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OZET

Meperidin bagmiiigi ve kronik agn birlikteliginde venlafaksin tedavisi: Bir olgu sunumu
Meperidin (petidin), medikal kullanimi olan, yuksek bagimlilik potansiyeli taslyan sentetik opioid bir maddedir.
Literatlrde iyatrojenik meperidin kullanimi sonrasinda gelisen meperidin kdtlye kullanimi ve bagimiiig olgu-
lart bildirilmistir. Venlafaksinin ve diger SNRIlarin agriyr ve depresif belirtileri azalttigr klinik ¢alismalarda goste-
rilmistir. Burada, kronik agr sonrasi iyatrojenik meperidin bagimiiigr gelisen, Alkol Madde Bagimiiigi Arastirma
Tedavi ve Egitim Merkezinde (AMATEM) bagmlilik tedavisiyle birlikte kronik agr ve depresif yakinmalara
yonelik venlafaksin kullanilarak etkin bir sekilde tedavi edilen bir olgu sunulmustur.
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ABSTRACT

Venlafaxine pharmacotherapy in meperidine addiction and chronic pain comorbidity:
a case report

Meperidine (pethidine) is a sythetic opioid substance with high addiction potential with medical use. Cases
of meperidine abuse and addiction developed after iatrogenic meperidine use have been presented in
the literature. Venlafaxine and other SNRIs were shown in clinical trials to alleviate pain and depressive
symptoms. In this report, we present a case of iatrogenic meperidin addiction that started after the use of
the drug for chronic pain treatment. The treatment for addiction was completed in Research, Treatment
and Training Center for Alcohol and Substance Dependence (AMATEM) along with the succesfull
treatment of chronic pain and depression with venlafaxine pharmacotherapy.
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GIRIS

Meperidin (petidin), medikal kullanimi olan, yiik-

sek bagimllik potansiyeli tagiyan sentetik yapi-
da bir opioid maddedir. Belirgin antikolinerjik ve lokal
anestetik etkileri bulunan, géreceli olarak zayif p opio-
id agonistidir. Meperidinin yart 6mrii yaklasik 3 saattr
(1,2). Yoksunluk sendromu hizla baglamakta, 8-12 saat-
te en Ust diizeye ulagmakta ve 4-5 glinde sonlanmak-
tadir. Meperidin, operasyon oncesi hazirlik dénemin-
de ve operasyon sonrast agrilarin giderilmesi amacty-
la siklikla kullanilmaktadir. Travma, bébrek ya da safra
koligine bagli akut agrida faydalidir. Kronik agrlarda,
malignitede, kafa yaralanmasinda, kalp yetmezliginde,
tanimlanmamug akut karin agrisinda ve opiyat bagimli-
ligindan stiphelenildiginde kullanilmamasi gerektigi bil-
dirilmistir (2). Literatiirde, iyatrojenik meperidin kulla-
nimt sonrasinda gelisen meperidin kotlye kullanimi ve
bagimlilig: olgular bildirilmistir (3-5).
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Antidepresanlar, kronik agri ile baga ¢ikmada énem-
li bir tedavi edici arag olmaya devam etmektedirler (6).
Ogzellikle, serotonin ve noradrenalin gerialim inhibitor-
lerinin (SNRI) agriy1 ve depresif belirtileri azalttg: klinik
calismalarda gosterilmistir (7,8). SNRI'larin ¢esitli kronik
agrt durumlarinda, komorbid depresyondan bagimsiz
olarak etkin oldugu bildirilmigtir (8). Venlafaksin de bir
SNRI'dir ve agn tizerine etki ettigi bildirilmektedir (9).

Bu yazida, kronik pankreatit nedeniyle iatrojenik
meperidin kullanimi sonrasinda meperidin bagimlili-
g1 gelisen ve bu nedenle klinigimizde yatirlarak izle-
nen, bagimlilik tedavisi stirerken venlafaksin kullandi-
gimiz ve bu tedaviyle yoksunluk belirtilerinin yani sira,
agri yakinmasinda da belirgin diizelme olan bir olguyu

sunuyoruz.
OLGU

F.A. adli 1955 dogumlu, lise mezunu, evli, 2 gocuk-
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lu, isci emeklisi, erkek hasta, “karinda ¢ok siddetli agr”
yakinmasiyla bagvurdugu 6zel bir algoloji-agn tedavi-
si merkezinden, meperidin hidrokloriir bagimliliginin
6n planda oldugu dustintlerek, klinigimize yonlendi-
rildi ve “meperidin hidrokloriir bagimlilig1” 6n tanusi ile
01.12.2009 tarihinde klinigimize yatirildi.

