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Ozet

Siklosporinin en 6nemli klinik endikasyonu; transplantasyon sonrasi organ reddinin profilaksisidir. immunosupresan etkinliginin yani sira ayrica; romatoid
artrit, psoriazis, nefrotik sendrom, atopik dermatit, tiveit gibi bazi otoimmun hastaliklarin tedavisinde de kullanilmaktadir. 62 yasinda kadin hasta bayginlik
gecirme ve nobet sikayetiyle acil servise basvurdu. Genel durum orta, apatik, uykuya meyilli olan hasta postiktal olarak degerlendirildi. Vital bulgulari nor-
mal olarak degerlendirilen ve muayene sirasinda generalize tonik klonik ndbet goriilen hastaya 10 mg i.v. diazepam tedavisi verildi. Levotirasetam 20 mg/kg
intravenoz inflizyonu baslandi. Beyin BT (bilgisayarli tomografi), Diflizyon MR(manyetik rezonans) ve MR(manyetik rezonans) cekilen ve néroloji ile konstilte
edilen hastada acil nérolojik patoloji saptanmadi. Ozge¢misinde hastanin [6semi tanisi oldugu, siklosporin tedavisi aldigi ve birkac giin énce kiir saglandig
ogrenildi. Takip amacl yogun bakim yatisi yapildi. Olgu Calismamiz nérotoksik etkisi oldugu bilinen siklosporinin yalnizca nébet sikayetiyle de karsimiza
cikabilecegini ve etki mekanizmast ile ilgili yeni arastirmalara ihtiyag oldugunu géstermeyi hedeflemistir.

Anahtar kelimeler: siklosporin, nébet, malignite

Abstract

The most important clinical indication of cyclosporine is the prophylaxis of organ rejection after transplantation. Besides immunosuppressant activity; used
in the treatment of some autoimmune diseases (rheumatoid arthritis, psoriasis, nephrotic syndrome, atopic dermatitis, uveitis) It was aimed to show that
seizures may occur due to cyclosporine use in patients diagnosed with cancer. 62-year-old female patient was admitted to the emergency service with com-
plaints of fainting and seizure. The general condition was moderate, apathy and the patient was evaluated postictal. During the examination, a generalise
tonic clonic seizure was seen. The patient whose vital signs were evaluated to be normal and who had generalized tonic-clonic seizure during examination
was given 10 mg i.v. diazepam treatment was given. Levotiracetam 20 mg / kg intravenous infusion was started. No immediate neurological pathology
was detected in the patient, who underwent brain CT (computed tomography), diffusion MRI (magnetic resonance) and MR (magnetic resonance) and
was consulted with neurology. We was informed that the patient had leukemia diagnosis, received cyclosporine treatment, and was cured a few days ago.
Follow-up intensive care hospitalization was performed. Our aim was to show that cyclosporine, known to be a neurotoxic effect, may be confronted with
only a seizure complaint and that new research on the mechanism of action is needed.
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bazi otoimmun hastaliklarin tedavisinde de kullanilmakta-
dir'”. Kuru g6z sendromu'®, vernal konjuktivit'?, atopik
keratokonjuktivit gibi pek ¢ok okiiler hastaligin tedavisinde
yaygin kullanimi bulunmaktadir'-'°.

Siklosporinin terapotik kullaniminda karsilagilan en
6nemli sorun; bobrekler iizerinde ciddi toksik etkilerin
(nefrotoksisite) goriilmesidir. Karsilagilan diger yan etkiler
arasinda; norotoksisite, hepatotoksisite, hiperlipidemi, hir-

Giris

Siklosporin; tedavide oral, intravendz ve oftalmik yollar ile
uygulanmaktadir. Oral ¢dzelti ve yumusak jelatin kapsiil
formlarinin yani sira, intravendz inflizyon igin konsantre
¢ozelti formu da bulunmaktadir. Siklosporinin en dnemli
klinik endikasyonu; transplantasyon sonrasi organ reddinin
profilaksisidir'2. Oral formiilasyondan siklosporin absorp-

siyonu; gastrointestinal kanaldaki safra tuzlarinin varligina
ve pankreatik enzimler tarafindan sindirilmeye baglidir. Bu
nedenle formiilasyonda siklosporin biyoyararlanimi diisiik-
tiir ve birey i¢i/bireyler aras1 degiskenlik géstermektedir's.
1980 yilinda immunosupresiyon etkinliginin bulunmasi
ile; organ reddi hizinda ciddi bir azalma, basari ile sonugla-
nan nakiller ve artmis hasta uyumu goriilmiigtiir' 4>,
Immunosupresan etkinliginin yamsira ayrica; romatoid
artrit, psoriazis, nefrotik sendrom, atopik dermatit, uveit gibi

sutizm, gingivalhiperplazi, lenfoproliferatif timor olusumu,
bulanti, kusma ve tremor bulunmaktadir'-''2, Bu olgu sunu-
munda kanser tanis1 olan hastalarda, siklosporin kullanimi-
na bagli nobet goriilebilecegini gdstermek amaglandi.

