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OZET

Seftriakson kullanimina bagli safra kesesi limeninde
saptanan ve agirlikli olarak seftriaksonun kalsiyum tuzun-
dan olusan sediment biliyer psédolitiyazis olarak tanim-
lanmustir. Bu ¢calismada, degisik nedenlerle seftriakson kul-
lanan ve ¢cogunlugunu erken postoperatif dsnemdeki kate-
terize hastalarin olusturdugu 20 olgu psédolitiyazis olusu-
mu agisindan incelenmistir.

llag kullanimi éncesi ve sonrasinda ultrasonografik ince-
leme yapilan olgularin % 70’inde ilag kullanimina bagh
psodolitiyazis olusumu izlenmistir. Psédolitiyazis kaybol-
ma stiresi (5-90 giin) ortalama 20 giin olarak belirlenmis-
tir. Bir hastada asemptomatik tedavi ile ortadan kalkan sag
ust kadran agrisi gelismis, izlem stresince hicbir olgunun
hepatik ve renal fonksiyon testlerinde anormallik saptan-
mamistir.

Seftriakson kullanimina bagh gelisen, postoperatif do-
nemdeki olgularda aclk ve hareketsizlige bagl daha sik
olustugu distinilen ve zaman icerisinde tedavi gerektir-
meden spontan olarak kaybolan psédolitiyazisin klinik ve
radyolojik seyrinin bilinmesi, olgulari gereksiz tedaviler-
den koruyacagindan énemlidir.

Anahtar kelimeler: Psédolitiyazis, seftriakson, safra ke-
sesl, ultrasonografi

SUMMARY

Biliary Pseudolithiasis

Ceftriaxone, a third generation cephalosporin, is known
to be associated with the development of a precipitate in
the gallbladders of some patients treated with this medica-
tion. This precipitate, which is mainly composed of calci-
um salt of ceftriaxone, is defined as ceftriaxone-reversible
biliary pseudolithiasis. In this study, pseudolithiasis forma-
tion was evaluated in patients treated with ceftriaxone.

Twenty patients, most of whom were in the early posto-
perative period and catheterized, were included in this
study. The patients were examined ultrasonographically
betore and after the ceftriaxone treatment. The gallblaclder
precipitates were seen to develop in 70% of the patients,
all of which resolved spontaneously in a period of 5-90
(mean of 20) days. In one patient right upper quadrant pa-
in occured and disappeared with symptomatic therapy.
The liver enzymes and urea/creatinine values of all patients
were normal before and during the ceftriaxone treatment.

Ceftriaxone-induced pseudolithiasis is a reversible fin-
ding which resolves spontaneously following the disconti-
nuation of the drug. Awareness of this phenomena may sa-
ve misdiagnoses and unnecessary operations.

Key words: Pseudolithiasis, ceftriaxone, gallbladder, ult-
rasonography

Seftriakson, bircok enfeksiyon hastaliginin tedavi-
sinde parenteral yoldan kullanilan, giiclii antimikrobi-
yal etkiye sahip, Gcunct kusak sefalosporinler grubun-
dan bir antibiyotiktir. Seftriakson kullanimina bagli
olarak safra kesesi liimeninde olusan, genellikle semp-
toma yol agmadan spontan olarak kaybolan, kese tasi
ile benzer gortiniimdeki sediment biliyer psédolitiya-
zis olarak adlandirilmistir (1,2). Zaman icerisinde, pso-
dolitiyazisin kimyasal yapisini, olusum ve kaybolma
stirecine etki eden faktorleri, radyolojik seyrini ele
alan klinik ve deneysel calismalar yapilmistir (3-9).
Sundugumuz prospektif calismada, cogunlugunu pos-
toperatif donemde seftriakson kullanan hastalarin
olusturdugu yirmi olgu psodolitiyazis olusumu acisin-
dan incelenmistir.
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GEREC VE YONTEM

