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Antidepresanlara Baglh Dermatolojik
Yan Etki Gelisen Iki Olgu Sunumu

OZET:
Antidepresanlara bagli dermatolojik yan etki ge-
lisen iki olgu sunumu

Bircok ilag, cilt tepkilerine sebep olmaktadir. Psikotrop ilag-
lara bagli olarak gelisen cilt tepkileri ise daha yaygindir. An-
tidepresanlarin tiim diinyada en sik kullanilan ilaglar arasin-
da yer almakta, bununla birlikte antidepresanlara bagl der-
matolojik yan etkilerle giderek daha sik karsilasilmaktadir.
Bu yan etkiler genel olarak iyi huylu lezyonlar olmakla bir-
likte, nadiren ciddi cilt tepkileri ortaya ¢ikabilmektedir. An-
tidepresanlara bagli dermatolojik yan etkilere iliskin yayin-
lar genellikle olgu sunumlari ile sinirlidir. Bu makalede, biri
“bupropion’a bagl eritema multiforme”, digeri de "essita-
lopram’a bagl akut trtiker” olmak lzere antidepresana
baglh dermatolojik yan etki gelisen iki olguyu sunmayi
amagcladik.

Anahtar sozciikler: Antidepresan, bupropion, escitalop-

ABSTRACT:
Dermatologic adverse effects associated with
antidepressants: presentation of two cases

Many drugs may cause skin reactions, but skin reactions
are seen more commonly with psychotropic drugs.
Dermatologic adverse effects have increased because use
of antidepressant drugs have become more common all
over the world. Most of these adverse effects are benign
reactions but rarely serious adverse skin reactions might
occur due to antidepressant drugs. There were several case
reports about dermatologic side effects of antidepressants
in the literature. We present two more cases of adverse skin
reactions due to antidepressants; a case of erythema
multiforme due to bupropion and a case of acute urticaria
due to escitalopram.

Key words: Antidepressant, bupropion, escitalopram, skin
reaction
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GIRIS

Psikiyatrik ve dermatolojik hastaliklar oldukca sik ola-
rak bir arada bulunur. Bu birliktelik, birincil psikiyatrik
bozukluklarla iliskili dermatolojik bozukluklar, psikoso-
matik etkenlerle iliskili dermatolojik hastaliklar, dermato-
lojik hastaliga ikincil psikiyatrik bozukluklar, psikotrop
ilaclarin kullanildigi dermatolojik durumlar ve psikotrop-
lara bagli dermatolojik bozukluklar seklinde olabilmekte-
dir (1,2).

Psikosomatik etkenlere bagli atopik dermatit, {irtiker,
psoriazis, akne, alopesi areata ve sigiller gibi dermatolojik
hastaliklar siktir. Dolayistyla, bu hasta gruplarinda psikot-
rop ilaglar ile antidepresanlarin birlikte kullanimi oldukga
yaygindir (3). Ote yandan, psikotrop ilaglarin kullanimry-
la birlikte dermatolojik yan etkiler de goriilmektedir. Tim
diinyada en sik recete edilen ilaglardan olan antidepresan-
larin yaygin kullanimi, yan etkilerinin daha sik gézlenme-

sine neden olmakta ve bu durum daha az yan etkisi olan
yeni kusak antidepresanlarin gelistirilmesi ihtiyacini do-
gurmaktadir.

[laglara bagli cilt tepkileri yaygindir. Psikotropik ilag-
lara bagl cilt tepkilerine ise daha sik rastlanmakadur. Tlag-
lara bagl cilt tepkilerinin ¢ogu iyi huylu lezyonlar olup,
kolay tedavi edilirken, nadiren ciddi lezyonlar da goriile-
bilmektedir. Cilt tepkileri 6zellikle kadmnlar, yaslilar, si-
yahlar, ¢coklu ilag¢ kullananlar ve ciddi tibbi hastaligi olan-
larda daha sik goriilmektedir (4,5).

Bu yazida, biri escitalopram’a bagli akut trtiker, dige-
ri bupropion’a bagli eritema multiforme gelisen iki olgu-
yu sunmay1 amagladik.

