlarla 
kullanıldığında üst ve alt GİS kanama sıklığını 
arttırdıkları bildirilmiştir1-4. Yapılan bir vaka kontrol 
çalışmasında SSGİ kullanımı artmış intraserebral 
kanama riski ile ilişkilendirilmemiş olsa da, bazı olgu 

bildirilerinde intrauterin paroksetin maruziyeti 
yenidoğanda konvülziyon, subaraknoid kanama ve 
intraventriküler kanama ile ilişkilendirilmiştir6. Bu 
yazıda bilinen ek tıbbi hastalığı olmayan ve paroksetin 
kullanımı sonrası ekimoz gelişen genç sağlıklı bir 
kadın hastanın klinik izlem ve tedavisi tartışılmıştır. 

24 yaşında kadın hasta polikliniğimize “uykusuzluk, 
huzursuzluk, gerginlik, iştahsızlık” yakınmaları ile 
başvurdu. Alınan öyküden; öncesinde yakınması 
yokken başvurudan yaklaşık 9 ay önce, işe başlamak 
üzere ailesinden ayrıldıktan sonra, korku, çarpıntı, 
titreme, gerginlik, boğulacakmış gibi hissetme, mide 
bulantısı, uykusuzluk, iştahsızlık ve zaman zaman 
ağlama gibi yakınmalarının başladığı, yakınmaları 
başladıktan yaklaşık iki hafta sonra psikiyatrik 
başvurusunun olduğu, dış merkezde klomipramin 50 
mg/gün ve alprazolam 0.5 mg/gün başlandığı, iki 
aylık düzenli tedaviye rağmen yakınmalarının 
sürdüğü, çalışmakta ve işe odaklanmakta güçlük 
çektiği, bu nedenle bir süre işe devam edemediği ve 
istirahat ettiği öğrenildi. Ruhsal muayenesinde 
duygulanımının irritabl, algı, bellek ve yöneliminin 
doğal olduğu, düşünce içeriğinde iş ve ailesinden 
ayrılmak ile ilgili anksiyete belirtileri tanımladığı, dışa 
vuran davranışlarında psikomotor huzursuzluğunun 
olduğu gözlendi. “Yaygın Anksiyete Bozukluğu” 
olarak değerlendirilen hastanın tedavisi paroksetin 20 
mg/gün ve alprazolam 1.5 mg/gün olarak 
düzenlenip, takiplerinde anksiyete belirti ve 
bulgularının gerilediğinin gözlenmesi üzerine 
kullanmakta olduğu alprazolam tedavinin birinci 
ayında tedricen azaltılarak kesildi.  Hasta tedavinin 
ikinci ayında, tedaviyle tam iyileşmenin yanı sıra 
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paroksetin kullanmaya başladıktan iki hafta sonra 
başlayan, kol ve bacaklarda daha belirgin ve travma 
olmaksızın ortaya çıkabilen morarmaları olduğunu 
bildirdi. Bilinen tıbbi hastalığı, sigara, alkol ya da 
madde kullanımı olmayan hastanın yapılan fizik 
muayenesinde bacaklarında daha belirgin ve çok 
sayıda, büyüklükleri değişken ekimotik lezyonlar 
saptandı. Kanama bozukluğu açısından bakılan 
koagulasyon testleri (PT, PT INR, APTT, tam kan 
sayımı) normal sınırlarda gelen hasta ileri inceleme 
açısından hematoloji polikliniğine yönlendirildi. 
Hasta organik incelemeler açısından normal olarak 
değerlendirildi ve ekimotik lezyonlar kullanmakta 
olduğu tek ilaç olan paroksetinle ilişkilendirildi. 
Paroksetinin 10 mg/gün’e düşürülerek kesilmesi ve 
mirtazapin 30 mg/gün başlanması önerilerek, 
takiplerinde tedavisine mirtazapinle devam edilmesi 
planlandı. 2 ay sonra kontrol muayenesi için başvuran 
hastanın, mirtazapin ile sedasyon gelişmesi üzerine ve 
yakınmalarında yineleme olur kaygısıyla paroksetine 
devam ettiği, sözü edilen lezyonların tedavinin 2.5 
ayından itibaren tamamen geçmemekle birlikte 
azaldığı öğrenildi. Yaklaşık 1 yıldır tarafımızca 
izlenmekte olan ve takiplerinde dönem dönem uyku 
sorunu ve çevresel stresörlerle ilişkili yakınmalar dile 
getiren hastanın tedavisine paroksetin 20 mg/gün ve 
mirtazapin 15 mg/uyku sorunu olursa (lüzum 
halinde) ile devam edilmekte olup, ekimotik 
lezyonların azalarak geçtiği gözlendi. 

