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OLGU SUNUMU/CASE REPORT

ATORVASTATIN ve FENOFIBRATIN BiRLIKTE KULLANIMINA BAGLI GELISEN
RABDOMIYOLiZ ve AKUT BOBREK YETMEZLiGi OLGUSU

A Case of Rhabdomyolysis and Acute Renal Failure Due to Combination of Atorvastatin
and Fenofibrate
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Fibratlar ve statinler dislipidemi tedavisinde lipid dusCriicl
olarak kullanilan en etkili ilaglardir. Genel olarak, bu ilaglarin
guvenli ve iyi tolere edildikleri dustintimektedir. Fakat her iki
ilag ta akut bobrek hasarina yol agabilen rabdomiyoliz gibi
ciddi yan etkilerle iligkilidir. Burada kas agrilari ile bagvuran
50 yasinda bir erkek hastada, statin ve fibrat kombinasyo-
nunun neden oldugu rabdomiyoliz ve akut bébrek hasari
olgusu sunuldu. Hasta destek tedavisi ile diyaliz ihtiyaci
olmadan tam olarak iyilesti. Sonug olarak, antihiperlipidemik
ilaglarin kullanimi yaygin olup, dlimcll olabilen yan etkile-
rinden dolay bu ilaglarin kullaniminda ve ézellikle de komb-
nasyonunda hastalar yakin takip edilmelidir.

Anahtar kelimeler: Atorvastatin, Fenofibrat, Rabdomiyoliz,
Akut bobrek yetmezligi.

ABSTRACT

Fibrates and statins are the most efficient drugs for the
treatment of dyslipidemia and widely prescribed as lipid-
lowering drugs. Generally, these drugs are considered to be
safe and well tolerated. However, both drugs are associated
with severe adverse effects such as rhabdomyolysis, which
may cause acute kidney injury. Herein, we report a case of
statin plus fibrate combination-induced rhabdomyolysis and
acute kidney injury that developed in a 50-year-old man who
presented with muscle pains. He eventually fully recovered
with supportive therapy without hemodialysis. In conclusion,
antihyperlipidemic drugs are prescribed widespread and
when these medications are used, particularly as combina-
tion therapy, close monitoring should be carried out because
of their potentially fatal side effects.

Key words: Atorvastatin, Fenofibrate, Rhabdomyolysis,
Acute renal failure.
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GIRIS

Dislipidemi, kardiovaskiler hastaliklarda morta-
lite ve morbiditeyi arttiran 6nemli bir risk fakto-
raddr (1). Statinler LDL-kolesterol yiksekligin-
de, fibratlar ise trigliserit yliksekliginde medikal
tedavide 6n planda tercih edilmektedir (2). Sta-
tin ve fibrat kombinasyon tedavisi giivenli ve
etkili olarak kabul edilir. Ancak, artan fiziksel
aktivite, statin veya fibrata bagli miyopatiyi art-
tirabilir. ilaca bagli miyopatiler, edinsel kas inf-
lamasyonu yapan hastaliklar icerisinde en sik
goriilen nedenler arasindadir. Lipid dislrici
tedavi amaciyla kullanilan statinler ve fibrik asit
deriveleri, diger ilaclardan kortikosteroidler,
kolsisin, amfoterisin B gibi bircok ila¢ rabdomi-
yolize neden olabilmektedir (3,4). Belirtileri
halsizlik, kas gligsuzlUgu ve miyalji gibi spesifik
olmayan semptomlardan rabdomiyoliz sonucu
gelisen akut bobrek yetmezligine kadar uzan-
maktadir (5). Biz bu yazida, kolesterol distirici
ilaglardan atorvastatin ve fenofibrat birlikte
kullanimina bagli gelisen bir rabdomiyolize bagli
akut bobrek yetmezligi olgusunu sunmayi
amacladik.

