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Ozet

Meme Kanseri Olgusunda Vinorelbin Kemoterapisine
Bagli Biillsz Ilag Reaksiyonu

Kemoterap6tik ajanlarin intravenéz uygulamast sirasinda enjek-
siyon bélgesinde deri, deri alt1 dokularda nekroza dahi varabilen
reaksiyonlar gorilebilmektedir. Metastatik meme kanserli 54 ya-
sinda kadin hasta, vinorelbin tedavisi almakta iken bacak 6n yu-
zinde kizariklik ve sislik sikayetiyle klinigimize basvurdu.
Olgumuz, vinorelbin tedavisine bagli erken reaksiyonlarin aksine
geg gelisen bill6z ilag reaksiyonu literatiirde nadir géraldigi icin
sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Vinorelbin tartarat, ila¢ reaksiyonu, kemoterapi,
meme kanseri

Abstract

Bullous Drug Reaction due to Vinorelbine Chemotherapy
in Case with Breast Carcinoma

During the intravenous administration of chemotheropatic
agents, some allergic reactions and even necrosis may occur in
the cutaneous or subcutaneous tissue. A 54-year-old woman with
metastatic breast cancer was admitted to our clinic with com-
plaints of erythema and edema on the front side of her leg while
getting vinorelbine treatment. Our case is presented because late
developed bullous drug eruption due to vinorelbine treatment

is seen rarely in contrast to eatly reactions.

Keywords: Vinorelbine tartrate, drug eruption, chemotherapy,
breast carcinoma

Giris

Kemoterapi ajanlarina bagl deri, sag, mik6z mem-
branlar ve tirnaklarda, lokalize ve sistemik toksisi-
teler gelisebilmektedir. Kemoterapinin deri bulgulari
benignden yasami tehdit eden bulgulara kadar genis
bir aralikta yer alir. Kemoterapotik ajanlarin intra-
venoz uygulamasi sirasinda enjeksiyon bolgesinde
bir takim yan etkiler ortaya ¢tkabilmektedir. Deri,
deri altt doku ve cevreleyen dokulara direk enjeksi-
yon veya ekstravazasyon yoluyla nekroza dahi vara-
bilen reaksiyonlar olusabilmektedir (1). Bu reaksiyonlar
kemoterapi uygulamalari sirasinda sik goriilen erken
bir komplikasyon olmasina karsin ge¢ dénemde de
devam etmektedir (2).

Olgu

54 yasinda kadin hasta, metastatik meme kanseri nedeniyle
Tibbi Onkoloji klinigi tarafindan takip edilmekteydi. Klini-

gimize bacak 6n yliziinde olusan lezyonlarinin degerlendi-
rilmesi i¢in konsiilte edildi. Hastanin dykisiinde enjeksiyo-
nun bacaginda lezyon alanina komsu bolgeden yapildigt
fakat enjeksiyon sirasinda herhangi bir yakinmasinin olma-
dig1, 3-4 gilin sonra ise kizariklik ve sislik sikayetinin basla-
dig1 6grenildi. Hastanin dermatolojik muayenesinde bacak
6n yuzinde 3x3cm ve 3x2 cm boyutlarinda lividi eritemli,
retikiile zemin tzerinde papiiler, biilléz lezyonlar ve 6dem
saptandi (Resim 1). Hastanin dirseginde postinflamatuar
hiperpigmentasyonla uyumlu diskromi saptand: (Resim
2). Daha 6nceki enjeksiyonunun da bu alandan yapildigi ve
aynt kizarikhk, sislik sikayetinin o alanda da oldugu &gre-
nildi. Daha 6nce herhangi bir deri hastaligt olmadigini bil-
dirdi. Dermatolojik muayenesinde ek herhangi bir patoloji
saptanmadt. Hastanin primer hastalig1 disinda ek sistemik
bir bulguya rastlanmadi. Hastadan ila¢ reaksiyonu, Sweet
sendromu, livedoid vaskidilit, livedo retikiilaris 6n tanilatryla
biyopsi alindi. Biyopside; epidermiste hiperkeratoz, rete-
lerde duzlesme tarzinda akantoz, subepidermal ayrilma, bul
olusumu, papiller dermiste prolifere kii¢ik ¢apli damarsal
yapilar cevresinde fibrinoid materyal, polimorfoniikleer 16-
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Resim 1. Enjeksiyondan bir hafta sonraki gérintim

kositler ve lenfositleri iceren mikst iltithabi hiicre infiltras-
yonu, papiller dermiste pigment inkontinanst géruldi. Has-
tanin bir sonraki enjeksiyonunun yapildigt 6n kolda da ayni
reaksiyon gelismesi tizerine kullandigi kemoterapétikler
tizerine yogunlasildi. Yapilan literatlir taramasinda bir vinka
alkaloidi olan vinorelbinin kullanilmastyla ortaya ¢ikan ben-
zer bir reaksiyonun sunuldugu bir olgu sunumu ve baska
bir olgunun bildirildigi editére mektup saptandi (3,4). Has-
tamiza vinorelbin kemoterapisinin indikledigi bill6z reak-
siyon tanist koyuldu. Hastamiza topikal kortikosteroid ve
sicak uygulama 6nerildi. Kontrole cagirildr.

