TEK DOZDA OLUMCUL ILAC ZEHIRLENMELERI

Cocukluk cag1 zehirlenmeleri sikligi giderek artan onemli bir acil servis bagvuru
nedenidir. Ozellikle &nlenebilir dliim ve hastalik nedeni olmasi bu yas grubunda énemini
daha da artirmaktadir. Zehirlenmeler genellikle 3 yas altindaki ¢ocuklarda kaza sonucu
gelisirken ergenlik yas grubunda ise daha ¢ok 6z kiyim amagli ilag alimina bagli meydana
gelmektedir.

Potansiyel olarak o6liimciil seyirli ilag zehirlenmeleri arasinda en sik analjezikler
(%12,7), soguk algmhgr ve Oksiirik preparatlart (%6,3), antidepresanlar (%4,2),
antipsikotikler ve sedasyon etkili hipnotikler (%4,2) yer alir.

IIk 5 yasta ilaglarla olan zehirlenmelerin nedeni genellikle verilen ilacin doz asimu,
yanlis ilacin recete edilmesi, aile bireylerinin kullandigi ilaglarin yanlislikla alinmasi ya da
hazir olmayan preparatlarin uygun olmayan dozlarda hazirlanmasina baghdir. Fakat
cocukluk ¢aginda 6zellikle 3 yas ya da 10 kg altindaki ¢ocuklarda diisiik dozlarda bile (tek
tablet, tek kapsiil, tek kasikta) potansiyel olarak 6liimciil seyirli olabilen tibbi preparatlar
da mevcuttur.

Bu boélimde ¢ocukluk caginda diisilk dozlarda bile potansiyel olarak o6liimciil
olabilen ve bu yas grubunda sik zehirlenmeye neden olan bazi ilaglardan bahsedilecektir.

1.TRISIKLiK ANTIDEPRESAN ILACLAR
1.1 Klinik

TSA zehirlenmelerine bagl yan etkiler genellikle ilk 6 saat i¢inde ortaya ¢ikmaktadir.
Oliimciil komplikasyonlar siklikla santral sinir sistemi (SSS) ve kardiyovaskiiler yan
etkilerine baglidir. Bu yan etkiler ise siklikla 10-20 mg/kg TSA dozunun alinmasi
sonrasinda goriilmektedir. TSA zehirlenmeleri sonucunda hizli sodyum kanallarinin
baskilanmasina bagli genis QRS’li ritim bozuklugu, tasikardi, hipotansiyon, ventrikiiler
aritmi ve gogiis agrist meydana gelir. SSS’nde ise biling degisikligi, dopamin ve
noradrenalin geri alim inhibisyonuna bagli konviilsiyon (amoksapin, bupropion,
venlafaksin) ve otonomik bulgulara neden olur.

Bu klinik bulgulara ek olarak “Antikolinerjik toksidrom” belirtileri (motilitede azalma,
midriyazis, yiizde kizarma, miikoz membranlarda kuruma, tasikardi, hipertermi, deliryum,
hallusinasyon, konviilsiyon, koma) gelisebilir.

Tedavi

[k yapilmas: gereken havayolunun giiven altina alinmasi ve destekleyici tedavi
yaklagimlaridir. Klinik bulgu gelismeyen ve EKG’de patolojik bulgu saptanmayan
hastalar 6 saatlik gézlem siiresi sonrasinda taburcu edilebilirler. Hastalarin 6zellikle de
birinci kusak siklik antidepresanlarla zehirlenme olgularinda izlemde yakin EKG takibi
onemlidir.. Bu olgularda genellikle hipotansiyon, koma ve entiibasyon gereksinimi gibi
ciddi klinik bulgular goriilmektedir. QRS > 0,1 sn olan olgularin iigte birinde konviilsiyon
goriilen bir bulgu iken % 14’linde de ventrikiiler ritim bozuklugu goriilmektedir.



Ventrikiiler ritim bozuklugu ise QRS > 0,16 sn oldugu durumlarda % 50 siklikla meydana
gelmektedir.

