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SUBAKUT MYELO-OPTIK NOROPATI
Kronik Bobrek Yetmezligi Hastasinda
Antitiiberkiiloz Tedavi Sonras1 Gelismis
Nadir Bir Sendrom - Olgu Sunumu
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Subalut myelo-optik naropati olarak bilinen ndrolojik bastalik sensoriyel bakim
polindropati, myelopati ve gérme kaybivla kavakterlidiv. Hemen titm vakealar clioguinol
Ridllaanimina bagl olarak ortaya giknustir. Cogu Japonyea'dean bildirilmistir. Bu yazidea
tiremik bir bastada antitiiberliiloz tedaviye bagh olarak ortaya ¢iknitg SMON teikesi
sunudmugstur, Yaptiguniz literatiir arastirmasnida benzer ozelliklerden bahseden sadece
bir yayiun varlhidn dikatimizi celmistin,

Anabtar sézciikler: Antitiiberkiiloz iedavi, Etambutol, Prognoz, Subakut myelo-optik
néropati, Tedavi, Tiberkiiloz.

Subacute myelo-optic neuropatby- Case reporit

A nertrologic disorder which known as sitbacute myelo-optic neuropathy (SMON)
characterized by a predominantly sensory neuwropathy, myelopathy and visuel impairnent.
Almost all instances of this disorder have beeir shown to follow usage of clioguinol, Most
cases have occured in Japan. In this paper we present a case SMON indiced by
antitirhercudons treatment in wremia. In the search for literatire we disclosed only one
report which has similar properties.

Key words: Antituberculous treatment, Ethambutol, Prognosis. Subacute myelo-oplic
newuropathy, Treatmend, Tubercilosis.

1955-1970 ydllan arasinda Japonya'nin bir ve kisa donemdeki prognozu acisindan ayrntl ola-
cok yerinde her yil yaklagik 1000-2000 aras: sayica in- rak tartsilnistir, Literatiirde benzer 6zelliklere sahip
san subakut myelo-optik noéropati (SMON) olarak ta- sadece tek bir yayinn varhgn dikkati cekmektedir (1),

nialnusur (3). Hastalhik genellikle subakut, bazen
akut bir sekilde gelisen myelopati, optik néropati ve
sensoriyel tutulusun hakim oldugu sensorimotor po-

Olgu sunumu:

25 yasinda erkek. 8 yildir kronik bobrek yvetmezli-
oi tanwsiyvla haftada 3 glin hemodialize girmekte, Ege
Universitesi Romatoloji Klinigine 10-2-98 tarihinde
gorememe, denge bozuklugu, bacaklarda glicstzliik,
ayaklarda kecelesme, biiyiik abdestini kagirma, yap-
ngin hisedememe, peniste sertlesme kusuru sikayet-
leri ile basvurdu.

lindropati ile karakterlidir, Hastahigin clioquinol adh
intestinal antiseptik ve antidiareik ilagla cok keskin
bir birlikteligi vardir. Nitekim ilacin Japonya'da piya-
sadan cekildigi 1970 yilindan sonraki 1971 yilinda sa-
dece 15 SMON vakasi bildirilmistir (2). Bu calismada
tremilk bir hastada antitGberkiloz (antithe) tedavi
sonrast gelismis olan SMON tablosu klinik, labaratuar

Hastaya 97 Agustos aymda sol dizde tiiberkiiloz
(tbey artriti nedeniyle antitbe tedavi verilmis. 50 kg
olan hastaya tedavide; 6 mg/kg izoniazid, 12 mg/kg
rifampisin, 25 mg/kg etambutol, 40 mg/kg morfazi-
namid ve piridoksin baslannus.
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ayaklarda kecelesme, gérme keskinliginde azalma,
dengesizlik baslamus. Zamanla bu sikeyetler giderek
siddetlenmis. Klinige basvurmadan dnceki son 1 ay
icerisinde bacaklart wuimaz olmus, dengesi kaybol-
mus, bitytk abdestini kacirvor ve yaparken hissede-
mivormus, penisi sertlesmivormus. Gorme yetenegi-
ni kaybetmis ayaklarinda daha belirgin olmak tizere
el ve ayaklan iyice uyusuk hale gelmis. The ilaclan
subat ayt basinda kesilmis.

