Samet Sancar KAYA®!
Gokhan YARDIMCI?
Banis NACIR®

Hakan GENG®

Aynur KARAGOZ®

! patnos Devlet Hastanesi,
Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Kiinigi,
Agri, TURKIYE

?Kastamonu Fizik Tedavi ve
Rehabilitasyon Hastanesi,
Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Klinigi,
Kastamonu, TURKIYE

% Ankara Egitim ve
Arastirma Hastanesi,
Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Klinigi,
Ankara, TURKIYE

Gelis Tarihi : 03.08.2017
Kabul Tarihi : 11.10.2017

Yazisma Adresi
Correspondence

Samet Sancar KAYA
Patnos Devlet Hastanesi,
Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon,

Agni - TURKIYE

sametsancarkaya@hotmail.com

F.U.Sag.Bil.Tip.Derg.
OLGU SUNUMU 2017; 31 (2): 97 - 98

http://www.fusabil.org

Feniramidol Hidrokloriir ve Varfarin Etkilesimi -

Feniramidol HCI kas-iskelet sistemi sikayeti olan hastalarda sik kullanilan kombine analjezik ve kas
gevsetici bir ilagtir. Varfarin ise sitokrom p450 enzimleri tarafindan metabolize edilen oral
antikoagtlandir. Sitokrom p450 enzimlerini inhibe eden ilaglar varfarinin etkisini artirabilirler.

53 yasinda erkek hasta bel agrisi sebebiyle bagvurdu. Hasta kalp kapak replasmani sebebiyle
varfarin 1x5 mg/gln kullaniyordu. Fizik muayenede hastanin bel fleksiyon, rotasyon ve lateral
fleksiyonlari kisith ve agriliydi. Laboratuvar tetkiklerinde INR: 15.7 (0.8-1.2) olarak saptandi.
Anamnez derinlestirildiginde hastanin bel agrisi sebebiyle son 10 gindir ginde 3 kez 400 mg
feniramidol kullandigi 6grenildi. Aktif kanamasi olmayan hastanin feniramidol kullanimi kesildi ve
varfarin tedavisine gegici sireyle ara verildi. INR terapétik araliga geriledikten sonra tekrar varfarin
1x5 mg baslandi. Kontrollerde INR terapétik aralikta seyretti.

Varfarin kullanimini bazen mortal seyreden kanamalara sebep olabilmektedir. Bu sebeple varfarin
kullanan hastalara ek ilag baslanmasi gerektiginde varfarinle etkilesime girmeyecek ilaglarin tercih
edilmesi ve bu hastalarin yakin takip ve sik monitarizasyonu gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Feniramidol hidrokloriir, varfarin, ilag etkilesimi
Interaction of Phenyramidol Hydrochloride and Warfarin

Phenyramidol HCI is a combined analgesic and muscle relaxant drug commonly used in patients
with musculoskeletal complaints. Warfarin is an oral anticoagulant that is metabolized by
cytochrome p450 enzymes. Drugs which inhibit cytochrome P450 enzymes may increase the effect
of warfarin.

A 53-year-old male patient presented with low back pain. The patient was using warfarin 1x5 mg /
day due to heart valve replacement. On physical examination, the lumbar flexion, rotation and
lateral flexion of the patient were limited and painful. In laboratory tests, INR was found 15.7 (0.8-
1.2). His medical history, revealed that the patient used 400 mg of feniramidol 3 times a day for the
last 10 days due to low back pain. The patient did not have active bleeding, feniramidol use was
stopped and warfarin therapy was temporarily suspended. After returning to the INR in therapeutic
range, warfarin therapy of 1x5 mg started again. In controls, INR remained in the therapeutic
range.

The use of warfarin can sometimes lead to mortal bleeding. Therefore, in patients who use
warfarin, drugs that will not interfere with warfarin should be preferred and these patients should be
closely monitored.
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Girig

Feniramidol HCI kombine analjezik ve son-sedatif kas gevsetici bir ilagtir (1, 2).
Analjezik etkisi kodeine yakindir. ilag absorbsiyondan sonra, ¢ogu kas hiicrelerince
tutulur ve daha sonra yavas yavas dolasima salinir. ilacin etkin dozu 400-3200 mg/dL
arasindadir. Feniramidol HCI goreceli olarak daha az toksik bir ilagtir. 72 hasta Uzerinde
yapilan bir calismada en sik yan etki bas donmesi ve sersemlik, daha sonra azalan
sikhkta gastrointestinal yan etkiler ve bas agrisi bulunmus (3). Varfarin kumarol tirevi
bir antikoagtilan olup, K vitamininin etkilerini antagonize ederek etki gosterir. Arteriyel ve
vendz trombozlarin Onlenmesinde kullanilan antitrombotik etkili bir ilagtir. Uzun
zamandan beri tromboembolik hastaliklarin tedavisinde basariyla kullaniimaktadir. Buna
karsin varfarin bircok ilagla etkilesime girebilmektedir (4, 5). Terapé6tik penceresi dar
olmasindan dolayl doz ayarlamasi zor olabilmektedir (6). Varfarin karacigerde sitokrom
p450 enzimleri tarafindan metabolize edilir. Varfarin ile beraber kullanildiginda
feniramidol bu ilacin metabolizmasini sit p450 enzimleri (izerinden inhibe ederek
varfarinin etki suresi ve etki gucunu artirabilir. Bu olguda feniramidol ve varfarinin
eszamanl kullanimi sonrasi INR yiksekligi gelisen bir hastanin sunulmasi planlandi.