Sodyum bikarbonatla alkalinizasyon tedavisi ilacin 6liimciil bir komplikasyonu olan
kalp tizerine etkilerini 6zellikle de ventrikiiler aritmi tehlikesini azaltmaktadir. TSA
zehirlenmelerinde asidoz klinik bulgular artiric1 bir 6zellige sahiptir. QRS > 0,1 sn olan
olgularda 1-2 mEqg/kg dozunda sodyum bikarbonatla alkalinizasyon tedavisinin yapilmasi
onerilmektedir. Bu tedavi sirasinda kan pH’sinin 7,45’in altinda ve 7,55’in tizerinde
olmamasina dikkat edilmelidir. Tedavi sirasinda hastalar hipokalemi agisindan
da yakindan izlenmelidir. Ritim bozuklugu gelisen hastalarda kinidin ve prokainamid
gibi sodyum kanallar1 tizerinden etkili grup 1A ve 1C gibi antiaritmiklerin kullanilmasi
kontrendikedir. Inatc1 aritmilerde lidokain kullanilmalidir. Hipotansif seyirli olgularda
dopamin veya norepinefrin tercih edilmelidir. Dopamin kullanimu1 sirasinda bu olgularda
ventrikiiler aritmi agisindan da dikkatli olunmalidir. Konviilsiyonlu hastalarda
benzodiyazepinler ilk tercih olmalidir. Konviilsiyon tedavisinde hayvan ¢alismalarinda
da gosterildiginden fenitoin tedavisi ritim bozukluklarina da neden olabileceginden
kullanilmamalidir.

2.KALSiYUM KANAL BLOKERLERI

Fenilalkinamil (Verapamil), benzotiyapirin (Diltiazem) ve dihidropiridinler (nifedipin)
olmak tizere 3 grupta toplanmaktadirlar

2.1 Klinik

Klinik bulgular genellikle alimdan 1-5 saat sonra meydana gelmektedir. Geg salinimli
preparatlarda bu siire daha da uzun olabilmektedir. Hizli salinimli preparatlarda yarilanma
omrii 3 saat iken ge¢ salinimli olanlarda bu siire 14 saattir. Genellikle ciddi yan etkiler
KVS iizerinde meydana gelmektedir. En sik goriilen klinik bulgular hipotansiyon ve
bradikardidir. Refleks tasikardi ise vaskiiler diiz kaslara etkisi daha fazla olan nifedipin
gibi dihidropiridin tiirevi KKB’1 ile zehirlenmelerde goriilmektedir. Diger kardiyak yan
etkiler arasinda 2. Veya 3. derece AV bloklar, kardiyojenik sok ve kalp durmasi da yer
almaktadir.

Literatiirde 283 KKB’leri ile zehirlenen olgunun incelendigi bir ¢alismada 16 olguda
klinik bulgu gelisirken bunlarin sadece 5’inde bu durum tek doz KKB alim1
sonrasinda gelismisti. Bu olgulardan ikisi 5 mg amlodipin sonrasi hipotansiyon gelisen 2
yasindaki ¢ocuklardi. Digerleri ise ge¢ salinimli nifedipinden 60 mg alan 20 aylik ve 30
mg alan 16 aylik bir ¢ocuk hasta idi.

2.2 Tedavi

Oncelikle hemodinaminin kontrolii gerektigi icin hastalar monitdrize edilmeli ve yakin
takibine alinmalidir. Hemodinamik olarak stabil olanlarda kisa etkili olanlarda en az 6-8
saat ve gec salinimli olanlarda ise 24 saat monitdrizasyona devam edilmelidir. Bu
olgularda aktif komiir uygulamasi alimdan sonraki ilk 1 saat i¢inde onerilmektedir. Uzun
salimimli KKB ile olan zehirlenmelerde ise agizdan polietilenglikol ile tiim barsak
yikanmasi 6nerilmektedir.



Hipotansiyon ve bradikardi varliginda atropin ve siv1 yiiklemesi yapilmalidir.
Hipotansiyon varliginda 20 ml/kg/dozlardan serum fizyolojik uygulanmalidir.

