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OZET

EROGLU S. Acil servise 6zkiyim amagli ilag alma sikayetiyle bagvuran
hastalarda gériilen elektrolit bozukluklari. Hacettepe Universitesi Tip
Fakultesi, Acil Tip Uzmanlik Tezi. Ankara, 2013

Zehirlenme, acil servislere (AS) basvuran hastalar arasinda o6nemli
morbidite ve mortalite nedenlerindendir. Zehirlenmeye yonelik ilag spesifik
tedavi yaklagim kilavuzlarinda kan elektrolit degerlerinin rutin tetkik edilmesi
dnerilmektedir. Bu g¢alismada Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi Acil Tip
Anabilim Dali Erigkin Acil Servisine 1 Ocak 2005 ile 1 Subat 2013 tarihleri
arasinda bagvuran yuksek doz ila¢ zehirlenmesi tanisi alan 18 yas ve Uzeri
hastalar retrospektif olarak incelendi. Hastalarin demografik o6zellikleri ve
tetkik edilen kan degerleri kaydedildi. Calismaya alinan 323 hastanin yas
ortalamasi 27 (18-72 arasi) yil olarak belirlendi. Hastalarin, 67'si erkek
(%20.7), 256’s1 kadindi (%79.3). En az basvuru subat ayinda iken en sik
basvuru nisan ayindaydi. Hastalarin % 77,1’inin gunlik onerilen dozun
uzerinde ilag aldigi belirlendi. Alinan ilaglarin siralamasinda % 21,1 ile
nonsteroid anti-inflamatuvar ilaglar en sik iken onu % 20,5 ile parasetamol,
%17,7 ile selektif serotonin geri alim inhibitori, % 15,5 ile trisiklik
antidepresan izlemekteydi. Bu ilaglarin toksik dozdaki alimlari ile kan Na®,
K*, BUN, kreatin, AST, ALT, INR, kardiyak enzimler ve kan gazi degerleri
arasindaki iliski incelendi. Sonucta sadece yiiksek doz NSAIi alimi ile Na*
degerlerindeki degisiklik istatistiksel olarak anlaml bulundu. Bu ¢alisma ile
yuksek dozda ilag alimi ile olusan zehirlenme vakalarinda, tetkikler
planlanirken tetkiklerin ilaca spesifik duslnerek sinirlandiriimasini
Onermekteyiz.

Anahtar kelimeler: elektrolit, yiksek doz ilag alimi, NSAIi, trisiklik

antidepresan, parasetamol, selektif serotonin geri alim inhibitora



ABSTACT

EROGLU S. Electrolyte disturbances in patients who have arrival
complaint of suicide by taking drugs/medications to emergency
department. Hacettepe University Faculty of Medicine, Emergency
Medicine Thesis. ANKARA, 2013

Intoxication cases are considered one of the most important causes of
morbidity and mortality among the patients addmitting to emergency
departments. Evaluation of blood electrolyte levels is recommended in drug
specific treatment guidelines in intoxicaiton cases. In this study the files of
patients above 18 years old who were diagnosed drug intoxication in
Hacettepe University Faculty of Medicine Adult Emergency Department.
between 1st January 2005 and 1st February 2013 were retrospectively
evaluated. Demographic profiles and blood test results of the patients were
recorded. There were 323 patients and the median age was 27 (18-72)
years. Sixty seven (20.7%) patients were male and 256 (79.2%) were female.
While the most admission month was April, the least was February. It has
been detected that 77.1% of patients have taken more than the daily
recommended dose. As we compare the drugs: nonsteroidal anti-
inflammatory drugs (NSAID’s) were the first with 21.1%; paracetamols were
second with 20.5%; selective serotonin reuptake inhibitors were third with
17.7% and tricyclic antidepressants were fourth with 15.5% ratio. The
relations between toxic dose intake of these drugs and blood sodium,
potassium, BUN, creatine, AST, ALT, INR, cardiac markers and blood gase
analyses were investigated. Only relation between serum sodium levels and
intake of toxic dose of NSAID’s have been found statistically significant. As a
result of this study we suggest that blood testing in high dose of intoxication
cases must be planned specific to the drug.

Key words: electrolyte, drug overdose, nonsteroidal anti-inflammatory
drugs, tricyclic antidepressants, paracetamol, selective serotonin reuptake

inhibitors
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1. GIRIS VE AMAG

ilaglar ve kimyasal maddeler belirli bir miktarin tizerinde alindi§i zaman
zehirlenmeye neden olur. Zehirlenmeler, zehirli maddenin, kazayla veya
intihar amaciyla alinmasina, sanayide calisanlarin zehirli madde ile surekli
temas etmesine ve tipta onerilen ilacin devamh kullaniimasina bagli olarak
meydana gelebilir. Kazayla olusan zehirlenmeler, evlerde ve daha c¢ok

gocuklarda goralur.

Zehirli madde genellikle agiz yoluyla alinir ve akut bir tablo ile kendini
gOsterir. Agizdan alinan zehirli maddelerin yaklasik yarisini ilaglar, digerlerini
temizlik maddeleri, kozmotikler ve petrol deriveleri olusturur. Zehirlenme acil
servislere (AS) basvuran hastalar arasinda onemli morbidite ve mortalite

nedenlerindendir.

Yuksek dozda ilag alimi, tim dinyada zehirlenmeler arasinda en yaygin
neden olarak yerini korumaktadir. Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) bir
yilda yaklagik 2-5 milyon yuksek dozda ilag alimi hastasi gorulmektedir [1].
Hastalar, duzenli aldiklari ve doktorlari tarafindan Onerilen trisiklik
antidepresanin (TSA) yuksek dozda alindi§inda oldurtcu olabilecegini, ya da
antihistaminiklerin daha az oldurucu olabilecegini bilemeyebilirler. Burada
doktorlarin -daha ilaglar regete edilirken 6zkiyim riskinin belirlenmeye
calisiimasi konusundaki- rolt ¢ok dnemlidir. Bu grup hastanin, ylksek ilag
dozuna bagh sorunlar disinda, intihar girisiminde bulunmayla sonug¢lanmig
sureci gbézden kagiriimamali, hekimin adli kayitlarla ilgili roline 6nem

verilmelidir [2].

Zehirlenmelerde meydana gelen ciddi bozukluklar birgcok vakada,
zamaninda ve uygun tedavi ile tamamen duzelmektedir. Bazilarinda ise kalici
sekellerle, vyeterli tedavi edilmeyen vakalarda ise ¢ogunlukla o&limle

sonucglanmaktadir.



Batun bu bilgiler 1s1ginda AS’lerdeki zehirlenme vakalari, hem genglerde
sik gorulmesi, hem de hastalarin ¢cogunun dogru yaklasimla tamamen

iyilesme gostermesi nedeniyle glincelligini ve dnemini hala korumaktadir.

Biz bu calismada, AS’e bagvuran 6zkiyim amagl ilag alan zehirlenme
vakalarindaki  elektrolit  bozukluklarinin  tiplerini  ve bu elektrolit

bozukluklarinin, alinan ilaglarla iligkisini degerlendirmeyi amagladik.

2. Genel bilgiler

Zehirlenme, bir maddenin organizmanin herhangi bir sisteminin
igleyisini olumsuz yonde etkilemesiyle meydana gelir. Hlcre fonksiyonlarini
degistirebilir veya bozabilir, organ fonksiyonlarini dedistirebilir, diger
maddelerin organizmaya alimini, atiimini veya transportunu etkiliyebilir.
Mesleki, cevresel, eglence amacli veya tibbi kdkenli olabilir. Zehirli madde
inhalasyon, insuflasyon, yutma, kutandz, mik6éz membranlar gibi yollarla

alinabilir.

Bdlgesel zehir kontrol merkezleri zehirlenmis hastalarin yonetiminde
yardimci bir unsurdur. Bu merkezde calisan personel olasi toksinlerin
yonetimi ve atilimi konusunda genis kaynaklara sahiptir. Ayrica bu konuda
egitilmis ve uzman Kigileri barindirirlar. Toksik maruziyetten suphelenilen ve
ayrintil degerlendirme gerektiren durumlarda bu merkezlere danisilarak

uygun tani ve tedavi hizmetinin verilmesi saglanabilir [3].
2.1 Zehirlenmig hastaya ilk yaklagim

Zehirlenmis  hastanin  tedavisinde  oncelik  kardiyopulmoner
fonksiyonlarin degerlendiriimesi ve stabilizasyonudur. Hava yolu, solunum,
kan basinci, kalp hizi stabilize edildikten sonra sicaklik, oksijen degeri,
hipoglisemi gibi anormal durumlara yonlenilmelidir. ilk stabilizasyon sonrasi
bir yandan fizik muayene ve ayrintili anamnez saglanirken diger yandan da
spesifik antidot tedavisi distunulmelidir. Hipoglisemi, degismis mental durum

ve nobetle gelen her hastada dusunulmelidir [4]. Naloksan, solunum



depresyonu olan hastaya hava yolu guvenligi saglanana kadar uygulanabilir.
Pozitif bir cevap entubasyon ihtiyacini ortadan kaldirir. Flumazenil
tanimlanmamis yuksek doz ilag alan hastalarda endike degildir. Kronik
benzodiazepin kullanan hastalarda flumazenil, siddetli gekilme sendromlarina
neden olabilir. TSA veya baska nobete neden olabilecek ilag alan hastalarda
flumazenil nobeti tetikleyebilir. Miyozis, naloksan uygulanmasinin tek
endikasyonu olmamalidir, ginkl miyozise neden olabilecek birgok baska ilag
vardir. Ayrica bazi opioidler pupil capinda degisiklige neden olmazlar (érn.

meperidin, propoksifen) [5].

Fizik muayene (FM) icin zehirlenmis hasta tamamen soyulmalidir.
Hastane personeline zarar verebilecek toksin maruziyeti olan hastada, uygun
korunma ve dekontaminasyon saglanmalidir. Hastanin genel gorinimu
degerlendiriimeli, ajitasyon, konflizyon ve uykuya egilime dikkat edilmelidir.
Cilt siyanoz, kizariklik, terleme veya kuruluk, yaralanma ve enjeksiyon izi
agisindan incelenmelidir. Artmis tukurak veya kuruluk agisindan orofarenks
dikkatli incelenmeli, artmis bronkore veya hisilti icin akciger, ritim icin kalp
oskulte edilmelidir. Hastadan veya elbiselerinden alinan koku tani agisindan

ipucu saglayabilir.
2.2 Toksidromlar ve Antidotlar

‘Toksidrom’  terimi, belirli  toksinlerin  olusturdugu bulgu ve
semptomlarin gruplar halinde tanimlanmis halidir. Bu semptomlar genellikle
yasamsal belirtiler ve klinik olarak belirgin u¢ organ hasarinin kombinasyonu
olarak en iyi sekilde tanimlanir. Klinik olarak yararli oldugu kanitlanmis
belirtiler; santral sinir sistemi (SSS) (biling durumu), oftalmik sistem (pupil
capi), gastrointestinal (Gi) sistem (peristaltizm), dermatolojik sistem (cilt
kurulugu, terleme vb), mukdéz membranlar (nemlilik, kuruluk vb) ve
genitoliriner sistem (GUS) (Uriner retansiyon, idrar inkontinansi vb)

bulgularidir. Tablo 2.1 6nemli toksidromlari icermektedir.



Tablo 2.1 Yaygin Kullanilan Toksidromlar

Toksidrom Ornek Ajanlar En Sik Bulgular Ek Semptom ve Bulgular Olas! Girigimler
Opioid Eroin Santral sinir sistemi depresyonu,  Hipotermi, bradikardi. Solunum destegi
Morfin myozis, Olim, solunum arresti ve akut  Veya nalokson
Oksikodon '
akciger hasarina bagl
gelisebilir.
Sempatomimetik ~ Kokain Psikomotor ajitasyon, midriazis, = N&bet, rabdomiyoliz, miyokard Sogutma,
Amfetamin terleme, tasikardi, hipertansiyon, infarktiisii. Olim; ndbet, benzodiazepinlerle
hipertermi kardiyak arrest ve sedasyon, hidrasyon
hipertermiye baglh gelisebilir.
Kolinerjik Organofosfatli Muskarinik etkiler (saliVasyon, Bradikardi, miyozis / midriazis, Hava yolunun
insektisitler lakrimasyon, terleme, bulanti, nébet, solunum yetmezligi, korunmasi ve
Karbamatli kusma, idrar yapma, defekasyon, paralizi. Olim; paralizi, solunum desteg;,
insektisitler bronkore) bronkore ve nébetlere bagh atropin, pralidoksim
Nikotinik etkiler (kas solunum arresti nedeniyle
fasikilasyonlari ve gligsuzlik) gelisebilir.
Antikolinerjik Skopolamin Biling degisikligi, midriazis, kuru ~ No&bet, disritmi, rabdomiyoliz.  Fizostigmin (eger
Atropin kizarik cilt, idrar retansiyonu, Olim, hipertermi ve disritmi uygunsa),
azalmis barsak sesleri, nedeniyle gelisebilir. benzodiazepinlerle
hipertermi, kuru mukéz sedasyon, sogutma,
membranlar destek tedavi
Salisilat Aspirin Biling degisikligi, respiratuvar Dislik dereceli ates, ketonuri.  Coklu doz aktif
Keklik tzimu yagr  alkaloz, metabolik asidoz, Oliim, akut akciger hasarive  kémiir,
tinnitus, hiperpne, tasikardi, beyin 6demine bagh potasyum
terleme, bulanti, kusma gelisebilir. replasmaniyla idrar
alkalinizasyonu,
hemodiyaliz
Sedatif hipnotik Barbitiratlar Bilingte kotiilesme, konusmada Stupordan komaya, solunum  Solunum destegi
Benzodiazepinler bozulma, ataksi depresyonu, apne, bradikardi
Hipoglisemik Sdlfonilireler Biling degisikligi, terleme, Paralizi, konusmada bozulma, Glukoz igeren IV
Insiilin tasikardi, tuhaf davraniglar, nébet. solusyonlar,
hipertansiyon Olim, nébetlere ve degisken  miimkiinse oral
davraniglara baglh gelisebilir. yoldan besleme,sik
kan sekeri 6lgim,
oktreotid
HalUsinojenik Fensiklidin HalUsinasyonlar, disfori, Hipertermi, midriasis, bulanti,  Genellikle destek
Lizerjik asit anksiyete sempatomimetik semptomlar  tedavi
dietilamid
Psilosibin
Meskalin
Serotonin SSGl'leri Biling degisikligi, artmis kas Tum vicutta aralikh tremor. Sogutma,
Maperidin tonusu, hiperrefleksi, hipertermi  Olim hipertermiye bagli benzodiazepinlerle
Cesitli ilag gelisebilir. sedasyon, destek
etkilesimleri: tedavi,siproheptadinin



Dekstrometorfan, teorik yarari var
monoamin

oksidaz inhibitorleri,

trisiklik

antidepresanlar,

diger SSGller ve

amfetaminler

Ekstrapiramidal Haloperidol Distoni, tortikollis, tremor, kas Koreatetoz, hiperrefleksi, Difenhidramin
Fenotiazinler rijiditesi nobetler Benzotropin
Risperidon Benzodiazepinler
Olanzapin

Kisaltma: SSGI = Selektif serotonin geri alim inhibitor.

2.3 Toksikolojik Tarama

Kan velveya idrar araciligiyla yapilan toksikolojik tarama testleri, gogu
hastanin degerlendirmesini ve yonetilmesini dnemli oranda etkilemez. Diger
yandan, serum duzeyinin hastanin tedavisini ve yonetimini etkiledigi
toksinlerde bulunmaktadir. ilag diizeyinin élciilemedigi tarama testlerinde test
sonuclari hastanin semptomlariyla bagdasmayabilir. idrar tarama testlerinde
pozitif sonu¢ ¢ogu maddeye karsi alinabilir; ¢gunkd kullanilan maddenin ne
kadar uzun sureden beri kullanildigina bagl olarak miktari, vicut sivilarinda
glnler veya haftalar boyunca olgulebilir. Ayrica ilaglar arasindaki ¢apraz

reaksiyonlara bagli yanlis pozitif sonuclar alinabilir[3].