Hastanm norelojik muayenesinde; biling acik, ko-
operasyon ve oryentasyon tamdi. Meninks irritasyon
kamitlarnt negalifti. Kranial sinir muayenesinde 1sik
persepsivonu diizeyinde gorme yetenegi kaybi, 1sik
reaksiyonunda bilateral yavaslama ve goz dibi baki-
sinda optik disklerde thml solukluk, damarlarda in-
celme saptandr. Motor muayenede altta proksimalde
375, distalde her iki ayak ekstansiyonu 1/5, fleksiyo-
nu 3/5 dizeyinde bulundu. Derin tendon reflekleri
(DTR) altta artmisti. Kremaster ve karin cildi reflelssi
iki vanli alinirken anal refleks kayipu. Babinski bila-
teral ilgisizdi. Ustte DTR normoaktifti ve iistte patolo-
jik refleks yoktu. Altta diz topulk testi thmli bozukuu.
Bu bulgu parapareziye sekonder olarak distindldi.
Serebellar muayene normal olarak degerlendirildi,
Duyu muayenesinde dort yanl eldiven ¢orap tarz ve
sakral dermatomal yiizevel duyu kaybr meveuttu, alt-
ta vibrasyon ve pozisyon duyusunda azalma saptan-
d.

[Masta haftada 3 giin kronik bobrek yetmezligi ne-
deniyle hemodializ programma alinmust. Labaratuar
analizlerinde; Sedimentasyon: 100 mm/saat, Hic:
%22, Hb: %7.4 g, Lokosit 6100/mm3, Trombosit:
179000/mm3, Ure: 267 mg/dl, Kreatinin: 8.6 mg/dl,
Na: 138 mEq/l, K: 6.2 mEq/], Ca: 10.8 mg/dl, P: 8.6
mg/dl (N: 2.3-4.5), Mg: 3.8 mg/dl (N:1.5-2.6), Ferritin
>1000ng/ml (N:20-400) bulundu. Aclik kan sekeri,
karaciger fonksiyon testleri. ALP, albumin, globulin,
kollesterol, trigliserid, demir, bakuwr, seruloplazmin
diizeyleri normaldi. Antintikleer antikor negatifti. Pa-
rathormon diizeyi 606 pg/ml (N: 12-72) saptand. B12
ve folal normal sinwrlardaydi, HIV ve sifilis serolojisi
negatil saptandi. Hepatit serolojisi arastirildiginda
HCV pozitifligi saptandr. Aynica gecirilmis HBV ve
HAV ile uyumlu bulgular saptandi. Lomber ponksi-
yon normal sinirlardaydr, (Basing 150 mm su, protein
30 mg/dl seker 36 mg/dl, 3 1okosit, eritrosit vok)

Elektromiyogralik (EMG) incelemede altta belir-
gin sensorimotor polindropati saptandi. Beyin sapi
audituar uyarulnus potansivel (BAEP) calismasinda
normal sonuclar elde edidi. Somatosensoriyel uyartl-
mis potansiyel (SEP) calismasinda ise yanit elde edi-
lemedi. Viztiel uyartilmis potansivel arastirmasinda
patern reversal uyaranla (PVEP) yanit elde edilemez-
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ken flash uyaranla (FVEP) bilateral 130 msn'de yanit
kaydedildi. Akeciger gralisinde kalsifive lenf nodlan
ve sol akciger lateral duvarinda plevral kalinlasma
vardr. Diz graflilerinde her iki dizde renal osteodistro-
fi bulgulari ve sol dizde eklem arah@inda ileri daralma
ve artriti diistindtren bulgular gésterildi.

Hastanin lomber manyetik rezonans goriinttileme
(MRG) tetkiki osteoporoz ile uyumlu bulgular disinda
normaldi, Kranial MRG'de ise bulbus lokalizasyonlu
bilateral simetrik hiperintens lezyonlar saptandi. Bul-
gular oncelikle myelinopati lehine degerlendirildi
(Resim 1).