Olgu Sunumu

62 yasinda kadin hasta bayginlik gecirme ve nobet sikaye-
tiyle acil servise basvurdu. Genel durum orta, apatik, uyku-
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ya meyilli olan hasta post iktal klinik olarak degerlendirildi.
TA(tansiyon):134/79 mmhg, Nabiz:117/dk, satiirasyon:85
%, ates:36,7, glukoz:316 mg/dl, EKG(elektrokardiyogram)
normal siniis ritmi olarak degerlendirildi. Hastane bagvuru-
sundan 10 dakika sonra ilk muayenesi sirasinda tekrar no-
bet geciren hastanin kan gazi analizinde PH:7.4, PC0O2:38.6
mmhg, HCO3:27.2, WBC (white blood cell):11 10%/pl, he-
moglobin:12.6 g/dl, platelet:195 10%/ul. Karaciger ve bdb-
rek fonksiyon testleri normal idi. Muayene sirasinda hastada
goriilen nobet generalize tonik klonik nobet idi. 10 mg i.v.
Dizepam verildi. Levatirasetam 20 mg/kg intravendz serum
fizyolojik i¢inde 30 dk inflizyon yapildi. Sonra idame 20 mg/
kg/giin intravendz dozda levatirasetam infiizyonu baslandi.
Nobet sonrast TA:230/110 mmhg olarak belirlendi. Esmo-
lol tedavisi intravendz baslandi. Hastanin ¢ekilen beyin BT
(bilgisayarli tomografi), diflizyon MR (manyetik rezonans)
ve MR goriintiilemeleri normal olarak degerlendirildi. Beta
bloker (esmolol) tedavi sonras1 TA:150/70 mmhg’a geriledi.
Noroloji ile konsiilte edilen hastada acil ndrolojik patoloji
diisiiniilmedi. Ozgegmisinde hastanin 16semi tanis1 oldugu,
siklosporin tedavisi aldig1 ve birkag giin dnce kiir saglandig
Ogrenildi. Takip amacli yogun bakim yatist yapildi.

Tartisma

Noronal aglarm elektriksel aktivitesinde asir1 artiglara bagli ola-
rak nobet goriiliir'*!. Daha dnce epilepsi tanist almamig hasta-
da goriilen nobetlerin %6°s1; status epilepticusun ise %9 unun
ilaglara bagli olarak ortaya ¢iktig1 diistiniilmektedir'*!5.

Nobete neden olabilecek ilag gruplar; analjezikler (me-
peridin), anestezik ajanlar (propofol), anti bakteriyel ajanlar
(florokinolanlar), antidepresanlar (bupropion, maprotilin,
trisiklik antidepresanlar), antineoplastik ajanlar (klorombu-
sil), antipsikotik ajanlar (klozapin), kontrast madde, immiin-
stipresanlar ve immiinmodiilatorler idi. (interferonlar)!®!’
Hastamizda siklosporin disinda ndbete neden olabilecek
farkli bir ajan kullanim1 bulunmamakta idi.

1-18 yas aras1 206 vakanin incelendigi retrospektif bir
calismada siklosporin baglanan 17 vakanin altisinda (%35.3)
siklosporine bagli yan etkiler goriildii. En fazla goriilen yan
etkiler hipertansiyon, hirsutizm, gingival hiperplazi, mono-
liasis ve anemiydi'®.Hastamizda nobetle birlikte hipertansi-
yon da goriildii fakat ilk gelis muayenesinde tansiyon 0l¢ii-
mii normal sinirlarda olarak degerlendirildi.

Mendosa ve Tune!>!¢ siklosporin verdikleri hastalarinda
kreatinin yiiksekligi, Kari ve ark.'®?° gingival hipertrofi ve
bobrek tutulumu saptamiglar ve ilacin kesilmesiyle bu et-
kilerin diizeldigini bildirmislerdir. Hirano ve ark.'®2' %45,5
oraninda kronik nefrotoksisite saptamislardi. Hastamizin
bobrek fonksiyon testleri normal sinirlardaydi. Chen LW
ve arkadaslar1 18 yas alt1 hastalarda yaptiklari retrospektif
bir ¢aligmada siklosporinin kronik kullaniminin daha kii¢iik
yaslarda daha fazla ensefolapatiye neden oldugunu goster-

mislerdi*?. Noroloji tarafindan da degerlendirilen hastada
ensefolapati diistiniilmedi. Handreck A ve arkadaslar1 sik-
losporinin parenteral kullaniminin ratlarda nébet esiginde
degisiklik yapmadigini gostermislerdi®.

Bizim vakamizda 2 kez nobet gozlenmis ve ndbet et-
yolojisinin aragtirtlmasinda siklosporin yan etkisi disinda
herhangi bir organik paterni olan nobet diisiiniilmemistir.
Hastanin santral sinir sistemi gorlintiilemelerinde herhangi
bir patolojiye rastlanilmadi. Rutin labaratuvar tetkiklerinde
serum glukozu, serum Na’u normal siirlarda idi, tekrarla-
yan tetkiklerde de degisim olmadi. Hastanin hipoksi oykiisii,
akciger hastaligi bulunmamakta idi. Siklosporinin 36 saate
kadar uzayan yar1 6mriiniin oldugu belirtilmekte fakat birey-
sel farkliliklar gosterdigi bilinmekte idi.

Sonug

Calismamiz ndrotoksik etkisi oldugu bilinen siklosporinin sa-
dece nobet sikayetiyle de karsimiza ¢ikabilecegini gdstermis-
tir. Hem acil hekimleri hem de noroloji hekimleri tarafindan
ndbet etyolojisini belirlerken, santral nedenler ile birlikte ilag
yan etkileri de distiniilmeli; bazi ilaglarn, toksik olmayan
dozlarda da olsa nobete neden olabilecekleri unutulmamalidir.

Sozlii Bildiri olarak sunulmustur: 14.Ulusal Acil Tip
Kongresi, 5th Intercontinental Emergency Medicine Cong-
ress, Sth International Critical Care and Emergency Medi-
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