Elektrolit duzeyleri, HCOjz; duzeyine bagli metabolik asidozun
belirlenmesinde yardimcidir. Ac¢iklanamayan ve direngli metabolik asidoz
varliginda oksalat kristalleri icin (etilen glikol zehirlenmesi gosterir) idrar
tetkiki, serumda salisilat, metanol ve etilen glikol duzeyleri olgulmelidir.
Metanolun veya etilen glikolun, metabolizmasi sonrasinda asit ortaya
cikarken, aspirinin dizensiz ve yavas emiliminden dolayi da metabolik asidoz
ge¢ ortaya cikabilir. Bu ylzden normal arteriyel kan gazi (AKG) veya
elektrolit seviyesi metabolik asidozu diglamaz. Methemoglobinemi veya
karboksihemoglobin varliginda nabiz oksimetresi ile yaniltici olarak dusuk

Olcllen durumlari dogrulamak igin AKG kullanilr.



2.4 Dekontaminasyon

Gastrik dekontaminasyon, bilinmeyen ilaglarla zehirlenen hastalarin
klinik durumlarini nadiren etkiler ve rutin kullanimi Onerilmez [6, 7]. Aktif
komur (AK) ile dekontaminasyonun, yuksek dozda bilinmeyen ilag
alimlarinda veya spesifik zehirlenmelerde, hastalarin klinik durumunun
iyilesmesi Uzerindeki etkisi kanitlanmamistir [5]. Sadece belirli bazi ilag
gruplarinda ve ylksek dozda ilag aldigi belirlenen, destek tedavi ihtiyaci olan
ve ilk 1 saat icinde gelmis olan bazi hastalarda uygulanmasi dtsunalebilinir.
Bu ilag gruplari beta blokérleri, kalsiyum kanal blokorleri, ve TSA’lari
icermektedir. [8, 9]. Bir c¢alismada zehir kontrol merkezinin 3 yillik
g6zleminde, basvuran hastalarin hemen hemen hepsinin AK'U ilk 1 saatten

sonra aldigi ortaya ¢ikmistir [10].

AK uygulanacaksa 50 gr oral solusyon genellikle yeterli olmaktadir. AK
uygulamanin net endikasyonu; hava yolu korunmus bir hastada, AK'e
baglanma 06zelligi olan veya bilinmeyen bir ilacin yakin zamanda alinmis
olmasidir. AK’e sinirh olarak baglandigi bilinen izole ilag veya madde
alimlarinda (demir, lityum, kursun, hidrokarbonlar, toksik alkoller) uygulama

endikasyonu yoktur.

Tekrarlayan dozlarda AK uygulamasindaki amag¢ alinan toksinin
eliminasyonunu arttirmaktir. Yari mrd uzun olan ve dugtuk hacimde dagilan
toksinlerin eliminasyonunda tekrarlayan dozda AK’'Un faydasi buyuktir.
Teofilin, karbamezapin, fenobarbital, kinin ve dapson gibi ilaglarla olan ve
hayati tehdit eden zehirlenmelerde, tekrarlayan dozlarda AK uygulamasiyla
bu ilaglarin vicuttan atilimi hemodiyaliz ve kdémlr hemoperfliizyonu ile

karsilastirilacak dizeyde ylUksektir [11].

Tum bagirsak irrigasyonu polietilen glikol solusyonuyla yapilir ve
kanitlanmis bir faydasi yoktur. Sirekli salinan ve ylksek derecede toksik
madde almig hastalarda, yakin zamanda lityum veya demir gibi agir
metallerin alindi§i durumlarda kullanilabilir. ilag paketgiklerinin bagirsaktan
atilmasi icin kullanilir. Genellikle yerlestirilen bir nazogastrik (NG) tip



yardimiyla uygulanir ve solusyon surekli inflizyon seklinde, 1-2 L/saat

hizinda ve rektal ¢ikis berraklasana kadar verilir[5].

Gastrik lavaj, sadece hastanin yuksek derecede toksik ila¢ (kalsiyum
kanal blokéri ve TSA) maruziyeti sonrasi dakikalar iginde (1>saat)
gorulmusse  dusundlmelidir.  Tanimlanmamis maddelerle  zehirlenme
vakalarinda gastrik lavajin faydasi gosteriimemistir; ancak bu konuda,
secilmis yiksek riskli hasta gruplarinda yapilmis calisma yoktur. ipeka
surubunun, zehirlenme vakalarinda klinik durum Uzerinde bir faydasi
gOsteriimemigstir ve AS’lerde kullanimi kisa stirmastir. Bulimia hastalarinin

uygunsuz kullanmasi nedeniyle kullanimi kisitlanmistir [5].

idrar alkalizasyonunda, bazi 6zel toksinlerin, (salisilat, klorpropamid,
fenobarbital, klorofenoksoherbisidler) idrar pH'inin alkaliye c¢evrilmesiyle
atilimi hizlanir. Genellikle sodyum bikarbonatin (NaHCO3z) 1-2 mEqg/kg IV
bolus veya 1 saatte 3-4 mEgkg IV infiizyon seklinde verimesiyle
gerceklesir. idrar pH'1 (potansiyel hidrojen) 7.5-8.5 arasinda olana dek yakin
takip edilmelidir [12]. Serum pHInin 7.50-7.55’in Uzerine ¢ikmasina izin
verilmemelidir. Geligebilecek hipokalemi tedavinin devam edebilmesi igin
diizeltiimelidir. ilgili riskler voliim yiiklenmesi, pH degisikligi ve hipokalemidir.
Bu yiizden volim ve sodyum (Na') yukini tolere edemeyen, hipokalemisi
olan ve bodbrek yetmezligi olan hastalarda idrar alkalinizasyonu

kontrendikedir.

Hemodiyaliz, genellikle hayati tehdit etme olasiigi olan ve bu
yontemin kullaniimasinin zorunlu oldugu 06zel toksinlerin maruziyetinde
uygulanir. Bu uygulamayla barsaktan absorbe edilmis, AK’e baglanmayan
maddeler uzaklastirilir ve ana bilesikle birlikte aktif toksik metabolitlerin
ortadan kalkmasi saglanir[13].Hemoperfizyon, hemodiyaliz cihazinin
devresine AK doldurulmus filtre takiimasiyla elde edilir. Bu sekilde
hemodiyaliz cihazinin kullanimini sinirlayan proteine baglanma ve molekuler
blyuklUk gibi etmenleri ortadan kaldirir. Hemofiltrasyon; fenobarbital, fenitoin,
gibi toksin alimlarinda, ama en sik teofilin ve karbamezapin asiri dozlarinda
kullanihr [13].



Go6ze olan maruziyetlerde vakit kaybetmeden ve mumkinse AS’den
once hasta goruldugu anda suyla veya izotonik siviyla yapilan irrigasyon ile
tedavi edilir. YUzeyel dekontaminasyon hastanin tamamen soyulmasi ve
suyla yikanmasiyla saglanir. Bu iglemler igin hastane personeli koruyucu
giysiler giymelidir. Bu iglemler icin kullanilan ekipmanlar ve hastanin tim
giysileri kontamine kabul edilmelidir. Bu iglemler mimkuinse hasta AS’e

girmeden once yapilmahdir.
2.5 Non-steroid anti-inflamatuvar ilaglar

Non-steroid anti-inflamatuvar ilaglar (NSAIi), siklooksijenaz (COX)
enzim inhibisyonu yapan yaklasik 20 ilaci icermektedir. NSAIil'lar etkili
antipiretik, analjezik ve antiinflamatuvar ilaglardir. Genis terapétik araliklari
nedeni ile, NSAIl'lar akut allm ve doz asiminda géreceli olarak glivenilir

ajanlardir. Nadiren ciddi komplikasyonlara yol acgarlar.

Aspirin ve diger salisilatlar hari¢c olmak Uzere, NSAil'lar, arasidonik
asitten prostoglandin Uretimi icin sorumlu olan COX enzimini, tersinir olarak
inhibe ederler. Antiinflamatuvar etkileri prostoglandin sentez inhibisyonu ile
olur. Fakat prostoglandine baglh olmayan mekanizmalar aracihdi ile notrofil
inhibisyonu yapabilirler. NSAil'lar hipotalamusta prostoglandin  E;'nin
inhibisyonu aracihidiyla antipiretik olarak da gorev vyaparlar. Ayrica
prostoglandin aracili hiperaljeziyi ve lokal agri liflerinin uyarilarini azalttiklar

da gorulmektedir [3].
2.5.1 Farmakoloji ve Farmakokinetik

NSAii’lar, COX'u kompetetif olarak baskilar ve bu gruptaki ilaclarin
hem terapotik hem de yan etkilerini meydana getirirler. COX-1, bobrekte ve
GI yolda bulunur ve vaskiler hemostazdan, Gi duvar bitiinliginden ve renal
hemostazdan sorumludur. COX-1 baskilanmasi trombositlerdeki tromboksan
A2yi azaltir ve agregasyonu engeller. COX-2 inflamatuvar mediyatorler
tarafindan aktive edilir ve inflamasyon alaninda vazodilatasyon ydnetimden

sorumlu olan, vaskuler gecirgenligi arttiran ve agri liflerini uyaran



prostoglandinleri  dretir. COX-2 baskilanmasi, antitrombosit etkileri

olmaksizin, agri kesici ve inflamasyon giderici etkileri ile iligkilidir [14].

Tim NSAITlar, Gl yoldan hizlica emilir ve gogu yaklasik 2 saat icinde
pik degerine ulasir. Yuksek konsantrasyonda alinmasi pik degerini 3-4 saat
geciktirir. Bunlar zayif asittirler ve %90’dan fazla oranda proteinlere
baglanirlar. Eliminasyonda hepatik metabolizma birinci yoldur ve %10’dan az
bir kismi bobreklerden atilir. Buyluk ¢cogunlugunun yari 6mru 8 saattir. Ancak
yari émri 30 saati bulan fenilbutazon ve piroksikam gibi NSAil’lar da vardir
[14].

2.5.2 Klinik belirtiler

NSAil'lar géreceli olarak giivenilir ilaglardir ancak terapétik dozlarda
bircok yan etkisi bulunmaktadir. Bu komplikasyonlarin gogu nadirdir. Kronik
NSAIi kullanimiyla olugan bébrek yetmezligi ve Gi kanamaya bagli morbidite
ve mortalite, NSAIl'larin yiiksek dozda akut alimlarina gére daha fazladr.
Akut doz asimlarinda klinik etkileri genel olarak alimdan sonraki 4 saat icinde
gerceklesir. COX-2 reseptor selektivitesi ylksek konsantrasyonlarda
kayboldugundan bu ajanlarin doz asimlarinin selektif olmayan NSAIi’lara
benzer sekilde zehirlenmeye yol agmasi beklenir. En yaygin toksik etkiler, Gi
distres (bulanti, kusma, epigastrik agri, Gi hemoraji) ve SSS baskilanmasidir.
SSS etkileri biling degisikligi, hallisinasyon, kas c¢ekilmeleri ve ndbettir. Kas
segirmeleri lokal veya yaygin olabilir ve siklikla 2-7 saat sonra grand-mal

ndbetlere gidis olur.

2.5.3 Tani

Konsantrasyon olgum testleri, ilag konsantrasyonu ile klinik arasindaki
korelasyon zayifligindan dolayi gereksizdir. Kasitli ila¢ alan hastalar i¢in tam
kan sayimi, protrombin zamani, serum elektrolitleri, serum kreatinini (Kr) ve
kan Ure azotu temel parametreler olarak g6z ©onlnde tutulmalidir.
Dogurganlik ¢gaginda olan butun kadin hastalardan gebelik testi istenmelidir.
Anlamli respitatuvar sistem ya da SSS zehirlenmesi mevcut ise asit baz

durumu tayin edilmelidir [14].



2.5.4 Tedavi

NSAii’lara bagli  zehirlenme vakalarinin ¢ogunda hastalar
asemptomatik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Semptomatik olan hastalarin
gcogunda da destek tedavisi yeterli olmaktadir. NSAIl alan hastalarda
oncelikle hava yolu acgikligi saglanmali, solunum ve dolasimin yeterli olup
olmadigi degerlendiriimeli ve gerekirse desteklenmelidir. Hastaya yasam
destegi uygulanirken, ilaci vucuttan uzaklagtirma teknikleri uygulanmalidir.
Mide lavaji ve AK ile dekontaminasyon uygun hastalara baslanmalidir.
Semptomatik olan hastalarda tekrarlayan dozlarda AK endikasyonu vardir.
Hastada hipotansiyon varsa uygun sivi destegi baslanmali ve gerekirse
vazopressor ila¢ tedaviye eklenmelidir. Nobet gegiren hastalarin ndbetleri,
benzodiazepin ile kontrol altina alinmahdirlar. Fizik muayenede Gi
semptomlar ve mental durum degerlendiriimeli ve gerekirse H, reseptor
blokérii veya proton pompa inhibitérii verilmelidir. NSAil'lar proteinlere
yuksek oranda baglandiklarindan hemodiyaliz faydasizdir ve bu ilaglarin

spesifik antidotu yoktur.

Hasta baska ilag almamigssa ve asemptomatikse 4-6 saat izlemden
sonra taburcu edilebilir. Mental durum bozuklugu, anormal yasamsal
bulgular, elektrolit bozuklugu veya bdbrek fonksiyon bozuklugu varsa hasta
mutlaka izlenmeli ve destek tedavisine devam edilmelidir. Ozkiyim amagli

ila¢ alan hastalarda mutlaka psikiyatrik degerlendirme yapilmahdir [3].

2.6 Parasetamol

Parasetamol, zehir merkezlerine en sik bildirilen ve recetesiz
satilabilen en poptler agri kesicilerdendir [3]. Parasetamol tablet, kapslil, jel

veya sivi formlarda bulunabilir.

Onerilen doz erigkinlerde 4-6 saatte 650 ile 1000 miligram, gocuklarda
15 miligram/kg’dir. Erigkinlerde maksimum doz 4 gram ve c¢ocuklarda 75

miligram/kg’'dir. Alimdan sonra Gi sistemden hizlica emilir ve serumda en
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yuksek seviyeye 30 dakika ila 2 saatte ulasir. Asiri doz alimlarinda en yuksek

serum seviyeleri genellikle 2 saat sonra goérulur [3].

Terapotik dozlarda parasetamol baglica sulfasyon ve glukuronidasyon
yoluyla karacigerden metabolize olurken, %95 oraninda inaktif konjugatlari
olugur ve bu konjugatlar idrarla atilir. Yuzde besten az bir kismi dogrudan
bobrekten elimine edilir. Akut terapotik dozlarda %4-5 oraninda, sitokrom
P450 vyolagiyla detoksifiye edilerek elimine edilir. Olusan N-asetil-p-
benzokinonimin (NAPQI) okside edilir ve bu da hizli bir sekilde hepatik
glutatyon tarafindan bdbrekten elimine edilen toksik olmayan parasetamol
merkapturat bilesigine detoksifiye olur. Kronik yada yiksek doz kullaniminda
glukronid ve sulfat konjugasyon metabolik yollari doygunluga ulagir ve daha
onemlisi glutatyon depolari tikenir. Glutatyon depolarinin normalin %30’'unun
altina inmesi durumunda NAPQI birikimine bagh karaciger ve bdbrek

toksisitesi gdzlenir [15-17].
2.6.1 Klinik

Parasetamol zehirlenmesine, c¢ogunlukla adolesanlarda ve geng
erigkinlerde rastlaniimaktadir [18]. Erken tani ve tedavi, morbiditeyi ve
mortaliteyi en aza indireceginden olduk¢ca onemlidir. Klinik bulgular esas

olarak 4 evrede incelenmektedir [19].