Psikiyatrik gériigmede, hastanin 1982 yilindan itiba-
ren haftada 2-3 kez, her seferinde 20-30 cl olmak tizere
raki kullandigi, son 3 yildir alkol kullaniminin olmadi-
g1, bu zaman stresince alinan alkol miktarini arttirma-
dig1 ve alkol almadigi donemlerde yoksunluk belirtileri-
nin olmadig 6grenildi.

Psikiyatrik gortigmede ve hastanin incelenen tibbi
kayitlarindan, hastanin 2001 yilinda baglayan, 2-3
ayda bir, 3-4 glin siiren karin agrist yakinmast ile yasa-
dig1 ilcedeki devlet hastanesinde ayakta ve yatarak
tedavi gordiigii anlasiimistir. Tki yil boyunca aralikli
stiren agrist nedeniyle, 2003 yilinda yasadigi ildeki Gni-
versite hastanesinde yapilan tetkikler sonucunda “Akut
pankreatit” tanist konuldugu ve verilen ilag tedavisiy-
le iyilestigi, o dénemde 1 yil boyunca alkol kullanim:
ve agri yakinmasinin olmadigi 6grenilmigtir. Alkol kul-
lanmaya aralikli olarak bagladigi 2004 yilindan sonra
agrt yakinmasinin tekrar ortaya cikugi, bu nedenle
2006 yilinda yasadigi ilgedeki devlet hastanesinde ve
yakin bir ildeki Universite hastanesinde “Kronik pank-
reatit” tanisi ile yatirilarak tedavi gordiigi o donemde,
tedavi amacgl baglanan meperidin hidrokloriiriin, kas
icine giinde 2 kez yarim ampul olarak enjekte edildi-
gi anlagilmistir. Agrisinin ge¢memesi nedeniyle yata-
rak tedavi gordiigii Istanbul’daki bir devlet hastane-
sinden 6zel bir agri merkezine yonlendirildigi, burada
transdermal fentanil ve cesitli diger analjeziklerin rege-
te edildigi 6grenilmigtir. Bu tedaviye devam eden has-
tanin agnsinin siddeti ve sikliginda baglangigta azal-
ma oldugu, fakat agrisi oldugu dénemlerde ek olarak
meperidin hidrokloriir kullanimina devam ettigi anla-
silmigtir. Zaman igerisinde, agrisinin siddeti ve sikli-
ginda artis olan hastanin 2008 yilinda yasadig: ilde-
ki Gniversite hastanesinde yatarak tedavi gordiigii, bu
stregte pankreas kanalina stent takildigt ve 2 kez ¢ol-
yak blokaji yapildigi, buna ragmen agrsinin devam
etmesi nedeniyle yattigi siire boyunca hemen hergiin
meperidin hidrokloriir tedavisinin uygulandigr ogre-

nilmigtir. Taburculuk sonrast da agrsi stiren hastanin,
meperidin hidroklortir kullanimina devam ettigi, yakla-
sik 3 ay 6nce agrisinin siddetinin ¢ok artmasi ve siire-
gen hale gelmesi tizerine, meperidin hidrokloriir dozu-
nun giinde 3-4 kez yanim ya da 1 ampiile ¢ikarildi-
g1 anlagilmigtir. Buna ragmen agrist devam eden has-
taya, yasadigi ildeki Universite hastanesinin genel cer-
rahi biriminde pankreatikojejunostomi ve kolesistek-
tomi (Puestow operasyonu) uygulandigi, operasyon
sonrasinda agrisinda azalma olmamast nedeniyle de
algoloji-agrn merkezi ve alkol-madde bagimlilik tedavi
merkezi bulunan bir tist kuruma sevk edildigi 6grenil-
migtir. Ozel bir algoloji-agr tedavisi merkezinde deger-
lendirilen ve agrn tedavisi diizenlenen hastanin meperi-
din hidroklortir bagimliliginin 6n planda oldugu disi-
ntilerek merkezimize yonlendirildigi anlagilmigtir.

