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izotretinoin kullanimina bagh gelisen sekonder intrakraniyal hipertansiyon
olgusu

A case of secondary intracranial hypertension resulted from isotretinoin use
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Ozet

idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon (iH) sekonder bir neden belirlenmeksizin ortaya gikan bas agrisi ve gérme
bozuklugu olarak tanimlanir. Buna yol agan potansiyel nedenler saptanmigsa sekonder iH teriminin kullaniimasi daha
uygundur. Sunulan olguda retinoid kullanimina bagli sekonder iH gelismis, ilacin kesilmesi ve uygun tedavi ile birkag
hafta sonra buylk oranda diizelme go6zlenmistir. Yirmi yasinda kadin hasta bas agrisi, bulanti ve bulanik gérme
yakinmalariyla bagvurdu. Basvurudan énceki alti ay boyunca izotretinoin tedavisi almaktaydi. Birka¢ giin dnce bir dis
merkezde retinoid tedavisi birakilarak digsik doz asetazolamid baslanmasina ragmen hi¢ dizelme olmamigti.
Basvurdugunda BOS basinci 81cm H,O idi ve her iki gérme alaninda tama yakin konsantrik daralma vardi.
Tekrarlayan lomber ponksiyonlar ve daha yuksek doz asetazolamid ile gunler icinde semptomlari dizeldi. Taburcu
oldugunda gérme alanlari buyik oranda dizelmisti. Tetrasiklin, steroid ve retinoidler dermatoloji pratiginde nispeten
sik kullanilirlar. Bu ilaglarin ézellikle geng kadin hastalarda kullanimi sirasinda sekonder iH zaten yatkinlik tagimalari
nedeniyle akilda tutulmahdir.
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Summary

Idiopathic intracranial hypertension (IH) is characterized by headache and visual disturbance without any identified
secondary cause. When potential contributing causes are detected, it is better that the term secondary IH be
adopted. Presented below is a case of secondary IH caused by retinoids in which reversal to a great degree was
observed a few weeks after cessation of the drug and with proper treatment.

A twenty year old female patient was admitted with headache, nausea and blurred vision. She had been on
isotretinoin therapy for six months prior to her admission. Although she stopped retinoid use and was started with low
dose acetazolamide at an outside institution several days before, she did not show any improvement. On admission
she had a CSF pressure of 81cm H>O and near total concentric contraction of both visual fields. With serial lumbar
punctures and higher dose acetazolamide, her symptoms began to improve within several days. Her visual fields
improved to a great degree at discharge. Tetracyclines, steroids and retinoids are relatively frequently used in
dermatological practice. Secondary IH should be kept in mind when using these drugs particularly in young female
patients for they already have a susceptibility to develop this condition.
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Girig Herhangi bir ilag ya da belli bir nedene bagh oldugu
gosterilen IH olgularinin sekonder [H olarak adlan-
dinimasi daha uygundur. Bu gibi durumlarda ilacin
kesilmesi ya da altta yatan nedenin tedavisi ile BOS
basincinin normale dénmesi beklenir (2). Cocukta ve
erigkinde  cesitli ilagclar  sekonder intrakraniyal
hipertansiyona yol acabilirler.

Dermatolojide 0zellikle akne tedavisinde kullanilan
ilaglardan olan tetrasiklinler, retinoidler (izotretinoin) ve

idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon (IH) sekonder bir
nedenin gosterilemedigi IH olgularini  tanimlar ve
hastalar ¢cogunlukla gen¢ ve obez kadinlardir. Bununla
birlikte idiyopatik [H birgok ilag ve tibbi durumla
iligkilendirilmigtir (1).

Yazisma Adresi: Emine GENG steroidler bunlar arasindadir. Bu ilaglarin sik kullanildigi
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olmayan gen¢ kadin hastalarda bir sekonder
intrakraniyal  hipertansiyon  nedeni  olarak ilag
kullaniminin gbéz Onine alinmasi geregini vurgulamak
amaciyla sunulmustur.

