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Yogun Bakim Unitesinde
Diltiazem Hidroklorid Uygulamas: Sonrasi
Gelisen Deri Reaksiyonu

Skin Reaction After Diltiazem Hydrochloride
Use in Intensive Care Unit: Case Report

OZET Yogun bakima bagvuran hastalarin %21-53’iinde deri dokiintiisii seklinde ilag reaksiyonlari
goriilmektedir. Bu ¢alismada, yogun bakim’da diltiazem hidroklorid uygulamasi sonrasi ortaya ¢ikan
akut jeneralize ekzantemat6z piistiiloz olgusu sunulmustur. Akut batin tanis ile acil servisteizlem
altinda iken iki saat sonra solunum sikintis1 gelisen 90 yasinda ki kadin olgu ventilasyon destegi
i¢in yogun bakim {initesine kabul edildi. Kan basincinin 220/110 mmHg 6l¢iilmesi tizerine 0,1-0,2
ng/kg'/dk! Perlinganit infiizyonu uygulandi. Kan basincinin’nin kontrol edilememesi iizerine kar-
diyoloji uzmaninin 6nerisiyle intravendz 50 mg/giin diltiazaem hidroklorid (DH) eklendi, daha
sonra doz intravandz 2x50 mg’a ¢ikarildi. DH uygulamasinin {igiincii giiniinde dokiintiiler olustu.
DH kesildi, olguya 1 mg/kg ! metil prednizolon baglandi. Dokiintiiler yedi giinde geriledi, 10. giinde
kayboldu. Akut gelisen, ¢oklu ila¢ kullanim 6ykiisii olan YB hastalarinda goriilen deri reaksiyon-
larinda akut jenarilize ekzantematdz piistiilozayirici tanida diistiniilmeli, hastanin kullandig ilag-
lar gozden gegirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: {lac eriipsiyonlar1; yogun bakim; diltiazem

ABSTRACT Of the patients who admitted to intensive care units (ICU), 21-53% had skin rash
reactions to medication. In this article, we presented a case of acute generalized exanthematous
pustulosis after administration of diltiazem hydrochloride in ICU. A female patient (90 years old)
was admitted in emergency unit with a diagnosis of acute abdomen, after two hours she developed
respiratory distress and transfered to ICU for ventilatory support. As her blood pressure was
recorded as 220/110 mmHg, 0,1-0,2 pg/kg'/dk ! Perlinganit infusion was started. Despite Perlinganit
infusion, the blood pressure was not undercontrolled, due to the recommendation of the cardiologist
50 mg/day diltiazem hydrochloride (DH) intravenous increased to 2x50 mg intravanoz started. On
the third day of DH administration the patient developed rashes. DH administration was stopped
and 1 mg/kg'/methyl prednisolone administration was started. Rashes faded in the first seven days,
and disappeared on the 10" day. For the ICU patients with a history of multiple medicationr ,
reactions to rashes should be considered in acute generalized exanthematous pustulosis AGEP
differential diagnosis and the medication of the patients should be reconsidered.

Keywords: Drug eruptions; intensive care; diltiazem

astaneye bagvuran hastalarin %2-5 kadarinda deri dokiintiist sek-
linde istenmeyen ilag reaksiyonlar1 gériilmektedir.! Bu oran erigskin
yogun bakim (YB) hastalarinda %21-53’e kadar ¢ikmaktadir. Cok
sayida ila¢ kullanilmasi, hastaligin siddeti, coklu organ yetmezligi, hasta-
nede uzun kalis siiresi gibi sebeplerle YB hastalar1 istenmeyen ilag reaksi-
yonlarina daha yatkindir.*® YB hastalarinda goriilen deri dokintiileri
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siklikla bir ila¢ reaksiyonu ile iligkilendirilse de
kontakt dermatit, enfeksiyon veya primer hastaliga
bagh olarak da gelisebilmektedir.

