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OZET

Pegileinterferon alfa-2b (PEG-IFN alfa-2b), kronik hepatit B ve C tedavisinde kullanilan bir molekiildiir.
Kutanéz nekroz, pegileinterferon enjeksiyonunun nadir rastlanilan bir yan etkisidir. Kronik hepatit B tanist ile
subkutan pegileinterferon alfa 2b tedavisi baslanan 28 yasindaki erkek hastada tedavinin 5. ayinda
enjeksiyon bolgesine uyan lokalizasyonda kutandz nekroz saptandi. Lokal yara bakimina cevap vermeyen
hastaya cerrahi debridman yapildi. Kutandéz nekrozun kesin mekanizmast bilinmemekle birlikte
patogenezde hiperkoagiilabilite, lokal vazospazm, intra-arteriyel enjeksiyon ve immun reaksiyon gibi bir¢ok
faktoriin sorumlu olabilecegi one stiriilmektedir.

Anahtar sozciikler: Pegileinterferon alfa-2b, kutanéz nekroz

SUMMARY
Pegylated Interferon Alpha-2b Associated Cutaneous Necrosis: A Case Report

Pegylated interferon alfa-2b (PEG-IFN alfa-2b) is a molecule that is used in chronic hepatitis B and C therapy.
Cutaneous necrosis is a rare dermatologic side effect of injection of pegylated interferons. Subcutaneous PEG-
IFN alfa-2b treatment was initiated to a 28 year-old male patient with the diagnosis of chronic hepatitis B, and
a cutaneous necrosis was observed at the injection site at the 5" month of the therapy. Surgical debriderment
was performed to the patient who did not respond to local wound care. Pathogenic mechanisms are thought
to be hypercoagulation, local vasospasm, intra-arterial injection and immune mediated mechanisms. The
exact mechanisms involved in cutaneous necrosis rermain unknown.
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GIRIS

Pegile interferonlar kronik hepatit B ve C tedavi-
sinde kullanillan ruhsath tedavi ajanlandir.
Pegileinterferon alfa-2b (PEG-IFN alfa-2b), standart
interferon alfaya gére daha uzun yan émre sahip
olmasi nedeni ile haftada bir enjeksiyon ve stabil
serum Kkonsantrasyonu avantajim1 saglayan bir
molekiildiir. interferonlann, flu-like semptomlar ve
kemik iligi supresyonu gibi yan etkilerinin yani sira
dermatolojik yan etkileri vardir (1). Kutan6z
nekroz, pegile interferonlarin nadir goriillen yan
etkisidir. Kronik hepatit B enfeksiyonunun
tedavisine yonelik pegile interferon alfa-2b
enjeksiyonu sonucu gelisen kutan6z nekroz, olgu
sunumu esliginde tartigilmustir.

OLGU SUNUMU

28 yasinda erkek hastaya yapilan tetkiklerin
sonucunda kronik hepatit B tanisi ile pegile
interferon alfa 2b 80 ug/hafta subkutan enjeksiyon
tedavisi baslandi. Tedavinin 4. ayinda kolda agn
tarifleyen hastanin fizik muayenesinde enjeksiyon
bolgesine uyan lokalizasyonda hiperemik lezyon
saptandi. Hastaya o bolgeden baska lokalizasyon-
dan enjeksiyonuna devam edilmesi Onerildi.
Ancak, bir ay sonra ayni lokalizasyonda 3x3 cm
boyutlarinda siyah renkli eskar dokusunun gelistigi
tespit edildi (Resim 1). Plastik cerrahi tarafindan
degerlendirilen lezyon, kutan6z nekroz ile uyumlu
bulundu. Oncelikle lokal yara bakimi baslandi. Bu
tedaviye cevap vermeyen hastaya debridman
uygulanarak primer onarim yapildi. Cerrahi
miidahale sonrasi komplikasyon gelismedi.
Enjeksiyonlarim kendisi yapan hastaya subkutan
enjeksiyon egitimi tekrar verildi. Bu siire icerisinde
hastanin interferon tedavisine doz degisikligi
yapilmadan farkli lokalizasyondan devam edildi.