1. Alimdan sonraki ilk 0.5-24 saat: Bu evrede bulanti, kusma,
istahsizlik, halsizlik, solukluk, terleme gorulebilecegi gibi,
hasta tamamen asemptomatik de olabilir. Bitin laboratuvar
bulgulari normal olabilir. Bu evrede diger bulgu ve
semptomlar varsa eglik eden baska bir ilag olup olmadigi
arastirlmahdir.

2. Alimdan sonraki 24-48 saat: Sag ust kadran agrisi, sarilik,
oliguri, ve bilirdbinemi, koagulasyon testlerinde bozulma,
karaciger fonksiyon testlerinde yukselme gorulebilir. Alanin
aminotransferaz (ALT) ve aspartat aminotransferaz (AST)

enzim yuksekligi hepatotoksisitenin onde gelen
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bulgularindandir. Antidot tedavisi uygulanmasa da hastalarin
bircogunun KC enzimleri bu evrede kadameli olarak
duzelebilir.

3. Alimdan sonraki 72-96 saat: Hepatotoksisitenin en fazla
goruldugu evredir. Bu evrede hastalar tamamen semptomsuz
olabilecegi gibi, koma ve hayati tehdit eden kanamanin eslik
ettigi fulminan hepatik yetmezlik olacak kadar da agir olabilir.
KC enzimleri ¢ok yuUkselebilir. Karaciger hasari belirginse,
hiperbilirbinemi, protrombin zamaninda uzama, metabolik
asidoz, ensefalopati ve karaciger disfonksiyonunu yansitan
diger bulgular olabilir. Plazma duzeyi toksik dozda olan
vakalarin %2-4’iinde hepatik yetmezlik ve 6liim goralir. Olim
genellikle 3. ve 5. glnlerde olur. Ciddi zehirlenme bulgulari
olan hastalarda %25 oraninda renal yetmezlik gorulebilir.
Renal yetmezlik NAPQI'nin karacigerdekine benzer sekilde
dogrudan toksik etkisi nedeniyle veya karaciger yetmezligine
ikincil olarak geligebilir (hepatorenal sendrom).

4. Almdan sonraki 4 gun-2 hafta: Bu evre iyilesme fazidir.
Hayatta kalan vakalarda karaciger fonksiyonlari tamamen

normale donebilir.

Parasetamol zehirlenmesi 140 mg/kg tek dozda veya 24 saatte 7,5 gr
alindiginda ortaya cikar. Laboratuvarda ilag duzey tayininin yapilmasi,
hastalarda zehirlenmeye ait klinik bulgularin nonspesifik olmasi nedeniyle,
hem mortalite ve morbidite agisindan, hem de tedavinin suresi agisindan
klinisyene onemli bilgiler verebilir. Literatlrde ilag duzeyleri ve klinik bulgulari
degerlendiren bir¢cok ¢alisma bulunmakla birlikte en ¢ok kabul géren Rumack
ve arkadasglari (ark.’lari) tarafindan yapilan ¢alismadir [20]. Bu ¢alismada
retrospektif olarak tedavi almayan vakalardaki plazma parasetamol diizeyi ile
gorulen zehirlenme bulgular degerlendirilerek bir grafik olusturulmustur.
‘Rumack-Matthew nomogram!’ olarak adlandirilan bu grafikte 4. saat plazma

parasetamol duzeyi 200mcg/mL ve Uzeri olan vakalarda zehirlenme
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bulgularinin goéruldugu gosterilmistir (Sekil 2.5.1). Ancak FDA (Food and
Drug Administration) bu grafikteki egriyi daha guvenli araliga cekerek
onaylamistir. Bu yeni grafikte, serum parasetamol dlizeyi 4. saat 150 mcg/mL
Uzerinde olmasi toksik kabul edilmistir. Ancak bu grafinin ila¢ alindiktan sonra

4-24 saat arasinda kullaniimasi gerektigi unutulmamalidir [15].

Alinan parasetamol miktarina ve plazma duzeyine bagh olarak akut
zehirlenmenin ciddiyeti degisebilir. Hepatotoksisitenin gelisme ihtimali ise,
plazma parasetamol duzeyine ve ila¢ alindiktan sonra gegen zamana bagl

olarak ‘Rumack-Matthew nomogrami’ Gzerinden belirlenmektedir.

Hepatik hasarin en guvenilir gostergesi, 4. saatte alinan plazma
parasetamol dizeyidir. Kronik yada tekrarlayan maruziyet durumlarinda ve ilk

20 saatlik sure diginda alinan parasetamol duzeylerinde uygulanmamaktadir.
2.6.2 Tedavi

Parasetamole bagli zehirlenmelerde erken teshis ve N-Asetil sistein
(NAS) ile tedaviye erken baslanmasi mortalite ve morbidite acisindan
oldukga 6nemlidir. Oncelikle hastanin yasam bulgularinin gézden gegirilmeli,
ardindan detayli 06ykli alinarak fizik muayenenin tamamlanmasi
gerekmektedir. Sonrasinda zaman  kaybetmeden toksik etkenin

dekontaminasyonu gerekmektedir.

Parasetamol zehirlenmesinde saglik kuruluglarina erken basvuran
hastalarda oncelikli olarak gastrik lavaj uygulanmalidir. Ancak gecikmig
vakalarda hem ilacin hizli emilimi, hem de NAS tedavisinin basari sansinin
yuksek olmasi nedeniyle gastrik lavaj gereksizdir. Buna kargsin parasetamol
ile birlikte yasam tehdit eden TSA gibi ilaglarin veya yavas salinimli oldugu
bilinen ilaclarin alim hikayesi varliginda, gecikmis bile olsa gastrik lavaj
Onerilmektedir[3]. Gastrik lavaj sonrasi absorbsiyonu engelleyen AK'Un
veriimesi tedavide etkindir. AK’Un ilk 2 saatte uygulanmasi parasetamol
absorbsiyonunu etkili bigimde engelledigi bilinmesine ragmen, ilag alimindan

sonra 4 saate kadar uygulanmasi 6nerilmektedir [14].
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Sekil 2.5.1 Yuksek Doz
Parasetamol tedavi semasi

Parasetamol alimi

Gegen sire bilinmiyor
yada 24 saatten
fazlaysa

Gegen slire 4 saatten
azise

Gegen slire 4-24 saat
arasl

Bilinmeyen alim?

Gastrointestinal
dekontaminasyon igin
degerlendir

Gastrointestinal
dekontaminasyon igin
degerlendir

Parasetamol duizeyi
ve karaciger fonksiyon

>4 saat

paraseti\mol dlzeyi testlerini génder.
gonder ilk doz NAS ver
|
1 1 I

Parasetamol > 10
mcg/ml veya AST,
ALT artmigsa

Dizey 8 saatten erken
cikacak ise

Diizey 8 saatten geg
cikacak ise

ilk doz NAs ver (ilk 8 Hayir Evet
saatte) Destek tedavisi NAS'a devam

Duzey bak
(nomogram)

Eger
pH<7.3
PT>100

Kreatinin> 3.3
Biling degisikligi

Toksik ise NAS Toksik degilse
tedavisi semptomatik tedavi

Karaciger nakliigin
degerlendir

14



Akut parasetamol zehirlenmesinde c¢esitli doz ve surelerde kullanilan
bircok tedavi klavuzu bulunmaktadir. “The American College of Emergency
Physicians’ klavuzunda 4. saatteki serum parasetamol dizeyi 150 mcg/ml ve
Uzeri olan veya karaciger yetmezligi gorilen her hastada NAS tedavisi

onerilmektedir [15].

NAS tedavisinde zaman geciktikce hangi protokol uygulanirsa
uygulansin hepatik hasari dnlemede yetersiz kalinabilinir. NAS tedavisine ilk
8 saat icinde baslanmasi ile hepatotoksisitenin %100’e yakin oranda
dnlenebilecegdi bildirilmistir. ilag alimindan 8 saat sonra gelen hastalar antidot
etkinligi agisindan kritik olan sureyi agsmig oldugu ig¢in, serum parasetamol
duzeyi ve ALT duzey tayini mutlaka yapilmali ve tedaviye bir an oOnce

baslanmalidir [21].

GUnumuzde en ¢ok kabul géren FDA tarafindan onaylanmis olan oral

ve intravendz (iV) tedavi protokolii Tablo 2.5.1’de gdsterilmistir.
Bu protokolde standart olarak 72 saat NAS uygulanmasi 6nerilmektedir.
Standart oral tedavide;

Yukleme dozu: 140mg/kg yukleme sonrasinda

Idame tedavisi: 70 mg/kg 4 saatte bir 17 doz uygulanmasidir.
Intravendz tedavide ise;

Yukleme dozu: 150 mg/kg 200 ml %5 dekstroz icerisinde 15-60
dakikada

idame dozu: 50 mg/kg 500 ml %5 dekstroz igerisinde 4 saatte verilip
ardindan 100 mg/kg 1000 ml %5 dekstroz igerisinde 16 saat verilmesidir.

Hepatik ve renal yetmezIligi olan hastalarda doz ayarlamasina

gerek yoktur [21].
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Sekil 2.5.2 Rumark-Matthew
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Tablo 2.5.1 Yuksek doz parasetamol zehirlenmesinde oral NAS tedavisi [3]

Yukleme | 140 mg/kg | 150 mg/kg NAS 200 ml %5 dekstroz i¢erisinde 15-60 dakikada

idame |70 mg/kg 4|Yiikleme sonrasinda 50 mg/kg NAS 500 ml %5 dekstroz
saat arayla |icerisinde 4 saatte; ardindan 100 mg/kg NAS 1000 ml %5
17 doz dekstroz igersinde 16 saatte
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Parasetamol zehirlenmesinde, ilaci aldiktan sonra zamana bagl
olarak degisen tedavi yaklasimlari sekil 2.5.2'de verilmistir. ik 4 saatte AS’e
basvuran ve toksik diizeyde ila¢ alan hastalarda énce Gi dekontaminasyon
yapiimali ve AK verilmelidir. Eger 8 saat icerisinde serum parasetamol duzeyi
Olculebilecekse, 4. saatteki parasetamol diuzeyine gore ‘Rumack-Matthew
Nomogramrna gore degerlendirilerek idame tedaviye karar verilmelidir.
Serum parasetamol dizeyi dustUk olan hastalarda idame tedaviye gerek
yoktur. Bu hastalarda karaciger fonksiyon testleri normal ise, 4-6 saat

izlendikten sonra taburcu edilebilirler [3].

Dort-yirmidort saat araliginda AS’e basvuran hastalarin ilk
degerlendiriimesinden sonra, beraberinde baska bir ilag alip almadigi
sorgulanmali ve gerekiyorsa GIi dekontaminasyon yapilmalidir. Benzer
sekilde ilk 8 saatte serum parasetamol dizeyi olcllebilecekse NAS tedavisi
icin beklenebilir. Eger ilk 8 saat igerisinde parasetamol duzeyi belirlenemezse
hastalara ampirik olarak ilk doz NAS tedavisi verilmelidir. Bu hasta grubunda
da ‘Rumack-Matthew Nomogrami'’na gore toksik dizeyde olmayan vakalarda

idame tedavisine gerek yoktur [3].

Egder ilag alim zamani bilinmiyorsa yada 24 saati gecgmisse,
gerekiyorsa gastrik lavaj yapilip, hastaya en kisa slrede NAS verilmeli,
ardindan karaciger fonksiyon testleri ve parasetamol duzeyi i¢in laboratuara
ornek gonderilmelidir. Parasetamol dizeyi kanda 10 mcg/ml'nin GUzerindeyse
ve AST, ALT degerleri ylksekse hastada hepatotoksisite gelisme riski
yuksektir. Bu hastalarda idame NAS tedavisine devam edilmelidir. Ancak ilag
dizeyi dusik ve karaciger fonksiyon testleri normal ise NAS tedavisi
kesilebilir [3].

2.7 Trisiklik Antidepresanlar

Antidepresanlar, ilaca bagli oOlumlerin en sik Ug¢Unclu nedenini
olustururlar; bunlarin arasinda doz asimina bagh élimlere en sik neden olan
sinif TSA’lardir [22]. TSA alan hastalarin yaklasik yarisi beraberinde baska
ilaglar da almaktadir. Bu bilgi 6nemlidir, ¢iinki ¢oklu ilag alimlari, TSA’lara
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bagli zehirlenmeyi arttirmaktadir. Tek tip ilag alimina bagh TSA
zehirlenmelerinin gogu 6zkiyim amacli ilag alan geng eriskinlerde goralur, bir
saglik merkezinde tedavi gerektirir ve %75 ihtimalle klinik toksisite yaratir.

TSA’lara bagli ilag zehirlenmesi terapétik dozlarda da goérulebilir.

TSA’lar, tipki ventrikiler miyokardda oldugu gibi distal his purkinje
liflerinde Na* iyonlarinin hizl Na* kanallarina olan hareketini bloke ederek,
aksiyon potansiyelinin faz 0 depolarizasyonunu vyavaglatir. Bu sekilde
ventriktler depolarizasyon yavaglar ki, bu da elektrokardiyografide (EKG)
QRS dalgasinin  geniglemesi seklinde gorulur. Depolarizasyonun
yavaslamasi terminal QRS aksinda saga kaymaya neden olur ve bu
hastalarda sag dal blogu gorulir. Ayni zamanda periferik alfa-1 adrenerjik
reseptorleri antagonize ederek vazodilatasyon ve ortostatik hipotansiyon

yaparlar [14].

Batin TSA’lar muskarinik asetilkolin  reseptoérlerinin - kompetetif
antagonistleridir. Asetilkolin blokaji, agiz kurumasi, idrar yapamama, bulanik
gérme ve sedasyon gibi santral ve periferik antikolinerjik yan etkilerinden
sorumludur. Ajitasyon, deliryum, duygu durum bozuklugu bu ilaglarin santral

antikolinerjik etkilerinden olmaktadir [14].

2.7.1 Farmakokinetik

Tam TSA’lar benzer farmakokinetik etkilere sahiptirler. Oldukga lipofilik
olduklarindan kan beyin bariyerini kolayca gecerler ve terapotik dozlarda
alindiginda 2-6 saat i¢cinde plazma pik degerine ulagir. Bagirsaklar uzerindeki
antimuskarinik etkilerinden dolay!r motiliteyi yavaslatirlar, dolayisiyla emilim
uzayabilir. ilk gegcislerinde hepatik metabolizmaya maruz kaldiklarindan
biyoyararlanimi %30-70’lerdedir. Alfa-1 aminoasit glikoproteinlerine kuvvetli
sekilde baglanirlar. Dokulardaki TSA duzeyleri plazma duzeyleriden 10-100
kat fazladir. Vicut toplam TSA'larinin sadece %1-2’si kanda bulunur. Bu

Ozellikler nedeniyle TSA’larn vicuttan uzaklastirmada kullanilan hemodiyaliz,
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hemoperfuzyon, peritoneal diyaliz ve zorlu dilrezin neden basarisiz oldugunu

gostermektedir [22].

TSA’lar neredeyse tamamen hepatik oksidasyon ile elimine olurlar. Bu
ilaglara bagli zehirlenme, yari 6émurlerinden uzun olmaktadir. Cunku ilag
metabolize oldukga aktif metabolitler olusmaktadir. Ortalama eliminasyon
yari Oomurleri terapotik dozlarda yaklasik 24 saattir. Ancak bu sure doz
asiminda 72 saate kadar uzayabilir. TSA’lar ile ayni hepatik enzimleri
kullanan baska ilaglarin alinmasi, TSA’larin metabolizmasini inhibe ederek
yarl dmrunu uzatir. Bu yolla terapoétik dozlarda alinan TSA’lar zehirlenmeye

yol acabilir [3].
2.7.2 Kinik ozellikler

TSA zehirlenmesinde, sinus tasikardisi ve erken hipertansiyonu igeren
antikolinerjik semptomlar ilk olarak ortaya gikar. Ciddi zehirlenmelerde ndbet,
koma ve kardiyovaskuler kollaps ile karakterizedir. TSA zehirlenmesi, biling
bulanikhigiyla gelen ve EKG'de genislemis QRS kompleksi olan tim
hastalarda dusunulmelidir. Mental degisiklikler 6nceden tahmin edilemez ve
nobet geciren hastalarin %23’U ndbet 6ncesi uyaniktirlar [23]. TSA'larin sinir

sistemi Uzerine etkisi Tablo 2.6.1’de verilmistir.