Olgu Sunumu

Yirmi yaginda kadin hasta bas agrisi, bulanti, kusma ve
bulanik gérme yakinmalariyla bas vurdu. Ug hafta kadar
once baslayan bas agnlari giin boyunca surekliydi,
sabah uyanista ve aksam saatlerinde artis gosteriyordu.
Boynundan baslayarak iki tarafli olmak uzere alin ve
sakaklarina yayiliyordu ve gogunlukla zonklayiciydi. On
bes glin kadar sonra bas agrisina bulanti ve kusma da
eklenmisti. Bagvurusundan énceki birka¢ gin iginde sik
kusmalarinin olmasi nedeniyle acil servise bagvurmus
ve intraven6z mayi tedavisi almisti. Son 4-5 gindir
gérmede bulaniklik ve egilip dogruldugunda saniyeler
icinde dizelen gecici gbz kararmalari vardi. Bas vurdugu
dis merkezde 250mg/gin asetazolamid baslanmis
ancak yakinmalari giderek artmisti, kuyruk sokumundan
boynuna kadar yayilan agrilar hissediyordu. Son alti ay
boyunca akne tedavisi igin izotretinoin kullanmisti ve bir
hafta 6ncesine kadar da kullanmaya devam ediyordu.
Noérolojik muayenesinde bilateral papilddem tespit edildi,
goérme keskinligi normaldi ve bagka patolojik bulgu
saptanmadi. Kraniyal MR normal bulundu. Go6z
konsultasyonunda bilateral optik diskte 6dem, eksuda ve
hemorajik alanlarla renkli gérmede azalma tespit edildi.
Perimetrik incelemede her iki gérme alaninda totale
yakin konsantrik daralma vardi. BOS basinci 81cm H20
olarak  Olgtldi, BOS igerigi normal bulundu.
Asetazolamid dozu 750mg/gine c¢ikildi ve bosaltici
LP’ler uygulandi. Bir hafta icinde BOS basinci 25cm
H,O'ya kadar disti ve yakinmalarinda yaridan fazla
dizelme oldugu goézlendi. 1500mg/gin asetazolamid
almaktayken taburcu edilen hastanin on gin sonraki
kontrolinde yakinmalari tamamen duzelmisti ve gérme
alaninda da belirgin diizelme vardi (Sekil 1a ve 1b).

Sekil-1a. Hastanin yatistan hemen sonraki gérme alani.

216

Sekil-1b. Hastanin taburcu olmadan énceki gérme alani.

Tartisma

Birgok olgu sunumu ve hasta serisinde ilaglarla IH
iliskisinden stz edilmektedir. Bunlar arasinda A vitamini
(A hipervitaminozu) ile A vitamini tlrevleri olan
izotretinoin  ve all-trans-retinoik  asit, antibiyotikler
(tetrasiklin/minosiklin, nalidiksik asit, florokinolonlar,
sulfamidler), hormonlar (blyime hormonu, oral
kontraseptifler, progesteron, danazol), lityum gibi
farmakolojik ajanlarla steroidlerin sonlandiril-masi yer
alir (2). Hastalarin biyik boliminde sorumlu olan ilacin
kesilmesiyle semptomlar duzelir ancak az sayida
hastada kronik tibbi tedavi hatta cerrahi tedavi gerektigi
gézlenmistir (3). Izotretinoin (Roaccutane) siddetli ve
diger tedavilere yanit vermeyen akne tedavisinde
kullanilan sentetik bir A vitamini tirevidir, mekanizmasi
bilinmemekle birlikte yad bezlerinin fonksiyonunu ve
keratinizasyonu inhibe etmektedir. iki ana metaboliti 13-
cis-retinoik asit ve all-trans retinoik asittir. Her ikisinin de
iH'ye yol agtigi gésterilmistir (1). Izotretinoinin normal
dozda, ylksek dozda veya tetrasiklinlerle kombine
kullanimi  sonucu olusmus sekonder IH olgulari
bildirilmistir (4).