Paroksetin kullanımı sonrası ekimoz gelişen ve 
tedavisine paroksetinle devam edilen genç, sağlıklı ve 
yapılan hematolojik incelemeleri normal gelen 
hastada ekimoz “Naranjo Advers İlaç Reaksiyon 
Ölçeği”ne göre paroksetinle olası ilişkili (ölçek puanı: 
6) bulunmuştur. Literatürde bildirilen olgulardan 
farklı olarak hastamızda tedaviye paroksetinle devam 
edilmiş, ekimotik lezyonların tedavinin ikinci ayından 
itibaren azalarak geçtiği gözlenmiştir. Yaş, cinsiyet ve 
diğer ilaçların etkileri dışlandığında SSGİ ilaçlar 
kanama bozukluklarıyla ilişkili bulunmuştur. 
Serotonin gerialım düzeyi ile serotonin taşıyıcısına 
afinite arttıkça kanama riskinin arttığı gösterilmiştir7. 
Serotonin geri alımını en güçlü inhibe eden 
SSGİ’lerden olan paroksetin anormal kanamalarla 
sıklıkla ilişkilendirilmiştir. İki hafta süreyle paroksetin 
(20 mg/gün) alan sağlıklı erkek gönüllülerde yapılan 
çift kör randomize kontrollü bir çalışmada; 
paroksetinin intraplatelet serotonin 
konsantrasyonlarında azalma, pıhtı oluşumunda 
inhibisyon, pıhtılaşma zamanında uzama ve 
trombosit aktivasyonuna yanıtta azalmaya yol açtığı 
belirlenmiştir8. 

De Abojo ve ark. üst GIS kanama riskinin SSGİ ilaç 
dozu ve kullanım süresinden bağımsız olduğunu, 
Layton ve ark. da benzer şekilde SSGİ kullanan 
hastalarda anormal kanama görülme oranlarının 
tedavinin birinci ayı ile 2-6. ayları arasında önemli fark 
göstermediğini bildirmiştir9-10. İlaç kullanmayan 19 
hastanın alındığı ve hastaların paroksetin tedavisinden 
önce ve 6 hafta sonra değerlendirildiği bir başka 
çalışmada paroksetin 20 mg/gün’ün trombosit 
işlevlerini bozduğu, paroksetin dozunun 
arttırılmasının hemostaz parametrelerini daha fazla 
etkilemediği saptanmıştır11. Öte yandan Wgner ve 
arkadaşları depresyon tanısıyla yatırılarak izlenen ve 
tedavide fluoksetin verilen 14 hastada yapılan 6 
haftalık izlem çalışmasında trombosit serotonininde 
azalmanın 3. haftadan sonra maksimum düzeyde 
(yaklaşık % 90) olduğunu ve bu azalmanın tedavinin 
ilerleyen zamanlarında (Vmax tedavi öncesi düzeylere 
inene dek) devam ettiğini göstermiştir12. Hastamızda 
ekimotik lezyonlar tedavinin 4. haftasında ortaya 
çıkmış, ekimotik lezyonların takiplerde azalarak 
geçtiği gözlenmiştir. Bu durum SSGİ tedavisinde ilk 
ayların kanama açısından daha riskli olduğunu 
düşündürse de; bu konuda geniş ölçekli izlem 
çalışmalarına ihtiyaç duyulduğu açıktır. 

Essitalopram ve fluoksetinin hemotolojik 
parametreler üzerine etkisinin karşılaştırıldığı bir 
izlem çalışmasında 3. ayın sonunda fluoksetin 
kullanan hastalarda kanama zamanının başlangıç 
dönemine göre uzadığı ancak normal sınırlarda 
kaldığı belirlenmiş, bu durum; koagülopatilerin SSGİ 
kullanımı için kontrendikasyon teşkil etmediği ve 
hemotolojik hastalığı olan ile major cerrahi 
uygulanacak hastalarda güvenle kullanılabileceği 
şeklinde yorumlanmıştır13. Literatürde paroksetin ile 
ilişkilendirilen kanama bozukluğu gelişen olguların 
çoğunda paroksetinin kesilmiş ve nefazodon, 
essitalopram ve bupropion gibi ilaçlarla tedaviye 
devam edilmiştir14. Fontecilla ve Leon paroksetin 
kullanımı sonrası alt gastrointestinal kanama gelişen 
iki olguda bir yıllık izlem sonrası kanamanın ilaç 
kullanımına rağmen tekrar etmediğini bildirmiştir15. 
Hastamızda da yapılan hematolojik incelemeler 
normal gelmiş, hastanın tedavisine paroksetinle 
devam edilmiş ve takiplerinde bir sorun 
yaşanmamıştır. 

Sonuç olarak; oldukça sık kullanılan ve güvenilirliği ve 
etkililiği iyi bilenen ilaçlar olan SSGİ’ler, özellikle 
paroksetin gibi serotonin gerialımını güçlü bloke 
edenler, kanama bozukluklarına yol açabilir. 
Tedavinin ilk dönemlerinde hastalar anormal 
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kanamalar açısından yakından izlenmeli, ileri yaş, ek 
tıbbi hastalığı ve / veya ilaç (NSAİİ gibi) kullanımı 
olan hastalar riskler konusunda bilgilendirilmelidir. 
İlaçla ilişkili kanama gelişmesi durumunda; belirtiler 
hafif ve koagülasyon testleri normalse, tedaviye aynı 
ilaçla devam etmenin de bir seçenek olabileceği akılda 
tutulmalıdır. 
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