Hipotansiyon, genislemis QRS kompleksiyle beraber veya tek basina
olabilir. Hipotansiyon, periferik vazodilatasyon veya miyokardiyal depresyon
sonucudur. Ciddi kardiyovaskiler kollaps gelisen hastalarin %13’Ginde ndbet
gelisir. Normal yasamsal bulgularla gelip hizla kotulesen hastalarda mortalite
orani %50°dir. Hastaneye gelirken, yolda hizla kétulesip 6len hastalarin orani
%44’tir ve bu hastalarin ¢ogu ilk bulundugunda normal yasamsal bulgulara
sahip, uyanik hastalardir. Cogu komplikasyon hastanin AS’e kabul edildigi ilk
30-60 dakika icinde gelisir [24].

TSA'lar ayrica kardiyojenik veya kardiyojenik olmayan pulmoner
0deme neden olabilirler. TSA'lara bagh akut miyokard infarktisu nadir

gOralur.
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Tablo 2.6.1 TSA’larin SSS lizerine etkileri

Periferal Sinir Sistemi Etkileri Santral Sinir Sistemi Etkileri
Antikolinerjik Eksitasyon/Uyariima
Hipertermi Ajitasyon
Midriyazis Deliryum
Anhidrozis Miyoklonik kasilmalar
Kirmizi deri Hiper-refleksi
Azalmig bagirsak sesleri Kasilma
lleus Nobet
Uriner retansiyon Hipertemi
Distandu mesane
inhibisyon
Alfa-1 Blokaiji Sedasyon
Refleks tasikardi Koma
Miyozis veya normal pupiller

2.7.3 Tani

TSA alim hikayesi tanida en yardimci gostergedir. Yetigkinlerde 10
mg/kg veya 1000 mg’dan fazla alinmasi hayati tehdit edici durumu
dusundidrmelidir. Antikolinerjik belirtiler, biling durumunda bozulma, EKG’de
uzamis QRS ve sag aks deviasyonu olan hastalarda aksi ispat edilinceye
kadar TSA zehirlenmesi duastntlmelidir (Sekil 2.6.1) [25]. TSA
zehirlenmesinde, Na* kanal blokajinin oldugu Brugada sendromuna benzer

bulgular olabilir. Normal EKG bulgulariyla TSA zehirlenmesini dislanamaz.

Serum toksikolojik o6lgim testleri, TSA zehirlenmesinde genelde
kullanigli degildir ve zehirlenme derecesini géstermez. Olgiim testleri sadece
maruziyeti gosterebilir. Tani, tedavi ve takip hastanin klinik durumuyla

beraber EKG’sine ve kardiyak monitorizasyonuna dayanir.
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Sekil 2.6.1 TSA zehirlenmesi olan ve olmayan EKG goruntileri.

A

BE

IJ /\\4 //\\ﬂ\‘v»"/\h‘\m ‘/\/ ifv}/‘aj\\\,/\f\/‘-u:f\/u" A\V/

A. TSA toksisitesine bagl sag aks deviasyonu ve 40 milisaniye QRS kompleksi. aVR'da buylk R dalgasina
ve |. Derivasyonda blylk S dalgasina dikkat edin. B. Ayni hastanin TSA toksisitesi tamamen gegctikten
sonraki EKG géruntusi. aVR'daki R dalgasinin yiikseklidi ve |. Derivasyondaki derin S dalgasi duzelmis.

2.7.4 Tedavi

Tedavi hastanin solunumunun ve hava yolunun degerlendiriimesiyle
baglar. Biling durumu belirgin kotu olan veya hizla kotulesen hastalarda
entlbasyon uygulanmalidir. TSA zehirlenmelerinde solunum depresyonu,
hipoksi, hiperkarbi morbidite ve mortaliteyi ciddi sekilde arttirir. Yogun bakim
ihityaci olan hastalarda solunuma bagli komplikasyon oranlari yiksektir. Bu
hastalarda aspirasyon pndmonisi orani %13-18'dir [26]. Hastanin ilk durumu
ve yasamsal bulgulari yaniltici olabilir; uygun tedaviye ragmen hizli
kotulesmeyle kardiyak disritmi, jeneralize ndbet ve 6lum gorulebilir. Solunum
desteginin respiratuar asidozu engellemesi cok énemlidir. Clinki asidoz Na*
kanal iletkenligini inhibe edebilir. Asin doz TSA almis hastalar pals oksimetre
ile izlenmelidir [5].
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Kusmanin indiklenmesi kontrendikedir. Orogastrik lavaj, yuksek doz
ilag almis semptomatik hastalarda uygulanabilir. Cuankt TSA’larin
antikolinerjik etkileri spontan gastrik bosalmayl yavaslattigr igin oral
alimlardan saatler sonra bile gastrik lavaj ile absorbe edilmemis ilacglar
bulunabilir. Biling bozuklugu olan ve konvulziyon gegiren hastalarda,
entlbasyondan sonra orogastrik lavaj yapiimalidir. AK hemen hemen butin
hastalara uygulanabilir [14]. TSA zehirlenmesi ydnetim semasi Sekil 2.7.2.de

verilmistir.

lleti gecikmeleri, hipotansiyon ve genis kompleksli disritmileri gidermek
igin uygulanan tedavinin ana dayanagi serum alkalinizasyonu ve hipertonik
bikarbonatla (HCO3) Na* yiiklemesidir. Hipertonik HCO3'lin optimal dozu ve
yonetim bic¢imi tam olarak tanimlanmamigtir. Baglangigta hipertonik NaHCO3
bolus (1-2 mEq/kg) veya birka¢ dakika i¢cinde hizli uygulanabilir. Her 3-5
dakikada bir ilave boluslar QRS kompleksi daralincaya kadar ve hipotansiyon
dizelinceye kadar verilmelidir. Alternatif olarak hastaya surekli inflizyonda
verilebilir. Kan pH1 7.50-7.55 arasinda tutulacak sekilde monitorize
edilmelidir. Genellikle 1 litre %5 dekstroz igine 3 ampul (132 mEq) NaHCO3
ekleyip bunun iki defa bolusu onerilir [14]. ilacin dokudan tekrar dagilimi
nedeniyle EKG normale doénmezse alkalinizasyona 12-24 saat devam

edilebilir. Bu sure icinde serum K dederi sik sik takip edilmelidir.

Hipertonik NaHCOg3 takiben lidokain, TSA’larin indUkledigi aritmilerin
tedavisinde kullanilan en yaygin antiaritmiktir. Sinif 1A (kinidin, prokainamid,
disopramid ve morisizin) ve sinif 1C (flekainid, propafenon) antiaritmikler
tamamen kontrendikedir. CUnk({ bunlarin Na® kanali (zerindeki etkileri

benzerdir ve kardiyak toksisiteyi daha fazla koétulestirebilir.

Fenitoin ile genis kompleks tasikardi ataklarinin siklik ve sudresinin

azaldigi gorllse de TSA zehirlenmesinde dnerilimemektedir [27].

Hipotansiyon igin izotonik salinle tedaviye baglanir. Eger ileti
anormallikleri mevcutsa tedaviye hipertonik NaHCOg3; eklenir. Direncli

hipotansiyon varsa inotrop ve/veya vazopressor ilaglar tedaviye eklenebilir.
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Sekil 2.7.2. TSA zehirlenmesi yonetim semasi

Hikayede veya klinikte alim

stiphesi varlig

IV kanul yerlestirilmesi

Kardiyak monitorizasyon
Pulse oksimetre
EKG
Yakin ve sirekli
gozlem

Aktif kdmdari
disin

Zehirlenmenin majoér isaretleri

Biling durumunun kéttlesmesi
Respiratuvar depresyon
Hipotansiyon

Disritmi

iletim bozuklugu

Nobet

Var

Yatis 6. saatte tekrar degerlendir

Hala major isaretler yok mu?

Bagirsak sesleri var mi?

Klinik durum iyilesiyor mu?

Psikiyatri konsiltasyonu

Taburcu
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Ekstrakorporal dolasim cevapsiz hastalarda gerekli olabilir.

Cogu hastada ndbet, ilag alimini takiben ilk 3 saatte gelisir. Nobetleri
durdurmada ilk secilecek ilag benzodiazepinlerdir. Benzodiazepine direncli
nobetlerde barbituratlar kullanilabilir. Benzodiazepinler, barbitlratlar ve
propofolun kombine kullanilmasi gereken durumlarda entibasyon ve
solunum destegi gerekir. Fenitoin antidepresana bagli nobetleri durdurmada
etkili degildir. Fizostigmin ve NaHCOg3, TSA’lara bagh ndbetleri durdurmaz.
Fizostigmin kullanimi kontrendikedir. CunkUu nobetleri tetikleyebilir veya
kardiyak toksisiteyi arttirabilir. EGer uygun medikal tedaviye ragmen nobetler
devam ediyorsa, hastanin noromuskuler blokaj yapan ajanlarla paralize
edilmesi dusunulmelidir. Bu sekilde metabolik asidoz, rabdomiyoliz ve bobrek
yetmezligi engellenebilir. Néromuskuler blokaj yapan ilaglar beyindeki nobet
aktivitesini durdurmadigindan bu hastalara EEG monitorizasyonu yapiimali

ve antikonvulzan tedaviye devam edilmelidir.
2.8 Selektif Serotonin Geri Alim inhibitorleri

Selektif serotonin geri alim inhibitérleri (SSGI), presinaptik ve
postsinaptik etkilerden yoksun olduklarindan TSA’larin aksine ¢ok az
istenmeyen farmakolojik etkilerle iligkilidirler. Bu ilaglarin genis terapotik

indekslerinden dolayi bu ilaglara bagli 6lumler yaygin degildir[28].

SSGllerinin, hizli ve tamamen emilmeleri, oral alimindan 4-8 saat
sonra zirve plazma duzeyine ulagsmalari, 6nemli ilk gegis hepatik
metabolizmaya ugramalari, ylksek derecede protein baghhigi ve blydk
dagihm hacmini icermeleri gibi benzer farmakokinetik profilleri vardir.
SSGli’leri karacigerde sitokrom p-450 izoenzim sistemi tarafindan neredeyse

tumuyle metabolize olur.

Doz asiminda ortaya g¢ikan etkilerin ¢odu SSGl'lerin terapotik
dozlardaki farmokojik etkilerinin dogrudan uzantisidir. SSGi'lerin asir doz
alimlarinda, yetigkin ve pediatrik hastalarin ¢gogu asemptomatik olarak

kalmaktadir. Asiri dozda gorulen en yaygin semptomlar bulanti, kusma,
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tremor, sedasyon ve sinus tasikardisini icermektedir. Daha seyrek olarak
midriyazis, nobetler, ishal, ajitasyon, halisinasyonlar ve hipo-hipertansiyonu
icermektedir. Siniis bradikardisi, fluvoksemin asiri dozunda diger SSGi’lerin
asir dozundan daha sik gortlmektedir. Onemli sitalopram alimlariyla iligkili
olarak geniglemis QRS dalgasi ve QT wuzamasi bildirilmigtir. Vakalarin
cogunda EKG anormallikleri 24 saat icinde yavas yavas duzelmektedir.
Serotonin sendromu vakalarinin yaklasik %10’'u akut asiri dozun sonucu

olarak olusmaktadir [3, 14].

Asirt doz SSGI alan hastalarin tedavisi gogunlukla destekleyicidir.
Klinikte biling degisikligi gortlen hastalarda dekstroz ve tiamin dusunulebilir.
Kardiyak belirtiler nadir olsa da beraberinde almis olabilecegi TSA'lar gibi
kardiyotoksik ilaglarin belirlenebilmesi igin 12 derivasyonlu EKG ¢ekilmelidir.
Sitalopram alan hastalar QT uzamasi ve ventrikuler aritmi ihtimaline gore 24
saat goOzlem altinda tutulmaldir. Hastanin stabilizasyonu sonrasi
absorbsiyonu azaltmak i¢in AK (1 mg/kg) faydali olabilir [14]. Antikonvilzan
olarak benzodiazepinler dustnulebilir. Barbituratlar muhtemelen esit etkilidir,
ancak daha sedatif oldugundan hemodinamik durumu stabil olmayan

hastalarda uygun olmayabilir [3].

Serotonin sendromu, serotonin kullanimiyla olusabilecek en ciddi
komplikasyondur. Patofizyolojik mekanizmasi tam olarak anlasilamamigtir;
fakat muhtemelen serotonine bagli asiri stimilasyonla olusur. Semptomlar
biling degisikligi, ajitasyon, miyoklonus, hiperrefleksi, diaforez, tremor, diyare,
koordinasyon bozuklugu, kas rijiditesi ve atesi kapsar. Semptomlarin
baglangicindan sonuna kadar ayni sekilde devam eden hipertermi, laktik
asidoz, rabdomiyoliz, miyoglobintri gérulebildigi gibi; hastalarda bdbrek ve
karaciger fonksiyon bozuklugu, yaygin damar igi pihtilagsma, yetiskinlerde
repiratuar distres sendromu ve olum gorulebilir. Tedavi destekleyicidir ve
kaslardaki rijiditeyi azaltmaya odaklanmalidir. Bu kas rijiditesinin sebep
oldugu hipertermi ve 6lum, benzodiazepinlerin kullanimi ve birlikte hizli dig
sogutma ile sinirlanabilir. Bazi durumlarda ndromuskuler blokorler kas

gevsemesini saglamada g6z o6nunde bulundurulmahdir.  Serotonin
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sendromunun suresi ilacin etki suresi, yart omru, ya da aktif metabolitlerin

varligina bagli olarak degisirken, birgok ilagta sure 24 saattir [14].
2.9 Elektrolitler

Elektrolitler serbest iyon seklinde bulunan ve bu nedenle sivi iginde
olduklarinda elektriksel olaylarla baglantili olan maddelerdir. insan
fizyolojisinde bulunan elektrolitler Na*, potasyum (K*), kalsiyum, magnezyum,
klor, hidrojen fosfattir. Dikkatli bir sekilde korunan intraselller ve ekstraselller
alandaki elektrolit gradiyenti, kas ve sinirlerin elektriksel ihtiyaclarina cevap
verecek sekildedir. Vicudun elektrolit konsantrasyonu baslica bdobrek
tarafindan yonetilir. Ayrica antiditiretik hormon, aldesteron ve parathormon
da elektrolitler Gzerinde etkilidir. Bu mekanizmalari bozacak durumlar
elektrolit dengesinde bozulmalara neden olabilir ve bu da hayati tehdit edici

durumlarla sonuglanabilir.
2.9.1 Sodyum

Sodyum, yaklasik 140 mEq/L konsatrasyonlarinda ve agirlikli olarak
hdcre digi sivida bulunur ( %98 ). Hicre i¢i konsantrasyonu genellikle 12-13
mEg/L’den azdir. Na* pasif diflizyonla hiicre igine girer ve adenozin trifosfat

bagimh Na*-K* pompasiyla aktif olarak disari atilr.
2.9.1.1 Hiponatremi

Hiponatremi 6lglilen serum Na”unun 135 mEq/L’ den disik oldugu
durumu tanimlar. Hiponatremi, baslica su kazanci, ve/veya sudan fazla Na*
kaybi, vicut su dagihiminda degisiklik veya anormal laboratuar degerlerinin
sonucu olarak ortaya gikar. Semptomlar 6lglilen Na* degerinden ¢ok, serum
Na™unun degisim hiziyla ilgilidir. Ancak yavas gelismis bile olsa 120
mEqg/L'den diisiik Na* degerleri, genellikle semptomlara neden olur. Gorilen
belirtiler siklikla bulanti, kusma, istahsizlik, kas kramplari, konflzyon ve

laterjinin yanisira nobet ve komaya kadar ilerleyebilen gesitli durumlardir.
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2.9.1.1.1 Patofiyoloji

Serum Nau azalirken diisen osmotik basing sonucu olarak
beyin icine su ¢ekilir ve bu durum, azalmig biling durumu, ajitasyon, bas
agrisi, nobet ve koma ile sonuglanabilir. Belirtilerin ciddiyeti hem dusus
hizina hemde dusus miktarina baghdir. Yirmidort saat igerisinde veya kisa
zamanda serum Na”unun 120 mEg/L altina dismesi veya saatte 0,5
mEg/L’den fazla dismesi kasilmalar, ndbet ve koma gibi nérolojik durumlarla
sonuglanir. Akut ciddi hiponatremi ve SSS degisiklikleri olan erigkinlerde

olim orani %50’den fazladir.

