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Aragtirma

Sertralinin P Dalga
Dispersiyonuna Etkisi

Effect of Sertraline on the
P Wave Dispersion

Mehmet DEMIR!

OZET

Amag: Depresyon kalp hastalaninda sik gorilen bir durumdur ve bu
olgularda morbiditeyi ve mortaliteyi artiran bagimsiz bir faktordir.
Major depresif bozuklugu olan kalp hastalarinda selektif serotonin
geri alim inhibitérleri [selective serotonin reuptake inhibitor (SSRI)]
grubu antidepresanlar ilk secenek ilaglar olarak trisiklik antidep-
resan ilaclarin yerini almiglardir. SSRI grubu antidepresanlar kalp
hastalarindaki depresyon tedavisinde sik kullanilmakta ve iyi tolere
edilmektedir. Serotonin atriyal fibrilasyon gelisiminde énemli rol oy-
nayabilir. Calismamizin amaci, sertralin kullaniminin P dalga disper-
siyonu (PDD)’'na etkisini incelemektir.

Gereg ve Yontemler: Calismaya klinigimize herhangi bir nedenle
bagvuran en az (ig aydir sertralin kullanan ardigik 50 olgu ve kontrol
grubu olarak 30 olgu dahil edilmistir. On iki derivasyonlu ytizey
elektrokardiyografi (EKG)'de maksimum P dalga siresi (P ) ve
minimum P dalga stresi (P, ) 6lgiilmis ve P dalga dispersiyonu
(PDD=1P

maxP i) hesaplanmustir.

Bulgular: Sertralin kullanan olgularda PDD degerleri kontrol grubu-
na gore istatistiksel olarak daha uzun bulunmustur (46.2 msn * 11
ile 31.3 = 10.7 msn, p< 0.05).

Sonug: Bu calismada sertralin ve PDD arasinda bir korelasyon tespit
edilmistir. Sertralin kullanan olgularda PDD uzamaktadir. Bu neden-
le sertralin atriyal fibrilasyon gibi atriyal aritmilere neden olabilir.

Anahtar Kelimeler: Sertralin, elektrokardiyografi, atriyal fibrilasyon

1sajazeny di, Wit ﬁ

Dirim Tip Gazetesi 2009; yil: 84 say1: 4 (111-114) | 111


mailto:drmehmetdemir@hotmail.com

1sazazen dif anng

1 ~

Mehmet DEMIR

SUMMARY

Objectives: Depression is a common
comorbid condition in patients with car-
diac disease and has been identified as an
independent risk factor for increased
morbidity and mortality. The selective
serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) have
superseded the tricyclic antidepressants
as the first-line agents for treating the
cardiac patient major depressive disorder.
The SSRIs are established agents for the
treatment of depression and are well
tolerated in patients with cardiac disease.
Serotonin may play a important role in the
induction of atrial fibrillation. This study
aims the investigate the effect of serotonin
on PDD.

Material and Methods: The study includ-
ed 50 patients medication with sertraline
and 30 persons for control groups. We
performed transthorasic echocardiography
to all participants and we measured PDD
on twelve lead electrocardiography. We
compared PDD between these two groups.

Results: PDD were found to be
significantly longer in the sertraline group
versus control group ( 46.2 msn = 11 and
31.3 £ 10.7 msn, p< 0.001).

Conclusion: This study revealed a correla-
tion between PDD and sertraline. PDD are
delayed in the patients medication with ser-
traline. Because of that sertraline may cause
atrial arythmia such as atrial fibrillation.

Key Words: Sertraline, electrocardiography,
atrial fibriflation

GiRiS

Depresyon kalp hastalarinda sik gordl-
mekte ve bu olgularda kardiyak mor-
bidite ve mortaliteyi artirabilmektedir.
Depresyonun artmasiyla birlikte anti-
depresan ilaglarin kullanimlari da artmis-

Dirim Tip Gazetesi 2009

tir. Bu nedenle klinikte kardiyoloji uz-
manlari antidepresan kullanan olgularla
stk karsilasmaktadir. Bu ilaglarin kardiyak
birtakim yan etkilerinin oldugu yillardir
bilinmektedir. Ctinki antidepresan ilag-
larin etkiledigi serotonin, noradrenalin
ve dopaminin kardiyovaskiler sistemde
onemli rolleri vardir (1,2).

