Seftriakson ve Pseudolithiasis: Olgu Sunumu
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Ozet

Seftriakson, safra kesesinde geri doniistimlii ¢okiintiilere
yol agtig1 bilinen bir tigiincii kusak sefalosporindir. Olusturdu-
gu bu c¢okiintiiler biliyer pseudolithiasis olarak adlandirilir.
Ciinkii genellikle seftriakson tedavisinin kesilmesinden sonra
klinik ve radyolojik anormallikler kendiliginden geriler. Bu
yazida seftriakson kullanimina bagli geri doniisiimlii safra tasi
olusumu goriilen bir olgu sunularak, gereksiz cerrahi girisimle-
ri Onleyici klinik yaklagimlar tartigilmigtir.
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Summary

Ceftriaxone, a third-generation cephalosporin, is known
to induce reversible precipitations in the gallbladder. These
precipitations are termed biliary pseudolithiasis, because
generally clinical and radiologic abnormalities resolve
spontaneously on discontinuation of ceftriaxone therapy. We
report a case with reversible gallstone formation after
ceftriaxone therapy and discuss the clinical approach to
prevent unnecessary surgery.
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Seftriakson, genis etki spektrumu, uzun plaz-
ma yarilanma 6mrii nedeniyle, cocukluk yas grubu
infeksiyonlarinda yaygin kullanim alan1 bulan
ficiincii kusak parenteral bir sefalosporindir. Ilacin
primer atilim yolu bébrekler olmasina karsin %40°1
metabolize edilmeden safra yolu ile atilmaktadir.
Seftriakson kullanimi arttik¢a 6zellikle gocuklarda
daha ciddi olabilen her yastaki biliyer
komplikasyonlar daha sik goriilmektedir (1). Bu
komplikasyon en sik olarak biliyer pseudolithiasis
olarak bilinmektedir ve ilacin kesilmesiyle klinik
ve radyolojik olarak kaybolmaktadir (2). Henoch
Schonlein Purpurasi’nin  komplikasyonu olarak
invaginasyon gelisen ve postoperativ donemde
seftriakson kullanimindan sonra tiimefaktif safra
camuru saptanan hasta, radyolojik takip bulgular
ile sunulmasi uygun gorilmiistir.

Olgu Sunumu
Alt1 yasindaki erkek hasta, iki giindiir giderek
artan kolik tarzinda karin agrisi, kusma ve istahsiz-
lik yakinmalariyla basvurdu. Oykiisiinden 10 giin
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once Henoch Schonlein Purpurasina bagh
invaginasyon nedeniyle Trakya Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Cerrahisi Anabilim Dalinda opere
oldugu, postoperatif 100 mg/kg/giin seftriakson
tedavisi aldig1i ve operasyonun altinc1 giiniinde
olmayan hastanin, fizik muayenesinde; genel du-
rumu orta, biling acik, koopereydi. Nabiz 92/dak,
solunum sayisi: 22/dakika, kan basinci: 115/75
mmHg idi. Batin hafif bombe, barsak sesleri
hipoaktif ve palpasyonla batinda sag iist kadranda
hidropik safra kesesi palpe ediliyordu. Diger sis-
tem muayenelerinde 6zellik yoktu.

Laboratuvar bulgularinda, Hb:12.6 gr/dL,
Hct:%37.5, 16kosit:14.200/mm’, trombosit:
362.000/mm’, eritrosit sedimentasyon hizi: 6
mm/saat olarak tespit edildi. Periferik kan yayma-
sinda eritrositler normokrom, normositer, 16kositle-
rin %751 polimorf niiveli 16kosit, %20’si lenfosit,
%5’i monosit olarak degerlendirildi. Idrar anali-
zinde PH:6.5, dansite 1015, aseton(++), sedimentte
nadir 16kosit tespit edildi. Kan biyokimyasinda,
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Sekil 1 A-B. Seftriakson kullanimi baslangicindan sonraki onuncu giinde US bulgular dogrultusunda oral yada IV kontrast madde
kullanilmadan safra kesesi diizeyinden elde edilen BT kesitlerinde safra kesesi liimeninde yiiksek dansitede nodiiler olusumlar

izlenmektedir.

bilirubin ve gamma glutamil transpeptidaz degerle-
ri normal sinirlarda saptanan hastanin ayakta direk
batin grafisi normal, batin ultrasonografisinde safra
kesesi liimeninde en biyligli iki cm c¢apinda
pozisyonel olarak yer degistiren ve bazilarn
posterior akustik golge olusturan hiperekojen o-
daklar tanimlandi. Bu bolge bilgisayarli tomografi
(BT) kesitlerinde kese icginde yiiksek dansitede
(120-140 HU) kalkiile benzer, en biiyiigii iki san-
timetre ¢apinda degisik boyutlarda ¢ok sayida
nodiiler yap1 seklinde goriildi (Sekil 1 A-B). Safra
kesesindeki olugsumlarin seftriaksona sekonder
oldugu diisiiniilmesi iizerine ilacin kullanimina son
verildi. Tekrarlanan sonografik incelemelerde 48.
giinde safra kesesi igerigi normal eko yapisina
ulagti ve aym giin yapilan bilgisayarli tomografi
tetkiki ile bulgular teyit edildi.