Olgu 1

A, 28 yasinda, evli, serbest ¢alisan 2 gocuk sahibi er-
kek hasta, i¢ sikintisi, umutsuzluk, karamsarlik, hayattan



zevk almama, kot bir sey olacagt hissi, istahsizlik, uyku-
ya dalmada gii¢liigii ile poliklinigimize bagvurdu. Yaklasik
7 ay once, gilin boyu siiren i¢ sikintisi, kotii bir sey olaca-
&1 hissi, zaman zaman carpinti, gogsiinde sikigma hissi
seklinde yakinmalart baslamig. Hasta, gogiis hastaliklart
ve dahiliye polikliniklerine bagvurmus. Yapilan fiziki mu-
ayenesinde bir bozukluga rastlanmamis. Hastanin 6zgeg-
misinde bilinen bir tibbi rahatsizlik veya allerji dykiisti bu-
lunmuyormus. Hastaya rutin biyokimya, hemogram, tiro-
id fonksiyon testleri uygulanmis, elektrokardiyografisi
(EKG), akciger grafisi ¢ekilmis. Herhangi bir patoloji sap-
tanmamasi {izerine, hasta psikiyatri polikligine yonlendi-
rilmis. Hastanin psikiyatrik degerlendirilmesi sonucunda
“Anksiyete Bozuklugu” tanisi ile sertralin (50 mg/giin)
baslanmis. Hastanin iki ay sonraki kontroliinde, mevcut si-
kintilarmin bir miktar azalmakla birlikte devam etmesi ne-
deniyle tedavisiye diazepam (5 mg/giin) eklenmis. Ancak,
hasta tedavinin baglangicindan 3 ay kadar sonra doktoruna
danismadan ilaglari kullanmayi birakmis. Hasta mevcut
yakinmalarma umutsuzluk, karamsarlik, hayattan zevk
alamama, istahsizlik ve uykuya dalmada giigliik sikayetle-
rinin eklenmesi ve yakinmalarinin daha da siddetlenmesi
tizerine poliklinigimize bagvurmus. Hastanin yapilan ruh-
sal muayenesinde dzbakiminda, 6z saygisinda ve istemli
istemsiz dikkatinde azalma, dikkatini odaklama ve siirdiir-
mede giigliik, diisiince iceriginde depresif temalar, anksi-
yeteli duygulanim, anhedoni, gerilimin motor belirtileri ve
uykusuzluk saptandi. Hastaya “Yaygin anksiyete bozuklu-
gu‘ tanist ve “Major depresif bozukluk” es tanisi kondu.
Hastaya essitalopram (10 mg/giin) baglandi. Hasta essita-
lopram disinda baska bir ilag kullanmiyordu. Tedavinin
tgiincli giinlinde, govdenin st bdolimiinde ve boyunda
yaygin deri dokiintiileri, kizariklik ve kasinti yakinmasry-
la acil servise bagvuran hasta, dermataloji uzmani ile kon-
sulte edildi. Dermatoloji hekimince {irtikeryal lezyonlar
saptanan hastaya “Akut Urtiker” tanis1 konuldu. Hastaya
intramuskuler klorfenoksamin ampul yapilarak, acrivastin
tablet (24 mg/giin) baslandi. Cilt lezyonlarinin {i¢ giin 6n-
ce baslanan essitalopram ile iligkili olabilecegi diisiintile-
rek hastanin tedavisi kesildi. Essitalopram’in kesilmesinin
ilk giiniinden itibaren hastanin cilt lezyonlari diizeldi. ila-
cin kesilmesinden hemen sonra cilt tepkilerinin ortadan
kaybolmasi sebebi ile tepkilerin essitalopram ile iliskili
olabilecegi diisiiniildii. Bir hafta sonra cilt lezyonlar1 tama-
men diizelen hastaya mirtazapin (30 mg/giin) baslandu.
Hastanin sonraki kontrollerinde cilt yan etkisi gdzlenmedi.

