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Varfarin Tedavisine Bagli Olarak Gelisen Kismi

Meme Nekrozu Olgusu

PARTIAL BREAST NECROSIS DUE TO WARFARIN THERAPY
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Abstract

Meme nekrozu warfarin tedavisinin nadir bir komplikasyonu-
dur. Varfarin tedavisi alan hastalarin %0.01-0.1'inde cilt nekrozu ve
bu vakalarin %10-15'inde meme nekrozu ortaya gikar.

52 yasinda bayan hasta sag gogiiste olan bigak saplanir tarzda
agn sikayeti ile acil servise bavurdu. Pulmoner emboli 6n tanis: ile
yapilan bilateral alt ektremite venéz Dopler ultrasonda sag alt
ekstremite derin vendz sistemde subakut siiregte trombiis ile uyumlu
lezyon tespit edildi. Hastaya diigiik molekiil agirlikli heparin ve ardin-
dan varfarin tedavisi baglandi. Varfarin tedavisinin 3. giiniinde hasta-
nin sag memesinde agnh ekimotik lezyon ve ardindan hemoraji
meydana geldi; varfarin hemen kesildi. Protein C ve S diizeyleri
normaldi. Varfarin tedavisi kesildikten 3 giin sonra sa meme
inferiorunda 6x8 cm boyutlarinda gevresi hiperemik nekrotize alan
tespit edildi. Hastaya plastik cerrahi tarafindan parsiyel mastektomi
operasyonu yapildi.

Sonug olarak varfarin tedavisinin birgok yan etkisinin yaninda
meme nekrozu da olugabilecegi diisiiniilmelidir. Protein C ve S eksik-
ligi olan hastalarda daha dikkatli davranilmali ve varfarin tedavisinin
yiiksek dozlarindan kaginilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Meme nekrozu, varfarin, derin ven trombozu
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Breast necrosis is very rare complication of warfarin. Necrosis
of the skin occurs in 0.01-0.1% of patients treated with warfarin and
breast involvement exists 10% to 15% of this cases.

Fifty two years old woman admitted to the emergency service
with a sudden right chest pain. She were hospitalized with prediagno-
sis of the pulmonary embolism. Subacute thrombosis was determined
on right leg by Doppler ultrasonography. Low molecular weight
heparin and then warfarin therapy were started to the patient. Painful
ecchymosis and hemorrhagic lesion occurred in the patient's right

breast on the 3rd day of therapy. Warfarin therapy was stopped im-
mediately. Protein C and S values were normal. 3 days later of 6x8 cm
sized peripherally necrotic area was seen in the right breast's inferior
part. Plastic surgeons applied partial mastectomy.

As a result; we have to retain that besides multiple side effects
of warfarin therapy, breast necrosis can occur. We have to pay atten-
tion in Protein C and S deficient patients and also avoid from high
charging warfarin doses.
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arfarinin major etkisi intrensek pihtilagma
mekanizmalarinin inhibisyonudur; o6zel-
likle K vitamini bagimli faktorler olan 10,
9, 8 ve 5'in hepatik sentezini inhibe eder.! Genel-
likle pulmoner emboli, derin ven trombozu,
miyokard enfarktiisii ve valvuler kalp cerrahisinde
kullanilir.> Genel komplikasyonlar1 hemoraji ve
kanama diyatezidir. Nadir koplikasyonlar ise cilt
ve subkutan dokuda nekroz ortaya ¢ikarabilmesi-
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dir." Varfarinin neden oldugu meme nekrozu ¢ok
nadir bir komplikasyondur.

Olgu Sunumu

52 yaginda bayan hasta 4 giindiir sag gogiiste
olan bigak saplanir tarzda agr sikayeti ile acil ser-
vise bagvurdu, 6zge¢misinde diabetes mellitus ve
hipertansiyon olan hasta pulmoner emboli 6n tanisi
ile klinigimize yatirildi. Hastaya yapilan bilateral
alt ektremite vendz Dopler ultrasonda sag alt
ekstremite derin vendz sistemde subakut siiregte
trombiis ile uyumlu lezyon tespit edildi. Hastaya
diisiik molekiil agirhikli heparin ve ardindan
varfarin tedavisi baslandi. Varfarin tedavisinin 3.
giiniinde hastanin sag memesinde agrili ekimotik
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lezyon ve ardindan hemoraji meydana geldi, he-
men varfarin tedavisi kesildi. Hastanin memesine
herhangi bir travma mevcut degildi. Laboratuvar
testlerinde INR 3.9, Hb 845 g/dL, WBC 9.25
K/uL, platelet 609.10*K/uL idi. Protein C ve S
diizeyleri normaldi. Atesi olmadi. Meme
ultrasonunda sag meme dokularinda posteriora da
uzanan O6dem ve hemoraji ile uyumlu yaygin
ekojenite artimi mevcuttu. Varfarin tedavisi kesil-
dikten 3 giin sonra sag meme inferiorunda 6x8 cm
boyutlarinda ¢evresi hiperemik nekrotize alan tes-
pit edildi (Resim 1). Hastaya plastik cerrahide
parsiyel mastektomi operasyonu yapildi. Patoloji
raporu abselesen akut inflamasyon, koagiilasyon
nekrozu, yag nekrozu ve fibrozis olarak geldi. Has-
tanin takibinde herhangi bir komplikasyon gelis-
medi.

