DOI: 10.4274/tjo.78614
Turk J Ophthalmol 2018;48:146-149

Olgu Sunumu / Case Report

=

=

Oftalmik Nepafenak Kullanim1 Sonras1 Gelisen Allerjik
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Urtiker Olgusu
A Case of Allergic Urticaria After Ophthalmic Nepafenac Use
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Oz

Yirmi bir yaginda herhangi sistemik hastalik ve ilag kullanim oykiisii olmayan erkek hasta sag gozde kizariklik ve agri sikayetiyle
bagvurdu. Gérme keskinligi sag ve sol gozde refraksiyonla tam olup, biyomikroskop muayenede sagda inflame pingekula saptanmas:
nedeniyle, topikal nepefenak damla tedaviye baglandi. Hasta ayni giin ve ertesi giin damla damlattiktan sonra, deride gelisen kaginti ve
dokiintiiler nedeniyle tekrar bagvurdu. Istenen dermatoloji konsiiltasyonu sonrasi, ilaca bagli gelisen allerjik iirtiker tanist konularak
nepefenak damla kesildi. Sistemik nonsteroid anti-enflamatuvar ilag (NSAII) kullanimi sonrast iirtiker yan etkisi bildirilmesine ragmen,
oftalmik NSAIT karg1 gelisen boyle bir yan etki bildirilmemis olup bu olgu oftalmik nepafenak olusan ilk iirtiker olgusudur. Olgumuzun
g6z hekimlerinin bu ilaci regete ederken iirtiker yan etkisini de akillarinda bulundurmasi gerekliligi agisindan literatiire katkisi olacaktir.
Anahtar Kelimeler: Nepafenak, allerji, iirtiker

Abstract

A 21-year-old male patient with no history of systemic disease or drug use presented to our clinic with redness and pain in the right
eye. Best corrected visual acuity was 20/20 in both eyes. Inflamed pinguecula was observed on slit-lamp examination and the patient
was prescribed ophthalmic nepafenac eye drops. After instilling the drops that day and the next day, the patient presented again due to
pruritus and rash. Upon consultation with the dermatology department, the patient was diagnosed with drug-induced allergic urticaria
and the nepafenac drops were discontinued. Although urticaria has been reported as a side effect after systemic non-steroidal anti-
inflammatory drug (NSAID) use, such a reaction has not been reported with an ophthalmic NSAID and ours is the first reported case
of urticaria following ophthalmic nepafenac use. This unique case highlights the fact that ophthalmologists must also keep urticaria in
mind as a potential side effect when prescribing this drug.

Keywords: Nepafenac, allergic, urticaria

Giris
Nonsteroid anti-enflamatuvar ilaglar (NSATT), siklikla oral-
intramiiskiiler-topikal (deri iizerine ve oftalmik) formda olmak
tizere cesitli endikasyonlarda kullanilmaktadir. Kullanilan
oftalmik NSAII arasinda nepafenak, ketorolak trometamin,
diklofenak

Tavsan gozlerinde yapilan bir ¢aligmada oftalmik nepafenak’in

sodyum, bromfenak, flurbiprofen sayilabilir.

kornea, akoéz hiimoér, iris, siliyer cisim ve koroitte dagilimi

gosterilmistir.' Bu oftalmik ilaglar; enflamasyon igeren goz
hastaliklarinda, allerjik konjonktivit, refraktif cerrahi ve katarake
cerrahisi sonrast agri kontroliinde ve katarakt cerrahisi sonrasi
olugan kistoid makiila 6dem tedavisinde kullanilmaktadir.?*%>
Oftalmik NSAIl'lerin goze olan yan etkileri arasinda korneal
erime,®>!% okiiler dokularda kanama,” giérme bulanikligs,
fotofobi, arka kapsiil opasitesi, yabanci cisim hissi, gz kurulugu
ve goz i¢i basing artigt yer almaktadir." Topikal, intramiiskiiler,

oral kullanimi sonrast pulmoner, gastrointestinal, dermatolojik,
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renal, kardiyovaskiiler, hematolojik, pulmoner ve santral sinir
sistemi {izerine yan etkileri bildirilmigtir,!2!31415:1617.18.19 By
olgumuzdaki amacimiz oftalmik NSAII yan eckisi olarak daha

once bildirilmeyen tirtiker yan etkisini sunmakeir.