Olgu 2

B, 29 yasinda, erkek hasta. yaklagik 10 yildir 1 pa-
ket/glin sigara i¢en ve daha once birkag kez sigaray1 birak-
ma girisimleri olan hasta, bu girisimlerinde basarili ola-
mamis. Sigaray1 birakma isteginde olan olgu degerlendi-
rildi ve bupropion SR 150 mg 1x1 basland1. Olgu, tek ilag
olarak bupropion kullanirken tedavinin yedinci giinlinde
birkag¢ gilin dncesinde basagrisi, kirginlik ve subfebril ates
sonrasi baglayan daha ¢ok {ist extremitelerde bilateral el
palmar ve dorsal yiiziinde, gévdenin iist kisminda yaygin,
ortast soluk, etrafi koyu mor viyole renginde eritematdz
makulopapiiler ve yer yer biilloz lezyonlar saptandi. Bu-
nun {izerine olgudan dermataloji konsultasyonu istendi.
Yapilan tetkikler (Hemogram, rutin biyokimya, tiroid
fonksiyon testleri, sedimantasyon, tam idrar tetkiki, EKG)
sonucunda patoloji saptanmadi. Hastanin 6zge¢misinde
tibbi hastalik veya allerji dykiisli yoktu. Hastaya “ilag kul-
lanimina bagl eritema multiforme* tanist konarak bupro-
pion kesildi. Hastaya 0,5 mg/kilogram/giin prednizolon
baslandi. {lag kesiminin ardindan iigiincii giinden itibaren
lezyonlar1 hiperpigmentasyon birakarak geriledi ve iig
hafta icinde tamamen diizeldi.

TARTISMA

Amerikan dermatoloji akademisi, ilaclara bagli cilt
tepkilerini ilag¢ tarafindan ortaya ¢ikarilan cildin yapisinda
veya fonksiyonunda istenmeyen bir degisiklik olarak ta-
mimlamustir (4). Ilaglara bagli olarak, genellikle egzama-
toz reaksiyonlar ve iirtiker gibi iyi huylu cilt lezyonlar
goriilmekle birlikte, nadiren yasami tehdit eden dermato-
lojik bozukluklar da goriilebilir (6). Drake ve arkadaslar
ilaca bagl cilt reaksiyonlarmin yiiksek doz ila¢ kullani-
mindan, farmakolojik yan etkilerden, ila¢ etkilesimlerin-
den, mikrobiyolojik dengesizlikten, var olan bir hastaligin
alevlenmesinden, asir1 duyarliliktan, otoimmiin benzeri
bir tepkiden, teratojenik etkiden, ilag-gilines 15181 etkilesi-
minden veya diger bilinmeyen mekanizmalardan kaynak-
lanabilecegini bildirmislerdir (4). Ilaca bagli dermatolojik
tepkilerinin en &nemli kismim asir1 duyarlilik tepkileri
(genellikle tip I asir1 duyarlilik) olusturur (7,8).

Antidepresanlara bagli olarak en yaygin olarak gorii-
len cilt tepkileri; pruritis, egzantamatdz tepkiler ve rastir.
Daha seyrek olarak iirtiker, anjioddem, fotosensitivite,
pigmentasyon ve alopesi gortiliir. Ciddi ve yagami tehdit



eden ancak daha nadir goriilen cilt tepkileri ise eritema
multiforme, Steven Johnson Sendromu, toksik epidermal
nekroliz, ilaca bagli hipersensitivite vaskdiliti, eksfolyatif
dermatit ve eritema nodozum’dur (4,5).

Antihistaminik ve (agr ve kaginti duyulart endojen opi-
yatlar araciligtyla, ayni sinirlerle iletildikleri i¢in) analjezik
etkilerinden otiirii trisiklik antidepresanlardan (TSA) dok-
sepin, triimipramin ve amitriptilin dermatoloji pratiginde
yaygin olarak kullanilan ilaglardir. Nadir olmakla birlikte
TSA’lara bagli fotosensitivite, papuler rash, iirtiker, petesi,
patoloijk terleme (sempatomimetik etkiye bagli), kutandz
vaskdilit, toksik epidermal nekroliz, eritema multiforme, ak-
ne ve alopesi gibi durumlar goriilebilir (3,5,9).

