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Hiperpigmentasyon

Cutaneous Hyperpigmentation Secondary
to Amiodarone Treatment

Ela Ulkti KUTUCULAROGLU?,
Mustafa Giirkan KUTUCULAROGLU?, Murat ALPER?

OZET

Amiodaron, yaygin olarak kullanilan antiaritmik bir ilagtir. Ami-
odaronun fotosensitivite, kiitanoz hiperpigmentasyon, alopesi,
trtiker, Stevens-Johnson sendromu gibi pek cok kiitanoz yan
etkisi bulunmaktadir. Amiodarona bagli fotosensitivite sik gorii-
lirken, bu yan etkilerden biri olan kiitandz hiperpigmentasyon
nadir gorilmektedir. Bu calismada, 3 yildir tibbi kontrol olmak-
sizin yiiksek doz amiodaron tedavisi alan bir hastada gelisen kii-
tandz hiperpigmentasyon bildirilmistir. Yapilan kan tetkiklerinde
patolojik bir bulgu saptanmaz iken, alinan deri biyopsisinin his-
topatolojik degerlendirilmesinde dermiste sari-kahverengi pig-
ment grandlleri izlenmistir. Perl’s ve Masson-Fontana boyalari
kullanilarak melanin ve hemosiderin pigmentleri diglanmistir.
ilag kesildikten 3 ay sonra derideki renk degisikliklerinde azal-
ma saptanmis olup, hastanin izlemi halen devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Amiodaron, hiperpigmentasyon

SUMMARY

Amiodarone is a widely used antiarrhythmic drug. Amiodarone
has a number of cutaneous side effects such as photosensiti-
vity, cutaneous hyperpigmentation, alopecia, urticaria, Stevens-
Johnson's syndrome. Cutaneous hyperpigmentation, one of
these side effects, is rarely seen, whereas amiodarone-induced
photosensitivity is commonly observed. This article reports cu-
taneous hyperpigmentation developing in a patient treated with
high-dose amiodarone for a period of 3 years with no any medi-
cal supervisions. No pathological finding has been determined
in the blood tests conducted and yellowish-brown pigment gra-
nules have been observed in the dermis with regard to histopat-
hological examination of skin biopsy performed. Melanin and
hemaosiderin pigments were excluded by employing Perl’s and
Masson Fontana stains. After 3 months from the interruption of
drug, a decrease has been found in the skin discolorations and
the patient follow-up is still going on.
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Ela Ulkii KUTUCULAROGLU ve ark

GiRis

Amiodaron, yaygin olarak kullanilan bir antiarit-
mik olup, gliniimiizde paroksismal supraventri-
kiler tasikardi, ventrikiiler aritmi, atriyal fibrilas-
yon, atriyal flutter gibi aritmilerin tedavisinde sik-
likla kullanilmaktadir. Ancak pulmoner, kardiyak,
hepatik, norolojik ve gastrointestinal yan etkileri
kullanimini simirlamaktadir. Yine tiroid disfonksi-
yonu, epididimit, korneal opasiteler ve deri yan
etkileri de bilinmektedir (1,2).

Amiodaronun deri {izerinde fotosensitivite, kiita-
ndz hiperpigmentasyon, alopesi, tirtiker, Stevens-
Johnson sendromu gibi pek gok yan etkisi bu-
lunmaktadir. Amiodarona bagh  fotosensitivite
hastalarin %50'sinden fazlasinda goriltirken, kii-
tandz hiperpigmentasyon ise yaklasik %10'unda
olusmaktadir (3).