Antidepresan olarak yan etkilerinin az
olmasi nedeni ile gintimizde en sik
kullanilan ilag grubu, selektif serotonin
gerialim inhibitorleri [selective serotonin
reuptake inhibitor (SSRD]'dir (3). Sero-
toninin kardiyovaskdler sistemde gegitli
etkileri bulunmaktadir. Bunlar arasinda
kalp hizinda ve kan basincinda azalma,
PR ve QT mesafesinde uzama ve cesitli
derecelerde atriyoventrikiiler (AV) blok
sayilabilir (4). Ayrica, miyokardiyal iske-
mi ve infarktiise de neden olabilecekleri
ileri stirilmistar (5). Vazospastik anjina
nedeni olarak da bildirilmistir (6).

Sertralin SSRI grubunda bir antidepre-
san ilag olup, ayrica dopamin ve opioid
reseptorlere de afinitesi gosterilmigtir.
Yapilan galismalarda kardiyovaskiiler sis-
tem iizerinde ciddi bir yan etki gosterile-
memis, ancak hipotansiyon, gogis agrisi,
garpintt gibi nonspesifik etkiler bildiril-
mistir. Elektrokardiyografik (EKG) para-
metreler tizerinde herhangi bir degisiklik
gosterilmemistir (8,9). Ayrica, antitrom-
bosit etkisi oldugu saptanmigtir (10).

Bu calismada, atriyal ileti anormallikleri ve
atriyal aritmi gelisiminin gostergesi olan P
dalga dispersiyonu (PDD)’nun serotonin
metabolizmasi ve sertralin  kullamimiyla
iliskisinin arastirilmasi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEMLER

Olgu Secimi

Bu galismaya herhangi bir nedenle kardi-
yoloji poliklinigine basvuran ve en az {g



aydir sertralin kullanan ardisik 50 olgu da-
hil edilmistir (36 kadin, 14 erkek; ortalama
yas 35 = 15 yil; minimum 18, maksimum
65 yas). Otuz olgu da kontrol grubu olarak
alinmugtir (21 kadin, 9 erkek; ortalama yas
29 = 10 yil; minimum 21, maksimum 58
yag ). Sertralin kullanan olgularin hepsinin
50 mg/giin dozunda kullanmakta olduklari
belirlenmistir.

Olgularin tamamina transtorasik ekokar-
diyografi (EKO) yapilmustir. Bu inceleme-
de, calismaya tamamen normal olanlar
dahil edilmigtir. Hicbir olgunun baska
ilag kullanmadigi da belirlenmistir.

Dislama Kriterleri

Bilinen yapisal kalp hastaligi (koroner
arter hastaligi, kalp kapak hastahig, kon-
jenital kalp hastaligr), akciger hastalig,
pulmoner veya sistemik hipertansiyonu
olan olgular ile diabetes mellitusu olan-
lar calismaya dahil edilmemistir.

Tum olgularin ve kontrol grubunun 12
derivasyonlu EKG'si gekilmistir. Kayitlar 1
mV/cm standardizasyonu ve 50 mm/sani-
ye kagit hizinda yapilmigtir. P dalga stiresi
izoelektrik hatta P dalga defleksiyonunun
baglangici ve bitisi arasindaki stire olarak
alinmistir. Blytiteg kullanarak her olgu icin
en uzun slreli P dalgasi ve en kisa stireli
P dalgasi tespit edilmistir. Aradaki fark ise
PDD olarak hesaplanmustir.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler icin Windows SPSS
11.0 programi kullaniimigtir. Gruplar arasi
ortalamalarin karsilastinlmasi icin t-testi;
oranlarin karsilastinlmasi icin ise ki-kare
testi kullanmilmistir. istatistiksel anlamlilik
diizeyi p <0.05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Elli  kisiden olusan sertralin kullanan
grupla 30 kisilik kontrol grubu arasinda

Sertralinin P Dalga Dispersiyonuna Etkisi

yas, cins, sol atriyum, sol ventrikil capla-
ri ve pulmoner arter sistolik basinci ara-
sinda istatistiksel olarak fark saptanma-
mustir (Tablo 1).

Sertralin kullanan grupta P, degerleri
daha yiiksek, P_. degerleri daha disiik
olarak bulunmustur. PDD sertralin kulla-
nan olgularda kontrol grubuna gére daha
yiiksek bulunmustur ve hepsinin de ista-
tistiksel agidan anlamli oldugu saptan-
mistir (p<0.05).

Tablo 1. Sertralin kullanan olgulann ve kontrol grubunun
Klinik ve elektrokardiyografik 6zelliklerinin kargilagtinimasi.