Hiponatreminin duzeltiimesi, beynin solut ylukinden kurtulmasindan
daha hizli yapilirsa, artan plazma osmolaritesine bagli beyinden plazmaya su
cekilir ve beyin hasari olusur. Bu durum ‘osmotik demiyelizan sendromu’

veya ‘santral pontin miyelinozis’ olarak adlandirilir.

idrar Na”unun 10 mEqg/L'den az olmasi, genellikle bdbregin Na*
duzenlemesinin saglam oldugunu ve etkili arteriyel kan volimunun
bulundugunu gosterir. Aksine idrar Na”’un 20 mEg/L’'den fazla olmasi, siklikla
intrinsik renal tubuler hasari yada hipervolemiye natriretik cevabi gdsterir.
Renal fonksiyon altta yatan hastaliga bagh olarak o6nemli oranda

hasarlanmigsa idrar Na* ‘u artis egiliminde olacaktir.
2.9.1.1.2 Tani

Olgulen Na* diizeyi, volim durumu hakkinda bilgi vermez. Bu nedenle
hiponatremi tespit edilen hastalarda yapilacak ilk is hucre digi sivi hacminin
klinik olarak degerlendiriimesi, olgulmis ve hesaplanmig plazma
osmolalitesinin belirlenmesidir. Gergek hiponatremide plazma osmolalitesi
azalir; yalanci hiponatremik durumlarda ise plazma osmolalitesi normaldir
yada artmigtir. Hiponatreminin nedenleri Tablo 2.9.1.1.1’de ayrintih

verilmigtir.
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Tablo 2.9.1.1.1 Hiponatreminin Nedenleri

. Hipertonik hipernatremi (Posm>295)

Hiperglisemi
Mannitol fazlasi
Gliserol tedavisi

izotonik (psédo) hiponatremi (Posm 275-295)

Hiperlipidemi

Hiperproteinemi (multipl myelom, Waldenstrom makroglobulinemisi)
. Hipotonik hiponatremi (Posm <275)

Hipovolemik
Renal
Dilretik kullanimi
Tuz kaybettiren nefropoti (renal tibuler asidoz, kronik bébrek yetmezligi,
interstisyel nefrit)

Osmotik diurez (glikoz, tre, mannitol, hiperproteinemi)

Mineralokortikoid (aldosteron) eksikligi
Ekstrarenal
Hipotonik sivilar ile volim replasmani
Gi kayiplar (kusma, ishal, fistul, tip yerlestirme)

Ugiincii bogluk kaybi (yaniklar, hemorajik pankreatit, peritonit)

Terleme (kistik fibrozis)
e  Hipervolemik

idrar [Na+]>20mEq/L

Bdbrek yetmezligi (serbest su atiiiminin bozulmasi)
idrar [Na+]<20mEq/L
Konjestif kalp yetmezligi (disiik bobrek kan akimi olarak algilanmasi, ADH
uyariimasi)

Nefrotik sendrom (idrar yolu ile kayba ikincil dlisiik serum proteini)
Siroz (protein uretiminin azalmasina bagl dusik intravaskuler onkotik
basing)

e Ovolemik (idrar [Na+]'u genellikle>20 mEq/L)
Uygunsuz ADH salinim sendromu
Hipotiroidizm (olasilikla artmis ADH veya azalmis glomerdler filtrasyon hizi)
Agri, stres, bulanti, psikoz (ADH uyariimasi)

ilaglar: ADH, nikotin, siilfoniliire, morfin, barbditirat, NSAIi, parasetamol,
karbamezepin, fenotiazin, trisiklik antidepresan, kolsisin, klofibrat,
siklofosfamid, izoproterenol, talbutamid, vinkristin, monoaminooksidaz
inhibitérleri
Su zehirlenmesi (psikojenik polidipsi, susama merkezinde lezyon)
Glukokortikoid eksikligi (ADH'I baskilamak igin glukokortikoidler gerekir)
Pozitif basingh ventilasyon

Porfiri

Esansiyel (genellikle yashlarda orak hiicre sendromu veya bozulmus osmostat)

ADH: Antidluretik hormon, Posm: osmotik basing
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2.9.1.1.2.1 Hipertonik hiponatremi (osmotik basing >295)

Hipertonik hiponatremide plazmada osmolaliteyi arttiran maddelerin
artmasi sonrasi hlicre ici sivi hiicre disina ¢ikar ve hicre digi Na* seyreltilmis
olur. Bu duruma en sik hiperglisemide karsilasilir. Plazma glukozunda her
100 miligram/dL artig, plazma Na* diizeyinde 1.6-1.8 mEg/L azalmaya neden
olur. Tedavi altta yatan nedenin duzeltiimesidir. Tablo 2.9.1.1.1°de hipertonik

hiponatreminin ayirici tanilari gosterilmistir.
2.9.1.1.2.2 izotonik hiponatremi (osmotik basing 275-295)

izotonik hiponatreminin diger adi psddohiponatremidir. Bu durumda
plazma proteinlerinin ve lipidlerinin yiksek seviyeleri plazmanin Na’
icermeyen ¢ozilmemis bolimlerini arttinr. Bu durumda Na® 6lgllmesinin
geleneksel yontemi olan ‘hacim basina katle’ yontemi kullanildigi i¢in serum
Na® ‘u gercek degerinden gok daha diisiik ¢gikacaktir. Bu sinif hiponatremide

tedaviye gerek yoktur. Ayirici tanilar Tablo 2.9.1.1.1’de gdsterilmistir.

2.9.1.1.2.3 Hipotonik hiponatremi (osmotik basing <275)

Hipotonik hiponatremilere gercek hiponatremide denir. Bu durumda
serum osmolalitesi azalmigtir. Klinik bulgulara ve semptomlara neden olan
asIl faktdér serum osmolalitesindeki azalmadir. Bu grup hiponatremiler hacim

durumuna goére 3 gruba ayrilir.

i. Hipovolemik hiponatremi: Su ve Na™un orantisiz kaybi ve
siklikla hipotonik sivilarin verilmesiyle iligkilidir. Renal kayiplara
bagll azalmig hiicre digi sivi hacmi durumlarinda idrar Na*u 20
meq/L’nin Gzerindedir. Klinik bulgular daha ¢ok volim agigina
baglidir. Tedavide izotonik salinle volum ag¢ig1 kapatilir ve altta

yatan hastaliga uygun tedavi verilir. Ekstrarenal kayiplarda idrar
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Na"u 20 meg/L'nin altindadir. Elektrolit ve su kaybinin dengeli
olmamasi, hdcre disi sivinin ve hiponatreminin artmasina
neden olur. Ekstrarenal kayiplarda olugsan hipovolemik
hiponatreminin ayirici tanilariTablo 2.9.1.1.1’de verilmistir.

ii. Ovolemik hiponatremi: Normal viicut volimi ve hiponatremi
ile karakterizedir. Belirtiler genellikle SSS hipotonisi ile ilskilidir.
idrar Na™u genellikle 20 meq/L’nin Gzerindedir. En dikkat cekici
nedeni uygunsuz Antidilretik Hormon (ADH) Sendromu’dur.
Diger ayirici tanilar Tablo 2.9.1.1.1'de verilmigtir. Tedavi sivi
kisittamasi ve altta yatan nedenin tedavi edilmesidir.

iii.  Hipervolemik hiponatremi: Vicut sivisinin asiri artmasi olarak
tanimlanir. Hastalar periferal veya pulmoner 6édem tablosuyla
bagvururlar. Bu hastalarda sivi yukunun atma yeteneginin
bozulmasi, Na® birikiminden daha fazla su birikimiyle
sonuclanir. Bu tablo iki grupta toplanir. ilk grup ileri bobrek
yetmezligi olmaksizin yaygin 6dematoz tablo ile karakterizedir.
Bu gruptaki hastalarda idrar Na”u 20 mEg/L’'nin altindadir.
Sirozu veya asiti bulunan, konjestif kalp yetmezligi ve nefrotik
sendromlu hastalar bu gruptandir. ikinci gruptaki hastalar ileri
akut ve kronik bobrek yetmezligi hastalarini kapsar ve bu
hastalarda idrar Na”u 20 mEgq/L’nin tUstindedir. Tedavide su ve
tuz kisittamasinin yani sira altta yatan neden tedavi edilmelidir.
Tedaviye yardimci olarak siklikla diuretikler kullanilir, nadiren

diyaliz gerekir.
2.9.1.1.3 Tedavi

Elektrolit ve idrar duzeyleri tedavi baslanmadan alinmaldir.
Hipovolemik hastalar, mental durum degisikligi ve koma gibi durumlarda
tedaviye acil bagslanmalidir. Hipovolemik hastalarda Na* acigi hesaplanmali

ve normal salinle yerine konmalidir. Formul;
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Toplam viicut [Na'] agigi (mEg/L) = (beklenen plazma [Na'] — gergek plazma

[Na']) x total viicut suyu

Hiponatremide koma veya nobet varsa %3’luk (513 mEg/L) salinle
tedavi disinilmelidir. Bu tedavi serum Na™u dikkate alinarak inflzyon hizi
25-100 ml/saat olacak sekilde uygulanmalidir. Plazma Na®* diizeyindeki artis
saatte 0.5-1 mEqg/L'den fazla olmamalidir. Nobet varliginda serum Na™u
saatte 1-2 mEq/L kadar arttirilabilir.

2.9.1.2 Hipernatremi

Hipernatremi serum Na® degerinin 150 mEg/L'den fazla omasi
seklinde tanimlanir. Total vicut suyunda azalma veya daha nadir olarak

Na"da artisi nedeniyle ortaya ¢ikar. Nedenleri Tablo 2.9.1.2.1’de verilmistir.

AS’te karsilasilan hipernatremi vakalarinin ¢gogunda ciddi hipovolemi
bulgulari vardir. Bagka bir rahatsizligi bulunmayan hastalarda bu durum,
bdbrekler yoluyla serbest suyun korunmasini saglar ve azalmis idrar ¢ikisi ile
sonuglanir. Baslica norolojik belirtiler 6n plandadir; irritibalite, artmis kas

tonusu, nobet, koma ve hatta 6lum bile gorulebilir.

Diabetes insipitus, santral (ADH sekresyon yetmezligi) veya nefrojenik
(ADH’a renal yanitsizliga bagh) olabilir. Sivi kisitlamasina yanit olmamasi ile
tani konur. Vazopressine santral diabetes insipitusta cevap iyiyken nefrojenik

diabetes insipitusta cevap ya yoktur ya da ¢ok azdir.

Tedavide asil hedef voliimii yerine koymaktir. ilk olarak izotonik salin
ve ringer laktat kullaniir. Doku perfizyonu saglanana kadar plazma
genigletici sivilara devam edilmelidir. Doku perfiuzyonu saglandiktan sonra,
idrar ¢ikisi en az 0.5 mlL/kg/saat olana kadar %0.45 salin veya diger
hipotonik sollisyonlarla devam edilmelidir. Na* diizeyindeki azalma ginlik
10-15 mEg/L’yi agmamalidir.
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Tablo 2.9.1.2.1 Hipernatremi Nedenleri

Yetersiz su almi*
e  Su yutma yeteneginin bozulmasi
e  Susuzluk mekanizmasinin bozulmasi
e Artmis fark edilmeyen kayip
Asiri sodyum
e lyatrojenik sodyum uygulanmasi
Sodyum bikarbonat
Hipertonik salin
e Fazla sodyum miktarlarinin kazara veya kasith alimi
infantlarda tiiple beslemede seker ve su dagilimi
Tuzlu su alimi veya bogulma
Mineralokortikoid veya glukokortikoid fazlasi
e  Primeraldosteronizm
e Cushingsendromu
o Ektopik adrenokortikotropik hormon tretimi
Peritonel diyaliz
e  Sodyum fazlaliginda su kaybi
Gi*
e Kusma, ishal, barsak fistili
Renal kayip
e  Santral diabetes insiputus
¢ Renal konsantrasyon yeteneginde bozulma
e  Osmotik ditirez (goklu nedenler)*
Hiperkalsemi
Azalmig protein alimi
Uzamis, asiri sualimi
Orak hicre hastahgi
Multipl myelom
Amiloidoz
Sarkoidoz
Sjogren sendromu
Nefrojenik diabetes insipidus
Konjenital
e llaglar
Alkol, lityum, fenitoin, propoksifen, sllfoniltire, amfoterisin, kolsisin
o Cilt kaybi
Yaniklar, terleme
Esansiyel hipernatremi

*Acil serviste muhtemel veya 6nemli tanilar

32



Serbest su agig1 hesaplama formulu;
Su acigi (L) = (dlgulen [Na'] / normal [Na']) — 1

Genel kural olarak su agiginin her litresi igin serum Na® dlzeyi 3-5

mEg/L artar.
2.9.2 Potasyum

Potasyum vucudun baglica hucre igi katyonudur. Normal hucre igi
yogunlugu 100-150 mEg/L ve normal hicre disi yogunlugu 3.5-5.0 mEg/L’dir.
K'un glnlik alimi 50-150 mEq araliinda olmalidir. K”un yiiksek oldugu
yiyecekler pismis patates, ispanak, kuru erik, domates, muzdur. K”un %90’
bébreklerden, ¢ok az bir kismi digki ve terleme ile atilir. K* glomertller
boyunca serbest olarak filtre edilir, sonrasinda proksimal ve ¢ikan tubullerden

geri emilir. Distal tibUllerde sekrete edilir ve Na™ ile degisim olur.
2.9.2.1 Hipokalemi

Hipokalemi serum K"unun 3.5 mEg/L'nin altinda olmasi olarak
tanimlanir. Sik gorulen nedenleri hiicre igine gecis ve artmis kayiptir. Tablo
2.9.2.1°de hipokalemi nedenleri gosterilmistir. Hucre disi sivinin pH’1 arttikga
hidrojen iyonu ile K* yer degistirir ve K* hiicre igine girer. pH'in genel olarak

0.1 mEqg/L artis1, serum K seviyesinde 0.5 mEg/L azalmaya neden olacaktir.

Hipokaleminin néromuskuler, kardiyovaskiler, Gi ve renal sistem
uzerinde etkileri vardir. Noromuskuler semptom ve bulgular genelde serum
K”unun 2.5 mEqg/L’'nin altinda oldugunda gorilir. Santral belirtiler letarji,
depresyon, irritabilite ve konflizyondur. Periferik belirtiler parestezi, azalmig
derin tendon refleksi, fasikilasyon, miyalji ve kas gugsuzluGgudur.

