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Ayak Tabani Lezyonlari igin Eczaci ﬁnerisiyle Metotreksat
Kullamimi Sonrasi Gelisen Metotreksat Intoksikasyon
Olgusu

A Case of Methotrexate Intoxication Who Used Methotrexate for Plantar Lesions on
Recommendation by Pharmacist

©® Selda Pelin Kartal, ® Beyza Nur Deveci

Saglik Bilimleri Universitesi, Diskapi Yildinm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, Ankara, Tiirkiye

Metotreksat psoriasis tedavisinde kullanilan bir ilagtir. Psoriasis tedavisinde haftalik diisik dozlarda kullanilmasina ragmen renal
yetmezlik, folik asit eksikligi, ileri yas gibi risk faktorleri varligi veya ilacin yanliglkla fazla kullaniimasi gibi nedenlerden dolayl metotreksat
toksisitesiyle karsilagsabilmekteyiz. Biz burada 48 yasinda kadin hastada her iki ayak tabanindaki lezyonlar icin eczaci tarafindan énerilen
metotreksat tabletlerini kullanmasi sonrasi gelisen metotreksat intoksikasyonunu sunuyoruz. Deri ve mukozal tilserasyonlari olan hastanin
tarafimiza bagvurmadan bir hafta 6nce ilaci birakmis olmasi nedeniyle hafif siddetli seyreden olguda sadece folik asit replasmaniyla
lezyonlarinin gerileme gostermesi dikkat gekiciydi. Ayni zamanda metotreksat gibi yiiksek riskli ilaglarin recetesiz satiginin yapilmamasi
gerekliligini de vurgulamak istedik.

Anahtar Kelimeler: ilac reaksiyonlari, intoksikasyon, metotreksat

Methotrexate is used in the treatment of psoriasis. Although, weekly low doses used in psoriasis, in the presence of renal deficiency, folic
acid deficiency, elderly age or accidently use of high doses, methotrexate toxicity can be seen. Here we report a 48-year-old woman with
metotrexate intoxication who used methotrexate tablets for her plantar lesions on recommendation by pharmacist. interstingly; because
of she had discontinued medication before applied to our clinic, her clinical symptoms are mild and we treated her only folic acid. By
presenting the case we also want to emphasize that drugs which should be used with precautions should not be sold without prescription.
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Giris

Metotreksat 1960 yillarindan beri otoimmin hastaliklar ve
enflamatuvar deri hastaliklarinda kullanilan  immUnosUpresif
bir ilactir (1). Dermatolojide orta -ciddi plak psoriasis, pstiler
psoriasis ve eritrodermik psoriasis gibi psoriasisin farkli tiplerinde
de siklikla tercih edilir (1). Genellikle tipta kanser kemoterapisinde
ylksek dozlarda kullanilirken psoriasis tedavisinde haftalik dustik
dozlarda (5-22,5 mg) (2) 12 saatte bir bollinmus olarak kullanilir.

Metotreksat toksisitesi genellikle ilacin yanlislikla fazla kullanim
sonucu karsimiza cikabilmektedir (3). Bu da genellikle hastanin
haftalik almasi gereken dozunu yanlislikla glnliik almasi seklinde
karsimiza cikar. Toksisite bulgulari deri, gastrointestinal sistem,
bobrek, karaciger ve kemik iligi gibi cesitli organlarda bulgulara
neden olur.

Burada el ii ve ayak tabanindaki plak seklinde lezyonlar nedeniyle
eczacl tarafindan dnerilen metotreksat tabletlerini kullanan hastada
gelisen metotreksat intoksikasyonu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Kirk sekiz yasinda kadin hasta poliklinigimize sag bacaginda,
agzinda ve kalcasinin sag tarafinda yaralar sikayetiyle basvurdu.
Hastanin hikayesinden 6grenildigine gore son alti aydir el ve
ayak tabaninda beyaz kepekli yaralar gelistigi ve bu sikayeti
icin cesitli topikal tedaviler kullandi§i ve yanit alamadigindan
eczacinin onerisiyle metotreksat tableti iki hafta boyunca giinltik
kullandigi égrenildi. Hasta sikayetlerinin baglamasindan sonra
ilaci biraktigi halde bir haftada sikayetlerinin gegmemesi lizerine
poliklinigimize basvurdu. Dermatolojik muayenesinde alt dudak ic

Resim 1. Alt dudakta 1*1 cm ve 0,5%0,5 cm capli iki adet aftoz Glser
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kisimda 1*1 cm ve 0,5%0,5 cm capli iki adet aftéz Glser mevcuttu
(Resim 1). Her iki avug ici ve parmaklarda pusttller mevcuttu.
Gluteal bolgenin sag tarafinda 2*3 cm capli etrafi mor halkayla
cevrili erode lezyon (Resim 2) ve sag bacak medial malleolden
baslayip dizin 1/3 altina uzanan isi artisinin eslik ettigi Gzerinde
yer yer nekroze, krutlu, pistiler lezyonlar olan sinirlari belirsiz,
eritemli plak (Resim 3) ve her iki ayak tabaninda (izerinde yer yer