Olgu klinik bulgular ve anamnez esliginde kronik
bobrek yetmezligi zemininde antithe tedaviye sekon-
der gelismis SMON olarak degerlendirildi. Zaten ke-
silmis olan antitbe tedavi tekrar baslanmadr. Hastanin
anemisine yonelik 2 {inite eritrosit stispansivonu ve-
rildi, Tedavinin kesilmesinden 30 giin sonra gaita in-
kontinanst ve empotans tablosu diizelmisti. Geldigin-
de 1sik persepsiyonu olan gorme keskinligi 50. gline
gelindiginde bilateral 1,5 metreden hareket algilaya-
bilir durumdaydi. Hasta bu algilamayt bilateral gérme
adacigr sayesinde yapabilmekteydi. Renk algilama ve
cisim tanima yetenegdi ise kayipt. Paraparezi tama va-
kin diizeldi, bilateral distik ayak ise 3+/5 dizevine
geldi. 30. glinde sol dizde artrit bulgulart tekrar basla-
di. Bunun tzerine atthnu bobreklerden olmayan izo-
niazid ve rifampisin piridoksin esliginde tekrar bas-
landi. Ilaclarn verilmesi SMON kliniginde kotiilesme

(Resim 1)



yaratmadi. Olgunun klinik takibi hala strmelktedir.
Tartisma:

Clioquinol adls ilag diinyanin birgok verinde turist
diaresi ve kronik gastroenterit tedavisinde yillarca
kullaninusur. Ozellikle Japonya'da SMON olarak ad-
landirlan nérotoksik hastaliga yol acugr saptandikian
sonra oral kullanmmdan kaldinlnustur, Tim diinyada
oldugu gibi tlkemizde de bazi dermatolojik hastalik-
larda topikal kullammi ise hala devam etmektedir.
Norotoksik hastaligin klasik gidisi bacaklarda giderek
yukar c¢ikar tarzda uyusma, halsizlik, glicstizlik,
stinkter paralizileri ve optik sinir tutulusu seklindedir.
Japonya'dan bildirilmis 752 vakalik genis bir seride
kadin hakimiyeti saptanmistir (460 kadin, 292 erkelk)
(6).

Hastalik aynr ilacm kullanmma bagl daha nadir
olmak tizere Hindistan ve cok daha nadir olmak (ize-
re Avrupa'da da ortaya ¢tknustin. Japoen halkinda has-
talik insidansimnin bu denli yiiksek olmasinda genetik
ozellikler, viruslar, dzellikle 2. diinya savast sonrast
ortaya ¢iktigi varsaytlan bir takim ¢evresel (oksinler
spekiilasyon konusu yapimis fakat kesin bir yargiya
varlamanustr (6,8}, Patogenezde clioguinolun direk
norotoksik etkisi on planda gibi gorilmektedir. Fakat
ilacin, hiicre icinde toksik bazi metallerin birikimini
[asilite etigini ve norotoksisitenin bu yolla oldugunu
iddia eden yazarlar da vardir (11,

[Tayvan calismalan ve otopsi vakalarnda Jama-
ican noropatisine benzer sekilde spinal kordda pos-
terior (Ozellikle fasikulus gracilis) ve lateral kolonla-
rin tutuldugu, optik sinir tutulusu oldugu gosterilmis-
lir (6,9). EMG ve sinir biopsisi calismalarinda perife-
rik noropatinin cok siddetli olmadigi belirtilmekte
duysal semptomatolojinin daha ¢ok spinal kord k-
kenli oldugu iddia edilmektedin. Lomber ponksiyon
bulgular genelde normaldir, 9010 vakada thiml prote-
in artist saptanabilir €2).

