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OLGU SUNUMU

CASE REPORT

Kemoterapi ekstravazasyonuna bagl deri nekrozu
ve selulit: Bir olgu sunumu

Chemotherapy extravasation results in skin necrosis and cellulitis: a case report

Beril GULUS DEMIREL, Rafet KOCA, Nilgiin SOLAK TEKIN

Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dali, Zonguldak

Intravenoz olarak uygulanan ilacin damar disina ¢ikisi ve
cevre dokuya yayilmasi ekstravazasyon olarak adlandirilir.
Bu durum hafif yara olusumundan ciddi fonksiyon kaybina
kadar farkli komplikasyonlara neden olabilir. Kemoterapide
kullanilan, yeni gelistirilen bazi ilaglar oral yoldan, fakat bir-
¢ogu intravendz olarak uygulanmaktadir. Bu ilaglarin ekstra-
vazasyonu istenmeyen, agir ve hatta geri doniisiimsiiz doku
hasarlanmalarina neden olabilir. Eriskinlerde kemoterapi eks-
travazasyon sikliginin %0.01-6.9 oldugu tahmin edilmekte-
dir. Kemoterapi ilaclar1 ekstravaze olduklarinda dokuda hasar
olusturma potansiyellerine gore vezikan, irritan ve vezikan
olmayan ilaglar olarak siniflandirilir. Burada multipl miyelom
tanil1 ve uygulama sonrasinda ekstravazasyona baglh deride
nekroz ve seliilit gelisen bir hasta sunuldu.
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Extravasation, the accidental leakage of an anticancer agent
from a vessel into the surrounding tissues, can lead to irre-
versible local injuries and severe disability. Altough several
oral chemotherapy agents have been developed, most che-
motherapy agents are administered intravenously. The ex-
travasation of cancer chemotherapeutic agents can easily oc-
cur and may cause severe and irreversible local injuries. The
incidence of extravasation of chemotherapeutic agents has
been reported to ocur in 0.01-6.9% of cases. Extravasated
drugs are classified according to their potential for causing
damage as vesicant, irritant and nonvesicant. In this report
we represent a multipl myeloma patient who has skin necro-
sis and cellulitis after chemotherapy infusion.

Keywords: Extravasation; chemotherapy; necrosis.

Sistemik kemoterapi ilaglart hematolojik ma-
ligniteler ve solid tiimdrlerin tedavisinde sik ku-
lanilan, hayati oneme sahip ilaglardir. ilaglarm
istenmeyen nedenlerle damar disina sizmasi eks-
travazasyon olarak adlandirilir ve bu durum ilacin
ozelligine bagl olarak gegici veya kalict doku ha-
sarlanmalarina neden olabilir. Ekstravazasyon re-
aksiyonlar1 vezikan, irritan veya vezikan olmayan
olarak smiflandirilir.l! Vezikan ilaglar da DNA’ya
baglanan ve DNA’ya baglanmayan ilaclar olarak
iki gruba ayrilir?! (Tablo 1). Irritan ajanlar uygu-
lama bolgesinde veya damar trasesi boyunca ag-
riya neden olurlar. Bununla birlikte enflamatuvar

reaksiyon da olusturabilirler. Vezikan ilaglar farkli
klinik tablolara neden olabilir. Bunlar arasinda eri-
tem, biil gelisimi, 6dem, lilserasyon ve doku nek-
rozu bulunur.®# Vezikan olmayan ilaglar nadiren
akut reaksiyonlar ve doku nekrozu yaparlar.[! Ve-
zikan ilaglara bagli ekstravazasyon reaksiyonlari
%0.01-2.5 olarak bildirilmistir.®) Ekstravazasyon
yaralanmalar1 genellikle erken donemde farkedilir.
Bu nedenle lokalize kalirlar ve spontan iyilesirler.
Ekstravazasyon sekelleri ise genellikle hasarin ilk
evresinden daha ciddi bir klinik goriiniime sahiptir
ve Onceden tahmin edilemezler. Siklikla el dorsu-
mu ve antekiibital fossada lokalize olan ekstra-
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vazasyon reaksiyonlari eritemden nekroza kadar
farkli klinik goriiniimlere neden olabilir.y Burada
vinkristin, adriamisin ve deksametazon (VAD) ke-
moterapi protokolii sirasinda ekstravazasyonu olan
ve yaklagik iki hafta sonra o bolgede deri nekrozu
ve llserasyon gelisen bir hastay1 vezikan ilaglarin
neden olabilecegi morbiditelere ve ekstravazasyo-
na bagli olusabilecek ge¢ komplikasyonlara dikkat
cekmek amaciyla sunduk.