Olgu Sunumu

53 yasinda erkek hasta poliklinigimize bel agrisi sebebiyle bagvurdu. Oykisiinde
2,5 yil 6nce kalp kapak replasmani oldugu ve o dénemden beri varfarin 1x5 mg/gun
kullandig1 6grenildi. Hastanin anamnezinde vicudunun herhangi bir yerinde kanama
olmadigi 6grenildi. Yapilan fizik muayenesinde genel durumu iyi, bilinci agik ve vital
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bulgulari stabildi. Sistemik ve nérolojik muayenesinde
patolojik bir muayene bulgusuna rastlanmadi. Herhangi
bir kanama odag saptanmadi. Kas-iskelet sistemi
muayenesinde bel fleksiyon, rotasyon ve lateral
fleksiyonlari  kisith  ve agriliydi. Hastanin yapilan
tetkiklerinde APTT: Sonug¢ cihazin 6lgim degerlei
disinda, PT: 110.1 sn (11-14.5 sn), INR: 15.7 (0.8-1.2)
olarak  saptandi. Hastanin  anamnezi  varfarin
metabolizmasini etkileyecek gida ve ilaglar ydénunden
ayrintil sorgulandiginda, hastanin bel agrisi sebebiyle
son 10 gundir ginde 3 kez 400 mg feniramidol
kullandigr 6grenildi. Aktif kanamasi olmayan hastanin
feniramidol kullanimi kesildi ve varfarin tedavisine gegici
sureyle ara verildi. Hastanin bir gun arayla yapilan INR
kontrollerine INR duzeyleri sirasiyla 8.7; 6.41; 4.79; 3.81
ve 3.01 olarak saptandi. Hastaya tekrar varfarin 1x5 mg
baslandi. 5 gln sonra kontrole gelen hastanin
tekrarlanan tetkiklerinde APTT: 28 sn (22-38 sn), PT: 12
sn (11-14.5 sn), INR: 2,69 (0.8-1.2) olarak saptandi.
Sonraki konrollerinde INR dizeylerinin terapétik aralikta
seyrettigi gozlendi.

Tartisma

Varfarin  kumarol tirevi bir antikoagllandir.
K vitamininin etkilerini antagonize ederek etki gosterir.
Maksimum  etkisi 47-72 saatte ortaya cikar.
Biyoyararlanimi %100'e yakindir ve plazmada %99
oraninda albumine baglanir. Plazma yarilanma siresi 36
saattir (7).

Feniramidol HCI 1960'tan beri kullanilan kombine
analjezik ve myeloreksan bir ilagtir (8). lla¢
absorbsiyondan sonra ¢ogu kas hiclerince tutulur ve
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sonrasinda yavas yavas dolasima salinir. Karacigerde
glukronik asitle konjuge edilir ve feniramidol glukronid
seklinde idrarla atilir. Bir kismi ise safra yoluyla atilir (9).

Literatlirde feniramidol ile varfarinin etkisemini
gOsteren az sayida olgu sunumu bildirilmistir. Hepatik
mikrozomal enzimler birgok ilacin metabolizmasindan
sorumludur (10). Varfarinin metabolizmasi ve varfarinle
ilaclarin etkilesimi CYP1A2, CYP3A4, CYP2C9 enzimleri
Uzerinden  olur  (11). Feniramidoliin ilaglarin
metabolizmasindan sorumlu olan hepatik mikrozomal
enzimleri inhibe ettigi cesitli calismalarda gosterilmis (12,
13). Feniramidol kullanimina bagli kumarin tirevlerinin
uzamis etki profili, kumarin turevlerinin  etkisini
artirmaktadir. Dolayisiyla kumarin turevlerinin
feniramidolle beraber kullaniimasi, kumarin tlirevlerinin
terapdtik diizeylerini artirmaktadir (14, 15.)

Bu olgu varfarin aktivitesi ile feniramidol kullanimi
arasindaki iliskiyi kesin bir sekilde kanitlamaz; fakat iki
ilacin birlikte kullanimiyla gelisen INR yuUksekligi, iki
ilacin da kesilmesiyle INR'nin normal diizeylere dénmesi
ve feniramidol kullanmadan tekrar varfarin baglandiginda
INR'nin terapétik sinirlarda seyretmesi bu hastadaki
artmis antikoagilan etkinin feniramidol kullanimindan
kaynaklandi§ini digtndurdu

Sonug olarak, bu olguda feniramidol kullanimina
bagli varfarinin antikoagllan etkisinde artma gorulen bir
hasta sunuldu. Varfarin terapétik araligi dar bir ilag
olmasindan ve bircok ilag ve gida ile etkilesime
girebilmesinden dolayr hem saglik personellerinin hem
de hastalarin bu konuda yeterince bilgilendiriimeleri
gerekmektedir.
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