Resim 2. Gluteal bdlgenin sag tarafinda 2*3 cm capli erode lezyon

Resim 3. Sag bacakta Uzerinde yer yer nekroze, krutlu, pistiler
lezyonlar olan eritemli plak
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Resim 4. Her iki ayak tabaninda Uzerinde yer yer acilmig pistillerin
bulundugu 3*3 cm plaklar

acilmig pastdllerin bulundugu 3*3 cm plaklar mevcuttu (Resim
4). Genital mukoza dogaldi. Hasta metotreksat intoksikasyonu on
tanistyla klinigimize yatirildi. Hastanin bacak (izerindeki lezyonlari
kiitanoz (lser ile uyumluydu. Vital bulgulari dodal olan hastanin
hemoglobin degeri 10,7 g/dL (normal deger arali§i 13,2-17,3
g/dL), trombosit sayisi 157x103/uL (normal degerler 150-372
103/uL), beyaz kiire sayisi ve bobrek fonksiyon testleri normal
sinirlardaydi. Karaciger fonksiyon testlerinde ytikseklik saptandi
(aspartat aminotransferaz/alanin  aminotransferaz:  133/198
U/L). Hematoloji konsiltasyonu sonucu hastanin ilaci bir hafta
énce birakmis olmasi ve kemik iligi tutulumunun ciddi olmamasi
nedeniyle metotreksat intoksikasyonu acil tedavisinde kullanilan
folinik asit tedavisi verilmeye gerek gortilmedi. Hastaya tarafimizca
folik asit 5 mg baslandi. Ayni zamanda sag bacakta agri ve isi
artisi nedeniyle seliiliti mevcut olan hastaya ampisilin sulbaktam
intavendz baglandi. Hastanin ayak tabanindan tani amacli biyopsi
alindr. Takiplerinde hemoglobin, beyaz kire distikligi izlenmedi.
Karaciger fonksiyon testleri diizeldi. Deri ve mukoza bulgulari
hizli bir sekilde dizeldi. Hastanin deri biyopsi sonucu ekzema
ile uyumlu geldi. Hasta iki hafta sonra topikal énerilerle taburcu
edildi. Olgudan fotograflarinin kullaniimasi icin hasta onami
alimmistir.

Tartisma

Metotreksat bir folat antagonisti olup dihidrofolat rediiktaz
sentezini inhibe eder. Amino-imidazol-4-karboksamid ribontkleotid
transformilaz enzimini inhibe eder. Antiproliferatif, antienflamatuvar
ve immtinosupresif etki gosterir (1). Metotreksat toksisitesi icin risk
faktorleri renal yetmezlik, folat eksikligi, ileri yas, alkol kullanimi,
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hipoalbiminemi, ilag etkilesimleri ve ilac dozunun yanlislikla fazla
kullanimlaridir (4).

Toksisite  durumlarinda hizli turnovera ugrayan baslica deri,
gastrointestinal ve hemopoetik hiicreler etkilenir.

Toksisite bulgulari kiitan6z erozyon ve Ulserler, mukozit, bulanti-
kusma, transaminazlarda ylikselme, sac dokilmesidir ve daha
ciddi bulgular olarak hepatik ve renal yetmezlik, kemik iligi
tutulumuna bagli pansitopeni, enfeksiyonlara yatkinlik gérilebilir
(4).

Tedavide akut toksisite ve kemik iligi tutulumunda hasta hospitalize
edilmeli, imkan varsa kan metotreksat diizey élcim yapilmalidir.
Folinik asit kurtarma tedavisi 100 mg/m” dozunda intavendz
olarak baslanmali ve her 6 saatte bir tekrarlanmalidir (1). Folinik
asit hiicre ici folik asit depolarini yerine koyarak metotreksatin
hiicre icine alimini inhibe ederek etki gosterir (5). Graniilosit
koloni stimule edici faktor toksik kemik iligi tutulumu varliginda
5 pg/kg/giin dozunda subkitan olarak baslanabilir (1). Ayrica
metotreksatin hizli eliminasyonu igin hasta iyi hidrate edilmeli ve
sodyum bikarbonatla idrar alkalize edilmelidir. Folik asitin disardan
replasmani hicre ici folik asit depolarini artirarak toksisiteyi geri
dondirmeye yardimar olur. Akut intoksikasyon olmayan ve kemik
iligi tutulumu ciddi olmayan durumlarda bizim hastamizda oldugu
gibi folik asit replasmani 5 mg/gun bagslanip hasta klinigi takip
edilebilir.

Sonug

Biz bu olgu ile deri bulgulari ve transaminaz yiiksekligi ile
seyreden ciddi kemik iligi tutulumu gérilmeyen hafif siddetli bir
metotreksat intoksikasyon olgusunu tim hekimlerin dikkatine
sunduk. Bu olguda hastanin bize basvurmadan bir hafta 6nce
ilaci kullanmayi birakmig olmasi dolayisiyla akut bir intoksikasyon
olmamasi nedeniyle sadece folbiol 5 mg/glin tedavisi baslandi
ve hizli bir klinik dizelme gozlendi. Folik asit replasmani,
folinik asit tedavisi verilmeye gerek goriilmeyen hafif siddetli
olgularda hastanin kliniginin dizelmesine katki saglayacaktir.
Bu olgunun diger bir ilgi cekici yani metotreksatin recetesiz,
yliksek dozda kullaniimasiyla gelismesidir. Saglik otoritelerinin
ve diger hekimlerin metotreksat ve diger yiksek riskli ilaglarin
recetesiz alinmasinin engellenmesi icin yapilmasi gereken yasal
dizenlemelere dncii ve destek olmasi gerekmektedir.

Etik
Hasta Onay:: Olgudan fotograflarinin kullaniimasi icin hasta
onami alinmistir.

Hakem Degerlendirmesi: Editérler kurulu disinda olan kisiler
tarafindan degerlendirilmistir.
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