Direngli hipotansiyon varliginda dopamin, dobutamin, norepinefrin ve epinefrin gibi
inotropik ajanlar tedaviye eklenmelidir. Direngli sok varliginda insiilin/dekstroz
uygulamasi ve glukagon tedavisi verilebilir (Tablo 1).

3.KLONIDIN VE iMiDAZOLINLER

Klonidinin 1-2 tableti toksik etki gosterirken imidazolinlerin ise 2,5-5 ml’lik dozlarda
alimi toksiktir.

3.1 Klinik

Klinik bulgular arasinda biling degisikligi, koma, miyozis, bradikardi, hipotansiyon,
solunum baskilanmasi ve hipotoni gibi opyat toksidromu belirtileri
vardir.Klinik belirtiler alimdan 30-90 dk iginde ortaya ¢ikmakta ve 1-3 giin devam

etmektedir.
3.2 Tedavi

Imidazolin zehirlenmelerinde belirti ve bulgulara yonelik destekleyici tedavi
uygulanmalidir. Ik yapilmas1 gereken havayolunun giivence altina alinmasidir.
Hastalar bradikardi ve atriyoventrikiiler blok gelisme tehlikesi agisindan monitorize
edilmelidir. Belirti veren hastalarda nalokson tedavisi uygulanabilir (Tablo 1).

Bradikardi varliginda atropin tedavisi uygulanmalidir. Sivi tedavisine yanit
alinamayan hipotansiyon varliginda da dopamin tedavisi 6nerilmektedir. Belirti vermeyen
hastalar ise en az 6 saat izlenmelidir.

4. SALISILATLAR

Farkli ilag preparatlari seklinde piyasada bulunmaktadir. Bunlardan en bilineni aspirin
icinde bulunan asetilsalisilik asittir.

En diisiik olas1 toksik dozu 150 mg/kg’dir. Tedavi edici serum salisilat diizeyi 15-30
mg/dl iken potansiyel 6liimciil klinik durum 100 mg/dl iizerindeki diizeylerde meydana
gelmektedir. Yarilanma siiresi 2-4 saattir ve bu siire yiiksek dozda zehirlenme olgularinda
15-29 saate kadar uzayabilir.

4.1 Klinik

Salisilat zehirlenmelerinde “Salisilizm” olarak da ifade edilen kusma, bulanti, terleme,
kulak ¢inlamasi ve 6zgiil olmayan norolojik bulgular (ajitasyon, deliryum, haliisinasyon,
letarji) meydana gelmektedir. Solunum merkezine olan dogrudan etkisi nedeniyle de
hiperventilasyon ve solunumsal alkaloza neden olmaktadir. Ciddi zehirlenme olgularinda
hipertermi, nonkardiyojenik akciger 6demi, koma, beyin 6demi ve 6lim gelisir.

4.2 Tedavi



Salisilat zehirlenmelerinde 6liimciil komplikasyonlar siklikla ilk 6 saat icinde meydana
gelmektedir. >30mg/dl serum salisilat diizeylerinde klinik diizelme oluncaya kadar 2
saatte bir serum diizeyi kontrol edilmelidir. Tekrarlayan aktif kdmiir uygulamasi ve
enterik kapl ilag¢ zehirlenmelerinde ise tiim barsak yikamasi 6nerilen dekontaminasyon
islemleridir. idrar alkalinizasyonu ve hemodiyoliz uygulamalari diger tedavi
yontemleridir.

5.SULFONILURELER

Stilfoniliireler pankreas B hiicre membranlarinda ATP bagimli potasyum kanallarini
inhibe ederek etkili olan oral bir hipoglisemik ajandir. Insiilinin periferik dokulardaki
etkisini de arttiric1 etkisi bulunmaktadir. Siilfoniliireler birinci jenerasyon (Klorpropamid,
Tolazamid, Asetohekzamid, Tolbutamid), ikinci jenerasyon (Glipizid, Gliburid) ve ti¢lincii
jenerasyon (Glimepirid) olmak tizere {i¢ gruba ayrilmaktadir. Tedavi edici dozlarda
hipoglisemi yapici etkisi en az olan iiglincii jenerasyon siilfoniliirelerdir. Hipoglisemi
tehlikesi en fazla olanlar ise ikinci jenerasyon siilfoniliire grubundan Gliburid ve
Glipizid’dir.