Diltiazem hidroklorid (DH), hipertansiyon ve
anjina pektoris tedavisinde kullanilan bir kalsiyum
kanal blokeridir. Kalsiyum kanal blokerlerine bagh
olarak gelisen ekgzantem, Stevens-Johnson sen-
dromu, toksik epidermal nekroza kadar degisen
yelpazede deri reaksiyonlar: bildirilmigtir.**

Bu ¢alismada, YB’de akut batin tanisi ile izlem
altinda olan ve hipertansiyon tedavisi i¢in DH kul-
lanilan olguda ortaya ¢ikan akut jeneralize egzan-
temat6z pistilloz (AGEP) literatiir egliginde sunul
mustur.

OLGU SUNUMU

Akut batin tanisi ile acil serviste izlem altinda tu-
tulan 90 yasinda, 80 kg agirliginda, 165 cm bo-
yunda ki kadin olgu genel durumunda bozulma,
solunum sikintisi nedeni ile yakin izlem ve tedavi
amaciyla YB iinitesine kabul edildi. Anamnezinde
hipertansiyon ve astim 6ykiisti bulunan olguya YB
izlemi sirasinda siirekli pozitifthava yolu basinci
modunda noninvaziv mekanik ventilasyon uygu-
landi. YB’ye kabul edildikten bir giin sonra olgu
akut perfore kolesistit 6n tanisi ile genel cerrahi kli-
nigi tarafindan opere edildi. Kolesistektomi yapil-
diktan sonra ekstiibe edilemeyen olgunun invaziv
mekanik ventilasyon destegine YB iinitesinde bir
stire daha devam edilmesine karar verildi. Acil ser-
viste cerrahlarin Onerisi ile baglanan seftriakson
(Desefin® 1 g 2*1, intravenoz) ve ornidazol (Biteral
,500 mg/ 3 ml 2*1, intravendz) tedavisine YB {ini-
tesinde de devam edildi. Bu ilaglara ek olarak, astim
Oykiisti nedeni ile devamli kullandig: 6grenilen ip-
ratropium bromiir 20 mg/doz, salbutamol 100
mg/doz (Combivent® nebul 2*1, inhalasyon) ve
kristaloid mayi (1,500 mL/giin, Isolyte-S, intrave-
noz) verildi. Yatisinin birinci giintinde operasyon
sonras! giinliik tedavisine 60 mg enoksaparin sod-
yum (Clexane® 6000 anti-Xa IU 2*1, subkiitan), 40
mg omeprazol sodyum (Eselan®1*1, intravenoz) ek-
lendi. Sedasyon i¢in 0,03-0,1 mg/kg'/saat™! dozda
midazolam infiizyonu yapildi. Olgunun YB2deki
izleminin 14. giiniinde invaziv kan basing degerle-
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rinin 220/110 mmHg civarinda seyretmesi tizerine
0,1-0,2 pg/kg'/dk™ Perlinganit infiizyonu uygu-
land1. Perlinganit inflizyonunun bir giin siireyle
devam ettirilmesi sonras1 héilen kan basincinin
kontrol edilememesi tizerine olgu kardiyoloji kli-
nigi ile konsiilte edildi ve tedaviye intravanéz 50
mg/giin' DH eklendi. Olgunun kan basincinin
180/110 mmHg'nin altina diigiiriilememesi tizerine
DH tedavisinin ikinci giinii doz intravendz 2x50
mg’a ¢ikarildi. Mevcut tedaviye eklenen DH uygu-
lamasindan {i¢ giin sonra olgunun boynundan
uyluk proksimaline kadar uzanan dokintiler
olustu. Dermatoloji klinigi ile yapilan konsiiltasyon
ve muayenede dokiintiiler, govde 6n ve arka yii-
zlindi tamamen kaplayan canli eritemli, bas: yerle-
rinde genis erode alanlarin izlendigi 6dematdz
plaklarda Nikolsky pozitif deri reaksiyonu olarak
tanimlandi. Bu dokiintiilere kollarin ve uyluklarin
proksimal kisminda eritematéz makiilopapiiler
ertipsiyonlar eslik etmekte idi (Resim 1, olgu yaki-
nindan onam alinarak). Dokiintiiler; ilag ertipsi-
yonu, stafilokoksik haglanmis deri sendromu,
pemfigus foliaseus 6n tanisi ile degerlendirmeye
alind1 ve eksizyonel biyopsi yapildi. Yapilan histo-
patolojik incelemede 0,4-0,3 cm taban iizerine
oturmus 1,8-1,7-1 cm boyutlarinda ii¢ yiizii cilt ile
kapli polipoid yapida; yiizeyi iilsere goriintimde
kirmizi kahverengi piistiile epidermiste belirgin
spongioz, ist dermiste 6dem, ekstravaze eritrosit,
eozinofiller, birkag lenfosit gozlenmis olup, orta ve