TARTISMA

Pegileinterferon alfa tedavisine bagh ras, eritem,
agnl nodiiller, alopesi, kontakt alerji, hipomela-
nozis, pemfigus benzeri bill6z erupsiyon, herpes
labialis akut alevlenmesi, liken planus, psoriazis
baslangici ve ataklan gibi cilde ait yan etkiler bildi-
rilmistir (2). Ancak kutan6z nekroz daha az siklikta
rastlanilan bir yan etkidir. Kutan6z nekroz, interfe-
ronlarn tipine bagh bir olay olmamakla birlikte
pegileinterferon tedavilerine bagh lokal -cilt
reaksiyonlari standart interferonlarla karsilastinldi-
ginda daha sik bildirilmektedir (3). Bunun
nedeninin pegileinterferonlarin uzun eliminasyon
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yann omriune sahip olmalan ve dokularda daha
yiiksek konsantrasyonlara ulasmasi oldugu
distiniilmektedir. Kutan6z nekrozun enjeksiyon
bolgesine ve doza bagimli olarak, tedavi tamam-
landiktan 2 ay - 4 y1l sonrasinda bile gelisebildigi, en
sik karnn 6n duvarinda goriildiigii ve birden fazla
saylda olabilecegi bildirilmistir (1, 4).

Kutan6z nekroz gelisiminde hiperkoagulabilite,
lokal endotelyal vazospazm, inflamatuar reaksi-
yon, interferonun prokoagiilan aktivitesi gibi
bircok faktoriin sorumlu oldugu diisiiniilmekle
beraber, fizyopatolojisi netlik kazanmarmustir (1, 5).

1989'da bildirilen 2 vakada enjeksiyondan saatler
sonra aseptik nekroz gelismistir. Bu vakalarda
devaml olarak dikkatsiz yapilan enjeksiyona bagh
intra-arteryel embolizasyon olaydan sorumlu
tutulmustur (6). Sheremata ve ark., bazi hastalarda
kutanoz nekroz fizyopatolojisinde hiperkoagiila-
bilitenin rol oynamadigim ileri siirmustir (5).
Ancak Dalmau ve ark. ise kii¢iik damarlarin endo-
telinde olusan degisikliklere sekonder meydana
gelen trombozisin etiyolojide 6nemli oldugunu
gOstermistir (2). Lezyonun histopatolojik incele-
mesinde en cok nonspesifik bulgular (lenfosit,
eozinofil, polimorf niiveli hiicrelerin epidermis
veya dermisi infiltre etmesi) tespit edilmis olup, az
saylda vakada cesitli patolojik bulgular gosteril-
mistir. Lobuler pannikilitle uyumlu bulgular,
dermal kii¢iik damar venlerinde trombozis ve bazi
olgularda fokal vaskiilit icin kanitlar gosterilmistir
(2, 4, 7, 8). Bizim vakamizda histopatolojik incele-
me yapllamamis oldugundan lezyonun yapisi
hakkinda yorum yapmak miimkiin olmarmustir.

Kutan6z nekrozun tedavisi amaci ile steroidliya da
antibiyotikli kremlerle topikal bakimin yapilmasi
genellikle yeterli bulunmakla birlikte, hidrokol-
loidli bandajlann kullammm da onerilmektedir.
Nadiren Staphylococcus aureus, Citrobacter
koseri, Enterococcus faecalis, Stenotrophomonas
maltophilia ve Pseudomonas aeruginosa'ya bagh
sekonder bakteriyel enfeksiyonlar da bildirilmistir
(2, 9). Ancak, bu vakada oldugu gibi medikal
yaklasimin yeterli olmadig1 durumlarda, cerrahi
mudahale gerekli olabilir.

Cilt yan etkileri nedeni ile %0.1 oraninda interferon
tedavisinin kesilmesi gerekliligi calismalarda
gosterilmistir (10). Kutanoz nekroz, iyilesme
stiresinin 4-6 haftaya kadar uzayabilmesi nedeni
ile hastanin yasam Kkalitesini olumsuz etkileye-
bilen hatta baz1 durumlarda tedavinin kesilmesini
gerektirebilen bir yan etkidir (2).
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