[lacim kesilmesi ile motor bulgular diizelme egili-
mindedir Hastalarnn %80' takip eden 12 ay boyunca
diizelme kapasitesine sahiptir. Sensoriyel bulgular ise
kalcr clima egilimindedir. %10 hastada viziiel semp-
tomlarin Hizelmesi oldukea doyurucu olur. Hastala-
rim 10w ise viziiel bozukluk belirgin yetersizlik
varatacak schilde kalicidin, Prognoz acisindan kadin-
erkek farks yoktur 60 yas Gzeri ve ilact uzun stire kul-
lanan hastalann prognozu daha kéuidiin 00 yasmn al-
tndaki hastalarin von3' 1 vil sonunda islerine donebi-
lir hale gelir. Hastalarm 9610 hayatlanm yardimla
stirdiirebilir halde kalir, Ozellikle uzun stre clioqu-
inol kullanmug hastalarn %13'inde relaps olur. Relaps
2068 vakada ilk 18 ay icerisindedir (10),
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SMON Kklinigi ile bagvuran hastamizin aymicy ani-
sinda akla gelebilecek multipl skleroz, Devic Hastali-
a1, nutrisyonel defektler, romatolojile patolojiler ve
the enfeksiyonunun santral sinir sistemi tutulusu la-
baratuar ve klinik bulgular esliginde ayirt edilmistir.

Hastamizin klinik tablosu acikeca antittiberkiiloy
tedavi ile iliskilidir. Uremi zemininde antithe tedavive
sekonder gelismis SMON tablosu literattr taramiiniz-
da sadece 1 vaka olarak saptannustr (1), Hastanin
klinik tablosunun hangi antithe ilaca baglanabilecegi
konusunda ise dncelikle etambutolit  sorumlu tut-
maktayiz, Aulime bobrek yoluyla olan bu ilacin optik
noropati ile olan iliskisi cok iyi bilinmektedir (4,3),
Ozellikle hemodializ hastalannda dializ Gncesi ilacm
serumda toksik diizeylere ¢ikmast optik noéropatinin
daha da siddetli olmasina neden olmakiadr (7). Tla-
o toksik etkilerine daha siddeti maruz kalinmasi
diizelme acisindan hastalann sanslanni azalumakia-
dir. Polinropati acisindan bakildiginda zemindeki
kronik bobrek yetmezligi ve antitbe tedaviyi birlikte
degerlendirmek gereklidir. Polindropati yapma riski
nisbeten daha viiksek olan izoniazid yanmnda profi-
laktik olarak piridoksin verilmis clmasi: attlimr karaci-
gerden olan izoniazid ve rifampisinin tekrar basln-
mast ile klinik kotilesmenin olmayist bizi bu ajanlar-
dan uzaklastrnusur. Kronik habrek yvetmezliginin po-
lindropati tablosuna olan katkisinin niteligini ise ayu-
retmek miimkiin olmamistir. Aulnm etambutol gibi
bobrek yoluyla olan morfazinamidin klinik tabloya
olan etkisi de degerlendirilmesi gereken bir baska
noktadir. Fakat bu ilacin daha sik beklenen hepato-
toksisite yan etkisinin hastamizda ortaya ctkmayisi
olaydan sorumlu gjanin etambutol oldugunu diistin-
diurmekrtedir (4).

Hastamizda MRG'de saptanan bulbus lokalizas-
yonlu hiperintens lezyonlarin natiirii de acik degildir.
Myelinopati olarak degerlendirilen bu lezyonlarn
toksik ajana bagh olabilecegi distiniImiistic (Resim
1), Bununla birlikte kronik bobrek yeumezliginin ve-
ya yine bununla baglanul daha 6nee olmasi muhte-
mel elektrolit diizensizliklerinin bu lezyonlardan so-
rumlu olabilecegi akla yakin bir bagka diistincedir.
Lezyonlarin lokalizasyon itibaryla tim klinik wblo-
dan sorumlu olamayacagr ise belirtilmesi gereken
anemli bir noktadir, Myelopati lokalizasyonu acisin-
dan ézellikle conus medullaris ve lomber bolgenin
parsiyel etkilenmesi on planda gibi gériinmektedir.

Hastanuzin prognozunun clioquinol iligkili SMON
tablosuna gore farkli olacagim distinmekteyiz, 3 ay-
lik izlemimizde hastanin sadece 1,5 metreden hareket
algilayabilmesi, oplik sinirde atrofiye gidisi gosteren
atizdibi bulgularinin olmast viziel fonksiyvonlarn ye-
tersiz diizelecegini distindirmektedir. Potens ve



sfinkter kusurunun 30 glin icinde diizelmesi dikkati-
mizi cekmistir. Myelopati semptomlari ve polindropa-

ti de orta derecede diizelen bulgular olmuslardir.
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