RESIM 1: Govde ve ekstremitelerdeki deri lezyonlarinin gortnimu
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RESIM 2: Epidermiste hafif akantoz ve spongioz. Dermiste 6dem, eozinofiller
ve lenfositlerden olusan inflamasyon ve ekstravaze eritrositler (HE,X20 obj).

derin dermis, deri ekleri, subkiitan yag dokular:
normal olarak rapor edildi (Resim 2). Bu bulgular
patoloji klinigi tarafindan ila¢ reaksiyonu olarak
yorumlandi.

Olgunun diger ilag tedavileri devam ederken
deri dokintiilerinin DH tedavisinin tigtincti gii-
niinde baslamasi, bu siirecte degisen bagka bir me-
dikasyonun olmamasi nedeni ile, klinik tablo DH ile
iligkilendirildi. DH kesildi ve olguya 1 mg/kg'/giin"
! metil prednizolon baslandi. ilave olarak etkilenen
bolgeye topikal steroid uygulandi. Olgunun dokiin-
tiileri yedi giin i¢inde geriledi ve 10. giinde kayb
oldu.

TARTISMA

YB iinitesinde izlenen hastalarda, sistemik bir has-
taligin belirtisi veya medikal tedavinin istenmeyen
bir yan etkisi olarak deri reaksiyonlar1 goriilebil-

79 Jlaca baghh istenmeyen reaksi-

mektedir.
yonlarin gelismesinde en 6nemli risk faktorleri
kadin cinsiyet, obezite, ileri yas, ¢coklu ilag tedavisi,
karaciger ve bobrek yetmezligidir.* Coklu ilag te-
davisi YB hastalarini, ilag-ila¢ etkilesimi veya is-
tenmeyen ila¢ reaksiyonlarina daha yatkin hale
getirmektedir. Sorumlu ilacin ayirici tanisi dogru
tedavi igin 6nemlidir. Istenmeyen ilag reaksiyonu
tanis1 konmadan 6nce, hastanin klinigi, hikayesi,
stipheli ilag alimi, laboratuvar testleri ayrintili ola-
rak incelenmeli ve enfeksiyona bagh dokiintiiler
ekarte edilmelidir. YB iinitesinde izlenen olgumuz
obez ve ¢oklu ila¢ tedavisi alan kadin hastadir. OI-
gunun dokiintiilerinin DH tedavisi baglangicindan
ii¢ giin sonra siddetli bir tablo ile gelismesi dokiin-
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tiilerin DH kaynakli olduguna yénlendirirken, ol-
gunun mevcut antibiyotik tedavisinin 18. giiniinde;
enoksaparin sodyum ve omeprazol sodyum tedavi-
sinin ise 17. glintinde olmas; ipratropium bromiir,
salbutamol tedavisini hastane yatig1 6ncesinde de
stirekli kullanmakta olmasi olguda gelisen klinik
tablonun bu ajanlara kars: olusma ihtimalini ol-
dukg¢a azaltmaktadir. Olgunun klinik tablosunda
ates olmamasi, laboratuvar degerlerinde beyaz kiire
artisinin olmamasi ve C-reaktif protein degerleri-
nin diisitkk seyretmesi nedeni ile enfeksiyon ihti-
mali ekarte edilmistir.

