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Ozet

Metotreksat; folik asit analogu ve antagonisti olup, sik kullanilan immunsupresif ajandir. Romatoid artrit hastalarinda uzun sureli ve diistik dozlu olarak kul-
laniimaktadir. Diistik doz MTX tedavisinin hematolojik toksisitesinde anemi, trombositopeni veya I6kopeni durumlar az goriilmesine ragmen pansitopeni
cok daha nadir olarak karsimiza ¢cikmaktadir. Biz burada, MTX kullanimina bagh pansitopeni gelisen olguyu sunmayi amagladik.

Anahtar kelimeler: pansitopeni, metotreksat, acil

Abstract

Methotrexate; Folic acid analogue and antagonist, commonly used immunosuppressive agent. It is used as long-term and low-dose in patients with rheu-
matoid arthritis. Although anemia, thrombocytopenia or leukopenia are rare in hematological toxicity of low-dose MTX therapy, pancytopenia is rarely
encountered. Herein, we aimed to present a case with pancytopenia due to MTX use.
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Giris

Metotreksat (MTX); otoimmiin hastaliklar, maligniteler,
dermatolojik hastaliklar ve gebeligin sonlandirilmasinda
kullanilan folik asit analogu ve antagonistidir!. Piirin ve pri-
midin sentezinde rol oynayan dihidrofolat rediiktaz1 inhibe
eder'?. Romatoid artrit (RA) hastalarinda MTX kullanimi
malignite tedavisindeki kullanima goére uzun siireli ve diisiik
dozlu olarak verilmektedir. MTX 1n tipik olarak RA tedavisi
icin kullanilan dozlarda en sik goézlenen yan etkileri, ma-
lignitelerin tedavisinde kullanilan yiiksek dozlarin aksine,
nadiren yasamu tehdit edicidir?.

Olgu Sunumu

59 yasinda erkek hasta, halsizlik sikayeti ile acil servise bas-
vurdu. Ozgegmisinde RA disinda ek hastalik yoktu. Hasta-
nin RA tanis1 nedeniyle metotreksat 2.5 mg tablet haftada 1
giin, folbiol tablet haftada 1giin, deltakortil tablet giinde 1
kez kulland1g1 6grenildi. Hastanin ila¢ kullanimi1 sorgulandi-
ginda son zamanlarda deltakortil ve folbiol tableti kullanma-
dig1, metotreksat tableti ise glinde 1-2 sefer kullandigi 6gre-
nildi. Fizik muayenesinde genel durumu orta, oryantasyon

ve kooperasyon kisitli, biling uykuya meyilli, sklera soluk
ve agiz mukozasi kuru saptandi. Tansiyon: 80/40mmhg, na-
biz:100/saat, saturasyon: %90, ates: 36.2°C idi. Dudakta ve
ag1z i¢ginde mukozit mevcuttu. Hastanin laboratuar tetkikle-
rinde beyaz kiire 3.8x10°/L, hemoglobin 2.6 gr/dl, trombosit
16.6 x10°/L, iire 83 mg/dl, kreatinin 1.14 mg/dl saptandi.
Hasta metotreksat zehirlenmesine ikincil pansitopeni nede-
niyle dahiliye bolimii ile konsiilte edildi. Acil yogun bakim
tinitesine yatirildi. Kalsiyum folinat 50 mg yiikleme, 6 saat
ara ile 15 mg idame olarak tedavisi acil serviste baslandi.
Hemogram takipleri ile 3 {inite eritrosit ve 1 {inite trombo-
sit siispansiyonu replasmani uygulandi. Replasman sonra-
st hemoglobin: 7.8gr/dl, trombosit: 25x10°/L, beyaz kiire:
3.05x10%/L saptandi, sonrasinda dahiliye servisine yatisi ya-
pilan hasta 8. gliniinde salah ile taburcu edildi.

Tartisma

MTX’1n farmakokinetigi olduk¢a degiskendir. Oral uygula-
madan sonra hizla emilir, bir saat sonra serum {ist seviyele-
rine ulasir ve %50 oraninda albiimine baglanir’. Bobrekler,
karaciger ve sinovyal sivi da dahil olmak {izere ekstravas-
kiiler kompartmanlara dagilir’. Karacigerde kismen daha az
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aktif bir metabolit olan 7-hidroksi-metotreksata oksitlenir ve
esas olarak bobreklerden ve daha az miktarda karacigerden
atilir’. Eliminasyon yar1 6mrii 5 ila 8 saattir, ancak 6zellikle
ileri evrelerde bobrek yetmezligi varliginda bu siire belirgin
sekilde artar’. Romatoid artritli ve normal bobrek fonksiyo-
nu olan hastalarda, 6nerilen doz haftada 5-7.5 mg ile 15 mg
arasindadir®.

MTX; DNA ve timidilat sentezi iiretimini azaltarak 6zel-
likle oral mukoza, kemik iligi ve gastrointestinal sistem gibi
hizli ¢ogalma ozelligi olan dokulari etkiler*. MTX kullani-
mina bagli mukozit diisiik dozlarda dahi ortaya ¢ikabilmek-
tedir, doz arttirildiginda ise goriilmesi daha olasidir. Muko-
zit ila¢ dozu azaltilmasi, folik asit ve l6koverin takviyesi ile
kontrol altina alinmaya ¢alisilir*.

Pansitopeni, tiim periferik kan hiicre miktarlarmin dis-
mesidir ve ii¢ hiicre grubunun tamami1 normal referans ara-
liginin altinda oldugu durumdur. Pansitopeni, hayat1 tehdit
eden ¢ok sayida hastalik durumu ile iliskilendirilebilir’. Tani
koyabilmek ve uygun tedaviyi segmek i¢in ayrintili anam-
nez, sistemik fizik muayene ve laboratuar degerleri gerekli-
dir. RA tedavisinde kullanilan diisiik doz MTX’a bagl pan-
sitopeni goriilme orant %1-2 gibi diisiik olmasina ragmen
mortal seyredebilmektedir®. Diisiik doz MTX ile miyelosup-
resyon olugmasi, genellikle akut bir hastaligin araya girmesi,
nonsteroid-antiinflamatuar bir ilacin eklenmesi veya degis-
tirilmesi gibi bobrek fonksiyonunun bozulmasi sonucu ile
gergeklesmektedir’. MTX alan hastalar, tam kan sayimi ve
trombosit sayimi ile periyodik olarak izlenmelidir. Kronik
olarak diisiik doz MTX alan tiim hastalarda folik asit ile te-
davi onerilmektedir. Semptomlarina gére 5 mg/giin’e kadar
doz artirtlabilir’. Lokoverin ise yalnizca folik aside yeterli
yanit vermeyen hastalarda kullanilmaktadir®. Bizim hasta-
mizda ise hasta uzun siiredir MTX kullanimi olmasina rag-
men poliklinik takiplerine gitmemesi ve folik asit tedavisine
devam etmemesi nedeniyle pansitopeni tablosunun olustugu
disiinilmistiir.

Sonu¢

Pansitopeni goriilen hastada onkolojik aciller, kanama, en-
feksiyon durumlart mutlaka ekarte edilmelidir. Acil servise
basgvuran MTX kullanan hastalarda pansitopeni ve benzeri
toksik etkilerin ortaya ¢ikabilecegi géz Oniine alinmali ve
rutin kan parametrelerinin kontrol edilmesi gerektigini dii-
siinmekteyiz. Bu hasta gruplarini erken tanimak, erken teda-
vi baglamak mortalite ve morbidite lizerinde etkili olabilir.
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