Kontrol

(n=30)
Yag (yil) 35 15 29+ 10 AD
Cinsiyet (E/K) 14/36 821 AD
Sol atriyum cap (cm) 3.2+09 3204 AD
LV diyastolik cap (cm) 49 = 11 4195 AD
LV sistolik gap (cm) 287 2512 AD
SPAB (mmHg) 295+ 8 2554 AD
P (msn) 126210 109.6 x4 < 0.05
P (msn) 694 =6 7314 < 0.05
PDD (msn) 46.2 =11 313 =107 <0.05

LV: Sol ventrikil, SPAB: Sistolik pulmoner arter basinci,
PDD: P dalga dispersiyonu, AD: Anlamli degil.

TARTISMA

Bulgularimiza gore sertralin  kullanan
olgularda PDD artmaktadir. Daha dnce
bazi yayinlarda sertralin kullaniminin
EKG'de PR, QRS, QT mesafelerinde uza-
ma yaptigl, bazi yayinlarda ise EKG tze-
rinde etkisi olmadigi bulunmustur (6,7).
Sertralin ve diger antidepresanlarin PDD
tzerine etkisine dair veri bulunmamak-
tadir.

Serotonin birgok kardiyovaskiiler etkisi
de olan bir norotransmitterdir. Sertra-
lin ve diger SSRI grubu antidepresanlar
major olarak beyinde serotonin dizeyini
artirarak etki gistermektedir. Bu neden-
le bu ilaglarin santral sinir sistemi (SSS)
lizerinden birtakim yan etkileri mevcut-

1sajazen) diy, wing W

Dirim Tip Gazetesi 2009 yil: 84 say1: 4 (111-114) |



1sajazen) dry, wng M

Mehmet DEMIR

tur. Ayrica, SSS diginda serotonin resep-
torleri Gizerinden de cesitli etkilerinin
olabilecegi disiintilmektedir.

Serotonin viicutta serotonin reseptorle-
ri araciligyla etki gostermektedir ve bu
reseptirlerden 5-HT(4)'tin kalpte sadece
atriyumlarda bulunmakta oldugu ve at-
riyal fibrilasyonla iliskili oldugu, ayrica
5-HT(4) antagonistlerinin atriyal refrak-
ter periyodu uzattigi ve efektif refraktor
periyod dispersiyonunu azalttigi goste-
rilmig ve atriyal fibrilasyon tedavisinde
kullanilabilecegi tespit edilmistir. ~ Bu
etkilerin 5-HT(4) agonisti olan sisaprid
ile ortadan kaldinlabildigi gosterilmistir
(10). Ayrica, 5-HT(3) antagonistlerinin
de atriyal aritmi yaptiklar bildirilmistir
(11). Son zamanlarda 5-hidroksitripta-
min (serotonin) atriyal fibrilasyonun te-
tiklenmesinde 6nemli bir hormon olarak
kabul edilmektedir (12). PDD'nin artmis
olmasinin atriyal aritmiler ve atriyal fib-
rilasyon gelisimi ile iliskili oldugu cesitli
calismalarda ve klinik durumlarda gos-
terilmistir. Bu nedenle sertralin ve diger
SSRI grubu antidepresanfarin 5-HT re-
septorleri aracihgiyla serotoninerjik  sis-
tem (izerinden PDD'yi etkileyebilecegi
dusinilmektedir.

Kalp hastalarinda sertralin ve diger SSRI
grubu antidepresanlarin kullanimi gide-
rek artmaktadir. Bu olgularda atriyal fib-
rilasyon énemli bir morbidite ve morta-
lite nedeni olmaktadir. Bu nedenle SSRI
kullanirken atriyal fibrilasyona yatkinhig
olan veya atriyal katkinin hemodinamik
acidan énemli oldugu olgularda bu du-
rum géz dntnde bulundurulmalidir.

Olgu sayisinin az olmasi, sertralin kulla-
nim siiresi ile PDD iliskisinin ortaya ko-
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nulmamis olmasi ve tetkik yapan kisinin
kér olmamasi ise calismamizin baslica
kisitlamalaridir.

SONUC

Bu bulgular, atriyal fibrilasyon gibi atriyal
aritmilere yatkinhigin  gostergelerinden
olan PDD'nin sertralin kullanimiyla art-
tgini gostermektedir. Bu konuda daha
genis calismalarin yapilmasi gerekmek-
tedir.
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