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Olgu Sunumu/Case Report

Izotretinoin Tedavisi Alan Hastada Rabdomiyoliz ve Toksik Hepatit:

Olgu Sunumu

Rhabdomyolysis and Toxic Hepatitis in a Patient Receiving
Isotretinoin Treatment; A Case Report

oz

Izotretinoin direngli akne vulgaris olgularinda kullanilan vitamin A derivesi bir ilagtir. Literatiirde
izotretinoin kullanan hastalarin  %15-50’sinde artmis kreatinin kinaz(CK) diizeyi ve miyalji
goriilebilirken, ciddi kas hasar1 ve rabdomiyoliz nadir goriilmektedir. Olgumuz; 19 yasinda erkek, agir
bir egzersiz sonrasi baslayan kas giicsiizltigii, miyalji, idrar renginde koyulagsma ve idrarinda azalma
sikayetiyle acil servise bagvurdu. Yaklagik 2 aydir akne vulgaris tanisiyla izotretinoin tedavisi goren
hastanin; yapilan tetkiklerinde kreatinin: 12 mg/ dl, CK: 18.500 U/L, AST: 629 U/L, ALT: 749U/L,
LDH: 1588 U/L saptandi. Hastaya izotretinoin tedavisine bagli rabdomiyoliz, akut bobrek yetmezligi
ve toksik hepatit tamis1 konuldu. Ug giinliik diyaliz tedavisi sonrasi idrar ¢ikisi artti ve diyaliz ihtiyac
kalmadi. Izotretinoin kullanan hastalarda ila¢ dozu ve egzersiz rabdomiyoliz igin risk faktorleridir.
Izotretinoin tedavisi sonrasi karaciger fonksiyon testlerinde %15-20 yiikselme saptanmaktadir.
Literatiirde izotretinoin tedavisi sonrasi gelisen rabdomiyoliz olgular1 bildirilmesine ragmen olgumuz;
rabdomiyoliz, diyaliz gerektiren akut bobrek yetmezligi ve toksik hepatitin birlikte goriildiigi ilk
bildirilen olgudur.

ANAHTAR SOZCUKLER: Rabdomiyoliz, Akut bobrek yetmezligi, Hemodiyaliz, Toksik hepatit,
Izotretinoin

ABSTRACT

Isotretinoin is a vitamin A derived drug used in resistant acne vulgaris cases. Elevated creatinine
kinase levels can be seen in 15-50% of patients receiving isotretinoin treatment, but severe muscle
damage or rhabdomyolysis are seen quite rarely. A 19-year-old male patient presented to our hospital
with complaints of muscle weakness, myalgia and darkening urine colour that had started after severe
exercise. The patient had been using isotretinoin for 2 months. Laboratory tests revealed creatinine
12 mg/dl, creatinine kinase: 18500 U/l, AST: 629 U/l, ALT: 749 U/1, and LDH: 1588 U/I. The patient
was diagnosed as rhabdomyolysis due to isotretionin treatment, acute renal failure, and toxic hepatitis.
Hemodialysis was performed. After 3 days of hemodialysis treatment, the urine output became normal
and he had no hemodialysis need. Drug dosage and exercise are risk factors for rhabdomyolysis in
patients receiving isotretionin treatment. Liver enzymes may elevate in 15-20% of patients after
isotretinoin treatment. Rhabdomyolysis after isotretinoin treatment has previously been reported in the
literature whereas acute renal failure requiring hemodialysis and toxic hepatitis had not been reported
yet. Our patient is the first case with acute renal failure, rhabdomyolysis and toxic hepatitis due to
isotretinoin usage.
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GIRIS 0,5-2 mg/kg dozunda baglanmakla birlikte
verilen kiimiilatif dozun 120-150 mg/kg gec-
memesi konusunda dikkat edilmelidir (1).
Izotretinoin kullanimi sirasinda rabdomiyo-

