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Case Report / Olgu Sunumu

İlk doz kolistin kullanımı sonrasında kolistine bağlı olarak 
nöropati gelişen bir olgu
A case with neuropathy due to colistin after using first dose of colistin
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ÖZ
Kolistin, çoğul ilaca dirençli Gram-negatif basillere bağlı enfeksiyonların tedavisinde yaygın olarak kullanılan bir antibiyotiktir. Kolistine 
bağlı olarak gelişen yan etkiler arasında nefropati ve nöropati yer alır. Kolistine bağlı olarak gelişen nörotoksisite; parestezi, baş dönmesi, 
görsel değişiklikler, ataksi ile nöromüsküler blokaj şeklinde ortaya çıkabilir. Bu yazıda dirençli Klebsiella pneumoniae’ya bağlı üriner sistem 
enfeksiyonu tanısıyla imipenem ve kolistin tedavisi başlanan 68 yaşında kadın hastada kolistin ilk dozunu takiben kolistine bağlı olarak 
dudaklarda ve parmaklarda parestezi gelişen ve tedavisi sonlandırılan bir olgu sunuldu. İlaç kesildikten sonra hastanın parestezisi düzeldi, 
hastanın tedavisine imipenem ve trimetoprim-sülfametoksazol kombinasyonu ile devam edildi. Sonuç olarak, kolistin tedavisi alan hastalar 
nöropati semptomları açısından yakından izlenmeli ve nörotoksisite gelişmesi durumunda ilaç tedavisi kesilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Çoğul ilaca dirençli K. pneumoniae, kolistin, yan etki, nörotoksisite

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 patient’s 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.

Keywords: Multidrug resistance , Klebsiella pneumoniae, colistin, side effect, neurotoxicity 

GİRİŞ 
Hastane kaynaklı çoğul ilaca dirençli veya panrezistan Gram-
negatif bakterilere bağlı enfeksiyonlar önemli bir mortalite 
ve morbidite nedenidir (1). Çoklu ilaca dirençli (ÇİD)
ve panrezistan Acinetobacter baumannii (A. baumannii), 
Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) ve Enterobactericea 
ailesi üyelerinin tedavisinde ilk tercih antibiyotik polimiksin 
grubunda yer alan kolistin veya polimiksin B’dir. Kolistin 
nefrotoksik ve nörotoksik bir antibiyotik olup hastaların bu 
yan etkiler açıısndan yakından takip edilmesi gerekir (2). 

Bu yazıda üriner sistem enfeksiyonu nedeniyle 
kliniğimize yatırılan ve idrar kültüründe ÇİD, kolistine 
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duyarlı Klebsiella pneumoniae  (K. pneumoniae) üremesi 
üzerine kolistin ve meropenem tedavisi başlanan, ilk doz 
kolistin tedavisini takiben nörotoksisite gelişen bir olgu 
sunularak literatür tartışılmıştır.

OLGU
Altmış sekiz yaşında kadın hasta halsizlik, iştahsızlık ve 
ani gelişen bayılma şikayetleri ile acil servise getirildi. 
Anamnezinden 2 ay önce dirençli K. pneumoniae’ya bağlı 
üriner sistem enfeksiyonu tanısıyla enfeksiyon hastalıkları 
servisinde yattığı öğrenildi. Öz geçmişinde hipertansiyon 
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ve diabetes mellitusu mevcuttu. Acil serviste aldığı-
çıkardığı sıvı takibi için sonda takılan hastanın alınan 
idrar örneğinde piyüri ve hematüri saptanması üzerine 
enfeksiyon hastalıkları kliniğine konsülte edildi. 

