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OZET

Oral antikoagiilanlar vendz ve arteryal embolileri
onlemede ve tedavisinde yaygin olarak kullanilan
ajanlardir. Doku nekrozu ve l6kositoklastik vaskuilit
(LV) warfarine baglh cilt reaksiyonlarindandwr. Biz
burada warfarin kullarurken ortaya cikan LV
olgusunu sunduk. Altnus bir yasinda erkek hasta,
kronik obstruktif akciger hastal@i (KOAH), kalp
yetmezligi tarust ile takip edilen ve 5 ay once
pulmoner emboli tanist alan ve warfarin kullanan
hasta son 2 haftadwr artan nefes darligi, Skstirtik,
balgam c¢ikarma sikayetleri ile basvurdu. Fizik
muayenesinde ayaklarinda yer yer maktilopaptiler
dokuintuleri vardi. Hastarun takipte ayaklarinda
mabktilopapliler déktintiileri arttt ve 6demi gelisti,
alt eksremitelerinde nekroze gorunumler ve
sirtinda mabktilopaptiler déktintiiler ortaya cuikti.
Warfarine bagh cilt nekrozu 6n planda dtistintilen
hastaruin coumadini kesildi. Cleaxan tedavisine
gecildi. Hastaya cilt biopsisi yapudi. LV ile uyumlu
olarak degerlendirildi. Kolsisin ve prednol 40 mg
baslandi. Hastarun bilateral bacaklarindaki ve
swrtindaki lezyonlarda belirgin gerileme izlendi.
Sonug¢ olarak, warfarin kullanan hastalarda yeni
gelisen cilt bulgulan dikkatlice degerlendirilmeli ve
warfarinin potansiyel yan etkileri géz oOntinde
bulundurulmaldur.

SUMMARY

Oral anticoagulants are commonly used to prevent
and treat venous and arterial embolism.Warfarin
induced skin reactions include tissue necrosis and
leukocytoclastic vasculitis (LV). Warfarin-induced
LV case is presented here. 61 years old male
patient. He has been followed-up for the diagnosis
of chronic obstructive pulmonary disease (COFD),
cardiac failure. He had been diagnosed as
pulmonary embolism and started to use warfarin 5
months ago and admitted to hospital with the
complaints of progressive dyspnea, cough, and
phlegm in the last 2 weeks. According to the
physical  examination, he had  sporadic
maculopapular rash. Maculopapular rash increased
in his feet during follow-up, and edema developed.
After a while, necrosis signs in lower extremities
and maculopapular rash in his back were
occurred. Main diagnosis was considered as
warfarin-induced skin necrosis, and coumadin was
ceased. Low molecular weight heparine treatment
was initiated. According to skin biopsy, it was
compatible with LV. Colchicine, prednol 40 mg
were Initiated. Significant lesion improvement was
observed on the bilateral legs and back of the
patient. In conclusion, New skin signs should be
evaluated carefully and potential side effects
should be considered in the patients on warfarin.
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GIRIS

Oral antikoagiilanlar vendz ve arteryal trom-
botik olaylari 6énlemede yaygin olarak Kulani-
lan ajanlardir. Vitamin K antagonisti olan
warfarin sodyum, Kismen oOngorulemeyen te-
davi yaniti, dar tedavi indeksi ve ilac etkile-
simlerine ragmen cok yaygin olarak kullanilan
bir antikoagulandir. Kanama en Onemli yan
etkisi olmasina ragmen bunun disinda da
onemli yan etkileri mevcuttur (1). Warfarinle
iliskili cilt reaksiyonlar1 goreceli daha nadir yan
etkilerdir. Warfarine bagdh cilt reaksiyonlari
fotosensitivite, makulopapular vesikiiler trti-
Keryal dokuntuler, cilt doku nekrozu ve
vaskiilitdir (2). Warfarine bagdh lokositolastik
vaskulit (LV) nadir olarak bildirilmistir. Biz
burada warfarin kullanimina bagh cilt nekrozu
ve beraberinde LV gelisen olguyu sunduk.

OLGU

Altmis bir yasinda erkek hasta, son 2 haftadir
artan nefes darhqi, okstriik, balgam cikarma
sikayetleri ile basvurdu. Kronik obstruktif
akcider hastaliqi (KOAH), kalp yetmezligi tanisi
ile takip edilen ve 5 ay 6nce pulmoner emboli
tanisi alan ve warfarin kullanan hastanin fizik
muayenesinde ayaklarinda yer yer makiilopa-
puler dokuntuleri vardi. Dinlemekle yaygin
sonor ronkiusleri mevcuttu. Hasta KOAH atak
tanisiyla yatirildi. Prednol, combivent nebiil,
moksifloksasin, 02, lasix tedavisi baslandi.
Prednol dozu azaltilarak tedavinin 14. guiniin-
de kesildi. Hastanin takipte ayaklarinda maku-
lopapiiler dokuntuleri arttt ve 6demi gelisti.
Bilateral alt ekstremite vendz ve arteryal
dopler ultrasonografisi normaldi. ilerleyen
donemde alt ekstremitelerinde sulantili biil
formasyonunun da yer yer eslik ettigi nekroze
glrunumler ve sirtinda makulopaptler dokiin-
tiiler ortaya cikti (Resim 1). Hasta dermatoloji
ile konsiilte edildi. Dokuntiler hasta Klinigi-
mize ilk geldiginde de hafif sekilde mevcuttu.
Hasta geldidinde antibiyotik kullanimi mevcut
degildi. Ayrica hastanin dokiintiilerinin derma-
tolojik gorunumii de antibiyotik nedenli ilag
reaksiyonu ile uyumlu degildi. Bu nedenlerle
hastada antibiotik kdkenli bir ilag reaksiyonu
dusuntilmedi. Hastada gorunum olarak warfa-
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rine bagh cilt nekrozu dusunuldi ve hastanin
kullanmakta oldugu coumadini kesildi. Diisiik
molekul agirlikli heparin tedavisine gecildi.
Hastanin mevcut dokuntiileri purpura fulmi-
nans, dissemine intravaskiiler Kkoagtilopati
(DiC)’e badh olabilecedi diisiiniillerek merope-
nem, levofloksasin tedavisine gecildi. Tedavi-
nin kesilmesinden sonra hastadan istenen
Protein C, S diizeyi normal, P-Anca, C-Anca ve
tim Kkollagen doku belirtecleri negatifti.
Hastaya cilt biopsisi yapildi. LV ile uyumlu
olarak degerlendirildi. Hastada warfarine bagl
hipersensitivite vaskuliti dustinildii. Kolsisin
ve prednol 40 mg baslandi. Hastanin bilateral
bacaklarindaki ve sirtindaki lezyonlarda