OLGU

50 yasinda bir erkek hasta, halsizlik, yaygin vi-
cut agrisi, bas dénmesi, idrar renginde koyu-
lasma sikayetleri ile acil poliklinige basvurdu.
Yapilan tetkikler sonrasi bobrek fonksiyon bo-
zuklugu saptaninca klinigimizden konstltasyon
istendi. Ozgecmisinde dért yil énce koroner
bypass operasyonu yapildigl ve hipertansiyonu
oldugu 6grenildi. Metoprolol, klopidogrel, ator-
vastatin 20 mg, fenofibrat 250 mg ve asetil sali-
silik asit kullanan hasta, onerildigi Gzere diizenli
olarak her giin yiriyls yapiyormus. Hastaneye
basvurusunda; bilinci acik, koopere idi. Kan
Basinci: 140/80 mmHg, Nabiz: 96 vuru/dk,
Ates: 36.5 C, Solunum sayisi: 14/dak, Sternum
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Uzerinde 20 cm longittidinal skar ve her iki me-
dial alt ekstremite diz altinda longittdinal 25
cm skar mevcuttu. Solunum sistemi, kardiyo-
vaskiler sistem ve diger sistem muayenelerinde
bir 6zellik saptanmadi. Oyki, fizik muayene ve
yapilan tetkikler dogrultusunda (Tablo 1) hasta-
da fenofibrat ve atorvastatin kullanimina bagl
rabdomyoliz ve rabdomiyolize sekonder akut
bobrek yetmezligi distinilerek tedavisine bas-
landi. Hastanin kullanmakta oldugu antihiperli-
pidemik ilaglar kesildi. Parenteral izotonik ve
bikarbonat inflizyonu baslandi. Hastanin mev-
cut kas agrilan giderek azaldi. Bobrek fonksi-
yonlari ve kas enzimleri tedricen normale do6-
nen hasta yatiginin 7. gliniinde hastaneden ta-
burcu edildi (Tablo 1).

TARTISMA
Rabdomiyoliz, normalin Ust sinirinin on katin-
dan daha fazla kas enzimlerinin yikselmesi ve
birlikte kas semptomlarinin oldugu ciddi miyo-
pati olarak tanimlanir (3). Rabdomiyolizin basl-
ca nedenleri; ilaglar, toksinler, enfeksiyonlar,
kas travmasi, hipertermi, elektrolit dengesizlik-
leri, kas enzim defektleri, alkol ve kokain kulla-
nimidir (3). Bati llkelerinde en sik neden ilaglar
iken, gelismekte olan (lkelerde baslica neden
travmalardir (4).

Rabdomiyolizi kolaylastirici faktorler arasinda;
ileri yas (>65 yas), kadin cinsiyet, ince vicut
yapisi, asiri alkol alimi, infeksiyonlar, kollojen
doku hastaliklari, metabolik bozukluklar, diya-
bet, hipotiroidi, travma, fibratlar (6zellikle gem-
fibrozil), statin, makrolid grubu antibiyotikler,
azol grubu antifungallar, verapamil, amiodaron,
siklosporin, kolsisin, lityum, nikotinik asit gibi
ilaglarin birlikte kullanimi sayilabilir (3-5). OI-
gumuz 50 yasinda, antihiperlipidemik ilaglari
kullanmadan o©Once bilinen bobrek hastalig
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Tablo 1. Hastanin Laboratuvar Sonuglari.

S e o

:

alkol kullanma o6ykist olmayan erkek hastaydi
ve hastamizda rabdomiyolize sekonder akut
bobrek yetmezligi gelisti. 20 mg statine ek ola-
rak 250 fenofibratin birlikte kullanimi olgumuz-
daki en 6nemli rabdomiyolizi kolaylastirici fak-
tor olarak diasundldi. Ayrica hastamizda rab-
domiyolizi kolaylastirabilecegini diisindiigiimuz
uzun streli ylariyls yapma oykisu de vardi.
Hiperlipidemi tedavisinde sik kullanilan ilaglar-
dan olan statinler ve fibratlar genellikle giiveni-
lir ilaglardir. Bununla beraber, statin ve fibrat
turevi kullanan hastalarda kas glicstzIUgl, mi-
yalji gibi spesifik olmayan semptomlardan, rab-
domiyoliz sonucu gelisen akut bébrek yetmezli-
gine kadar uzanan bulgular gorilebilmektedir
(6). Antihiperlipidemik ilaglar (statinler ve fib-
ratlar) ile iligkili rabdomiyoliz gelismesi igin ilag-
larin yiksek dozda (atorvastatin icin 80 mg/gtin
veya uzeri, fenofibrat icin 200 mg/giinden daha
yuksek dozlar) kullanimi risk faktorlerindendir
(7,8). Olgumuzda kullanilan ilag dozlari goreceli
olarak duslktu. Hasta atorvastatin 20 mg/giin,
fenofibrat 250 mg/gln kullanmaktaydi.

> 42670 3421 1.114
868 214 87
503 288 222
> 1995 1020 909
7.58
23 27 26
1.54 1.25 1.0
142 144 142
4.8 3.4 3.5
3.38 3.03 3.30
8.9 7.9 8.1
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Statinlere bagh kas semptomlarinin ortaya ¢iki-
si, genellikle ilag alimindan 1-2 hafta ile 1-2 ay
degismektedir. Ancak olgumuzda
kombinasyon tedavisinin dordiinci yilinda rab-

arasinda

domiyoliz gelismisti. Hastamizda agir egzersiz
(uzun sdreli yarayis) rabdomiyolize katkida
bulunmus olabilir. ila¢ kesildikten sonra kas
gliclinln ve kreatinin kinaz seviyelerinin norma-
le gelmesi 1-2 giin veya 2-3 haftayl almaktadir
(3). Olgumuzda iki hafta icinde enzim duzeyleri
normal sinirlara kadar disti (Tablo 1).
Rabdomiyolizin klinik bulgulari arasinda kaslar-
da agr, hassasiyet, etkilenen bolgede deride
renk degisikligi, ates, , halsizlik, tasikardi, bulan-
t1 ve kusma sayilabilir.(3). Rabdomiyolizin en
yaygin bulgulari kas glicstizIGgl, agri, kramplar
ile birlikte ¢ay rengi (kizil-kahverengi) idrardir
(3). Yaygin kas agrilari olan olgumuzun idrar
rengi kirmiziydi ve idrar pH'si asidik idi. Kreati-
nin kinaz enzim dizeyinde 10 kattan fazla artis
mevcuttu ve akut bébrek hasari gelismisti.
Statin ve fibrat kombinasyonunda, ileri yas ve
diyabetiklerde rabdomiyoliz riskinin artmis ol-



dugu bildirilmistir (9). Rabdomiyolize bagh akut
bobrek yetmezligi, rabdomiyolizin yol agtig
hipovolemi ya da altta yatan sebep yoksa mi-
yoglobulinin direkt toksik etkisi nedeniyle geli-
sebilir (3). Olgumuzda da statin ve fibrat kom-
binasyon tedavisi s6z konusu idi. Akut bobrek
yetmezligi hidrasyon ile geriledi ve hemodiyaliz
ihtiyaci olmadi.

Sonuc olarak; statin ve fibrat tdrevi ilacglarin
kullaniminin yayginlastigl giniimizde, potansi-
yel ve 6limcil olabilen yan etkilerinden dolayi
bu ilaglarin tercih edilmesinde dikkatli olunma-
hidir. Bu grup ilaglari kullanirken dogru endikas-
yonlarda kullanilmasina 6zen gosterilmeli, bob-
rek, karaciger fonksiyonlari ve kas enzimleri
belli araliklarla takip edilmelidir. Hastalar rab-
domiyolizi kolaylastirici faktorler yéniinden de-
gerlendirilmeli, yan etkiler ve miyopati semp-
tomlari konusunda bilgilendirilmelidirler.
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