OLGU SUNUMU

Altmis iki yasindaki multipl myeloma tanist ile
hematoloji polikliniginde takip edilen erkek hasta,
sag el sirt1 ve kolda yara, sol elde sislik sikayetle-
ri nedeniyle poliklinigimize konsiilte edildi. Has-
tanin Oykiisiinden yaklagik bir ay once hastalig
nedeniyle {igiincii doz VAD kemoterapisi aldiktan
sonra uygulama yapilan alanda 6nce kizariklik,
daha sonra gittikce genisleyen yaralar meydana

-----

yara c¢evresindeki kizarikligin ve sisligin arttigim
bildirdi. Yapilan fizik muayenesinde sol el ve el
bileginde iilserasyon ¢evresinde eritem ve ddem
oldugu gozlendi (Sekil 1). Sol el sirtinda ve sag
on kolda tizerinde kalin bir kurutun bulundugu iki
adet tilsere lezyon tespit edildi. Hastanin 6zgegmi-
sinde guatr ve hipertansiyon oldugu 6grenildi. Bu
bulgular esliginde kemoterapi i¢in kullanilan ila-
cin ekstravazasyonuna bagl deri nekrozu ve buna
ikincil gelisen seliilit tanis1 konuldu. Hastaya selii-
lit tedavisi i¢in ampisilin-sulbaktam ve siproflok-
sasin tedavisi baslandi. Nekrotik dokulara mekanik
debridman ve yara ortiileri (hidrokolloid yara ortii-
sii) ile pansuman uygulanmasina ragmen istenilen
cevap elde edilemedi. Bu nedenle hasta plastik ve
rekonstriiktif cerrahi ile konsiilte edildi. Sonug ola-
rak hastaya greft uygulamasi planlandi.

Tablo 1

Kemoterapi ilaglarinin ekstravazasyon sonrasi dokuda hasar olusturma potansiyellerine

gore siniflandiriimasi

Vezikan Irritan Vezikan olmayan
DNA’ya baglananlar Alkile edici ajanlar Asparajinaz
Alkile edici ajanlar Karmustin Bleomisin
Mekloretamin Ifosfamid Bortezomib
Bendamustin Streptozosin Cladribine
Antrasiklinler Dakarbazin Sitarabin
Doksorubisin Melfalan Gemstabine
Daunorubisin Antrasiklinler Fludarabin
Epirubisin Lipozomal doksorubisin Interferonlar
Idarubicin Lipozomal daunorubisin Interlokin 2
Diger Topoizomeraz II inhibitorleri Metotreksat
Daktinomisin Etopozid Monoklonal antikorlar
Mitomisin C Tenipozid Siklofosfamid
DNA’ya baglanmayanlar Antimetabolitler
Vinka alkaloidleri Florourasil
Vinkristin Platin tuzlari
Vinblastin Karboplatin
Vindesin Sisplatin
Vinorelbin Topoizomeraz I inhibitorleri
Taxanlar frinotekan
Docetaksel Topotekan
Paklitaksel
Diger
Trabectedin
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Sekil 1. Sol el sirtinda ve sag 6n kolda iizerinde kalin bir ku-
rutun bulundugu iki adet {ilsere lezyon.
Renkli sekiller derginin online sayisinda goriilebilir (www.onk-
der.org)

TARTISMA

Erigkinlerde kemoterapi ekstravazasyon sik-
ligiin %0.01-6.9 oldugu tahmin edilmektedir.*
Kemoterapi ilaglarinin tipine, uygulama yapilan
bolgeye, dokunun durumuna, ilacin konsantras-
yonuna ve ekstravaze olan miktarina bagl olarak
uygulama bolgesindeki deride eritemden nekroza
kadar farkli klinik goriinlimde reaksiyonlar izlene-
bilir. Semptomlar ilaclarin 6zelligine bagl olarak
uygulamanin hemen ardindan veya haftalar sonra
gelisebilir.** Bizim olgumuzda da dnceleri lokal
bir kizariklik olarak baslayan ekstravazasyon hasa-
r1 haftalar igerisinde iilsere lezyonlara doniismiistii.

Dokuda hasar olusturma potansiyellerine bagl
olarak ilaglar vezikan, irritan veya vezikan olmayan
ilaglar olarak ayrilirlar.! Antrasiklinler gibi bazi
vezikan ilaglar DNA’ya baglanarak hiicre 6liimiine
neden olurlar. Bu durum ilerleyici ve kronik doku
hasarma neden olabilir. Bizim hastamizin kullan-
makta oldugu vinkristin ve adriamisinin her ikisi
de vezikan ozellikte ilaglardir. Ozellikle adriamisi-
nin DNA’ ya baglanarak dokuda haftalarca, aylarca
kalabildigi gosterilmistir.!”’ Bu nedenle hastamizda
ekstravazasyondan iki hafta sonra olusan iilserlerin
adriamisine bagli oldugunu diigiinmekteyiz.