Olgumuzun klinigi, kullandig: ilaglar goz
oniine alindiginda tedaviye yeni eklenen DH goze
carpmaktadir. DH kesildikten 10 giin sonra do-
kiintiiler solmustur.

AGEP, follikiiler olmayan piistiillerle karakte-
rize, eritematdz bir zeminde akut gelisen ve genel-
likle kendiliginden iki hafta i¢inde ¢oziilen bir
reaksiyondur.'® Genellikle ilaglara bagimlh gelis-
mekle birlikte, baz1 yayinlarda viral enfeksiyonlara
bagli da gelisebilecegi belirtilmigtir.!! Literatiirde
beta-laktam antibiyotikler, makrolidler, vankomi-
sin, ibuprofen, karbamazepin, nifedipin gibi ilaglar

ile tetiklenmis bircok AGEP vakasi mevcuttur.!?13

DH, anjina pektoris ve hipertansiyon tedavi-
sinde kullanilan bir kalsiyum kanal blokeridir. top-
lam 996.583 hasta {izerinde yapilan ve kalsiyum
kanal blokerlerine bagh istenmeyen ilag reaksi-
yonlarini aragtiran retrospektif bir ¢calisgmada, DH
deri reaksiyonlar: ile iligkilendirilmis ve en sik
semptomun makiilopapiiler dokiintii oldugu belir-
tilmigtir'?. DH tedavisi baglanmasindan deri dé-
kiintiilerinin gortlmesine kadar gecen siire
ortalama 8,4 giindiir. AGEP igin 6zel bir tedavi
yontemi bulunmamaktadir. Stiphelenilen ilacin ke-
silmesi tedavide ilk basamaktir ve AGEP tedavisi-
nin temelini olusturmaktadir. DH kesildikten
ortalama 10 giin i¢inde deri dokiintiileri sonmek-
tedir.>!>!4 Daha 6nce rapor edilen hastalarin bir kis-
minda ilacin kesilmesi yeterli olmus, bir kisminda

ise ilave sistemik steroid verilmesi gerekmistir.!>!*

Calisgmamizdaki olgunun aldig: antibiyotera-
pinin 15. gliniinde olmas1 ve DH tedavisinin daha
yeni olmasi bizleri DHe yonlendirmektedir. DH te-



Reyhan POLAT ve ark.

Turkiye Klinikleri ] Anest Reanim 2017;15(1):31-4

davisine basladiktan ti¢ giin sonra deri dokiintii-
leri ortaya ¢ikmus, ilag kesildikten ve metil predni-
zolon tedavisi baglandiktan sonra 10 giin i¢inde
kaybolmustur.

Olguda goriilen cilt reaksiyonu diltiazeme pa-
tognomonik degildir. Bircok ilaca eslik edebilecek
bu reaksiyon, olgumuzda DH uygulamasindan
hemen sonra gelismis ve bu medikasyon kesildik-
ten sonra gerilemistir.

YB’lerde izlenen hastalarda deri reaksiyonlar:
sistemik bir enfeksiyon (meningokok, stafilokok),
sepsis (%29-36), kontakt dermatit (%14,5), ilag re-
aksiyonu (%21-53) veya vaskiilite bagh olabilmek-
tedir.'>!¢ Akut batin 6n tanistyla YB'ye kabul edilen
olgumuzda saptanan bir enfeksiyon bulgusu yoktu.
Tedaviye eklenen DH ile baglayan ve kesilince
solan dokiintiiler, bir ila¢ reaksiyonuna bagh do-

sizyonel biyopsi ve histopatolojik inceleme ilag re-
aksiyonu 6n tanimizi desteklemistir.

Sonug olarak, akut gelisen ve ¢oklu ilag kulla-
nim 6ykiisti olan YB hastalarinda ortaya ¢ikan deri
reaksiyonlarinda AGEP ayiric1 tamida diisiintilmeli,
hastanin kullandig ilaglar gozden gegirilmelidir.

Cikar Catigmasi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi veya finansal

destek bildirmemistir.
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