Olgu Sunumu

Poliklinigimize sag gozde agri, kizariklik sikayetiyle
bagvuran 21 yaginda erkek hastanin yapilan muayenesinde
gorme keskinligi snellen egeli ile sag ve sol gozde tam olup,
g6z ici basinclart sagda 14, solda 15 mmHg idi. Olgunun
yapilan biyomikroskop muayenesinde sag goéz konjonktiva
nazalda minimal inflame pingekula saptanmig olup, sol
gozde pinguekula diginda patoloji saptanmadi (Resim 1la, b).
Fundus muayenesinde ise her iki gozde patoloji goriilmedi.
Sistemik sorgulamada hastalik ya da ila¢ kullanimi tespit
edilmedi. Hastaya oftalmik nepafenak (Nevanac %0,1-Alcon)
4*1 baglanarak 1 hafta sonra kontrole cagirildi. Hasta 1
giin sonra viicudunda olusan kizariklik ve kaginti nedeniyle
poliklinigimize tekrar bagvurdu. Anamnezinde hasta bir giin
once ilact damlattiktan 1-2 saat sonra viicudunda ve kollarinda
dokiintii ve kagintilarin bagladigini, gece bagvurdugu acil serviste
yaklagik 1-2 saat sonra benzer kizariklik ve kagintilarin tekrar
basladigini sdyleyen hastadan dermatoloji konsiiltasyonu istendi.
Dermatolojik muayenesinde kollarda, boyun ve karin bolgesinde
eritemli, 6demli plak lezyonlar goriilmiis olup hastaya allerjik
iirtiker tanisi dermatoloji hekimi tarafindan konuldu (Resim
2a, b, ¢). Dermatoloji hekimi tarafindan hastanin kullandi31
damlanin kesilmesi gerektigi sdylenerek tirtiker tedavisi i¢in
oral antihistaminik ila¢ baglandi. Tarafimizdan da hastaya
sadece prezervan icermeyen lubrikan damla 6nerilerek kontrole
¢agrildi. Hastanin 3 giin sonraki kontroliinde deri lezyonlarinin
ve sikayetlerinin tamamen geriledigi ve goziindeki sikayetlerinin
de azaldig1 goriildii.

Tartigma

NSAII, siklooksijenaz (COX) enzimini inhibe ederek
aragidonik asitten prostaglandin, prostasiklin ve ldkotrien
sentezini azaltarak etki ederler. Tki adet COX formu mevcuttur.
COX-1 genellikle tiim dokularda bulunup prostaglandinlerin
etkisini diizenleyerek koruyucu rol oynar. COX-2 ise mitojenler,
enflamatuvar sitokinler ve tiimdr promoterleri gibi cesitli
uyaranlar varliginda, immiin sistem hiicreleri ve diger dokularda
uyarilarak enflamasyonu artirmaktadir.® Kullanilan oftalmik

Resim 1. Sag gozde inflame pingekula (a) ve sol gizde pingekula (b) gériiniimii

NSAIl arasinda nepafenak, ketorolak trometamin, diklofenak
sodyum, bromfenak, flurbiprofen sayilabilir. Nepafenak kimyasal
olarak 2-amino-3-benzolbenzeneasetamidden iiretilmis %0,1
siispansiyon formunda ilagtir. Oftalmik nepafenak NSATT iginde
tek 6n ilag olup amfenak deamisyonu ile olusur ve giiclii etkili
COX inhibisyonu yapan bir ajandir. Oftalmik nepafenak goziin
on segmentini ve gz ici vaskiiler dokulari hedef alir. Insanlarda
yapilan in vivo galigmalarda damlalar korneaya uygulandiktan
sonra 6n kamarada yiiksek konsantrasyona ulagma hizi sirasiyla
nepafenak-amfenak-ketorolak-bromfenak olarak, nepafenak i¢in
belirgin yiiksek saptandi.?® Oftalmik nepafenak aktivitesi,
topikal uygulama sonrasi yaklagik 15 dakika sonra baglayip,
8 saatten fazla siirmektedir.”? Okiiler uygulamadan 2-3 saat
sonra deneklerde nepafenak ve amfenak kantitatif plazma
konsantrasyonlarinda  6l¢iilmiigtiir.  Okdiler
takiben ortalama kararli hal C-maks degeri nepafenak icin
0,310+0,104 ng/mL ve amfenak i¢in 0,422+0,121 ng/mL'dir.
Topikal NSAIl'nin oftalmik yan etkileri ile ilgili yapilan
caligmalarda oftalmik diklofenak, korneal melting ile iligkili
bulunmugtur.” Yine yapilan bagka bir caligmada topikal

uygulamay:

ketorolak ve bromfenak ciddi kornea hasarr ile iligkili bulunmug
olup kornea hasari olan olgularda kullaniminin sorgulanmasi
gereketigi soylenmistir.®” Ayrica topikal nepafenak da korneal

