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11k doz kolistin kullanim1 sonrasinda kolistine bagli olarak
noropati gelisen bir olgu

A case with neuropathy due to colistin after using first dose of colistin
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Kolistin, ¢ogul ilaca direngli Gram-negatif basillere bagli enfeksiyonlarin tedavisinde yaygin olarak kullanilan bir antibiyotiktir. Kolistine
bagli olarak gelisen yan etkiler arasinda nefropati ve néropati yer alir. Kolistine bagl olarak gelisen norotoksisite; parestezi, bag donmesi,
gorsel degisiklikler, ataksi ile noromiiskiiler blokaj seklinde ortaya ¢ikabilir. Bu yazida direngli Klebsiella pneumoniae’ya bagli tiriner sistem
enfeksiyonu tanisiyla imipenem ve kolistin tedavisi baslanan 68 yasinda kadin hastada kolistin ilk dozunu takiben kolistine bagli olarak
dudaklarda ve parmaklarda parestezi gelisen ve tedavisi sonlandirilan bir olgu sunuldu. ilag kesildikten sonra hastanin parestezisi diizeldi,
hastanin tedavisine imipenem ve trimetoprim-siilfametoksazol kombinasyonu ile devam edildi. Sonug olarak, kolistin tedavisi alan hastalar
noropati semptomlari agisindan yakindan izlenmeli ve nérotoksisite gelismesi durumunda ilag tedavisi kesilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Cogul ilaca direngli K. pneumoniae, kolistin, yan etki, norotoksisite

ABSTRACT

Colistin is an antibiotic commonly used in the treatment of infection due to multiple drug resistant Gram-negative bacilli. Colistin side
effects include of nephropathy and neuropathy. Neurotoxicity due to colistin can be occur as paresthesia, dizziness, visual changes, and
neuromuscular blockade with ataxia. In this article, a case of 68-year-old female patient with a diagnosis of urinary tract infection due to
resistant Klebsiella pneumoniae and treatment of imipenem and colistin after the first dose of colistin and her treatment colistin was stoped
upon the development of paresthesia in the lips and fingers. After discontinuation of the drug, the patients paresthesia improved, and
the treatment was continued with a combination of imipenem and trimethoprim-sulfamethoxazole. As a result, patients receiving colistin
therapy should be closely monitored for symptoms of neuropathy and drug therapy should be discontinued if neurotoxicity develops.
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GIRIS

Hastane kaynakliogul ilaca direngli veya panrezistan Gram-
negatif bakterilere bagli enfeksiyonlar 6nemli bir mortalite
ve morbidite nedenidir (1). Coklu ilaca direncli (CID)
ve panrezistan Acinetobacter baumannii (A. baumannii),
Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) ve Enterobactericea
ailesi tiyelerinin tedavisinde ilk tercih antibiyotik polimiksin
grubunda yer alan kolistin veya polimiksin Bdir. Kolistin
nefrotoksik ve nérotoksik bir antibiyotik olup hastalarin bu
yan etkiler agusndan yakindan takip edilmesi gerekir (2).

Bu yazida driner sistem enfeksiyonu nedeniyle

klinigimize yatirilan ve idrar killtiiriinde CID, kolistine

duyarli Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae) tiremesi
tizerine kolistin ve meropenem tedavisi baglanan, ilk doz
kolistin tedavisini takiben norotoksisite gelisen bir olgu
sunularak literatiir tartigilmistir.

OLGU

Altmis sekiz yasinda kadin hasta halsizlik, istahsizlik ve
ani gelisen bayilma sikayetleri ile acil servise getirildi.
Anamnezinden 2 ay 6nce direngli K. pneumoniae’ya bagh
triner sistem enfeksiyonu tanisiyla enfeksiyon hastaliklar1
servisinde yattig1 6grenildi. Oz gegmisinde hipertansiyon
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ve diabetes mellitusu mevcuttu. Acil serviste aldigi-
¢ikardigr sivi takibi i¢in sonda takilan hastanin alinan
idrar 6rneginde piyiiri ve hematiiri saptanmasi tizerine
enfeksiyon hastaliklar1 klinigine konsiilte edildi.