Tartisma

Varfarin tedavisi alan hastalarin  %0.01-
0.1'inde cilt nekrozu ortaya ¢ikar. Tipik olarak orta
yasli, kadin, sisman varfarin tedavisi alan hastalar-
da ortaya ¢ikar. Kalin subkutan yag doku etkile-
nir.” Hastalarin %10-15'inde meme etkilenir.” Ilk
kez 1943’de tammlanmstir.” Varfarine bagh yu-
musak doku nekrozu tipik olarak ciltte agrili bir
alan olarak baslar ve hizlica genisleyen dairesel
eritem halini alir. Bu kendiliginden olarak gerile-
yebilir, ancak daha siklikla genis hemorajik biil ve
alttaki nekrotik deri ve derin yumusak dokuda

Resim 1. Sag memede varfarin tedavisine bagh gelisen nekroz
izlenmekte.
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kalin eskar halini alir.* Bu siire¢ ilk semptomdan
itibaren 48-72 saatte tamamlanir. Histolojik degi-
siklikler fibrinoid nekroz veya damarlarin
trombozu ve duktal epitelyal deskuamasyon ve
nekroz icerir.’ Hastalarda baslangic semptomlar:
varfarin tedavisinin baslanmasindan itibaren 1-10
giin icinde ortaya ¢ikar ve hastalarin %80'inde 3-5
giinde ortaya cikar." Bu vakada 6. giinde memede
nekroz gelisti. Tromboflebit sonrasi varfarin teda-
visi alanlarda meme nekrozu olma olasilig1 daha
siktir.® Bizim vakamizda da tromboflebit nedeniyle
varfarin tedavisi baglanmust.

Etiyoloji tam olarak bilinmemekle beraber
multifaktoryel oldugu disiiniilmektedir. Lokal
faktorler olarak; lokal 1s1 degisiklikleri, travma ve
lokal perfiizyon yetersizliginin sebep olabilecegi
ileri siiriilmiistiir. Daha 6nce varfarin kullaniminin
nekroz gelismesine predispozisyon olusturucu
etkisi yoktur. Protein C ve S'in genetik veya fonk-
siyonel eksikligi cesitli yazarlar tarafindan bildi-
rilmistir. Ancak protein C ve S'in normal diizeyle-
rinde de ortaya ¢ikabilir. Nekroz riski yiiksek has-
talar belirlenerek ve varfarin biiyiik yiikleme dozla-
rindan kaginilarak bu durum onlenebilir. Baglangi¢
tedavisi destek ve konservatif tedaviyi igerir.”
Varfarin tedavisi oncesi uygun heparinizasyon ve
giinliik 10 mg ya da altindaki varfarin dozlar1 bu
komplikasyonu o©nleyebilir. Varfarin tedavisinin
erken dénemindeki Protein C ve faktor VIII eksik-
ligi paradoksal hiperkoagulasyon durumuna yol
acabilir.’ Bir ¢ok rapor varfarinin kesilmesini ve
heparin baslanmasim onermektedirler.* Heparin
yiiksek dozda baglanmali ve K vitamini, taze don-
mus plazma verilerek protein C ve S diizeyleri
diizenlenmelidir. Uzun donem antikoagulasyon
gereken hastalara doz ayarli subkutan heparin te-
davisi onerilir.” Karakteristik olarak, varfarinin
indiikledigi meme nekrozu K vitamini tedavisine
yanit vermez ve genellikle hastalarin % 50'sinde
cerrahi debridmana ihtiya¢ duyulur ve mastektomi
gerekli olabilir.”

Sonug
Sonug olarak varfarin tedavisinin bir¢ok yan
etkisinin yaninda %50 oraninda konservatif tedaviye
yanit vermeyen meme nekrozu meydana gelebilece-
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