Tartigma

Diinyada kanser oranlarinin giderek artmasiyla ke-
moterapi ajanlari yaygin kullanim alanina sahip ol-
mustur. Yiksek metabolizma hizlart nedeniyle deri,
sa¢, mukoza ve tirnaklar kemoterapinin toksik etki-
lerine maruz kalan en 6nemli hedef organlardir (1).
Kemoterapotik ajanlara baglt ilag ertipsiyonlart: alo-
pesi, mukozit, ekstravazasyon reaksiyonlari, kemo-
terapi geri ¢agirma, hiperpigmentasyon, onikoliz,
radyasyon geri ¢agirma, radyasyon arttirma, foto-
sensitivite, keratoz inflamasyonu, akral eritem, n6t-
rofilik hidradenit,
siringometaplazi, tlserasyonlar, lenfoma, yasst hiic-
reli karsinom, flushing, trtiker, ekzantemat6z ertip-
siyon, SJS/TEN, kutan6z vaskdlit, dermatomiyozit
benzeri ertipsiyon olarak bildirilmistir (2).

ekrin ekrin  skuamoz

Ekstravazasyon, bir kemoterapi ilacinin damardan
cevre dokulara kagmasi, birikmesi ya da direkt in-
filtre olmast seklinde tanimlanmaktadir. Hipertonik
soltiisyonlar, vazokonstriiktif soliisyonlar ve irritan
solisyonlar sebep olabilir. Yetiskin poptilasyonda %o

Resim 2. Daha 6nceki enjeksiyon alanina komsu postenflamatuar
hiperpigmentasyon alanlari

0.1-6 oraninda, ¢ocuklarda ise daha yiiksek oran-
larda goruldigi bildirilmistir (5, 6). Kemoterapotik-
ler lokal toksisitelerine gore irritan veya vezikan
olarak ayrilirlar. Trritan ilaclar, ekstravazasyon geli-
since ya da gelismeden de damar duvarinda iritasyon
yaparak, yanma ve agri hissi yaratirlar. Nekroz olus-
turmadan, flebite kadar gidebilen, inflamasyona
neden olurlar. Klinikte cogunlukla kimyasal selilit
ya da flebit seklinde gorulir. Tipik olarak kendini
sintrlayan lokal bir reaksiyon ortaya ¢ikar, nekroz
olmaz. Etkilenen bolgede nekroz gibi daha siddetli
direk doku hasart olusturma potansiyeline sahip
ajanlar ise vezikan olarak tanimlanmaktadir. Erken
bulgular ¢cogunlukla belli belirsizdir. Belirtiler eks-
travazasyondan hemen sonra ortaya ¢ikabildigi gibi
genellikle birka¢ giin ya da birkag hafta sonra gori-
lar. Erken lokal semptomlar, irritanlara baglt ekstra-
vazasyonda oldugu gibi lokal agri, eritem, yanma,
kagintt ve 6demdir. Tki-ti giin icerisinde eritem gi-
derek artar, kahverengi renk degisimi, indurasyon,
deskuamasyon veya bil formasyonu olabilir. Eks-
travaze olan materyalin miktari az oldugunda semp-
tomlar zamanla kaybolur. Fakat ekstravazasyon
ciddi dizeyde olmussa tlserasyonla birlikte birkag
hafta icerisinde sinirlart kirmizi ve agrili, nekrotik
bir plak ortaya ¢tkabilir (7).

Vinka alkaloidleri (vinblastin, vinkristin, vinorelbin)
vezikan ila¢ stnifina girmektedir. Stk olarak ilk sekiz
saat icerisinde veya ilk 24 saat igerisinde ekstrava-
zasyona baglt sayilan reaksiyonlar gortlir. Saptan-
digr takdirde infiizyon durdurulup ekstremite
elevasyonu, salin infiizyonu, subkutan hyaltironidaz
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ve sicak uygulama yapilmalidir. Soguk uygulama ir-
ritanlarin aksine, vezikanlarda onerilmemektedir,
hayvan deneylerinde doku tlserasyonunu arttirdigt
saptanmustir (6). Oral ve topikal antibiyotikler sii-
perenfeksiyonu 6nlemek i¢in kullanilabilir. Kalsi-
yum l6kovorin, difenhidramin, hidrokortizon,
isoproterenol, sodyum bikarbonat ve vitamin E et-
kisiz gérinmektedir (8,9).

Hastamizda infiizyon sirasinda herhangi bir sikayet
ve bulgu saptanmamustt. Sikayetleri stk goriilen eks-
travazasyon olgulart disinda inflizyon sirasinda veya
ilk 24 saatte degil de, infizyondan ti¢-dort gin
sonra baslamisti ve btil olusumu da sikayetlerinden
bir hafta sonra meydana gelmisti. Belirgin siddetli
klinik g6rtinim bu alanda yaklasik 10 giinde sap-
tanmistt. Infiizyon sirasinda da herhangi bir sikayet
saptanmadigt i¢in infizyon kesilmeyip dozunu tam
almaktaydi. Buna karsin lezyon yalnizca sinirh
alanda bulunmaktaydi. Bu da bize vinorelbin eks-
travazasyonunun ¢ok kiicitk miktarlarda olabilece-
gini ve bu nedenle giinler sonra reaksiyon
verebilecegini diisindirmektedir. Ayirict tant olarak
distntlen hastaliklar patolojik bulgular ve klinik
tablo nedeniyle disland1. Bu olgu sunumu sebebiyle
irritan ve vezikan kemoterapotik ilag reaksiyonlart

kisaca g6zden gecirilmistir. Ve literatiirde benzer re-
aksiyonun nadir gorilmesi nedeniyle sunulmustur.
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