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OZET

Piperasilin/tazobaktam (PT) genellikle gtvenli kabul
edilen ve sikca recete edilen bir antibiyotiktir. PT kul-
lanimu sirasinda nadiren de olsa ciddi bir yan etki olarak
kemik iligi baskilanmasi ile karsilasilabilir.

Burada PT'nin neden oldugu kemik iligi baskilanmasinin
goraldugu bir olgu bildirilmektedir. Elli sekiz yasinda
erkek hasta ampiyem sebebiyle PT ile tedavi edildi.

Tedavinin 20. gtintinde hastada kemik iligi baskilan-
masina baglh notropeni ve trombositopeni gelisti. Pipera-
silin/tazobaktamin kesilmesinden sonra hastanin kan
degerleri normale dondu. Bu hastada olaylarin gelisme
zamani dikkate alindiginda kemik iligi baskilanmasi-
nin sebebi olarak PT ongorild.

e Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, sessiz miyo-
kardiyal iskemi, miyokard perftizyon sintigrafisi, egzersiz
elektrokardiyogafi testi. Nobel Med 2007; 4(1):28-30
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ABSTRACT

A CASE REPORT OF BONE MARROW
SUPPRESSION CAUSED BY PIPERACILLIN
TAZOBACTAM

Piperacillin/tazobactam (PT) is a commonly prescribed
antibiotic and is generally considered safe. During treatment
with piperacillin/tazobactam bone marrow suppression
can rarely be seen as a serious adverse effect. We report
here a case of PT induced bone marrow suppression. A

58 year old man was being treated with PT for empyema.
After 20 days of treatment, he developed neutropenia and
thrombocytopenia.

The findings reversed promptly after cessation of PT. The
time of course of events suggested that PT was the cause
of bone marrow suppression in this patient.

e Key Words: Piperacillin, tazobactam, bone marrow
suppression, neutropenia, thrombocytopenia. Nobel Med
2008;,4(1):28-30

GiRiS

Kemik iligi baskilanmasi betalaktam antibiyotiklerin
onemli bir istenmeyen etkisidir.' Beta-laktam antibi-
yotiklerin bu komplikasyonu yaklasitk 60 yildir bilin-
mektedir. Ates ve dokiintiiler, beta-laktamlarin neden
oldugu nétropeninin énciil belirtileridir.? Beta-laktam
antibiyotiklerin hemen hepsi bu komplikasyona neden
olabilse de, son zamanlarda yapilan ¢alismalar, gozleri
ozellikle piperasilin/tazobaktam (PT) tizerine gevirmistir.
Bu ilaclarn kullanim stiresi uzadik¢a notropeni goriilme
olasih@ artmaktadir."? Bu yazida, ampiyem nedeniyle
PT tedavisi verilen bir hastada gelisen ve PT’ye bagh
oldugu dustntilen kemik iligi baskilanmas: sunul-
maktadir.

OLGU SUNUMU

Elli sekiz yasindaki erkek hastanin saglk taramast amact
ile cekilen posteroanterior akciger grafisinde stipheli
bir lezyon saptannus ve malignite stiphesi ile bronkosko-
pi yapilarak ug biyopsisi alinms. Ayni gece nefes darhig
ve sol gogus agrisi sikayetiyle klinigimize basvurdu.
Posteroanterior akciger grafisinde solda hidropnémo-
toraks saptandi. Plevra sivisi incelemesi ekstida karak-
terinde ve notrofil hakimiyetinde olan hastaya toraks
tipt takildi. Ttp sonras: hastada ampiyem gelisince
ampisilin-sulbaktam 4x1 gr intravenoz (IV) olarak
baslandi. Plevral sividan gonderilen drnekte piperasilin,
amikasin, siprofloksasiline duyarli Pseudomonas
aeruginosa treyince tedavi 3x1 gr IV PT ve 1x1 gr IV
amikasin olarak degistirildi. Hastanin yatis1 esnasmda
16kosit 7600/mm?, hemoglobin 12,2 gr/dL, hematokrit
%36, trombosit 329000/mm?, notrofil 5300/mm?3,
lenfosit 1400/mm?, monosit 600/mm?, sedimentasyon
82 mm/saat ve C reakdif protein (CRP) 175 mg/L idi.
Biyokimyasal testlerinde bbrek fonksiyon testleri, elek-
trolitleri ve karaciger fonksiyon testleri normaldi. Anti-
biyotik tedavisi alinda sedimentasyon 82mm/saatten

62 mm/saate ve CRP 175 mg/L’den 25 mg/L’ye geriledi.
Antibiyotik tedavisinin 20. gtintinde atesi 38,5°C oldu.
Fizik muayenesinde atesini acgiklayacak infeksiyon odag
saptanmadi. Balgam incelemesinde az nétrofil, az epitel
goruldu, mikroorganizma gortilmedi. Balgam, kan ve
idrar kalturt alindi. Kan sayimmda 16kosit 1100/mm?,
hemoglobin 11,5 gr/dL, hematokrit %32, trombosit
60000/mm?, notrofil 200/mm?3, lenfosit 600/mm?,
monosit 200/mm? bulundu.