OLGU SUNUMU

Elli sekiz yagindaki erkek hasta poliklinigimize
yiziinde renk degisikligi nedeni ile bagvurdu.
Hastaya 3 yil 6nce mitral kapak tamiri ameliyati
yapildigi 6grenildi. Hastanin 3 yildir 400 mg/gtin
amiodaron, 25 mg/giin spironolakton, 5 mg/giin
nebivolol ve 0.25 mg/giin digoksin kullandigi ve
tedavisinin dizenlenmesi icin ameliyat sonrasi
kontrollere gelmedigi tespit edildi. Yapilan der-
matolojik muayenede tiim yiizde, ézellikle burun
tizeri ve malar bélgelerde mavi-gri renk degisikligi
saptandi. Hastanin malar bolgesinde deri katlant
yerlerinde hiperpigmentasyon bulunmamakiayds
(Resim 1). Yapilan tetkiklerinde patolojik bir bulgu
saptanmaz iken, hiperpigmente bélgeden alinan
deri biyopsisinin histopatolojik degerlendirilme-
sinde epidermis normal olarak izlenirken, dermis-
te sari-kahverengi pigment graniilleri gérilmastur
(Resim 2). Perl’s ve Masson-Fontana boyalan
kullamilarak melanin ve hemosiderin pigmentleri
dislanmistir. ilag kesildikten 3 ay sonra derideki
renk degisikliklerinde azalma saptanmistir,

Resim 1: Yiizde hiperpigmentasyon (mavi-gri renk de-
Pisikligiy; tipik olarak deri katlanu yerleri korunmustur.
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Resim 2: Hiperpigmente bolgelerden alinan bir deri
biyopsi érneginin histopatolojik incelemesi; epidermis
normal olup, dermiste sari-kahverengi pigment graniil-
leri (oklar) izlenilmektedir (H&E x200).

.

TARTISMA

Amiodaron, 1964 yilindan beri antiaritmik ve
koroner vazodilatator olarak kullanitan benzo-
furan tirevi bir ilactir. Deride renk degisikligi,
fotosensitivite, karaciger fonksiyon testlerinde
bozulma, tiroid bezi fonksiyonlarinda bozulma,
korneal opasite, pulmoner fibrozis, kemik iligi
stipresyonu ve ilag etkilesimleri gibi pek cok yan
etkileri meveuttur. Bu yan etkilerin gogu doza
bagimlidir, ancak idiyopatik reaksiyonlar da bil-
dirilmistir (1,2,5).

Amiodaronun alopesi, irtiker, Stevens-Johnson
sendromu, fotosensitivite, mavi-gri renk degisik-
ligi gibi dermatolojik yan etkileri bulunmakta-
dir (2,6,7). Fotosensitivite, amiodaron kullanan
hastalarin  %30-57‘sinde goriilirken, kiitantz
hiperpigmentasyon %1-10'unda ortaya ¢ikmak-
tadir (8-10).

Kitandz hiperpigmentasyon; amiodaron kulla-
nim stiresine, dozuna ve ilacin metabolizmasi-
na baglidir (11,12). Bizim hastamiz kontrollere
gitmedigi icin 3 yil boyunca yiiksek doz amio-
daron (400 mg/giin) kullanmigtir. Mavi-gri renk
degisikligi dermiste lipofuksin birikimine bagh
olarak gelismektedir ve erkek cinsiyette daha
fazla goriilme egiliminde olup, hastalanin %71-
3'tinde gorilmektedir (13). Hiperpigmentasyo-
nun patogenezinde fototoksisitenin indiikledigi
ilaca bagl lizozomal hasarin oldugu tahmin
edilmekte olup, bu durum wga maruz kalan
bolgelerdeki tutulumu acikliga kavusturmaktadir
(11). Fototoksisitenin klinik dnemi deri katlanti
yerlerinin korundugu giin 1gigina yiiksek maru-
ziyet olan yerlerdeki (malar bélgeler, burun gibi)
hiperpigmentasyonun yogun olusu ile ortaya
cgitkmaktadir.



Amiodaron indtikli hiperpigmentasyonda, hem
sarimsi-kahverengi taneciklerin bulundugu ¢ok
sayida hiicre tipleri hem de lenfositik dermatit
birarada bulunmaktadir (14,15). Olgumuzun
histopatolojik incelemesinde epidermis normal-
di, ancak dermiste daginik olarak bulunan he-
mosiderin ve melanin agisindan negatif sarimsi-
kahverengi pigment graniilleri iceren makrofaj
kiimeleri gosterildi.

Klinik tablonun geri déniisi icin ilacin kesilme-
sinden sonra 12 ay ge¢mesi gerektigi bilinmek-
tedir. Kitanoz fotosensitivite ve mavi-gri renk
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