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve Uy-
gulama Hastanesi’'nde Ekim 1999-Ocak 2000 tarihleri
arasinda degisik nedenlerle seftriakson kullanan 20 ol-
gu calisma kapsamina alindi. Yas ortalamalari 46 (8-
78) olan olgularin 19'u eriskin, biri cocuk, 14't erkek,
6’s1 kadindi. Cocuk olgu akut pyelonefrit nedeniyle 7
giin 2x1 gr IV seftriakson tedavisi gordii. Uroloji veya
Kadin Hastaliklari ve Dogum Bilim Dallari’'nda opere
edilen diger olgulara ise postoperatif donemde katete-
rize ozellikte olduklarindan dolayi profilaksik amagla
1-3 giin arasinda 2x1 gr IV seftriakson uygulandi. Tim
olgulara ilac kullanimi éncesi safra kesesine yonelik
ultrasonografik (US) inceleme yapildi. ilag baslanmasi-
ni izleyen 2, 5, 10, 15, 20, 30. glinlerde ve gerekirse
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sonrasinda 15 giinliik periyodlarla inceleme tekrarlan-
di. US incelemeler Siemens Sonoline Versa Plus ciha-
zina ait 3.5 mHz ve 5 mHz'lik transduserler ile, gece
achgi sonrasi, supin, sol lateral dekibit ve bazi olgu-
larda alternatif pozisyonlarda, ayni olgunun tiim ince-
lemelerinin ayni radyolog tarafindan yapilmasina

ozen gosterilerek, gerceklestirildi.

BULGULAR

Calisma kapsamindaki 20 olgunun ilag kullanimi
oncesi yapilan US incelemesinde 17 olguda safra ke-
sesi normal olarak degerlendirildi. iki olguda birer
adet, safra kesesi duvarindan koken alan milimetrik
boyutlu polip, bir olguda ise milimetrik boyutlu iki
adet tas saptandi. ilac kullanimi sonrasi tiim olgularin
ilk US incelemesi ikinci giinde yapildi. Alti olguda, 2
ve 5. gtinlerde, ila¢ kullanimi 6ncesi yapilan inceleme
ile farklilik gozlenmedi; bu olgularda psodolitiyazis
olusmadigi kabul edilerek izlem sonlandirildi. Olgula-
rin 14’tinde (% 70) psodolitiyazis goriiniimu saptandi.
Ondort olgunun 12’sinde (% 85) hareketle yer degisti-
ren, posteriorda akustik golge iceren, kese tasindan
tam olarak ayirdedilemeyen ekojeniteler mevcuttu (Se-
kil 1); diger iki olguda ise posteriorda akustik golge
icermeyen, hareketli, tas benzeri olusumlar dikkati
cekti. Kimi olgularda tanimlanan bulgulara eslik eden
kristalize safra gorintimt mevcuttu. Olgularin 13ln-
de (% 92) psodolitiyazis bulgulari 30 gin icinde kay-
boldu (Sekil 2). En erken kaybolus 5. giin (% 14), en sik
kaybolus 15. giin (% 35) izlemlerinde saptandi. Bir ol-
guda (% 8) psodolitiyazisin ortadan kalkmasi 90. giin-
de gerceklesti. Ortalama kaybolma stiresi tedavi bas-
langicindan itibaren 20 giin olarak belirlendi (Tablo 1).

Psodolitiyazis saptanan ve saptanmayan olgularin
yas, cinsiyet ve klinik durumlarinda ana gruba gore
belirgin farkhlik izlenmedi. Olgularin ilac kullanimi
oncesi ve sonrasi renal ve hepatik fonksiyon testlerin-
de patolojik bulgu saptanmadi. Bir olguda ilac kulla-
nimi sonrasi, semptomatik tedavi ile ortadan kalkan
sag st kadran agrisi gelisti; diger olgular asemptoma-
tik seyretti.