Hastanin agri siddeti 10 cm’lik Gorsel Anolog
Olgegi (GAO) ile degerlendirildi (10). Hastaya o anki
agn siddet seviyesini O (“agr yok”) ile 10 (“hayal edile-
bilecek en siddetli agni”) arasinda degerlendirmesi isten-
di. Hasta klinigimize bagvurdugunda, yaklagik 4 giin-
diir meperidin hidrokloriir kullanimi yoktu, GAO'nde
10 tizerinden 10 siddetinde oldugunu belirttigi karin
agrist yakinmasina ek olarak, son 2-3 aydir belirginlegen
istahsizlik, yemek yiyememe, halsizlik, strekli yatma
istegi, moral bozuklugu, ginliik olagan aktivitelerini
yerine getirememe, agr nedeniyle uyuyamama yakin-
malart vardi.

Psikiyatrik muayenesinde biling agik, koope-
re, oryante idi. Konugma hizi ve miktarnn olagandi.
Duygudurum hafif depresif, duygulanim duygudu-
rumla uygundu, sikintili ve huzursuzdu. Cagrisimlar
diizglin ve amaca yoneliyordu, varsani tarif etmiyor-
du. Sann saptanmadi, biligsel islevleri yeterli diizeydey-
di. Psikiyatrik nedenli ilk bagvurusu olan hastanin psiki-
yatrik 6zge¢misinde, yukarida belirtilen alkol ve mepe-
ridin hidrokloriir kullanimi diginda psikiyatrik hastalik
Oykusii yer almamaktaydi. Ailede psikiyatrik hastalik
6ykiisti, alkol ya da psikoaktif madde kullanimi Oykisii
yoktu.

Fizik muayenede, kasektik gérintimlii hastanin epi-
gastrik bolgesinde operasyon skari, palpasyonda epi-
gastrik bolgesinde agn ve hassasiyeti vardi. Minimal
terleme diginda, yoksunluk bulgusu olarak degerlendi-
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rilebilecek bulgu saptanmadi. Hastanin iglevsellik skoru
40-50 olarak degerlendirildi.

Yatuiginda rutin biyokimya, hemogram, sedimen-
tasyon, tiroid fonksiyon testleri, hepatit ve HIV mar-
ker testleri, idrar tahlili yapilan, PA akciger grafisi ve
EKG’si gekilen hastada klinikle uyumlu patolojik bulgu
saptanmadi. Idrarda, opiyat metaboliti pozitif bulundu.
Algoloji-agri merkezinden 6nerilen metamizol sodyum,
parasetamol ve kodein tedavisine ek olarak, hidroksizin
hidrokloriir 37,5 mg/glin, mirtazapin 15 mg/gin, lan-
soprazol 30 mg/giin ve diazepam 15 mg/giin tedavisi-
ne baslandi. Diazepam ve kodein asamali olarak azalti-
larak kesildi, hastanin diger analjezik tedavisine devam
edildi. Kodein kesildikten sonra, tedavinin 14. gintn-
de venlafaksin 75 mg/giin baslandi. Venlafaksin bas-
lanmast sonrasinda agr yakinmasi giderek azalan has-
tanin analjezik tedavisi azalularak kesildi. Klinik izlem-
de yemek yemesi, uykusu diizelen, depresif yakinma-
lar1 gerileyen ve glinliik aktivitelerini yerine getiren has-
tanin tedavisinin 23. giiniinde venlafaksin dozu 150
mg/gin’e ¢ikartildi. Doz arttriminin nedeni agr tze-
rine etkinlik icin hem serotonin hem de noradrenalin
Uzerine etkinin gerekli olmasidir. Clinkii venlafaksi-
nin 75 mg/giin dozunda serotonin geri alim inhibisyo-
nu daha gii¢lt iken, noradrenalin geri alim inhibisyo-
nu i¢in ise daha ytksek dozlara gereksinim vardir (11).
Venlafaksin 150 mg/glin ve lansoprazol 30 mg/giin ile
izlenen hastanin iyilik hali devam etti. Tedavisinin 45.
giintinde taburculugu sirasinda GAO’de agr siddeti 10
tizerinden 2, islevsellik skoru 80-90 ve psikiyatrik mua-
yenesi normal olan hasta, poliklinik kontrolii dnerilerek
taburcu edildi.

Uzak bir ilde oturdugu igin taburculugundan 45 giin
sonra poliklinik kontroliine gelen hasta, kendisini gok
iyi hissettigini ve taburculuk sonrast hi¢ meperidin kul-
lanmadigini, ama taburculugu sirasinda tarafimizdan
diizenlenen ilag tedavisini diizenli kullandigini belirt-
mis, GAO’de agrisinin siddetini ise 1’den az oldugunu
bildirmistir.