Tartisma

[k olarak 1981°de seftriakson kullamlan ko-
pek ve babunlarda tespit edilen safra ¢gamuru, daha
sonra insanlarda da bildirilmistir (1-6). Seftri-
aksonun bu yan etkisine pseudolithiasis denmekte
olup, ilacin dozu, kullanim siiresi ile yakindan
iligkilidir ve tedavinin sonlandirilmasindan 9-26
giin icerisinde diizelmektedir (1,2). Pseudolithiasis
genellikle safra ¢amuru olarak goriiliir. Nadiren
ozellikle safra tas1 olusumuna predispoze birey-
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Sekil 2. Seftriakson kullaniminin kesilmesinden 48 giin sonra
tekrarlanan BT tetkikinde safra kesesi icerigi normal
dansitededir.

lerde safra tas1 olarak karsimiza c¢ikar. Ko ve Ar-
vidsson’a gore, seftriaksonun safraya ekskresyonu
insanlar arasinda ii¢ kat farklilik gostermektedir
(6,7). Ayrica ekskresyon hizi, safra asidlerinin
sekresyon hizi ile parelellik gosterir. Yani seftriak-
sona bagli pseudolithiasis olusumuna predispoze
kisilerin safra asidi sekresyon hiz1 yiiksektir.

Safra tasi olusumu ¢ocuklarda son derece na-
dirdir. Genellikle kronik hemolitik anemilerde,
uzun siire total parenteral nutrisyon alan prematiire
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bebeklerde, Wilson hastaliginda, kistik fibrosisde
ve Crohn hastaliginda safra tasi goriilebilir (1).
Hastamizda safra gamurunun yaninda, iki santimet-
reye varan biiyiiklikte safra taglar1 oldugundan bu
hastaliklar yoniinden tetkik edildi ve herhangi bir
patoloji bulunamadi. Henoch Schénlein Purpu-
rasi’nda da safra tasi olusumuna dair olgu bildiril-
memistir.

Seftriakson’a  bagli  safra  ¢amurunun
ultrasonografik bulgulari, tipik ¢amur gériiniimiin-
den hayli farklidir ve safra tasma benzer bir gorii-
niim igerir, yani yiikksek amplitiidli ekolar ve belir-
gin posterior akustik golgeler seklinde goriintii
verir (2,3). Hastamizda tipik ultrasonografi gorii-
niimiiniin yanisira, BT’ de en biiyiigii iki santimetre
capinda safra taglar1 ve safra camuru goriintiilen-
mistir.

Seftriaksona bagli gelisen safra g¢amuru
mikroskopik olarak kiigiikk sayida kolesterol
monohidrat kristali ve bilirubin graniiliiniin yanin-
da, bol miktarda morfolojik olarak kolesterol
monohidrat kristaline benzemeyen 20-250 um
boyutlarinda graniiler kristal materyal igerir (3).
Ince tabaka kromatografisi, yiiksek performansl
stvi kromatografisi ve elektron mikroskopu ile
yapilan daha ileri aragtirmalarda safra ¢amurunun
kimyasal yapis1 seftriaksonun kalsiyum tuzu olarak
tamimlanmustir. Ayrica %20 oraninda kolesterol ve
bilirubin gibi maddeler ve %4 oraninda protein ve
glikoprotein icermektedir. Geri kalani ise kalsiyum
ve seftriaksonun ayni oranda yer aldigi kompleks-
lerden olugmaktadir (3,5).

Seftriaksonun metabolize olmayan kismi hizli
bir sekilde safraya atilir. Siganlarda yapilan ¢alig-
malara gore seftriaksonun karacigerden alimi ve
safraya atilimi organik iyon yoluyla olmaktadir
(8,9). Tlag kan diizeyine gore safrada 20-150 kat
daha konsantre oldugundan, kese igerisindeki safra
konsantrasyonu da artar. Kalsiyum-seftriakson
tuzunun ¢ozinilebilirligi asilinca, ¢o6kme olur.
Buna ilaveten safrada bulunan karbonat,
bilirubinat, fosfat ve palmitat gibi diger anyon
anologlari, yine bir anyon olan seftriaksonla bera-
ber ¢6ziinmez kalsiyum ¢amuru ve tasi olustururlar
(3,5).
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Seftriaksona bagli safra ¢amuru insidansi tam
olarak bilinmemektedir (10). Yapilan prospektif
calismalarda seftriakson kullanimina bagli anormal
ultrasonografi goriintiisii %17-42 siklikta goriil-
mistiir (5,10-12). Ancak gergek safra tasi olusumu
son derece nadirdir. Genellikle selim seyirli olan
pseudolithiasis, nadiren kolesistit ve biliyer obs-
triiksiyona sebep olur. Cok az hastada bilirubin ve
gamma glutamil transpeptidaz yiikselmeleri go-
rilmistir (4). Akut kolesistit gelistigi diisiiniilen
bazi hastalara kolesistektomi yapilmistir (4,11).
Hastamizda timefaktif safra c¢amuru batin
ultrasonografisiyle izlenmis ve herhangi bir
komplikasyona yol a¢madan 48. giinde rezorbe
olmustur. Bu siire literatiirde verilen sonografik
olarak diizelme siiresiyle uyumludur (1,2,4).

Seftriakson iilkemizde sik kullanilan genis
spektrumlu antibiyotiklerden birisidir. Bu kadar sik
goriilmesi itibariyle seftriakson kullanan hastalarda
biliyer komplikasyonlar iyi izlenmeli ve eger
komplikasyon olugmussa ila¢ kesilmelidir. Bu
ilacin kullanimi sirasinda gelisebilecek
pseudolithiasis komplikasyonunun bilinmesi, ge-
reksiz cerrahi girisimleri Onlemek bakimindan
yararl olacaktir.
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