Serotonin geri alim inhibitdrleri (SSGI) muskarinerjik,
adrenerjik ve histaminerjik reseptorlere ¢cok az etki ettik-
lerinden yan etki profilleri daha farklidir. Terleme, ras, ka-
sint1 ve sa¢ dokiilmesi gibi dermatolojik yan etkilere de
neden olabilirler (3,5,10). Spigset tarafindan yapilan bir
arastirmada SSGI’lerin neden oldugu tiim yan etkilerin
%11,4’tini dermatolojik yan etkilerin olusturdugu, der-
matolojik yan etkilerin en fazla fluoksetin’e bagli oldugu
ve en sik olarak da ras goriildiigi belirtilmistir (11).

Bunun diginda nefazadon, bupropion, venlafaxin, mir-
tazapin, trazadon, maprotilin gibi antidepresanlara bagli
cilt reaksiyonlar1 da goriilebilmektedir (12).

ik olgumuzda bir SSGI olan olan essitalopram’a bag-
11 akut tirtiker gelismistir. Essitalopram’in prospektiisiinde
kasinti, kizariklik, tirtiker gibi dermatolojik yan etkilerin
nadir (%1’in altinda) goriildiigi belirtilmistir (13). Bilgi-
lerimize gore, essitalopram’a bagli daha once sunulmus
akut {irtiker olgusu yoktur.

Ikinci olgumuzda, bupropion kullanimina bagl ortaya
¢ikan eritema multiforme tanist konmustur. Literatiirde,
ilk kez 2001 yilinda bupropion kullanimina bagl eritema
multiforme vakasi bildirilmistir. Pubmed veri tabaninin
kullanilmasi ile yapilan aragtirmada bupropion’a bagl iki
eritema multiforme, bir tane asirt duyarlilik tepkisi ve da-
ha ¢ok sayida serum hastalig1 ve tirtiker vakalari bildiril-
mistir (5,14). Yapilan ¢aligsmalarda, bupropion’a bagl do-
kiintii ve kasintt gibi dermatolojik yan etkilerin plaseboya

gore daha fazla oldugu bulunmustur (15). Bir gdzden ge-
¢irme c¢alismasinda, dermatolojik yan etkiler bupropi-
on’da %3,8, nefazodon’da %?2 fluoksetin, paroksetin, ser-
tralin ve venlafaksin’de %1’in altinda belirtilmistir (16).

Antidepresanlara bagl cilt reaksiyonlari tanisinda has-
tanin dykdisii esas alinir. Vakalarin biiytik bir kisminda son
1-2 hafta i¢inde antidepresan ila¢ alimi dykiisii vardir ve
ilacin kesilmesinden sonra lezyonlar gerilemektedir. Eti-
yolojiyi aydinlatmaya yonelik tetkiklerde baska patoloji
saptanmamalidir. Bizim ilk olgumuzda ila¢ alimim taki-
ben liclincii glinde gelisen ve ilag kesilmesiyle dramatik
olarak gerileyen akut iirtiker, ikinci olgumuzda ise ilag ali-
mindan bir hafta sonra baslayan ve ilacin kesilmesiyle
bulgular1 gerileyen sonra da diizelen eritema multiforme
tanis1 konmustur. Her iki hasta da bagska bir ila¢ kullanma-
digindan ve ilacin kesilmesi sonrasi lezyonlarin gerileme-
sinden Otiirii, cilt tepkilerinin kullandiklar1 antidepresan-
larla iligkili olabilecegi diisiiniilmiisiitiir. Ikinci vakada
baslanan steroid tedavisi, tablonun daha ¢abuk diizelme-
sinde muhtemelen katkida bulunmustur. Hastalara etik ne-
denlerle tekrar ilaca baglanmamis olmasi taniyt dogrula-
makta bir eksiklik olusturmustur. Kimlerde ilag tepkisinin
ortaya ¢ikacagini bilmek miimkiin olmamakla birlikte,
tepkiler risk gruplarinda daha yiiksek oranda goriilmekte-
dir. Kadinlarda erkeklere gore iki kat fazla cilt tepkisi or-
taya ¢ikar. Diger risk faktorleri arasinda yaslilik, siyah ol-
mak, c¢oklu ilag kullanmak ve HIV bulunmaktadir
(5,17,18).