TARTISMA

Opioid analjeziklerin kottye kullanimi ve bagim-
lilig1, nadir sayillamayacak siklikta ortaya ¢ikmaktadir.

U. Ozer, A. Sever, T. Cetin, C. Evren

Literatiirdeki bulgulara gére, meperidin kétiye kulla-
nimi ¢ogunlukla iatrojenik kékenlidir (2). AMATEM'de
yapilan ve 6 olguya yer verilen bir ¢calismada karn, bag
ve sirt agrist yakinmalart olan, kronik gastrit, pankreatit,
malignite tanilar1 konmus, operasyon gegirmis hastalar-
da meperidin kétiiye kullanimi bildirilmigtir (3). Bagka
bir ¢aligmada ise, meperidin bagimlilig1 olan hastalarda
en sik saptanan tani kronik pankreatit olarak bildirilmis-
tr (4).

Bagimlilik geligsen hastalarda; kronik, ge¢meyen agri,
kott tedavi ekibi-hasta iligkisi, digtk agr esigi, ank-
siyete ya da depresyona bagli diistik tolerans, madde
kottye kullanimi 6ykisti ya da egilimi, plasebo ve
uygunsuz analjezik kullanimi gibi etkenlerin etkin ola-
bilecegi 6ne stirilmustiir (4). Burada sunulan olgu da,
6nce akut, sonra kronik pankreatit tanilariyla izlenmis,
karin agrsi yakinmasi nedeniyle iatrojenik meperidin
kullanimi sonrasinda bagimlilik gelismistir. Bazi calig-
malarda kronik agr hastalarinda opiyat kétiye kul-
laniminin  6ngoériiciileri arastirilmigtir. Caligmalardan
birinde, ge¢miste opiyat ya da alkol kotiye kullanimi
Sykiistinin opiyat kotiiye kullanimi igin bir belirleyici
olmadigi bulunmus, diger bir ¢aligmada ise alkol ya da
kokain kotiiye kullanimi 6ykisii olan hastalarin, opio-
id tirevi ilaclar regete edildiginde kotiiye kullanim agi-
sindan dikkatle izlenmesi gerektigi belirtilmistir (5,12).
Buradaki olguda da yillarca devam eden, fakat kottye
kullanim ya da bagimlilik él¢iitlerini kargilamayan alkol
kullanimi olmasi dikkat cekmektedir.

Depresyon, ozellikle agr stirekli ise, siklikla agri-
ya eslik eder. Cesitli antidepresan ilaglarn kullanimi,
bu ilaglarin duygudurumu iyilestirici etkisinden bagim-
siz olarak, agrinin azalulmasiyla iligkilidir. Agrinin azal-
masi, antidepresanlarin agrinin algi ve iletimi ile iligki-
li nororegtlatuar mekanizmalar tizerindeki ¢ok gesitli
etkilerinin sonucudur (6). Bir SNRI olan venlafaksinin,
agriy1 ve depresif belirtileri azaltug: klinik caligmalar-
da gosterilmistir (7,9). Buradaki olguda da, bagvurdugu
doénemde 6n planda olan agr yakinmasina eglik eden
depresif yakinmalar vardi ve duygudurumu hatfif depre-
sifti. SCID-I kullanilarak yapilan gérigsmede major dep-
resyon tani Sl¢ttleri kargilanmadi ve bu yakinmalarin
yillar siiren kronik agr sonrasinda ortaya ¢ikugi 6gre-
nildi. Venlafaksin tedavisiyle hastanin bu yakinmala-
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rinda ve agn yakinmasinda ortaya ¢ikan belirgin diizel-
me literatiirdeki bulgularla uyumludur. Bu agriy1 gider-
me cabasi ile olgumuzda baslayan meperidin kullani-
mit da dahil bir ¢cok yontemin agriy1 dindirmede baga-
nisiz olmasi, bu olguda agrinin psikolojik kékenli oldu-
gunu distindtrmektedir. Yine psikolojik kokenli oldu-
gu digtntlen fibromiyalji gibi kronik agrilarda venla-
faksin tedavisinin anksiyete, depresyon ve agr belirti-
leri tizerine etkili oldugu bildirilmektedir (13). Ornegin,
fibromiyaljide hastalarda yaganan agrinin muhtemel
mekanizmasi, serotonin ve noradrenalinin aracilik etti-
gi inen agn inhibisyon yolagi iglev bozuklugudur (14).
Dolayisiyla, venlafaksinin ikili etkisinin hastamizin
agrilari tzerinde saglanan faydanin muhtemel nedeni
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