belirgin gerileme izlendi (Resim 2).

Resim 1.

Resim 2.

TARTISMA

Warfarinle iliskili cilt nekrozu, bul formasyonu
ve nihayetinde kalin tabaka doku nekrozlarima
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ilerleyen iyi smirh eritematéz lezyonlarin
gelisimi ile karakterize olan ve genellikle
tedavinin ilk birka¢ guni igerisinde goriilen
goOreceli olarak nadir ciddi bir yan etkidir (3).
Yiiksek dozda veya baslangicta heparinizasyon
yapilmadan warfarin kullanilan durumlar klinik
ip ucu olabilir (4). Onceden var olan protein C
ve S eksikligine bagh olarak olusabilir (5).
Buna Kkarsihk warfarinle iliskili LV daha geg¢
surede gorulir ve genellikle inflamatuvar
infiltratlarla birlikte olup cilt nekrozu ile
beraber veya tek basina gorilebilir (6). Nitekim
bizim olgumuz da warfarin tedavisinin 5.
ayinda vaskilit tanisi aldi. Ancak literatiirden
fakli olarak olgumuzda warfarine bagh cilt
nekrozu da oldukc¢a ge¢ donemde ortaya cikti.

LV, Klinik prezentasyon, seroloji, patohistoloji
temel alnarak Kkicglik damar vaskiilitini
tanimlamak icin yaygin olarak kullanilan bir
terimdir (7). Tam kriterleri; 1) yas >16, 2)
hastalidin baslangicinda ilag kullanimi, 3)
palpabl pupura, 4) makiilopapuler dokiintii, 5)
perivaskiler veya ektravaskiiler yerlesimli
grantilosit iceren biopsi Ornegdi. Bes kriterden
3'lintin varhdr %71 duyarllik ve %84 spesifite
ile tanm1 koydurur (8). Literatiirde warfarinle
iliskili LV oldukca nadir olarak olgu sunumlari
seklinde bildirilmistir. Biz cilt nekrozu ve
beraberinde LV olgusunu literatiirde sadece
bir olgu sunumunda rastladik (6).

Kutan6z vaskiilit; enfeksiyon hastaliklarla,
inflamatuvar hastaliklarla, malignensi ile iliskili

veya idiyopatik olarak goriilebilir (9). ilaclar
nadiren cilt ve sistemik vaskiilite neden olabilir
ve cilt tutulum sekli kiicik damar vaskuiliti
seklinde ve genellikle uzun donem Kkullanimi
sonrasinda goriiltir. Hatta warfarin Kullani-
mindan birkac¢ yil sonra dahi gorulebilir (10).
ilag kesildikten sonra olgularin ¢ogunda reg-
resyon izlenir (7). Ancak tekrar warfarin bas-
landiginda vaskiilitik hastalik niiksedebilir
(11). Warfarine badh LV hastalik spektrumu
sadece ila¢ kesilmesini gerektiren benign
hastaliktan hayati tehdit eden ciddi bakim ge-
rektiren durumlara kadar farkhlik gdsterebilir
(7). Farmakoloji tedavisi topikal ve sistemik
Kortikosteroidleri, nonsteroid anti inflamatuvar
ajanlar1 ve diger immunsupresif ilaclart icerir
(12). Hafif rekiurren veya persistan kutandz
hastalikta kolsisin ve dapson ilk tercih edilecek
ilaclardir. Ciddi Kkutan6z hastalikta sistemik
veya daha gucli immunsupresif ajanlar
tedavide kullanilir (13). Hayati tehdit olusturan
durumlarda hemodiyaliz, ve plazmaferez de
tedavide yer alabilir (14).

Sonug olarak, warfarine bagli LV nadir olarak
bildirilmistir. Ancak  warfarin kullanan
hastalarda bu tiir yan etkilerin de gelismesinin
muhtemel oldugunun bilinmesi benzer
olgularin klinikte dogru tani konulmasini ve
hizli ve dog@ru tedavi almasini miimkiin kilar.

CIKAR CATISMASI: Bu makalede herhangi bir
cikar catismasi bildirilmemistir.
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