Kemik iligi aspirasyonunda hticreden zengin olan kemik
iliginde her ti¢ seride matiirasyon kusuru oldugu tespit
edildi. Hastanin kemik iligi baskilanmasimn PT’ye bagh
oldugu dusiintilerek PT kesildi ve tedavisine siproflok-
sasin 400 mg 2x1 ve klindamisin 3x900 mg ile devam
edildi. Amikasine devam edildi. Piperasilin/tazobaktam
kesildikten sonraki 3. giinde lékosit 2600/mm?, notrofil
800/mm?, trombosit 100000/mm? bulunurken 7.giin
sonunda kan sayiminda lokosit degeri 7000/mm?,
notrofil 4100/mm?, trombosit 180000/mm? bulundu.
Amikasin tedavisi 31 giine, siprofloksasin ve klindamisin
ise 11 giine tamamlandi. Alinmis olan balgam, kan ve
idrar kulttirlerinde tiremesi olmadi. Takipleri stiresince
atesi tekrarlamadi ve sikayetleri geriledi. Cikis 6ncesinde
bakilan sedimentasyon 20 mm/saat, CRP 4 mg/L bu-
lundu.

TARTISMA

Piperasilin, aminobenzil penisilin derivesi olan ve
klinikte Esherichia coli, Proteus mirabilis, Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella, Enterobacteraceae ailesi, Citro-
bacter infeksiyonlarinda ve febril nétropeninin ilk ba-
samak tedavisinde kullanilan bir antibiyotiktir. Beta-
laktamazlara duyarh olan piperasilin genellikle beta-
laktamaz inhibitorti olan tazobaktamla kombine olarak
kullanilmaktadir. Bu kombinasyon (Piperacillin 4 gr,
Tazobactam 0,5 gr), beta-laktamaz tireten mikroor-
ganizmalara kars1 genis etki spektrumuna sahiptir ve
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parenteral olarak kullanilir.3 Piperasilin tazobaktamin
en stk gortilen istenmeyen etkileri arasinda asirt duya-
rlilik, diyare, norotoksisite, hepatotoksisite, elektrolit
ve baz dengesizligi sayilabilir.3 Kemik iligi baskilanmast,
bircok beta-laktam antibiyotikte gortilebilen ciddi bir
istenmeyen etkidir.3 Piperasilin45 ve PT'nin'78 de bu
istenmeyen etkiye neden oldugu son zamanlarda bildi-
rilmistir. Bu istenmeyen etki, siklikla uzun streli ve
yiiksek doz PT kullanimi sonucunda olusur? ve ilacin
kesilmesi ile geri déntstimltdur. Kemik iligi baski-
lanmasi muhtemelen kemik iligindeki prekuirsorlere
olan direkt toksisiteye baghdir. Bu nadir goriilen isten-
meyen etki hemen her zaman tedavinin 10. giintin-
den sonra gortliir.8 Birlikte hafif trombositopeni ve
immiin aracilikli hemolitik anemi goriilebilir.9

Bizim vakamizda PT tedavisinin 20. giintinde notropeni
gelisti. Hastamiza PT 13,5 gr/gtin dozunda toplam 270
gr (240 gr piperasilin) verilmisti. Peraltanin yapmis
oldugu bir ¢alismada toplam 198 gr altinda piperasilin
alan hastalarda hic¢ nétropeni gortilmezken, 198-240
grarasinda alanlarda %33,3 , 240-324 gr arasinda alan-
larda %40 ve 324-612 gr arasinda alanlarda %66,7

oraninda nétropeni gordlmustir.?

Klinik pratigimizde kemik iligi baskilanmast gibi ciddi
komplikasyonlardan korunmak icin antibiyotik se¢imi
ve tedavi siiresi iyi belirlenmelidir. Uzun stireli PT teda-
visi uyguladigimiz hastalarda, 6zellikle onuncu gtinden
sonra seri kan sayimlari yapmal ve ates ve dokintii gi-
bi onctl belirtiler agisindan hastalar yakindan izlen-
melidir.? Eger klinik ve laboratuvar olarak iyilesme
gozleniyorsa mimkin olan en kisa siirede tedavi ke-
silmelidir. Piperasilin tazobaktam tedavisi eriskinlerde
kilodan bagimsiz olarak kullanildig: icin 6zellikle zayif
olan hastalarda alternatif antibiyotiklerin se¢imi aklinza
gelmelidir. Piperasilin tazobaktam tedavisi altinda hiicre
sayilarinda erken dénemde ve hizli dusisler goruldi-
gtinde, immiin aracitl mekanizmalarin da buna katkida
bulunabilecegi akilda tutulmalidir. '©

SONUC
Sonug olarak, klinik pratigimizde sik olarak kullanilan

ilaclanm bazi nadir ancak ¢nemli yan etkileri olabilecegi
unutulmamalidir.
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