Fizik muayenesinde ateş 37,4°C, nabız 77/dk, genel 
durumu iyi, bilinci açıktı. Laboratuvar testlerinde lökosit 
sayısı 19,250/mm3, CRP 96,7 ng/dL (normali 0-5 ng/
dL), eritrosit sedimentasyon hızı 84 mm/saat, serum 
kreatinin değeri 2,68 mg/dL, diğer testleri normaldi. 
İdrar tetkikinde bol lökosit saptanması üzerine üriner 
sistem enfeksiyonu ön tanısıyla kliniğe yatırıldı. Kan 
ve idrar kültürleri alındıktan sonra hastaya ertapenem 
tedavisi başlandı. Yapılan üriner ultrasonografisinde 
sol böbrek alt pol kaliksi düzeyinde taş yönünden 
şüpheli milimetrik ekojenite izlendi, üriner bilgisayarlı 
tomografi (BT)’de ise sol böbrek alt polde 6 mm çapında 
taş dansitesi saptandı Ertapenem tedavisinin 8. gününde 
dizüri ve pollaküri şikeyetlerinin devam etmesi ve 
idrar inkontinansının olması üzerine alınan idrar 
kültüründe 105 cfu/ml K. pneumoniae ürediği rapor 
edildi. Üreyen etkenin VITEK 2 otomatize identifikasyon 
ve antimikrobiyal duyarlılık sistemiyle kolistin ve 
trimetoprim/sulfametoksazole duyarlı, meropeneme 
orta duyarlı, diğer antibiyotiklere ise dirençli olduğu 
raporlandı. Hastaya meropenem 3x1 gr intravenöz ve 
kolistin 300 mg yükleme, ardından 2x150 mg dozda 
başlandı. Tedavinin ilk dozundan sonra parmaklarda 
ve ağız çevresinde uyuşma ve sıkıntı hissi tarifleyen 
hastada kolistine bağlı nörotoksisite düşünüldü. Kolistin 
tedavisi kesilerek, tedavisi meropenem ve trimetoprim/
sulfametoksazol olarak düzenlendi. Tedavinin 3.gününde 
alınan idrar kültüründe üreme olmadı, mevcut tedavisi 
7 güne tamamlandı. Tedavi esnasında serum kreatinin 
değeri 2,1 mg/dl’ye çıkan hasta nefroloji kliniğine 
danışılarak tedavisi düzenlendi. Genel durumu düzelen, 
serum kreatinin değeri 1,7 mg/dL’ye ve CRP düzeyi 12,7 
mg/L’ye gerileyen hasta kontrole gelmek üzere taburcu 
edildi. 

TARTIŞMA
Çoklu ilaca dirençli Gram-negatif bakterilerin neden 
olduğu enfeksiyonlar birçok antibiyotik sınıfına dirençli 
olduğu için tedavileri ve kontrolleri güçtür. Kolistin 
diğer adıyla polimiksin E, 1959’dan beri ÇİD Gram-
negatif bakterilerin neden olduğu enfeksiyonları 
tedavisinde kullanılan eski bir antibiyotiktir. Kolistine 
bağlı nefrotoksisite ve nörotoksisite gibi istenmeyen 
yan etkilerin ortaya çıkması nedeniyle, bu antibiyotiğin 
kullanımına belirli bir süre ara verilmiş ancak daha 
sonra dirençli Gram-negatif bakteri enfeksiyonların 
tedavisinde başka tedavi seçeneklerinin olmaması 
nedeniyle tekrar kullanıma girmiştir (3-6).

Kolistin, günümüzde ÇİD Gram-negatif bakteri 
enfeksiyonların tedavisinde en sık kullanılan 
antibiyotiklerden biridir. Kolistin özellikle 
karbapeneme dirençli ÇİD P. aeruginosa, A. 
baumannii, K. pneumoniae, Escherichia coli neden 
olduğu enfeksiyonların tedavisinde yaygın olarak 
kullanılmaktadır. Kolistinin Gram-negatif bakterilere 
karşı etki mekanizması başlıca hedefi Gram-
negatif bakterilerin dış membranında yer alan 
lipopolisakkarittir. Kolistin Gram-negatif bakterileirn 
hücre zarı sentezini inhibe ederek etkinlik gösteren 
polipeptid bir antibiyotiktir (3). Kolistine bağlı başlıca 
yan etkiler nefrotoksisite ve nörotoksisistedir. Kolistin 
tedavisi sırasında görülebilecek diğer yan etkiler; aşırı 
duyarlılık reaksiyonu, deri döküntüsü, ürtikeryal, 
kaşıntı, kas güçsüzlüğü ve hafif gastrointestinal 
yakınmalardır (5,6).

Nörotoksisite yan etkisi, baş dönmesi, uyuşukluk, 
yüz ve periferik parestezi, vertigo, görme kaybı, 
ataksi, nöromüsküler blokaj şeklinde ortaya çıkabilir. 
Nöromüsküler blokaj solunum yetmezliğine veya apneye 
yol açabilir. Kolistin intraventriküler ve intratekal 
uygulaması, özellikle yüksek dozda, nöbete neden 
olabileceğinden yakından izlenmelidir (4). Birçok 
çalışmada, kistik fibrozlu hastalarda nörotoksik yan 
etkilerinin daha fazla olasılıkla ortaya çıktığı rapor 
edilmiştir). Kolistin tedavisi sırasında nörotoksisitenin 
ana semptomu olan parestezinin insidansının yaklaşık %7 
olduğu bildirilmiştir (3). Nörotoksisite ve nefrotoksisite 
yan etkileri ilaç kesildiğinde geri dönüşümlüdür (3-6).