TARTISMA

Seftriakson cilt, yumusak doku, kemik enfeksiyon-
lari, menenjit, beyin absesi, gram(-) pnomoni, ciddi
riner enfeksiyon, gonore gibi hastaliklarin tedavisin-
de basari ile kullanilan tG¢tincti kusak bir sefalosporin-
dir (1,7,8). Renal fonksiyonu normal bireylerde % 60
oraninda idrar, % 40 oraninda safra ile atilmaktadir
(1). Deneysel seftriakson kullanimi sonrasi erken post-

mortem donemde kopeklerin safra kesesinde, agirhkli
olarak seftriaksonun kalsiyum tuzundan olusan bir se-
diment izlenmistir (1). Daha sonra yapilan ¢alismalar
seftriaksonun, safradaki kalsiyum konsantrasyonunu
artirdigini gostermis, seftriakson kullanimi sonrasi er-

Sekil 1: Sol renal tas nedeni ile opere edilen olgunun, seftriak-
son kullanimini izleyen ikinci giinde yapilan US ince-
lemesinde safra kesesi ltimeninde, psodolitivazis ile
uyumlu, posteriorda akustik golge iceren, hareketle
yer degistiren, multipl ekojeniteler izlenmekte.
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Sekil 2: Ayni olgunun 10. giin izleminde safra kesesinin dogal
oldugu goriilmekte.
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Tablo 1. Olgu o6zellikleri, seftriakson kullanim sekil ve nedeni, psodolitiyazis olusum ve kaybolus paterni.

HASTA YAS SEFTRIAKSON KULLANIM TDV DOZ TDV ONCESI TDV SONRASI  KAYBOLMA
NO CINSIYET NEDENI VE SURESI us us SURESI*
1 18E URETRAL BUJi DILATASYONU/  2X1 GR IV N TAS 15 GUN
RETROGRAD SONDA 2 GUN
UYGULAMASI S.
2 78 E TUR-P S. 2X1 GR IV N TAS BENZERI 15 GUN
3 GUN OLUSUMLAR
3 62 E URETROTOMI S. 2X1 GR IV N N —
1 GUN .
4 30E SAG NEFROLITOTOMI S. 2X1 GR IV N TAS BENZERI 15 GUN
3 GUN OLUSUMLAR
5 55E PENIL PROTEZ 2X1 GR IV KESE KESE —
UYGULAMASI S. 1 GUN POLIPLERI POLIPLERI
6 28 K SOL NEFROLITOTOMI S. 2X1 GR IV N TASLAR 10 GUN
3 GUN
7 67 E ACIK PROSTATEKTOMI S. 2X1 GR IV KESE KESE 20 GUN
3 GUN TASLARI TASLARI
8 32K SOL NEFROLITOTOMI S. 2X1 GR IV N TASLAR 20 GUN
3 GUN
9 8E AKUT PYELONEFRIT 2X1 GR IV N TASLAR 5 GUN
7 GUN
10 47 K SAG URETEROLITOTOMI S. 2X1 GR IV N N —
2 GUN
11 60 E ACIK PROSTATEKTOMI S. 2X1 GR IV N TASLAR 15 GUN
3 GUN
12 34 E SOL URETEROLITOTOMI S. 2X1 GR IV N TAS 5 GUN
2 GUN
13 29 K SAG OVARYAL KIST 2X1 GR IV N TASLAR 30 GUN
EKSIZYONU S. 1 GUN
14 72E ACIK PROSTATEKTOMI S. 2X1 GR IV KESE KESE -
3 GUN POLIPLERI POLIPLERI
15 35K SOL NEFROLITOTOMI S. 2X1 GR IV N TASLAR 20 GUN
3 GUN
16 60 E TUR-P S. 2X1 GR IV N N —
3 GUN
17 64 E ACIK PROSTATEKTOMI S. 2X1 GR IV N N —
3 GUN
18 59 E TUR-P S. 2X1 GR IV N TAS 15 GUN
3 GUN
19 22 K SAG URETEROLITOTOMI S. 2X1 GR IV N TASLAR 90 GUN
2 GUN
20 60 E TUR-PS. 2X1 GR IV N TASLAR 10 GUN
3 GUN
E: erkek, K: kadin, S: sonrasi, US: ultrasonografi, TDV: tedavi, *: ila¢ baslanmasini takiben

ken donemde kolesistektomi yapilan olgularin safra
keseleri incelendiginde, kimyasal olarak az miktarda
kolesterol monohidrat kristalleri ve bilirtibin graniille-
ri, yogun olarak seftriaksonun kalsiyum tuzunu iceren
limen ici sediment saptannustir (1,3,7). in vitro bir ca-
lismada ise sediment olusumunun, seftriaksonun kal-
siyum tuzunun ¢ozinurlik esiginin asilmasi ile ilgili

oldugu, bunun da = 2 gr'lik yiiksek dozlar ile gercek-
lestigi belirlenmistir (4).