Sonug:Bir antidepresana bagli olarak cilt reaksiyonu
gelistiginde ilag kesilmeli, farkli gruptan yeni bir antidep-
resan baglanmadan dnce bir hafta veya ilacin 3-4 yar1 dm-
rii kadar beklemelidir. Genellikle tip 1 asir1 duyarlilik tep-
kisine bagli olarak cilt lezyonlar1 gelistigi i¢in farkli sinif-
tan yeni bir antidepresan baglanmalidir. Klinisyenlerin an-
tidepresanlara bagli cilt tepkileri konusunda bilgi sahibi
olmalari, antidepresanlarin sindirim sistemi, psikiyatrik,
metabolik, otonomik, ndrolojik ve cinsel yan etkilerinin
yani sira, dermatolojik yan etkilere de neden olabilecegi-
ne iligkin hastalarini bilgilendirmeleri tedaviye uyumunu
arttiric1 bir faktor olacaktir.



Kaynaklar:

1.

Ozpoyraz N, Unal M, Ozpoyraz M. Deri Hastaliklar1 ve Toplumsal
ruhsal 6zellikler. Psycho Med 1995;1:60-66

Gupta MA, Voorhees JJ. Psychosomatic Dermatology. Arch
Dermatol 1990; 126:90-93

Gupta MA, Gupta AK. The use of antidepressant drugs in
dermatology. J Eur Acad Dermatol Venereol 2001;15:512-518

Drake LA, Dinehart SM, Farmer ER, Goltz RW, Graham GF,
Hordinsky MK, Lewis CW, Pariser DM, Skouge JM, Webster SB,
Whitaker DC, Butler B, Lowery BJ, Bennin B, Apgar JT, Callen JP,
McDonald CJ. Guidelines of care for cutaneous adverse drug
reactions.:American Academy of Dermatology. J Am Acad
Dermatol 1996;35:458-461

Warnock JK, Morris DW. Adverse cutaneous reactions to
antidepressants. Am J Clin Dermatol 2002;3:329-339

Stern RS, Steinberg LA. Epidemiology of adverse cutaneous
reactions to drugs. Dermatol Clin 1995;13:681-688

Fitzpatrick TB, JohnsonRA, Wollf K. Color atlas and synopsis of
clinical dermatology: common and serious diseases.4th ed New
York: McGraw Hill, 2001

Kimyai-Asadi A, Haris JC, Nousari HC Critical overview: adverse
cutaneous reactions to psychotropic medications. J Clin Psychiatry
1999;60:714-725

Koo JYM, Gambia C. Psychopharmacology for dermatologic
patients .Dermatol Clin 1996;14:509-523

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Richelson E. Pharmacology of antidepressants Mayo Clinic Proc
2001;76:511-527

Spigset O. Adverse reactions of selective serotonin reuptake
inhibitors: reports from a spontaneous reporting system. Drug Saf
1999; 20:277-287

Settle EC Jr. Antidepressant drugs: disturbing and potentially
dangerous adverse effects. J Clin Psychiatry 1998;59 (Suppl 16):25-
30

McRae AL. Escitalopram H Lundbeck. Curr Opin Investig Drugs
2002;3:1225-1229

Lineberry TW, Peters GE, Bostwick JM. Bupropion induced
erythema multiforme. Mayo Clin Proc 2001;76:664-666

Van Wyck Fleet J, Manberg PJ, Miller LL, Harto-Truax N, Sato T,
Fleck RJ, Stern WC, Cato AE. Overview of clinically significant
adverse reactions to bupropion. J Clin Psychiatry 1983:44:191-196

Preskorn SH. Comparison of the tolerability of bupropion,
fluoxetine, paroxetine, sertraline and venlafaxine J Clin Psychiatry
1995; 56(suppl 6):12-21

Alanko K, Stubb S, Kauppinen K. Cutaneous drug reactions,
clinical types and causative agents: a five-year study of in patients
(1981-1985). Acta Derm Venereol 1989;69:223-226

MacMorran WS, Krahn LE. Adverse cutaneous reactions to
psychotropic drugs. Psychosomatics 1997; 38:413-422