&

Resim 2. Sag kol (a), sol kol (b), boyun ve gogiis bolgesinde (c) eritemli, 6demli
plak lezyonlar
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erime ile iligkili bulunmugtur.'® Oftalmik NSAII trombosit
agregasyonunun inhibisyonu ile kanama zamanini uzatarak
okiiler dokularda kanama yapabilir.” Dolayisiyla uzun siire
okiiler NSAII kullanimda, sistemik NSAII kullanan hastalarda,
alkol-sigara kullanlarda yagli ve ¢ocuk popiilasyonda dikkatli
olunmalidir. Nepefenak'in okiiler yan etkileri ile yapilan bir
calismada bu oran %1 olarak bulunmus olup; bunlar gérme
bulanikligs, fotofobi, arka kapsiil opasitesi, yabanci cisim hissi,
gozkurulugu ve gz ici basing artigt olarak saptanmugtir.'! Topikal
ve intramiiskiiler NSAII sonrasi da yan etkiler bildirilmistir.
Daha 6nce astim hastaligi bulunan bir hasta da diz agrist icin
kullandig1 piroksikam topikal jel (NSAII) sonrasi astim atagi
goriilmiistiir.” Yine daha once gastrik iilser dykiisii olmayan
bir hastada travmatik humerus ve femur kiri31 sonras: baglanan
intramiiskiiler ketorolak (NSAII) tedavisinin 4. giiniinde gastrik
iilser perforasyonu saptanmustir.'® Oral NSAIllerin sistemik
olarak gastrointestinal, renal, kardiyovaskiiler, hematolojik,
pulmoner ve santral sinir sistemi iizerine olan yan etkileri ¢esitli
caligmalarda gosterilmigtir.''%%?° Ayrica dermatolojik yan
etkileri ise iirtiker, morbiliform veya vezikiilobiillz eriipsiyonlar,
eksfolyatif eritrodermi, eritema multiforme, Steven Johnson
sendromu, toksik epidermal nekrozis olarak sayilabilir.?"*
Urtiker, tetikleyici uyaran ile temas sonucunda mast hiicreleri
veya bazofillerden medyatér salinimi sonucu gerceklesmektedir.
Bu medyatorlerin neden oldugu vazodilatasyon ve kiigiik
damarlardan transudasyon, tablo i¢in karakteristik olan eritemli,
6demli ve kagintili papiil ve plaklarin gelisimini salamaktadir.
Urtikerin etiyolojisinde bir ¢ok fakeor suglanmustir. Akut
iirtikerdeki en 6nemli etiyolojik nedenler ilaglar, gidalar ve
enfeksiyonlardir. Tek bagina ayrintili bir anamnez ile etiyolojiyi
saptama olasilifi c¢ok yiiksektir. Hemen hemen her ilag
iirtiker olusturabilmekle birlikte en sik kargilagilan ilaglar;
antimikrobiyeller (penisilin, sulfonamidler), analjezik ve anti-
enflamatuvar ilaclar (asetilsalisilik asit, NSAIl'ler, opiatlar),
anjiotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri, kan tirtinleridir.%:
Tavsanlarda yapilan bir ¢aligmada goze damlatidan %0,5 (50
pL) diklofenak sonrasi en erken 15. dakikada ilacin en yiiksek
plazma konsantrasyonu 185 ng/mL olarak saptanmugtir.”> Ayrica
tavsanlarda oftalmik flurbiprofen sonrast ilacin %7-10’unun
okiiler dolagima, %74’linitin sistemik dolagima gectigi tespit
edilmistir.® Dolayistyla sistemik olarak kullanilan NSAIT'lerde
goriilebilen iirtiker yan etkisinin, ilacin oftalmik kullanimi
sonucu (konjonktival damarlar ve nazolakrimal kanal araciligiyla)
sistemik dolagima gegip benzer yan etkiyi gostermesi muhtemel
olup olgumuzda da bu sekilde oldugunu diigiinmekteyiz.
Literatiirde oral NSAIT kullanimi sonrasi allerjik iirtiker
bildirilmesine ragmen,??** oftalmik NSAII kullanim: sonrast
herhangi bir allerjik iirtiker yan etkisi bildirilmemis olup
olgumuz bu 6zelligiyle ilk olgudur.

Etik
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