Fizik muayenesinde ates 37,4°C, nabiz 77/dk, genel
durumu iyi, bilinci agikti. Laboratuvar testlerinde 16kosit
sayist 19,250/mm?, CRP 96,7 ng/dL (normali 0-5 ng/
dL), eritrosit sedimentasyon hizi 84 mm/saat, serum
kreatinin degeri 2,68 mg/dL, diger testleri normaldi.
Idrar tetkikinde bol 16kosit saptanmast iizerine iiriner
sistem enfeksiyonu 6n tanisiyla klinige yatirildi. Kan
ve idrar kiiltiirleri alindiktan sonra hastaya ertapenem
tedavisi baglandi. Yapilan {riner ultrasonografisinde
sol bobrek alt pol kaliksi diizeyinde tas yoniinden
stipheli milimetrik ekojenite izlendi, tiriner bilgisayarl
tomografi (BT)de ise sol bobrek alt polde 6 mm ¢apinda
tas dansitesi saptand1 Ertapenem tedavisinin 8. giiniinde
diztiri ve pollakiiri sikeyetlerinin devam etmesi ve
idrar inkontinansinin olmas: iizerine alinan idrar
kiiltiirinde 105 cfu/ml K. pneumoniae tredigi rapor
edildi. Ureyen etkenin VITEK 2 otomatize identifikasyon
ve antimikrobiyal duyarlilik sistemiyle kolistin ve
trimetoprim/sulfametoksazole ~duyarli, meropeneme
orta duyarli, diger antibiyotiklere ise direncli oldugu
raporlandi. Hastaya meropenem 3x1 gr intravendz ve
kolistin 300 mg yiikleme, ardindan 2x150 mg dozda
baslandi. Tedavinin ilk dozundan sonra parmaklarda
ve ag1z cevresinde uyusma ve sikinti hissi tarifleyen
hastada kolistine bagl nérotoksisite diistiniildii. Kolistin
tedavisi kesilerek, tedavisi meropenem ve trimetoprim/
sulfametoksazol olarak diizenlendi. Tedavinin 3.giintinde
alinan idrar kiiltiiriinde iireme olmadi, mevcut tedavisi
7 gline tamamland1. Tedavi esnasinda serum kreatinin
degeri 2,1 mg/dl'ye ¢ikan hasta nefroloji klinigine
danisilarak tedavisi diizenlendi. Genel durumu diizelen,
serum kreatinin degeri 1,7 mg/dLye ve CRP diizeyi 12,7
mg/Lye gerileyen hasta kontrole gelmek iizere taburcu
edildi.

TARTISMA

Coklu ilaca direngli Gram-negatif bakterilerin neden
oldugu enfeksiyonlar bir¢ok antibiyotik sinifina direngli
oldugu i¢in tedavileri ve kontrolleri giigtiir. Kolistin
diger adiyla polimiksin E, 1959dan beri CID Gram-
negatif bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlar:
tedavisinde kullanilan eski bir antibiyotiktir. Kolistine
bagli nefrotoksisite ve norotoksisite gibi istenmeyen
yan etkilerin ortaya ¢ikmasi nedeniyle, bu antibiyotigin
kullanimina belirli bir siire ara verilmis ancak daha
sonra direngli Gram-negatif bakteri enfeksiyonlarin
tedavisinde baska tedavi seceneklerinin olmamasi
nedeniyle tekrar kullanima girmistir (3-6).
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Kolistin, giiniimiizde CID Gram-negatif bakteri

enfeksiyonlarin  tedavisinde en sik kullanilan
antibiyotiklerden biridir. Kolistin ozellikle
karbapeneme direngli CID P aeruginosa, A.

baumannii, K. pneumoniae, Escherichia coli neden
oldugu enfeksiyonlarin tedavisinde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Kolistinin Gram-negatif bakterilere
karsi etki mekanizmas1 baslica hedefi Gram-
negatif bakterilerin dis membraninda yer alan
lipopolisakkarittir. Kolistin Gram-negatif bakterileirn
hiicre zar1 sentezini inhibe ederek etkinlik gosteren
polipeptid bir antibiyotiktir (3). Kolistine bagl baslica
yan etkiler nefrotoksisite ve norotoksisistedir. Kolistin
tedavisi sirasinda goriilebilecek diger yan etkiler; asir:
duyarlilik reaksiyonu, deri dokiintiisii, irtikeryal,
kasinti, kas gligsiizligii ve hafif gastrointestinal
yakinmalardir (5,6).