liz, keilitis, deri ve mukoz membranlarda

Izotretinoin direncli akne vulgaris olgu-
larinda kullanilan vitamin A derivesi bir

ilactir. Akne tedavisi baglanirken genellikle
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kuruluk, sekonder cilt enfeksiyonu, epistaksis, miyalji, hiperli-
pidemi ve karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk gibi ¢esitli
yan etkiler goriilebilmektedir (1). Izotretinoin tedavisi alanlarda
kreatin kinaz (CK) yiiksekligi calismalarda %5,5 ile %373 ara-
sinda degismektedir. CK yiiksekligi genellikle ilimli diizeyde ve
asemptomatiktir (2,3). CK yiiksekligi acisindan egzersiz ve ilag
dozu bilinen risk faktorleridir (1). Izotretinoin tedavisi sonrasi
karaciger fonksiyon testlerinde %15-20 oraninda yiikselme sap-
tanmaktadir ve cogunlukla ilaca ara verildiginde normal sinir-
lara gelmektedir (4). Literatiirde izotretinoin tedavisi sonrasi
gelisen rabdomiyoliz olgulari bildirilmesine ragmen olgumuz
rabdomiyoliz, diyaliz gerektiren akut bobrek yetmezligi ve tok-
sik hepatitin birlikte goriildiigii ilk bildirilen olgudur.

OLGU

19 yaginda erkek hasta futbol magindan sonra baslayan
kas giicstizltigii, miyalji, idrar renginde koyulagma ve idrar
miktarinda azalma sikayetiyle acil servise bagvurdu. Yaklasik
2 aydir akne vulgaris tanistyla 40mg/giin izotretinoin tedavisi
goren hasta son bir haftadir doktoruna danigmadan ilacin
dozunu artirmig(60mg/giin). Hastanin 6zge¢misinde Onemli
bir 6zellik saptanmadi. Hastanin muayenesinde vital bulgulari
stabildi ve yiiziindeki akneiform lezyonlar disinda patolojik
bulgu saptanmadi. Yapilan tetkiklerinde; Hb: 13,9g/dl, WBC:
9300/mm3, Platelet: 308.000/mm3, BUN: 95 mg/dl, kreatinin:
12 mg/dl, Na: 130 mmol/L, K: 5,5mmol/L, iirik asit: 11 mg/
dl, CK: 18.500 U/L, Miyoglobin>1000 ng/ml, AST: 629 U/L,
ALT: 749U/L, LDH:1588 U/L, HbsAg: non-reaktif, Anti-
HCV: non-reaktif, ANA: negatif, ANCA: negatif saptandi.
Idrar sedimentinde bol epitel hiicresi vardi, hematiiri ve pyiiri
saptanmadi. Spot idrarda 630 mg/giin proteiniiri saptandi. Ttiim
batin ulrasonografisinde belirgin patoloji saptanmadi. Hastaya
izotretinoin tedavisine bagli egzersizin indiikledigi rabdomiyoliz,
akut bobrek yetmezligi ve toksik hepatit tanisi konuldu. ilacin
kesilmesine ve intravendz hidrasyona ragmen aniirik seyreden
hastaya hemodiyaliz tedavisi baglandi, 3 giinliik diyaliz tedavisi
sonrast idrar ¢ikig1 artt1 ve diyaliz ihtiyaci kalmadi. Bu stirede CK
ve karaciger fonksiyon testleride geriledi. Hastanin karaciger ve
kas enzimleri daha hizli diizelmesine ragmen kreatinin degerinin
tam diizelmesi yaklagik 1 ay siirdii. Hastanin taburculuk sonrasi
takibi poliklinikte devam etmekte olup CK, kreatinin ve
karaciger fonksiyon testleri normal sinirlarda seyrediyor.