Seftriaksona bagli safra kesesinde sediment olusu-
mu, US ile ilk kez 1988 yilinda Schaad tarafindan,
posteriorda akustik golge iceren, hareketle yer degisti-
ren, kese tasi veya camurundan farkli goriiniimde eko-
jeniteler olarak tanimlanmis ve biliyer psodolitiyazis
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olarak adlandirilmistir (2). Calismamizda, psodolitiya-
zis saptanan olgularin % 85’inde ultrasonografik gorti-
niimiin safra kesesi tasindan farkli olmadigi dikkati
cekmis ve ayrim yapilamamistir. iki olguda, hareketle
yer degistiren, posteriorda akustik golge icermeyen, ti-
pik safra kesesi tasi gorinimi tasimayan grandler
ekojeniteler gozlenmistir. Yapilan ¢alismalarda US ile
gercek kese taglarinin seftriakson kullanimina bagh
olusan psédotaglardan ayrilamayacag ileri stirtilmek-
tedir (1,6,7,10).

Calismamizda elde edilen % 70'lik psodolitiyazis
olusma orani daha onceki ¢alismalarda belirtilen %
25-46'lik degerlere gore ytiksektir (1,2,8). Bu farklih-
gin, olgularimizin ¢ogunlukla eriskin yas grubunda yer
almalarina, postoperatif donemde olmalarindan dola-
yi oral yoldan beslenememelerine ve yeterince hare-
ketli olmamalarina bagl oldugu dustintlmusttr. Pedi-
atrik yas grubunu iceren bir calismada aclik ve >2 yas
olgular psodolitiyazis olusumu agisindan risk faktord
olarak degerlendirilmistir (9). Baska bir ¢calismada, de-
gisik nedenlerle safra kesesinin yeterince kontraksiyon
gosteremedigi olgularda psodolitiyazis olusumunun
sik oldugu bildirilmistir (4). Ayrica olgularimizin cogu
trogenital sistem ile ilgili operasyonlar gecirdiklerin-
den subklinik diizeyde olusan renal disfonksiyonun da
seftriaksonun safra ile atilim oranini artirarak psédoli-
tiyazis olusumuna zemin hazirladigi dustnilebilir.

Calismamizda psodolitiyazis kaybolma siiresi ilac
kullanimindan itibaren ortalama 20 giin olarak bulun-
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mustur. Yapilan ¢alismalarda bu siire ortalama 15 giin
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dir(1,2,6,7); bir olguda ise biliyer obstriiksiyon bildiril-
mistir (1). Sol renal tag nedeni ile opere edilen bir ol-
gumuzda izlemin erken agamasinda sag st kadran ag-
risi gelismis, bu yakinma semptomatik tedavi ile orta-
dan kalkmistir. Bu olguda psodolitiyazis kaybolus si-
resi 20 giindiir. Diger olgularimizda psodolitiyazis ile
iliskili olabilecek semptom gozlenmemistir.

Hicbir olgumuzun izleminde, daha onceki calis-
malarda oldugu gibi, karaciger ve bobrek fonksiyon
testlerinde anormallik saptanmamustir (1,7,8).

Sonuc olarak; seftriakson kullanimina bagli psodo-
litiyazis olusumu nadir olmayarak saptanan, genellik-
le semptomsuz seyreden, ila¢ kullanimindan sonra iki
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da daha sik gortilen ve tedavi gerektirmeksizin spon-
tan olarak kaybolan gecici bir bulgudur. Psédolitiyazis
ile uyumlu tablonun klinisyen ve radyologlarca iyi bi-
linmesi olgulari yanlis tani ve gereksiz tedavilerden
koruyacaktir.
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