Kardiyovaskuler etkileri hipertansiyon, ortostatik hipotansiyon, ritim
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Tablo 2.9.2.1 Hipokaleminin Nedenleri

Hucredisi-hlcreigi potasyum gegisi
o Alkaloz*
e Artmis plazma insulini (diabetik ketoasidoz tedavisi)
e [B-adrenerjikler
o Hipokalemik periyodik paralizi
Azalmis alim
e Potasyumdan fakir diyet alimi, geofaiji
Gi kayiplar®
e Kusma, nazogastrik sonda, ishal (laksatif ve enemalarin koétiye kullanimi),
malabsorbsiyon, Ureterosigmoidostomi, enterik fistll, vill6z adenom
Renal kayip
e Dilretik tedavisi*
e Primer aldosteronizm
e Sekonder aldosteronizm
e Meyan kokl alimi
e Cigneme titininin asiri kullanimi
e Renal tubdlerasidoz
e Postobsruktifdilirez
e Osmotikdiurez
ilaglar ve toksinler
e Karbenisilin, penisilin, amfoterisin B, L-dopa, lityum, talyum, teofilin, dopamin
Terle kayip
e Asir egzersiz, sicak inmesi, febril hastaliklar
Diger
e Hipomagnezemi, akut l6semi, IV beslenme, megaloblastik anemiden iyilesme

donemi

*Acil serviste sik karsilasilan nedenler

bozukluklari (genellikle tasidisritmiler), EKG'de T dalgasinda duzlesme, U
dalgasi, ST segment depresyonudur. Gi sistemde bulanti, kusma, abdominal
distansiyon ve ileusa kadar ilerleyen degisik tablolar gorulir. Renal sistem
Uzerinde polidri, polidipsi, idrar konsantrasyon yeteneginde bozulma, idrarla

asit atihminda artig gibi etkileri vardir.
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Tedavide oral alimi tolere edebilen hastalarda tedavi oral yoldan yapilabilir.
K"dan zengin yiyecekler, tuz Grinleri ve K igeren ek besinler verilebilir.
istenilen sonuca ulasincaya kadar her 30-60 dakikada bir 20 mEg/Loral K*
dozu dnerilir. intravendz replasman ciddi hipokalemili hastalar i¢in uygundur.
K*™un ani ve agir artisindan korunmak igin IV KCI 10 mEq/L’lik artiglarla 30-
60 dakika igerisinde iyi galisan bir damar yolu araciligiyla saglanmahdir.
inflzyon hizi saatte 20 mEg/L’'nin (zerinde oldugunda kardiyak

monitorizasyon gereklidir.
2.9.2.2 Hiperkalemi

Hiperkalemi, serum K”unun 5.5 mEq/L’nin izerinde oldugu durumdur.
En yaygin nedeni kan alma sirasinda olugan hemolize bagh yalanci

hiperkalemi durumudur. Diger nedenler Tablo 2.9.2.2.1°de belirtilmistir.

Klinik  bulgular, membran depolarizasyonun  bozulmasindan
kaynaklanir. Kardiyak bulgular en énemli olanlaridir. K* diizeyiyle iligkili EKG
degisiklikleri Tablo 2.9.2.2.2’de verilmistir. Ventrikller fibrilasyon, AV tam
blok, asistol gibi kardiyak ritim bozukluklari ortaya ¢ikabilir.

Olim genellikle ventrikiler filbrilasyon ve diastolik arrest sonucu
goralur. Diger belirtiler kaslarda gugsuzlik, parestezi, arefleksi, ylkselen

paralizi, bulanti, kusma, ishaldir.

Tedavide Oncelikle hastaya EKG c¢ekilmeli ve kardiyak agidan stabil
ise tekrarlayan orneklerle hiperkaleminin varhigr dogrulanmahdir. Acil tedavi,
kardiyak monitorizasyonu, elektrolit bozuklugunun dogrulanmasini ve

belirtileri bulanan hastalarin 3 asamali tedavisini kapsar

1- Membran stabilizasyonu
2- K™un hicre igine gegisi
3- Vicuttan K'un atihminin arttiriimasi (gastrointestinal, Griner veya

hemodiyaliz)
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Tablo 2.9.2.2.1 Hiperkalemi Nedenleri

Yalanci Hiperkalemi

e  Turnike kullanimi

e Hemoliz (in vitro)*

e LOkositoz

e Trombositoz
Hucreici-digI potasyum gecisi

e Asidoz*

e Adir egzersiz
B-blokaj

instilin eksikligi

Dijital zehirlenmesi

Hiperkalemik periyodik paralizi
Potasyum yiku
e  Potasyum takviyeleri
e Potasyumdan zengin yiyecekler
e [V potasyum
e Potasyum igeren ilaglar
e Taze olmayan kan transflizyonu
e Hemoliz (in vitro)
e Gikanama
e Kemoterapi sonrasi hiicre yikimi
o Rabdomyoliz/ezici yaralanma*
e  Asiri doku nekrozu
Azalmis potasyum atilimi

e Bobrek yetmezligi*

e  Potasyum tutucu ilaglar, *B-blokaj, NASIi, ACE inhibitérleri

e Aldosteron eksikligi*

e Renal potasyum atiiminda selektif defekt

e Psoddohipoaldesteronizm, sistemik lupus eritematozus, orak hiicre hastaligi, obstriiktif

Uropati, renal transplantasyon, tip IV renal tubuler asidoz

*Acil serviste sik karsilasilan ya da 6nemli nedenler

ilk asamada membran stabilizasyonu (genellikle kardiyak dokuda)

saglanmalidir. Bunun igin kalsiyum klorid (%10’luk 5-10 mL iV) ve kalsiyum

glukonat (%10’luk 10-20 mL V) uygulanabilir.
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Tablo 2.9.2.2.2 Hiperkalemi ile iligkili EKG Degisiklikleri

[K+] (mEg/L)
EKG Degisiklikleri

6.5-7.5

Uzamis PR mesafesi,T dalgasinin sivrilesmesi, kisa QT araligi
7.5-8.0
10-12 P duzlesmesi, QRS geniglemesi

Sinuzoidal paternde QRS kompleksinin bozulmasi

ikinci asamada K"un hicre icine girmesini saglayan albuterol (nebulize
olarak, 4 mL salin iginde 2.5 miligram, 20 dakikada), NaHCO3 (50-100 mEq
IV), insilin ve glukoz (5-10 U regiiler insiilin iV, 1-2 amp %50 dekstroz V)
tedavisidir. Uglincli asamada viicuttan K”un uzaklastiriimasi igin furosemid
(40 miligram, bobreklerden atar), sodyum polistren silfonat (25-50 miligram
PO, Gi sistemden atar) verilebilir. Bunlarin yetersiz kaldi§i durumlarda

hemodiyaliz, K”u hizl bir sekilde viicuttan uzaklastirir.

3. Yontem ve Gereg

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Senato Etik Komisyonunun
16969557-505 sayi ve 19 Mayis 2013 tarihli etik kurul onayi alindiktan sonra
Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi Acil Tip Anabilim Dali Erigkin Acil
Servisine 1 Ocak 2005 ile 1 Subat 2013 tarihleri arasinda basvuran 18 yas ve
uzeri yuksek doz ilag zehirlenmesi tanisi alan vakalarin degerlendirmesi
amaciyla dosya ve hastane otomosyon sistemi kayitlari incelendi. Hastalarin
demografik 6zellikleri, bagvuru slresi, NG sonda ile mide lavaji yapilip
yapilmadigi, AK verilip veriimedigi kaydedildi; hastalarin laboratuar
degerlerinden biyokimyada Na®, K, BUN (Kan Ure Azotu), Kr, AST, ALT,
total bilurtbin (T.Bil), gama glutamil transferaz (GGT), alkalen fosfataz (ALP),
kardiyak enzimlerden (KE) Troponin T (Trop T), kreatin kinaz MB (CK-MB,
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Miyoglobin (MG), AKG’da pH, HCOg, Laktik asit, tam kanda beyaz kure, Hb,
PIt, kanama zamaninda aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), INR
(international Normalised Ratio) degerleri incelendi. Bitiin bu veriler
hazirlanan formanot edildi ve sonrasinda SPSS for Windows version 15.0
programi kullanilarak bilgisayar ortaminda kaydedildi, istatistiksel analizi

yapildi.

Laboratuvar degerlerinin referans arali§i icin ‘Hacettepe Universitesi

Tip Fakultesi Merkez Laboratuvar’inin referans araligi kullanildi (Tablo 3.1).

3.1 istatistiksel ydntem

istatistiksel analizler IBM SPSS for Windows Version 21.0 paket
programinda yapildi. Sayisal degiskenler ortalama + standart sapma, median
[minimum — maksimum] degerler ile 6zetlendi. Kategorik degiskenler ise sayi
ve ylzde ile gosterildi. Gruplar arasinda kategorik degiskenler bakimindan
farklihk olup olmadigi ki kare testi ve Fisher kesin test ile arastirild.

Anlamhlik duzeyi p<0,05 olarak alindi.

3.2 Arastirmaya alma kriterleri
Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi Acil Tip Anabilim Dali Erigkin Acil

Servisine 1 Ocak 2005 ile 1 Subat 2013 tarihleri arasinda bagvuran 18 yas ve

uzeri yuksek doz ilag zehirlenmesi tanisi alan hastalar galismaya alindi.
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Tablo 3.1 Normal aralik kabul edilen laboratuvar degerleri

Na*
K*
BUN
Kr

AST
ALT
GGT
T.Bil.
ALP

Trop-T
MG
CK-MB

Beyaz klre
Hb
Plt

pH
Laktik Asit
HCO4

APTT
INR

Referans Araligi

135-145
3.5-5.1
6-20
0.5-0.9

<33

<31

<33
0.10-0.20
<390

<0.010
25-51
0-2.88

4.1-11.2
11.7-15.5
159-388

7.35-7.45
0.9-1.7
22-31

27.9-38.1
0.86-1.20

Birim

mEq/dL
mEq/dL
mEq/dL
mEq/dL

U/L
U/L
U/L
mg/dL
U/L

ng/dL
ng/dL
ng/dL

*1073/uL
g/dL
*1073/uL

mmol/L

mmol/L

sn
INR
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4. BULGULAR

Calismaya 323 hasta dahil edildi. Hastalarin ortanca yasi 27 (18-72
arasi) yil olarak belirlendi. Hastalarin 67'si erkek (%20.7), 256’si kadindi
(%79.3). Hastalarin cinsiyetine gore yas dagihmi Sekil 4.1' de gosterildi.
Kadin hastalarin yas ortalamasi 27, erkek hastalarin yas ortalamasi 29

bulundu.

2005 ile 2013 yillarn arasindaki dagilima bakildiginda % 20.7 ile en
fazla bagvurunun oldugu yil 2005 oldugu goraldi. (Sekil 4.2.) (2013 yilinda,
sadece ocak ayi icindeki hastalarin incelendigi icin bu yil oranlamaya
alinmadi). Aylar arasindaki dagihma bakildiginda en sik bagvuru nisan

ayinda, en az bagvuru subat ayinda idi. Sekil 4.3.te bu dagilim gorulmasgtir.

Sekil 4.1 Hastalarin cinsiyete gore dagilimi

M 1. Erkek

M 2. Bayan
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Sekil 4.2 Hastalarin yillara gére dagilimi
M Yillara gore hasta yuzdeleri (%)

20,7%

15,2%

13,9%
11,5%
10,2% 10,2%
9%
I I |

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

Sekil 4.3 Hastalarin aylara gore dagilimi
10,8% W Aylara gore hasta ylzdeleri
9,3% 9,3%
' ’ 9,0%
9 ’ 0 87%  87%
o 8.0% 8,4% 8,0%
o 7,4% I
NS X & Qo & > Q 3 D . g
2 2 < N S o S & & N
&~ & & & @'ﬁ ,b"»\"’b & ,03)‘}' S & N <
AN X2’ 2

Basvuru sureleri degerlendirildiginde ilk 3 saat iginde basvuran 116

hasta (%35.9), 3 saatten sonra bagvuran 207 hasta (%64.1) olarak goéruldu.
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Hastalarin 266’sina (%82.3) NG sonda takildigi, mide lavaji yapildigi
ve AK uygulamasi yapildigr goruldu.

Hastalarin 249’u (%77.1) gunlik onerilen maksimum dozun ustlinde,
49'u (%15.2) gunlik 6nerilen dozda veya altinda ila¢ alirken, 25’'inde (%7.7)

alinan ilag turlerinin ve doz miktarlarinin bilinmedigi goruldu.

Alinan ilaglarin sikligina bakilirsa hastalarin 68’inin (%21,1) NSAIi (en
sik), 66’sinin (%20,5) parasetamol ve/veya bilesikleri, 57’sinin (%17,7) SSGiI,
50’sinin (%15,5) TSA, 299unun (%55,3) ise diger ilaglari almis oldugu
goruldu (Tablo 4.1).

Tablo 4.1 Ahlnan ilag Sikliklar

Vakalarin
n Yuzde yuzdesi
llaglar Parasetamol 66 12,2% 20,5%
NSAII 68 12,6% 21,1%
SSRI 57 10,6% 17,7%
TCA 50 9,3% 15,5%
Diger 299 55,3% 99,8%
Total 540 100,0% |167,7%

n: ilaglarin alim sayisi

Yilksek doz NSAIii alan hastalarin kan biyokimya degerleri Tablo
4.2’de, AKG degerleri Tablo 4.4’te verilmistir. APTT ve INR bakilan hastalarin
degerleri Tablo 4.3’te verilmigtir.
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Tablo 4.2 NSAIi alanlarda biyokimya degerleri
Yiksek doz NSAIi alanlarda gériilen Normal veya diisiik doz NSAIl alanlarda gériilen
biyokimya degerleri biyokimya degerleri
Disiik Normal yiksek Toplam Dusik Normal yilksek Toplam
(n) (n)

p
Na® 3 46 1 50 Na® 0 13 0 13 0,000
K" 8 42 0 50 K" 0 13 0 13 0,383
BUN 0 50 0 50 BUN 0 13 0 13 -
Kr 0 47 3 50 Kr 0 13 0 13 1,000
AST 0 48 2 50 AST 0 13 0 13 1,000
ALT 0 48 2 50 ALT 0 13 0 13 1,000
GGT 0 48 2 50 GGT 0 13 0 13 1,000
T.Bil. 0 48 2 50 T.Bil. 0 12 1 13 0,506
ALP 0 0 0 50 ALP 0 13 0 13 -

Tablo 4.3 NSAIi alanlarda Kanama Zamani degerleri

Yilksek doz NSAIi alanlarda gériilen
Kanama zamani degerleri

Normal veya diisiik doz NSAIi alanlarda gériilen
Kanama zamani degerleri

disik normal yuksek toplam

disik normal yuksek toplam| p

APTT O 18 0 18

INR 0 18 0 18

APTT O 0 0 0 -

INR 0 0 0 0 -

Tablo 4.4 NSAIi alanlarda AKG degerleri
Yikksek doz NSAIi alanlarda gérilen AKG Normal veya diisiik doz NSAIi alanlarda gérillen AKG
degerleri degerleri

distk normal yiksek toplam disik normal yiksek toplam p
pH 2 35 2 39 pH 0 7 0 7 0,500
Laktik Asit 1 6 19 26 Laktik Asit 0 1 2 3 0,844
HCOg3 16 23 0 39 HCO3; 0 7 0 7 0,078
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Yiksek dozda ve yliksek olmayan dozda NSAIi alan hastalarin Na*
degeri karsilastirildiginda Na® degerinin istatistiksel olarak degistigi tespit
edildi (p=0.000). Bakilan diger parametrelerden Na*, K*, BUN, Kr, AST, ALT,
T.Bil, GGT, ALP, aPTT, INR, pH, Laktik asit, HCO; degerleri

karsilastirildiginda, istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

Yuksek doz parasetamol alan hastalarin kan biyokimya degerleri
Tablo 4.5de, KE degerleri Tablo 4.7'te veriimistir. APTT ve INR bakilan

hastalarin degerleri Tablo 4.6’da verildi.