Ekstravazasyon olusmasini kolaylastiran bircok
faktor bulunmaktadir’®7” (Tablo 2). Sakaida ve ark.
Kemoterapi tedavisi alan 43.557 hastanin verile-
rini geriye doniik olarak degerlendirmisler ve 35
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Tablo 2

Ekstravazasyon olusmasini kolaylastiran faktorler

Kiiciik ve frajil venler

Kalin skleroze venler

Obezite

Diyabet, dolagim bozuklugu gibi komorbid durumlar
Ayni vene daha 6nce girisim yapilmis olmasi

Rijid intravendz kateter kullanimi

Egzema, psoriazis gibi yaygin cilt hastaliginin bulunmasi
Hastanin hareketli olmast

Lenfédem

Mental retardasyon

Duyusal defisitler

Hastanin suurunun kapali olmasi

(%0.08) hastada ekstravazasyon tespit etmisler.
Hastalarin %80’inde infiizyon baslangici ile eks-
travazasyon arasindaki siirenin iki saatten fazla ol-
dugu goriilmiis. On bir hastada (%31.4) yiirliyiis
yapmanin ekstravazasyon ile iliskili oldugunu bul-
muslar.®! Sonug olarak uzun infiizyon siireleri ve
inflizyon sirasinda tuvalete gitme gibi yiiriiyiis ak-
tivitelerinin yapilmasinin ekstravazasyon sikligini
artirdi@int bildirmisler. Ayrica uygulanan vezikan
ilacin konsantrasyonu, ekstravaze olan miktari ve
lokalizasyon olusabilecek hasarin giddetini belir-
leyen diger faktorlerdir. Vezikan ekstravazasyo-
nunun belirtileri arasinda 6dem, kizariklik ve o
bolgede yanma, batma gibi rahatsizliklarin olmasi
sayilabilir.[”

Vezikan ilaglara bagl ekstravazasyonun onii-
ne gecebilmek icin oncelikle kemoterapiyi uygu-
layacak yardimeci personele egitim verilmelidir.
Hastalar vezikan ilaglarin yan etkileri konusunda
bilgilendirilmelidirler. Ayrica mutlaka uygun tib-
bi malzemelerle dogru lokalizasyonlarda girisim
yapilmalidir. Periferal vezikan uygulamalar i¢in
genellikle 6n koldaki biiyiik venler tercih edilir.
37 Uygulama Oncesi venler, intravendz sivilarla
test edilmelidir. Ekstravazasyon yaralarinda tedavi
konusunda yeterli calisma bulunmamakla birlikte
gelistirilmis ¢esitli kilavuzlar bulunmaktadir.!>?!
Tedavide asil amag¢ doku nekrozu ve iilserasyo-
nun 6nlenmesidir. Olgular erken tespit edildiginde
genellikle lokalize kalir ve kendiliginden iyilesir.
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Herhangi bir vezikan ilag ekstravaze oldugunda
veya bundan siiphelenildiginde ilk yapilacak islem
inflizyonun durdurulmasidir. Ardindan enjeksiyon
ile bir miktar kan geri ¢ekilerek ilag miimkiin ol-
dugunca dokudan uzaklastirilmali ve sonrasinda
inflizyon ignesi ¢ikarilmalidir.?”) Olaydan hemen
sonra ekstravazasyon alanina 5 mililitre %1 lido-
kain ile birlikte 1500 IU hiyaluronidaz enjeksiyonu
reaksiyonun durdurulmasi ve ilerlemesinin 6nlen-
mesinde faydalidir. Vinka alkaloidleri ve epipodo-
filotoksinler haricindeki diger ilaglarin ekstrava-
zasyonunda o bolgeye buz uygulamasi faydalidir.
1 Bazi ilaglar i¢in spesifik antidotlar bulunmakla
birlikte heniiz bu konuda yeterli randomize klinik
caligmalar bulunmaktadir. Antrasiklin ekstrava-
zasyonlarinda sistemik dexrazoxane kullanimi ile
lokal antidot etkisi olustugunu gosteren hayvan
calismalar1 ve olgu bildirimleri bulunmaktadir.!'%
Buna ragmen siddetli seyreden ve doku yikimina
neden olan ekstravazasyon reaksiyonlarinda cer-
rahi debridman, yara ortiileri ve greft uygulamasi
bagvurulan diger tedavi segenekleridir.[”?

Sonug olarak ekstravazasyonu tamamen Onle-
mek miimkiin olmamakla birlikte baz1 6nlemlerle
azaltilabilir bir komplikasyondur. Olusan lezyonlar
yakindan izlenmeli ve gelisebilecek gec reaksiyon-
lar unutulmamalidir. Gerekirse hastalar daha uzun
siire hospitalize edilerek izlenmelidir. Kemoterapi
alimi sirasinda hastalarin hareket etmesi ekstra-
vazasyon i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugundan
bu konuda hastalara ve yardimci personele egitim
verilmelidir. Ayrica ajanlarin intravendz igneler
yerine kalic1 portlardan uygulanmasinin ekstrava-
zasyon reaksiyonlarinin azalmasina katkida bulu-
nacagini diisiinmekteyiz.
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