5.1 Klinik Bulgular

En sik hipoglisemiye bagli gelisen letarji, konfiizyon, basagrsi, irritabilite, ve
konviilsiyon bulgularina neden olur. Hipoglisemiye bagli olarak norolojik sekel ve 6liim
diger bulgulardir.

5.2 Tedavi

Tedavide hipoglisemin erken tespit ve tedavisi en énemli durumdur. Ik 1 saat i¢inde
olan bagvurularda aktif komiir uygulanmalidir. Uzun salinimli preparatlarla olan
zehirlenmelerde ilk 1 saat i¢inde tiim barsak yikamasi yapilmalidir. Bu hastalar
baslangicta hipoglisemiye neden olmasalar bile ilk 24 saat hipoglisemi agisindan saatlik
izlenmelidir.

6. OPYATLAR VE OPYOIDLER

Opyatlar bagimlilik etkisi olan analjezik ilaglardir. Siklikla parasetamol preparatlari ile
birlikte olan ilaglar seklinde piyasada bulunurlar.

6.1 Klinik Bulgular

Klasik zehirlenme {igliisii solunum baskilanmasi-koma- miyozis bulgularidir. En erken
ilk 1 saat i¢inde klinik bulgular ortaya ¢ikar. Etki siiresi alimdan sonra 3- 6 saat devam
eder. Siklikla 6liim bu hastalarda solunum baskilanmasina bagli hipoksi, akciger 6demi,
aspirasyon pnomonisine bagli gelismektedir.

6.2 Tedavi



Gozlem siiresi en az 6 saat olmalidir. Morfin ve oksikodon gibi ge¢ salinimh
opyatlarla zehirlenmelerde bu siire daha da uzun olmalidir. Ge¢ salinimli preparatlarla
olan zehirlenmelerde polietilenglikolle tiim barsak yikamasi yapilabilir. Klinik bulgularin
varliginda yarismal1 antagonisti olan nalokson tedavide kullanilmalidir.

. KAMFUR

Bitkisel kaynakli aromatik 6zellikte keskin tadi ve kokusu olan bir terpen ketonudur.
Siklikla soguk alginligina karsi kullanilan ve analjezik/antienflamatuvar/
antiptritik/antitusif 6zellikte olan bazi topikal ve agizdan kullanimli ilaglarin (Ben-Gay,
Vick’s, VapoRub, Absorbine, Tiger Balm vs.) i¢inde bulunur. Kamfur, metilsalisilatlar
gibi diger toksik ilaglarla birlikte hazirlanan preparatlarin i¢inde olmasi bu maddelerle
olan zehirlenmelerde dikkat edilmesi gereken bir diger noktadir.

7.1 Klinik

Topikal hiperemi ve tiim viicutta 1s1 artisina neden olur. Etkisi 5-90 dk i¢inde ortaya
cikar. T1k belirtileri huzursuzluk, agiz ¢evresinde ve bogazda yanma, bulanti, Kusma ve
tasikardidir. Norolojik bulgular arasinda irritabilite, miyoklonik kasilmalar, konfiizyon,
apne, konviilsiyon ve koma gelisir. Tanida siiphe varliginda kamfura ait agir kokunun
duyulmasi tan1 koymada yardimecidir.

7.2 Tedavi

Tedavi havayolu giivenliginin saglanmasi, dolasim destegi ve konviilsiyonlarin
kontrolii gibi genel yaklasim ilkelerini igerir. IIk 1 saat i¢inde aktif komiir uygulamasi
onerilir.

8.ANTIMALARYAL ILACLAR

Antimalaryal ilaglar kinidin halkasi igermekte ve Grup la antiaritmik ilaglara benzer
olarak Na/K kanallarini inhibe ederek uzamis QT, uzamis QRS, negatif inotropik ve
Torsades de Pointes’e neden olur. Solunum baskilanmasi yapici etkisinin diizenegi belli
degildir. SSS etkileri daha ¢ok neden oldugu beyin hipoksisine ve perfiizyon yetersizligine
baghdir.