Tablo 4.5 Parasetamol alanlarda biyokimya degerleri

Yiksek doz parasetamol alanlarda gorilen | Normal veya digtuk doz parasetamol alanlarda
biyokimya degerleri gOrulen biyokimya degerleri
Disiik Normal yiksek Toplam Dislik Normal yuksek Toplam
(n) (n)
. p

Na’ 5 43 0 48 Na 0 15 0 15 0,326
K" 13 35 0 48 K* 1 14 0 15 0,156
BUN 0 48 0 48 BUN 0 15 0 15
Kr 0 48 0 48 Kr 0 15 0 15
AST 0 a7 2 49 AST 0 14 1 15 0,558
ALT 0 47 2 49 ALT 0 15 0 15 1,000
GGT 0 a7 2 49 GGT 0 15 0 15 1,000
T.BIl. 0 a7 2 49 T.BIl. 0 15 0 15 1,000
ALP 0 49 0 49 ALP 0 15 0 15

Tablo 4.6 Parasetamol alanlarda Kanama zamani degerleri

Yuksek doz parasetamol alanlarda|Normal veya dusuk doz parasetamol
gOrulen Kanama zamani degerleri alanlarda goérilen Kanama zamani degerleri
normal  yuksek toplam normal yuksek toplam p
APTT 17 0 17 APTT 6 0 6 -
INR 17 0 17 INR 6 0 6 -
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Tablo 4.7 Parasetamol alanlarda KE degerleri

Yiksek doz parasetamol alanlarda |Normal veya disik doz parasetamol alanlarda
gérilen KE degerleri gérilen KE degerleri

Normal  Yuksek toplam Normal Yiksek toplam p
Trop-T 20 0 20 Trop-T 4 0 4 -
MG 18 2 20 MG 4 0 4 1,000
CK-MB 18 2 20 CK-MB 4 0 4 1,000

Yuksek dozda parasetamol

alan ve yuksek olmayan dozda

parasetamol alan hastalarin Na*, K*, BUN, Kr, AST, ALT, T.bil, GGT, ALP ,

aPTT, INR degerleri kargilagtiriidigina, istatistiksel olarak anlamh fark

saptanmadi

bulunamadi.

(p>0.05).

Ayrica

incelenen KE’lerinde anlamli

bir

iligki

Yiksek doz SSGi alan hastalarin kan biyokimya degerleri Tablo
4.8de, AKG degerleri Tablo 4.9'da verilmisti. APTT ve INR bakilan

hastalarin degerleri Tablo 4.10°da verilmistir.

Tablo 4.8 SSGi alanlarda biyokimya degerleri

Yilksek doz SSGI alanlarda goriilen biyokimya | Normal veya diisik doz SSGIi alanlarda gériilen
degerleri biyokimya degerleri
Dusik Normal yiksek Toplam Dusik Normal vyiksek Toplam

(n) (n) p
Na" 9 35 0 44 Na" 2 7 0 9 1,000
K" 4 40 0 44 K" 0 8 1 9 0,081
BUN 0 44 0 44 BUN 0 9 0 9 -
Kr 0 44 0 44 Kr 0 9 0 9 -
AST 0 41 3 44 AST 0 8 1 8 0,536
ALT 0 42 2 44 ALT 0 9 0 9 1,000
GGT 0 41 3 44 GGT 0 9 0 9 1,000
T.Bil. 0 44 0 44 T.Bil. 0 8 1 8 0,170
ALP 0 44 0 44 ALP 0 9 0 9 -
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Tablo 4.9 SSGi alanlarda AKG degerleri
Yikksek doz SSGIi alanlarda gérilen AKG Normal veya disiik doz SSGI alanlarda gérillen AKG
degerleri degerleri
disik normal yiksek toplam disik normal yiksek toplam p

pH 1 35 0 36 pH 0 4 0 4 1,000
Laktik Asit 0O 10 19 29 Laktik Asit 0 3 1 4 0,276
HCO; 1 24 1 36 HCO; 0 4 0 4 0,219
Tablo 4.10 SSGi alanlarda Kanama zamani degerleri
Yilksek doz SSGi alanlarda gériilen Kanama | Normal veya diisiik doz SSGi alanlarda gériilen
zamani degerleri Kanama zamani degerleri

disik normal ylksek toplam disuk normal ylksek toplam p
APTT 0 21 0 21 APTT O 0 0 0 -
INR 0 21 0 21 INR 0 0, 0 0 -

Yilksek dozda SSGi alan ve yiksek olmayan dozda SSGIi alan
hastalarin Na*, K*, BUN, Kr, AST, ALT, T.Bil, GGT, ALP , aPTT, INR, pH,

Laktik asit, HCO3; degerleri karsilastirildigina, istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p>0.05). Ayrica incelenen KE’lerinde anlamh bir iligki

bulunamadi (p>0.05).

Tablo 4.11 TSA alanlarda biyokimya degerleri

Yiksek dozlarda TCSA alanlarda gorilen | Normal veya disik dozda TSA alanlarda gorilen
biyokimya degerleri biyokimya degerleri

Disiik Normal yiksek Toplam Disiik Normal yiksek Toplam b
Na* 6 34 1 41 Na* 1 5 0 6 0,8660
K* 6 32 1 39 K* 0 6 0 6 0,3340
BUN 0 41 0 41 BUN 0 6 0 6 -
Kr 0 40 1 41 Kr 0 6 0 6 1,0000
AST 0 39 3 42 AST 0 6 0 6 1,0000
ALT 0 40 2 42 ALT 0 6 0 6 1,0000
GGT 0 41 1 42 GGT 0 6 0 6 1,0000
T.Bil. 0 42 0 42 T.Bil. 0 5 1 6 0,1250
ALP 0 42 0 42 ALP 0 6 0 6 -
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Tablo 4.12 TSA alanlarda Kanama zamani degerleri

Yiksek dozlarda TSA alanlarda gorilen
Kanama zamani degerleri

Kanama zamani degerleri

Normal veya disuk dozda TSA alanlarda gorilen

disik normal yiksek toplam disik normal yiksek toplam p
APTT O 23 0 23 APTT O 1 0 1 -
iINR 0 23 0 23 iINR 0 1 0 1 -

Yuksek doz TSA alan hastalarin kan biyokimya degerleri Tablo
4.11’de, KE degerleri Tablo 4.14’te, AKG degerleri Tablo 4.13’te verilmistir.
APTT ve INR bakilan hastalarin degerleri Tablo 4.12'de verilmistir.

Yiksek dozda TSA alan ve yiksek olmayan dozda TSA alan
hastalarin Na®, K, BUN, Kr, AST, ALT, T.Bil, GGT, ALP , aPTT, INR, pH,

Laktik asit, HCO3; degerleri karsilastinildigina, istatistiksel olarak anlamh fark

saptanmadi (p>0.05).

bulunamadi (p>0.05).

Ayrica

incelenen KE’lerinde anlamli

bir

iligki

Tablo 4.13 TSA alanlarda AKG degerleri

Yuksek dozlarda TSA alanlarda gorilen AKG
degerleri

Normal veya disik dozda TSA alanlarda gorilen

AKG degerleri

distik normal yuksek toplam

dislk normal yiksek toplam p

pH 3 34 0 37
Laktik Asit O 10 14 24
HCOs 11 25 1 37

pH 0 6 1 7
Laktik Asit 0 2 2 4
HCO, 0 5 2 7

0,0930
1,0000

0,0210

Tablo 4.14 TCA alanlarda KE degerleri

Yuksek dozlarda TCA alanlarda gorilen KE
degerleri

gorilen KE degerleri

Normal veya dusuk dozda TCA alanlarda

Normal Yuiksek  toplam Normal Yuksek toplam p
Trop-T 37 0 27 Trop-T 3 0 3 -
MG 18 9 27 MG 2 1 3 1,0000
CK-MB 14 13 27 CK-MB 1 2 3 1,0000
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5, TARTISMA

AS’teki zehirlenme vakalari, klinik toksikolojideki son gelismelere
ragmen hala buydk bir problem olmaya devam etmektedir[29]. Duinya
capinda 13 milyondan fazla dogal veya sentetik kimyasal madde
tanimlanmistir ve 3 binden daha az maddenin, zehirlenme vakalarinin
%95%'inden daha fazlasinda rol aldigi gorulmuastir [30]. Tarkiye genelinde
zehirlenme vakalariyla ilgili yeterli veri olmamakla birlikte, yilda 150.000
zehirlenme olayinin meydana geldigi tahmin edilmektedir [31]. Amerika Zehir
Danisma Merkezi raporlarina goére 2002 yilinda zehirlenme vakalarinda,
2001 yilina goére %4.9'luk artis olmustur [32]. Benzer sekilde Ulkemizde hem
ozkiyim amacgh hem kazayla meydana gelen zehirlenmeler, AS’ler igin

giderek artan problemler olmaya devam etmektedir [33, 34].

Yuksek dozda ilag maruziyetlerini ve elektrolitleri beraber inceleyen
caligsmalar pek azdir. Mevcut ¢caligmalar belirli ilag gruplariyla belirli elektrolit
bozukluklari arasindaki baglantilar icermektedir. Calismamizda AS’e kabul
edilen yuksek doz ilag maruziyetleri ile elektrolitler arasindaki baglantilar

incelenmigtir.

Literatirdeki  ¢alismalar  incelendiginde  yuksek doz ilag
zehirlenmelerinde yas ortalamasi 21-31 yas arasinda oldugu gorulda [1, 35-
37]. Bu calismada ise ortanca yas degeri 27.9 (18-72) yil idi. Kadinlarin
ortanca yas degeri 27 (18-72) iken, erkeklerin ortanca yas degeri 29 (18-66)
idi. AS’e zehirlenme nedeni ile bagvuran 2.229 hastanin incelendigi bir
calismada erkek hastalarin yas ortalamasi 29.3+13.2 yil iken, kadinlarin yas
ortalamasi 23.8+9.6 yil tespit edilmistir [38]. Satar ve ark.larinin yaptigi
baska bir calismada ise kadinlarda yas ortalamasi 24.5£10.1 yil iken,
erkeklerde 29.5+13.2 yil olarak belirlenmigtir [39]. Bizim galismamiz, eriskin
AS’te yapildi ve 18 yas Ustu hastalar kabul edildi. Bu agidan yas verilerimiz,
erigskin hastalarin dahil edildigi caligsmalar ile uyumlu bulunurken, yuksek doz
ila¢ zehirlenmelerinin 6zellikle geng yas grubunu ilgilendiren bir saglk sorunu

oldugu gorusiude desteklenmis oldu. Bunun sebebi geng eriskinlerde issizlik,
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zor yasam kosullarina uyum zorlugu ve duygusal travmalar sebebi ile

O0zkiyim egiliminin fazla olmasi olabilir.

Daha once yapilan calismalarda yuksek doz ilag zehirlenmelerinde
genel olarak kadinlarin orani fazla gértlmekteydi ve kadin/erkek orani 2.5-
3/1 arasinda degismekteydi [36, 40-42]. Benzer olarak bizim g¢alismamizda
da kadin erkek orani 3.9/1 (258/65 hasta) bulundu. Ancak ispanya,
Finlandiya ve ulkemizde yapilan bazi calismalarda kadin ve erkeklerde
vakalara ayni sikhkta rastlanildigi ya da erkeklerin daha sik goruldugu

saptanmigtir [43-45].

Zehirlenme vakalarinin sikhgr mevsimlere goére degisebilmektedir. Bu
calismada vakalar en sik ilkbahar aylarinda en az ise kis aylarinda izlendi.
Benzer birgok galismada 6zkiyim amaglh girisimde bulunan vakalarin orani
ilkbahar aylarinda en yuksek olurken, kis aylarinda ise en dusuk seviyede
bulunmustur [45-48]. Turkiye'de yapilan ve genel zehirlenmelerin incelendigi
3 farkli calismada ise en ylksek zehirlenme orani yaz mevsiminde izlenmistir
[34, 49, 50].

AK, birgok ilag ve toksik maddeyi Gl sistemde baglayarak emilimini
azaltir. Ancak AK’'Un tedavide kanitlanmis faydasi gosteriimemistir [5]. Bu
calismada vakalarin 266’sina (%82.3) NG esliginde mide lavaji yapildigi ve
sonrasinda da AK verildigi goruldi. Yapilan calismalarda Kekeg ve ark.’lari
zehirlenme vakalarinin %73’Gne, Pekdemir ve ark.’lari %64.4’Gne, Kavalci ve
ark.’lan %33.8’'ine AK vermiglerdi [41, 51, 52]. Chyka ve ark.larinin yaptigi
bir calisma da AK’'Un etkisinin saatler icinde giderek azaldigi gosterilmistir
[53]. Genel olarak kaynaklarda AK’Un ilk bir saatte verilmesi 6nerilse de ilk 4
saat icinde AK’lUn etkili oldugunu sdyleyen calismalar da vardir [3, 53]. Bizim
calismamizda ilag alimindan 3 saat sonra AS’e basvuran 207 hastanin
(%64.1) 164’Une AK verilmesi, AS doktorlarinin yapilan galismalara ragmen
bu uygulamadan vazgec¢cemedigi gostermektedir. Bu konuda ulusal klavuzlara
uyulmasi ve algoritmalarin uygulanmasi zehirlenmelerde yonetim ve
tedavideki basariyr arttirabilecegi gibi, hasta maliyetini ve gelisebilecek

komplikasyonlari azaltmada yardimci olabilir.
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Ozkiyim amagl ilag alimlarinda, yiiksek doz ila¢ alma oranini gdsteren
calismalar azdir. Makk ve ark.’larinin yaptigi bir calismada 628 hastanin 498’i
(%79.3) yuksek doz ila¢ alirken, 130 hastanin (%20.7) yuksek olmayan
dozda ilag aldigi goralmus [54]. Bizim galismamizda da benzer olarak 249
hastada (%77.1) yiksek doz ila¢ alimi mevcutken, 49 hasta (%15.2) yuksek
olmayan dozda ve 25 (%7.7) hasta ise bilinmeyen dozda ilag almistir. Bu iki
calisma g6z onunde bulundurularak, bilinmeyen dozda ila¢ alan hastalarin
yuksek dozda ilag almis kabul edilerek tedavi yaklasimi ona gore

belirlenmelidir.

Hastanin 6zkiyim amach aldigi ilag ttru, hastanin klinigi Gzerindeki asil
belirtectir. Calismalarda zehirlenmeye neden olan ilag turleri degismektedir.
Anthony ve ark.larinin yaptigi calismada en sik sedatifler ve antiepileptikler,
Ozkose ve ark.larinin yaptigi calismada ise NSAIi’lar en sik bulunmustur [36,
37]. Cok sayida calismada ise parasetamol en sik zehirlenme nedeni olarak
gOsterilmigtir [55-57]. Akkas ve ark.larinin 1998 ve 2002 yillari arasinda
Hacettepe Erigkin Acil Servis'ine zehirlenme ile basvuran 1.098 hasta ile
yaptiklari c¢alismada en fazla zehirlenme vakasunun %32lik oranla
antidepresan grubunda oldugu rapor edilmistir [58]. Bizim ¢alismamizda ise
alinan ilaglarin arasinda NSAIil'lar (%21.1) en sik alinan ilag grubunu
olustururken, bunu sirasiyla parasetamol (%20.5), SSGI (%17.7) ve TSA’lar
(%15.5) takip ediyordu. Hastalarin, 6zkiyim amacli ilag alimlarinda herhangi

bir siniftan ilag alabilecegi; tercih edilen bir sinif oimadidi1 gérulmektedir.