Kolistin kullanımı sırasında görülebilen nefrotoksisite 
ve nörotoksisite doza bağımlı ve geri dönüşlüdür (7). 
Yan etki ile karşılaşıldığı zaman başka bir alternatif 
antibiyotiğin kullanılabiliyorsa polimiksin tedavisinin 
kesilmesi önerilmektedir (3,8,9). Kolistin nörotoksisitesine 
bağlı olarak parestezi, kas zayıflığı, perifik nöropati ve 
respiratuar paraliziye neden olan nöromüsküler blokaj 
görülebilmektedir (10). 

Polimiksinlerin kullanımı sonucunda nörotoksisite 
görülme sıklığı, nefrotoksisite görülme sıklığına göre 
oldukça azdır (3,10,11). Kolistine bağlı nörotoksisite 
gelişiminin, hastaya verilen toplam kümülatif kolistimetat 
sodyum dozuyla ilişkili olduğu saptanmıştır. Nörotoksisite 
riskini artıran durumlar arasında hipoalbüminemi ve eş 
zamanlı nonsteroidal antiinflamatuvar ilaç kullanımı yer 
almaktadır (3,12). Nörotoksisite olarak en sık görülen 
parestezidir, bunun dışında baş dönmesi, bulantı ve 
kusma, görsel değişiklikler, ataksi ve nöromüsküler 
blokaj da görülebilir (7,12). Diğer nörotoksik yan etkiler 
içerisinde nöbet gelişimi, aseptik menenjit, hipotoni, 
diyafram paralizisi ve kauda equina sendromu da 
bildirilmiştir (13,14). 
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Parestezi, intravenöz kolistimetat sodyum ile tedavi 
edilen hastaların yaklaşık %27’sinde görülmektedir 
(6,10). Kistik fibrozis hastalarında ise %29’a varan 
nörolojik yan etki bildirilmiştir. Nörotoksisite genellikle 
polimiksin tedavisine başladıktan sonraki 5 gün içinde 
gelişmektedir (15). 

Sunduğumuz olgu kolistin ilk dozundan sonra 
dudaklarda ve parmaklarda uyuşma, sıkıntı hissi şeklinde 
nörotoksisitenin ortaya çıkması nedeniyle ilginçtir.

Bulut ve ark. (11) ÇİD K. pneumoniae’ya bağlı 
üriner enfeksiyonu tanısıyla imipenem ve kolistin 
kombinasyonu başlanan 74 yaşında erkek hastada 
kolistine bağlı nörotoksisite sonucunda baş dönmesi, 
ağız ve baş çevresinde uyuşma ve sıkıntı hissi geliştiğini 
bildirmişlerdir. Olguda kolistin tedavisi kesildikten 
sonra nörotoksisite bulgularının tamamen düzeldiği 
bildirilmiştir. Sunduğumuz olguda da benzer şekilde 
idrar kültüründe çoğul ilaca dirençli K. pneumoniae 
üremesi üzerine kolistin ve meropenem kombinasyon 
tedavisi başlandı. Hastada ilk doz kolistin tedavisini 
takiben parmaklarda ve ağız çevresinde uyuşma ve 
sıkıntı hissi olması üzerine kolistin tedavisi kesildi. 
Sunduğumuz olguda kolistin nörotoksisitesini arttıran 
hipoalbüminemi ve nonsteroid antiinflamatuvar ilaç 
kullanımı yoktu. Reed ve ark. (16) kolistin kullanan 
kistik fibrozisli 31 hastada yaptıkları çalışmada hastaların 
16’sında oral ve perioral parestezi, 5 hastada baş ağrısı, 5 
hastada alt ekstremitelerde zayıflık geliştiği bildirilmiştir. 
Bu nörolojik yan etkiler ilacın kesilmesi ile düzelmiştir 
(11,16). 

SONUÇ
Sunduğumuz olguda olduğu gibi kolistin tedavisi 
başlanan hastalarda ilk dozu takiben nörotoksisite 
gelişebileceği akılda tutulmalı, nörotoksitite gelişmesi 
durumunda ilaç tedavisi kesilerek varsa alternatif ilaçlar 
kullanılmalıdır. 

ETİK BEYANLAR 
Aydınlatılmış Onam: Bu çalışmaya katılan hastadan 
yazılı onam alınmıştır. 
Hakem Değerlendirme Süreci: Harici çift kör hakem 
değerlendirmesi. 
Çıkar Çatışması Durumu: Yazarlar bu çalışmada 
herhangi bir çıkara dayalı ilişki olmadığını beyan 
etmişlerdir. 
Finansal Destek: Yazarlar bu çalışmada finansal destek 
almadıklarını beyan etmişlerdir.
Yazar Katkıları: Yazarların tümü; makalenin tasarımına, 
yürütülmesine, analizine katıldığını ve son sürümünü 
onayladıklarını beyan etmişlerdir.
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