Norotoksisite yan etkisi, bas donmesi, uyusukluk,
yiz ve periferik parestezi, vertigo, gorme kaybi,
ataksi, noéromiiskiiler blokaj seklinde ortaya cikabilir.
Noromiiskiiler blokaj solunum yetmezligine veya apneye
yol acabilir. Kolistin intraventrikiiler ve intratekal
uygulamasi, oOzellikle yiiksek dozda, nobete neden
olabileceginden yakindan izlenmelidir (4). Bir¢ok
caligmada, kistik fibrozlu hastalarda norotoksik yan
etkilerinin daha fazla olasilikla ortaya ciktigi rapor
edilmistir). Kolistin tedavisi sirasinda norotoksisitenin
ana semptomu olan parestezinin insidansinin yaklasik %7
oldugu bildirilmistir (3). Norotoksisite ve nefrotoksisite
yan etkileri ilag¢ kesildiginde geri doniisiimliidiir (3-6).

Kolistin kullanimi sirasinda goriilebilen nefrotoksisite
ve norotoksisite doza bagimli ve geri dondslidir (7).
Yan etki ile karsilasildigi zaman bagka bir alternatif
antibiyotigin kullanilabiliyorsa polimiksin tedavisinin
kesilmesi onerilmektedir (3,8,9). Kolistin norotoksisitesine
bagli olarak parestezi, kas zayifligi, perifik noéropati ve
respiratuar paraliziye neden olan néromiiskiiler blokaj
goriilebilmektedir (10).

Polimiksinlerin ~kullanimi sonucunda norotoksisite
gortilme siklii, nefrotoksisite goriilme sikligina gore
olduk¢a azdir (3,10,11). Kolistine bagli ndrotoksisite
gelisiminin, hastaya verilen toplam kiimiilatif kolistimetat
sodyumdozuylailiskilioldugu saptanmistir. Norotoksisite
riskini artiran durumlar arasinda hipoalbiminemi ve es
zamanli nonsteroidal antiinflamatuvar ila¢ kullanimi yer
almaktadir (3,12). Norotoksisite olarak en sik goriilen
parestezidir, bunun disinda bas donmesi, bulant1 ve
kusma, gorsel degisiklikler, ataksi ve noromiiskiiler
blokaj da goriilebilir (7,12). Diger nérotoksik yan etkiler
icerisinde nobet gelisimi, aseptik menenjit, hipotoni,
diyafram paralizisi ve kauda equina sendromu da
bildirilmistir (13,14).
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Parestezi, intravendz kolistimetat sodyum ile tedavi
edilen hastalarin yaklasik %27sinde goriilmektedir
(6,10). Kistik fibrozis hastalarinda ise %29a varan
norolojik yan etki bildirilmistir. Norotoksisite genellikle
polimiksin tedavisine bagladiktan sonraki 5 giin iginde
gelismektedir (15).

Sundugumuz olgu kolistin ilk dozundan sonra
dudaklarda ve parmaklarda uyusma, sikint1 hissi seklinde
norotoksisitenin ortaya ¢tkmasi nedeniyle ilgingtir.

Bulut ve ark. (11) CID K. pneumoniae’ya bagh
triner enfeksiyonu tanisiyla imipenem ve kolistin
kombinasyonu baslanan 74 yasinda erkek hastada
kolistine bagli norotoksisite sonucunda bas donmesi,
ag1z ve bas cevresinde uyusma ve sikinti hissi gelistigini
bildirmislerdir. Olguda kolistin tedavisi kesildikten
sonra norotoksisite bulgularinin tamamen diizeldigi
bildirilmistir. Sundugumuz olguda da benzer sekilde
idrar kiltirtinde ¢ogul ilaca direngli K. pneumoniae
tiremesi {izerine kolistin ve meropenem kombinasyon
tedavisi baglandi. Hastada ilk doz kolistin tedavisini
takiben parmaklarda ve agiz c¢evresinde uyusma ve
sikint1 hissi olmasi iizerine kolistin tedavisi kesildi.
Sundugumuz olguda kolistin noérotoksisitesini arttiran
hipoalbiiminemi ve nonsteroid antiinflamatuvar ila¢
kullanim:1 yoktu. Reed ve ark. (16) kolistin kullanan
kistik fibrozisli 31 hastada yaptiklar1 caligmada hastalarin
16’sinda oral ve perioral parestezi, 5 hastada bas agrisi, 5
hastada alt ekstremitelerde zayiflik gelistigi bildirilmistir.
Bu norolojik yan etkiler ilacin kesilmesi ile diizelmistir
(11,16).

SONUC

Sundugumuz olguda oldugu gibi Kkolistin tedavisi
baglanan hastalarda ilk dozu takiben ndrotoksisite
gelisebilecegi akilda tutulmali, norotoksitite gelismesi
durumunda ilag tedavisi kesilerek varsa alternatif ilaglar
kullanilmalidur.
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