NSAii’'lar genis kullanim alanina sahiptirler. Bu ilaglar,
antiinflamatuvar, analjezik ve antiagregan ozellikleri yaninda, birgok yan
etkiye sahiptirler. NSAIi alan vakalarda cesitli elektrolit bozukluklari
gOrulmustir. Wharam ve ark.’larinin triatlon sporculari tzerinde yaptigi bir
calismada NSAIi’lar ile hiponatremi arasinda anlamli bir iliski bulunmustur
[59]. Roche ve ark.larinin gdsterdikleri bir vakada ise NSAIii alimina bagli
hiponatremi gorulmustir [60]. Ancak Page ve ark.’larinin 123 sporcu
Uzerinde yaptigi bir calismada NSAIi alanlar ile almayanlar arasinda Na*

degisikligi agisindan anlamli fark bulunamamigtir [61]. Bizim ¢alismamizda
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ise yllksek doz NSAIl alan 50 hastanin 3'linde hiponatremi, 1’inde ise
hipernatremi bulundu ve bu durum anlamh kabul edildi. Potasyum ile
NSAIi’lar arasindaki iligkiyi inceleyen az sayidaki ¢alismada NSAii'lar ile K
yuksekligi arasinda anlamli iligki bulunmustur [61-64]. Bizim ¢alismamizda
ise NSAIi alan hastalarda anlamli K degisikligi bulunmamistir. Onceki yapilan
calismalar ve vaka sunumlari incelendiginde, hiperkalemi geligen hastalarin
genelde 50 yas ustu, ek hastaliklari olan ve baska ilaglar kullanan hastalar
oldugu goruldi. Bizim galigmamizdaki hastalarin ¢ok buyuk bolimunun bu
hastalardan olusmamasi, bu farkli durumun nedeni olabilir. Calismamizda
yuksek doz NSAII almig hastalarda, almayanlara gére BUN ve Kr'de anlamli
bir bozukluk goértilmemistir. Literatliirde benzer olarak Page ve ark.’larinin
sporcular tizerinde yaptigi calismada yaptidi bir calismada NSAIi kullanan ve
kullanmayan sporcular arasinda renal fonksiyonlar agisindan anlamli fark
bulunmamistir [61]. Ancak NSAIi'lara bagli renal yetmezlik gelistigini
gOsteren birgok ¢alisma vardir [63, 65]. Sav ve ark’larinin sudugu vakada ve
Rogulj ve ark.’larinin sundugu vakada, NSAii'lara bagl renal yetmezlik
gelisebilecegi tespit edilmistir [64, 66]. Konuyla ilgili vaka sunumlarindaki
hastalar genelde ileri yasta ve eslik eden hastaliklar olan hastalardan
olusmasi, calismamizdaki hastalarda neden renal bozuklugun goériimedigi

aciklayabilir.

NSAii’lara bagli KC hasari nadir gériilmesine ragmen, literatiirde ciddi
hepatotoksisite gelismis yayinlar mevcuttur [67, 68]. Mabee ve ark.’larinin 67
yasindaki vaka sunumunda ve McCormcik ve ark.’larinin sunduklari 58
yasindaki vakada NSAIl kullanimina bagh fulminan KC yetmezligi
gérilmistir [69]. Bizim ¢alismamizda higbir hastada aPTT ve INR uzamasi
gorulmezken, 2 hastada KCFT'de minimal ylkselme olmasina ragmen
anlamli kabul edilmemistir. Agundez ve ark.’larinin sundugu ‘Expert Opinion’
a gore ilag sebepli hepatotoksisiteye neden olan risk faktorleri yas, cinsiyet,
kronik alkol kullanimi, beraberinde bagka ila¢ alimi, altta yatan hastalk
olmasi, obesite, tip 2 diyabet ve insuline bagimli diyabettir [67]. Lucena ve
ark.’larinin yaptigi bir calismada ise 20-29 yas arasi higcbir hastada

hepatotoksisite  gelismedigi ve hepatotoksisite gelisen hastalarin
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cogunlugunun 60 vyas Ustu erkeklerden olustugu géraldu [70]. Bu
calismalarda hepatotoksisite gelisen hastalarin yasli ve riskli hastalardan
olugmasi, bizim calismamizda ise bu tip hastalarin ¢ok az olmasi,

calismamizda hepatotoksisite gelismeme nedeni olabilir.

Parasetamolln hepatik hasara yol agma mekanizmasi hakkinda birgok
calisma vardir, ama renal yetmezlige yol agma mekanizmasi tam olarak
aciklanamamigtir. Parasetamol zehirlenmesinde, renal yetmezlik gelisme
orani yaklasik %1-2'dir [71-73]. Calismamizda yuksek doz parasetamol alan
5 hastada hiponatremi gorulurken, higbir hastada hipernatremi saptanmadi.
Normal veya dusuk doz parasetamol alanlarla karsilagtirildiginda bu iki
durumun anlamli bir fark yaratmadigi tespit edildi. Benzer olarak Pakvaran
ve ark./larinin yaptigi yuksek doz parasetamol alimlarinda bakilan serum
elektrolitlerinden Na”da 6nemli bir degisiklik godzlemlenmemistir [74].
Calismamizda yuksek doz parasetamol alan hastalardan 13 tanesinde
hipokalemi gortulmesine ragmen normal veya dusuk doz parasetamol
alanlarla karsilastirildiginda anlamh fark bulunamadi. Buna ragmen
literatirde yuksek parasetamolun hipokalemiyle ilgili oldugunu gdsteren
calismalar da vardir [75-77]. Yine bizim ¢alismada higbir hastada Kr ve BUN
yuksekligi gorulmezken, yuksek doz parasetamol alanlarla almayanlar
arasinda anlamli fark bulunamadi. Bununla beraber yuksek doz parasetamol
zehirlenmesinde, renal yetmezlik gelisebilecegini destekleyen galismalar da
vardir [72, 74, 78, 79]. Bazi yayinlarda yuksek doz parasetamol alanlarda
gorulen renal toksisitenin, ¢ocukluk caginda veya hepatotoksisite gelismis
hastalarda daha ¢ok rastlandigi rapor edilmistir [80, 81]. Bizim ¢alismamizda
hastalarda renal fonksiyon bozuklugu saptanmamasi, 18 yas alti hastalarin
calismaya alinmamasi ve hastalarin  higbirinde  hepatotoksisite

gelismemesiyle acgiklanabilir.

Parasetamol, ABD’de akut hepatotoksisitenin birinci nedenidir [82].
Yuksek doz parasetamolin hepatotoksisiteye neden oldugunu gosteren
bircok c¢alisma olmasina ragmen bizim c¢alismamizda yuksek doz

parasetamol alan vakalarin hicbirinde KC enzimleri yiikselmedi, aPTT ve INR
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degeri uzamadi [83-86]. Buna neden olarak calismamizdaki hastalarin
¢ogunun erken donemde AS gelmeleri (1 hasta disindaki tum hastalar ilk 24
saatte basvurdu) ve erken NAS tedavisine baslanmasi sonucu

hepatotoksisite gelisme riskini azaldigi soylenebilir.

Calismamizda hastalarda c¢alisilan KE'lerde higbir hastada Trop-T
yuksekligi gorulmezken, 2 hastada MG ve 3 hastada CK-MB yuksekligi
goruldi. Moore ve ark.larinin yaptigi bir calismada parasetamol alan
hastada hepatotoksisite ve ¢oklu organ yetmezligi ile Troponin-l arasinda
paralellik oldugu gdsterilmistir [87]. Calismamizda kardiyak etkilenme
gorulmemigstir. Bu durumun sebebi ¢alismamizda hepatotoksisite ve ¢oklu

organ yetmezligi gelisen hasta saptanmamasi olabilir.

SSGl'ler depresyon tedavisinde kullanilan giivenli ilaglardir ve genis
terapotik 6zellige sahiptirler. SSGi'lerin neden oldugu elektrolit bozukluklari
siklikla hiponatremi ile ilgilidir. Yapilan bircok calisma SSGi'lerinin
hiponatremiye neden olabilecegini gdstermistir [88-90]. Ancak Pakvaran ve
ark.’larinin yaptig bir calismada kontrol grubu olarak alinan SSGI alan hasta
grubunda, Na* degisikligi gérilmemistir [74]. Bizim ¢alismamizda yliksek doz
SSGi alan hicbir hastada BUN ve Kr yiiksekligi goriiimezken, 9 hastada
hiponatremi, 4 hastada hipokalemi goéruldi fakat anlamli kabul edilmedi.
Literatiirde SSGrl'lerinin hipokalemiye neden oldugunu goésteren calisma
bulunmamaktadir. SSGI ve hiponatremi arasindaki iligkiyi arastiran cogu
calisma, yasl olup SSGi kullanan vakalarda, hiponatreminin daha cok
goruldiguna goéstermektedir [91-93]. Bu durum ¢ogunlugu geng hastalardan
olusan galismamizda, anlamli derecede hiponatreminin gérilmeme nedeni

olabilir.

SSGl’lerinin olas! etkilerinden biri de hepatotoksisitedir. Literatiirde bu
konuyla ilgili birgok vaka sunumu mevcuttur [94-96]. Calismamizda yuksek
doz SSGi alan 3 hastada klinik olarak anlamli olmayan diizeyde AST, ALT ve
GGT yuksekligi goruldi. Bu durum istatiksel olarak anlamli kabul edilmezken
yiksek doz SSGIi alan hastalarin higbirinde aPTT ve INR yiksekligi

goOrulmedi. Bizim galismanin sonucuna paralel olarak Voican ve ark.larinin
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gosterdigi calismada SSGl'lerinin, hepatotoksisiteye en az neden olan
antidepresan grubu oldugu belirtilmigtir.

Calismaya alinan yisek doz SSGI alan hastalardan 1’inde pH
disukligl, 171'inde HCOj; dusuklugu ve 19unda laktik asit yuksekligi
goralirken bu durum anlamli kabul edilmedi. Literatirde Kelly ve ark.’larinin
sundugu bir vakada, yiiksek doz SSGi alimina bagh Akut Solunumsal Distres
Sendromu, renal yetmezlik ve eslik eden metabolik asidoz gorulmugtur [97].
Boyle bir durumun olugsmasinda, ¢alismamiza alinan SSGi alan hastalarda

ciddi toksik tablo olusmamasinin roll olabilir.

TSA’lar psikiyatrik bozukluklarin tedavisinde tercih edilen ve diger
antidepresanlardan daha toksik oldugu bilinen ilag grubudur[98, 99]. Bu grup
ilaglara bagli zehirlenmelerde, laboratuvar bulgularini inceleyen ¢alismalar
azdir. Olgun ve ark.’larinin yaptigi 52 ¢ocugun incelendigi bir ¢alismada,
%26,9 ile en sik goérulen laboratuvar anormalligi hiponatremi tespit edildi
[100]. Caksen ve ark.’larinin yaptigi diger bir calismada ise TSA almis 44
hastadan sadece birinde hiponatremi tespit edilmistir [101]. Bu iki calismada
da K bozuklugu bulunmamistir. Gheshlaghi ve ark.’larinin yaptigi diger bir
calismada ise, vakalarin izleminde Na* ve K* degisikligi tespit edilmemistir
[102]. Bizim c¢alismamizda yuksek doz TSA alan hastalarin 6’sinda
hiponatremi, 1’inde hipernatremi, 1’inde hiperkalemi, 6’sinda hipokalemi
bulundu. Bu anormallikler yuksek olmayan dozlarda TSA alan hastalar ile
kargilastirildiginda istatiksel olarak anlamh kabul edilmedi. Bu durum

calismaya alinan hasta sayisinin azligiyla acgiklanabilir.

Bizim c¢alismamizda ylksek doz TSA alanlar icinde, klinik olarak
problem olusturmayacak dizeyde, 3 hastada AST, 2 hastada ALT ve 1
hastada GGT yuksekligi saptandi. Benzer olarak Olgun ve ark.’larinin yapigi
calismada vakalarin %7’sinde transaminazlarin yukseldigi ve kendiliginden
duzeldigi belirlenmigtir [70]. Larrey ve ark.larinin gosterdigi bir vakada ise
TSA kullanimina bagh transaminazlarda 30-40 kat yikselme ile beraber
hepatotoksisite gelistigi vurgulanmaktadir [103]. Literatirde bu calismalara

benzer TSA’larin hepatotoksisiteye neden olabilcegini gdsteren bircok
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calisma mevcuttur [104-106]. Ama bizim c¢alismamizda KC yetmezligiyle

sonuglanan hasta olmamaistir.

TSA’larin en ciddi ve istenmeyen Ozelligi kardiyotoksisitedir. Ayrica
TSA’lara baglh akut miyokard infarktist nadirdir. Kiyan ve ark.larinin
gOsterdigi bir vakada ylksek doz TSA almis 33 yasindaki kadinda, alimdan
40 saat sonra hastanin EKG’si degismis ve KE’i ylikselerek hasta miyokard
infarktUsu gegirmigtir [107]. Bizim galismamizda hastalarin gogu benzer yas
grubunda olmasina ragmen, higbir hastada Trop-T yuksekligi tespit
edilmezken 9 hastada MG, 13 hastada CK-MB yuksekligi tespit edilmistir. Bu
durum TSA zehirlenmesinde miyokard infarktisinin nadir oldugunu

desteklemektedir.
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6. SONUCLAR

1. AS’e ozkiyim amagli ila¢g alan hastalarin yas ortalamasi 27 (18-72)
olarak belirlendi.

2. Hastalarin 67’si erkek (%20.7), 256’s1 kadindi (%79.3).
3. En sik bagvuru nisan ayinda iken, en az basvuru subat ayindaydi.
4. Ik 3 saatte basvuran hasta orani%35.9 idi.

5. Hastalarin %77.1’inin gunlik énerilen maksimum dozun Uzerinde ilag

aldigi gorulda.

6. Alinan ilaglarin siralamasinda %21.1 ile NSAIi en sik iken, onu %20.5
ile parasetamol, %17.7 ile SSGI, %15.5 ile TSA takip etmekteydi.

7. Hastalarin 266’sina (%82.3) NG takildigi, mide lavaji yapildigi ve AK

uygulamasi yapildigi gorulda.

8. Yiiksek dozda NSAIi alan ve ylksek olmayan dozda NSAIl alan
hastalarin Na® degeri karsilastirildiginda Na® degerinin istatistiksel
olarak degistigi tespit edildi (p=0.000). Bakilan diger parametrelerden
Na®, K", BUN, Kr, AST, ALT, T.Bil, GGT, ALP, aPTT, INR, pH, Laktik
asit, HCOg3 degerleri karsilastirildigina, istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p>0.05).

9. Yuksek dozda parasetamol alan ve yuksek olmayan dozda
parasetamol alan hastalarin Na*, K", BUN, Kr, AST, ALT, T.bil, GGT,
ALP , aPTT, INR degerleri karsilastirildigina, istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p>0.05). Ayrica incelenen KE'de anlamli bir

iligki bulunamadi.

10.Yiksek dozda SSGi alan ve yiiksek olmayan dozda SSGI alan
hastalarin Na*, K", BUN, Kr, AST, ALT, T.Bil, GGT, ALP , aPTT, iNR,
pH, Laktik asit, HCO3 degerleri karsilastirildigina, istatistiksel olarak
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anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Ayrica incelenen KE'de anlamli bir

iliski bulunamadi (p>0.05).

11.YUksek dozda TSA alan ve ylksek olmayan dozda TSA alan
hastalarin Na*, K*, BUN, Kr, AST, ALT, T.Bil, GGT, ALP , aPTT, iNR,
pH, Laktik asit, HCO3 degerleri karsilastirildigina, istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p>0.05). Ayrica incelenen KE'de anlamli bir

iliski bulunamadi (p>0.05).
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7. ONERILER

1. Zehirlenme vakalari AS’e basvuran hastalar arasinda morbidite ve

mortalite nedenleri arasinda 6nemli yer tutmaktadir.

2. Zehirlenme vakalarinda ilag spesifik tedavi yaklagim klavuzlarinda kan
elektrolit degerlerinin rutin incelenmesi Onerilmektedir. Ama biz bu
calisma ile yuksek dozda ilag alimlarinda bile bu kan degerlerinde
saptadigimiz degisikliklerin, istatistiksel olarak anlamli olmadigini

gosterdik.

3. Zehirlenme vakalarinda alinan ilacin tart, farmakokinetigi ve
farmakodinamigi g6z Onune alinarak, tedavide yol gosterici kan

tetkiklerinin yapiimasi daha 6n planda dusunulmelidir.
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