8.1 Klinik

Alimindan sonra ilk 30-60 dk iginde klinik bulgular ortaya ¢ikar. En yiiksek plazma
diizeyi yaklasik 3 saat devam eder ve siklikla 6liimciil komplikasyonlar (apne,
konviilsiyon, kardiyopulmoner arrest) bu siire i¢gine meydana gelir.

8.2 Tedavi

Tedavideki oncelikler havayolunun giivence altina alinmasi, siv1 yliklemesi ve
hastanin monitdrizasyonudur. Hastalar 6zellikle neden oldugu antimalaryal ilaglarin ve
NaHCOs tedavisinin neden oldugu K+ siftinden dolay1 hipopotasemi yoniiyle yakindan
takip edilmelidir.

9. ANTIPSIiKOTIKLER



Bu ilaglarda 6zellikle antipsikotik etkili tiyoridazin ve klorpromazin en sik 6limciil
zehirlenmeye neden olan ilaglardir.

9.1 Klinik

Kinidin benzeri etki gostererek uzamis QT, AV blok, Torsades de Pointes ve
tasikardiye neden olur. -1 adrenerjik etki ile olgularda ciddi hipotansiyon gelisir.

9.2 Tedavi

Tedavideki oncelikler havayolunun giivence altina alinmas, siv1 yiiklemesi ve hasta
monitorizasyonudur. [lk 1 saat i¢inde aktif komiir verilmelidir.

10.BETA BLOKERLER

Bu ilaglara baglh zehirlenmelerde esas tehlike hipoglisemi ile bunun neden oldugu
konviilsiyon ve koma durumudur. Tedavi dozlarinda bile ortaya ¢ikabilen hipoglisemi
sirasinda bu olgularda hipoglisemiye bagl klinik bulgular (soguk terleme, bas donmesi,
bayginlik hissi vs) belirgin olmayabilir. Lipofilik karakterdeki B-blokerler (propranolol)
TSA’lar gibi Na+ kanallarini inhibe ederek genis QRS’li ritim bozukluklarina ve
konviilsiyonlara neden olmaktadir. Tip 3 antiaritmik aktiviteye sahip diger bir B-bloker
olan sotalol ise uzun QT ve Torsades de Pointes’e neden olur. Ge¢ salinimli preparatlarda
mutlaka olgular en az 24 saat gozlenmelidir.

11.ANTIARITMIKLER

Grup 1A antiaritmik grubundan kinidin ve prokainamid ile Grup 1C smifindan
Flekanaid siklikla diisiik dozlarda 6liimciil seyirli olabilen antiaritmiklerdir.

11.1 Klinik

Kusma ve bulant1 baslangi¢ bulgularidir. Dolasim sistemi yan etkileri arasinda AV
blok, tasikardi, bradikardi, hipotansiyon ve degisik aritmi sekilleri yer alir. Santral sinir
sistemi etkilerine bagl olarak ajitasyon, solunum baskilanmasi ve koma bulgular1 gelisir.

11.2 Tedavi

Tedavideki dncelikler havayolunun giivence altina alinmasi, sivi yiiklemesi ve hasta
monitorizasyonudur.

12. TEOFILIN

Metilksantin grubu ilaglardan biridir. Prematiire apnesi ve astim tedavisinde siklikla
kullanilir. Terapotik diizeyi dar oldugundan tedavisi sirasinda plazma diizeyi ile takip
gerektirir.

12.1 Klinik

Zehirlenmeler akut, siiregen ve tedavi dozunda olmak iizere 3 grupta incelenmektedir.
Toksisite siddeti klinik ve laboratuvar bulgularina gore toplam 4 farkli derecelendirme ile
degerlendirilir. Oliim siklikla konviilsiyonlara ve ventrikiiler ritim bozukluklarina bagh
gelisir.



12.2 Tedavi

Teofilin kanda 1-2 saat i¢inde zirve yapar. Ik 1 saat i¢inde alimlarda aktif komiir
onerilir. Geg salinimli preparatlarla olan zehirlenmelerde ise polietilen glikolle tiim barsak
yikamasi1 Onerilmektedir.