A vitamini ile [H iligkisi uzun zamandir bilinmektedir. ilk
kez Kuzey Kanada'da yer alan bir ada olan Nova
Zembla’ya giden bir grup Hollanda’ida bulanti, kusma,
basdénmesi ve dermatit ortaya ¢ikmig, sonradan bunun
kutup ayisi karacigeri yenmesiyle iliskili A vitamini
hipervitaminozuna bagl oldugu anlasiimistir. Sonug
olarak, viicuda hem dogal yolla hem de sentetik olarak
retinoidlerin girmesi ile sekonder IH olustugu gézlen-
mistir (5).

A vitamininin IH fizyopatolojisindeki yeri kesin olmakla
birlikte bunu hangi mekanizma ile yaptigi kesinlesme-
mistir. A vitamini ve IH arasindaki giiclii iliski nedeniyle
disaridan A vitamini almayan IH hastalarinda serum ve

BOS A vitamini dizeyleri c¢alisiimistir. Yapilan bir
calismada idiyopatik IHlI hastalarda serum retinol
konsantrasyonlari  kontrol grubuna gore ylksek

bulunmustur (6), bir baska calismada ise ortalama
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serum retinol diizeyleri normal kontrol grubuna gbére
yuksek bulunmakla birlikte aradaki fark anlamhhk
dizeyine ulasmamistir. Ayni ¢galismada serumda retinol
baglayan protein diizeyleri ise hastalarin yaklasik dortte
birinde yuksek bulunurken kontrol grubundakilerin
hicbirinde yuksek cikmamistir. Buna dayanarak A
vitamini metabolizmasinda transport sistemiyle iligkili bir
anormalligin idiyopatik iH’ye yol actigi ileri siriilmigtiir
(7). Bazi idiyopatik IH hastalarinda BOS’da A vitamini
dizeyi kontrollere goére anlamli oranda ylksek bulun-
mustur (8). Benzer bicimde Tabassi ve ark. (9),
idiyopatik IH'li hastalarda BOS retinol diizeylerini yiiksek
bulurken serum duzeylerini normal bulmuslardir. Daha
yeni bir galismada idiyopatik IH'li hastalarda BOS ve
serumda retinol ve retinol bagdlayan protein duzeyleri
Olgulmis, retinol/retinol bagdlayan protein oraninin
BOS'da serumdan daha ylksek oldugu gorilmustir
(10). Ulkemizde izotretinoinin yan etkilerinin degerlen-
dirildigi iki ayri calismada da yan etki olarak sekonder iH
rastlanmadigi bildirilmistir (11,12).

Kaynaklar

Bazi idiyopatik IH’lI hastalarda BOS veya serumda
retinol duzeyleri yiksek bulunsa da hastalarin bir
kisminda bu iliskinin gosterilememis olmasi bagka
mekanizmalarin da rolu olabilecegini disindirmektedir.
Retinoliin araknoid villuslardan BOS geri emilimi
Uzerinde etkili olabilecegi ileri sirilmus ancak bu kesin
olarak kanitlanamamistir. Retinol, retinol baglayan
protein, bir bagka tasiyici protein olan transtiretin ve
hatta diger retinoidlerin (cis ve trans retinoik asit gibi)
hem BOS hem de serumdaki degerlerinin idiyopatik IH'li
hastalarda, bagka nedenlerle kafa i¢i basincin yikseldigi
durumlarda ve normal kontrollerde karsilastinldigi baska
calismalara ihtiya¢ bulunmaktadir. Dermatoloji pratiginde
akne tedavisinde bazen izotretinoinle birlikte kullanilan
tetrasiklinler de idiyopatik IH yapabilen bir ilag grubudur,
bunlar kombine edildiginde iH riski daha da artmaktadir
(3). Her iki ilacin da bu yan etkisi tedavi sirasinda akilda
tutulmali ve hastalar IH semptomlar agisindan yakindan
izlenmelidir.
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