TARTISMA

Rabdomiyoliz ¢izgili kaslarda nekroz sonucunda toksik
intraselliiler icerigin dolagima katilmasiyla ortaya ¢ikan klinik ve
laboratuvar sendroma verilen isimdir. Tipik klinik prezentasyon
olan halsizlik, miyalji ve hematiiri olmadan gross pigmentiiri
hastalarin yarisindan azinda saptanir (5). Rabdomiyolizde
CK enziminde 5 kat veya daha fazla artig olur. Rabdomiyoliz
toksinler (madde kullanimu, alkol, ilaclar), travma, agir egzersiz
ve metabolik kas hastaliklar1 sonucu meydana gelir (6). Akut
bobrek yetmezligi rabdomiyolizin ciddi bir komplikasyonudur

ve prognozu kétiilestiren faktorlerden biridir (7). izotretinoin
tedavisi alanlarda CK yiiksekligi bir¢cok olguda bildirilmistir.
CK yiiksekligi genellikle ilimli ve asemptomatiktir (2). CK
diizeyi fiziksel aktiviteden etkilenir, bu nedenle CK diizeyini
degerlendirirken fiziksel aktivitenin g6z oniinde bulundurulmasi
gerekmektedir. Atletizimle ugrasanlarda sedanter yasayanlara
gore daha yiiksek saptanmistir (8). Genel popiilasyonda
izotretinoin kullanan hastalarda CK yiiksekligi %35,5 oraninda
saptanirken (2), izotretinoin kullanan askerlerde CK yiiksekligi
%373 oraninda saptanmustir (3). Olgumuzda futbol mag1 sonrast
gelisen CK yiiksekligi vardi. Izotretinoin tedavisi baglamadan
once CK diizeyi bakilmalidir, CK diizeyi baslangicta yiiksek
saptanirsa ilacin baglanmasi 6nerilmemektedir. Tedavi sirasinda
CK yiikselirse ilacin dozu azaltilmali veya CK diizeyi diisene
kadar ara verilmelidir (9).

Literatiirde isotretinoin tedavisine bagli rabdomiyoliz gelisen
olgular vardir. Bir¢cok olguda ortak o6zellik rabdomiyolizin
egzersiz sonrasi gelismesidir, bizim olgumuzda da futbol mag1
sonrasi gelismistir. Ilacin kesilmesiyle hastalarda kas enzimleri
normale donmiis ancak bir olguda ventrikiiler fibrilasyon
gelismis, mortal seyretmistir. Bu olgularin ¢cogunda bobrek
yetmezligi gelismemistir (10-12). Olgumuzda ila¢ kesildikten
sonra enzimler kisa siirede geriledi ancak hastanin kreatinin
yiiksekligi icin 3 kez diyaliz ihtiyaci oldu ve kreatinin’in tam
diizelmesi yaklagik 1 ay siirdii.

[zotretinoin tedavisiyle hastalarin %15-20 sinde karaciger
fonksiyon testlerinde yiikseklik saptanir. flaca ara verildiginde
cogunlukla normal smirlara gelir (13). Tedaviye basladiktan
sonra 2 ay icinde karaciger foksiyon testleri normal sinirlarda
seyrederse, 2.aydan sonra genellikle normal smirlarda kalir
(14). Hastamizda rabdomiyolizle birlikte karaciger fonksiyon
testlerinde yiikselme saptanmuistt ve ilacin kesilmesiyle beraber
karaciger fonksiyon testlerinde hizla diizelme oldugu gériildii.

Izotretinoin direngli akne olgularinda ¢ok sik kullanilan
masum oldugu diisiiniilen bir ilactir. Ancak baz1 hastalarda ciddi
hatta mortal seyreden yan etkilere neden olabilmektedir. Bu
nedenle ilacin takibinde 6zellikle karaciger fonksiyon testleri,
CK ve kreatinin takibinin iyi yapilmasi gereklidir. Ayrica ilaci
kullanan hastalarin agir egzersizden kaginilmasi 6nerilmelidir.
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