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i Pestisidler

» Pestisid: Pest- bas belasi, zararli, hasere anlamina
gelen Latince kokten tliremistir.

= Pestisid; zararlilar1 6lduren ya da uzaklastiran
kimyasal maddelerdir.

= Bu zararlilar; bocekler, yabanci otlar ve
kemirgenler dir.




i Pestisidler

= Insektisidler: Bécek ve haserelere karsi kullanilan
bilesiklerdir

=« Organofosforlular, karbamatlar, organoklorlular,
piretrinler

= Herbisidler: Yabanci otlara karsi kullanilan bilesiklerdir
= Paraquat, diquat

= Rodentisidler: Kemirgenlere karsi kullanilan bilesiklerdir
= Antikoagulanlar, fosfor, Striknin



Pestisidler

= Dinya nifusunun hizla arttigr cagimizda artan tarimsal tretim
nedeniyle pestisidler rastgele ve bilincsiz olarak kullaniimaktadir

= Olimcil pestisid zehirlenmelerinin %90’ ni gelismekte olan
Ulkelerde gorulmektedir

= DEUTF ne bagl ZDM tiim zehirlenmelerin %7-9’ unu
pestisidlerin olusturdugu saptanmistir

= 2000 yilinda DUTF acil servisine zehirlenme nedeniyle kabul
edilip yatan 170 hastanin %30’unu pestisidler olusturmaktaydr*

*Guloglu C, Kara IH. Acute poisoning cases admitted to a university hospital emergency department in Diyarbakir, Turkey.
Hum Exp Toxicol. 2005;24.:49-54.



i Insektisidler

s Organofosfatlar (OF)

= Organoklorlu

= Piretrin ve piretroidler



Insektisidler:

+

= Pestisid zehirlenmelerine bagl hastaneye yatan olgularin
% 80" inden OF’ lar sorumludur

= Zehirlenme nedenleri :
= Ozkiyim
= Kaza
= Cevresel maruziyet



Insektisidler:

s Asetilkolin (Ach)

= Pre ve postganglionik parasempatik sinapslar,
= Sempatik preganglionik sinapslarda
= NoOromuskduler birlesim yerlerinde norotransmitterdir

= Otonom SS ve noromuskdler sinapslarda, Ach,
Asetilkolinesteraz (AchE) tarafindan hemen kolin ve
asetik aside hidrolize olur

= Bu hidroliz sonucu sinir veya kaslarin paralizisi ve lokal
reseptorlerin devamli uyarilmasi engellenir
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Insektisidler:

s AchE, eritrosit membranlarinda, sinir dokusu ve iskelet
kaslarinda bulunur

» Eritrosit AchE aktivitesi sinir sistemi AchE fonksiyonu ile paralel
seviyededir

= Plazma kolinesteraz(Psodokolinesteraz, butirilkolinesteraz);
= Karaciger tarafindan Uretilen bir protein olup
« insan plazma, KC, pankreas, kalp ve beyinde bulunur

= Plazma kolinesteraz aktivitesi butirilkolinesterazin  dlcimu ile
hesaplanabilir

= Zehirlenmelerde hem eritrosit hemde plazma kolinesteraz
aktivitesi etkilenmektedir



i Insektisidler:

s OF lar

= Kolinesteraz inhibitorleridirler

« AchE enzim molekiltinun aktif bolgelerine irreversibl
olarak baglanrr,

= OF’ larin fosfat radikallerinin baglanmasi sonucu
fosforilasyon surecinde enzimi inaktif ederler



Insektisidler:

= "Aging” OF' larin kolinesteraza irreversibl, kalici
baglanmalar olarak adlandirilir

= "Aging” suresi farkli ajanlara bagl olarak gok az
degisir.

/7”7

= "Aging”olustugunda kolinesterazin enzimatik
aktivitesini daima yok eder

= Antidotlar “Aging” olusumundan once verilmelidir



Insektisidler:

= Klinik belirtileri

= AchE enziminin inhibe olmasi sonucu kolinerjik kavsak ve
sinaplarda asetilkolinin birikmesi ile ortaya cikar.

= Akut zehirlenmelerinde klinik bulgular ilk 8 h icinde baslar.

= Ylksek derecede yagda ¢oziinen bilesiklerde klinik bulgular
gecikebilir (birkac hf) veya tekrarina neden olur



Insektisidler:

= Klinik bulgularin baslama zamani degiskendir
= Inhalasyon maruziyetinde cok hizli
= Deri emilimi ile en yavas

= Agiz yolu ile fazla alimlarda dk lar icinde olusabilir

= Klinik bulgular
= Muskarinik
= Nikotinik
= Santral SS bulgular olarak ayirabiliriz



Insektisidler:

= Muskarinik etkiler
SLUDGE/BBB DUMBELS

= S = Salivation D = Diarrhea and diaphoresis

« L = Lacrimation U = Urination

= U = Urination M = Miosis

« D = Defecation B = Bronchorrhea,

« G = GI symptoms bronchospasm, and bradycardia
- E = Emesis E = Emesis

L = Lacrimation

B = Bronchorrhea S = Salivation

= B = Bronchospasm
=« B = Bradycardia

Miyozis ciddi zehirlenmelerde en karekteristik belirtidir. Gec gorulebilir



Insektisidler:

= Nikotinik etkiler

=« Sempatik ganglionlarda
= Hipertansiyon
= Tasikardi
= Midriazis
= Solukluk
= NoOromuskuler kavsakta
= Fasikilasyonlar
= Kas glicsiizIigl
= Kramplar

= Bu etkiler paralizi, arefleksi ve solunum yetmezligine
ilerleyebilir, en sik 6liim nedeni solunum yetmezligidir



Insektisidler:

= Santral sinir sistemi etkileri
= Anksiyete
= Ajitasyon
= Ataksi
= [remor
= Konflizyon
= Konvdlsiyonlar
= Koma

= SSS bulgulan ¢ocuklarda, eriskinlere gore daha sik

gorilmektedir Bunun nedeni cocuklarin kan-beyin bariyerinin
daha az gelismis olmasi.*

*Lifshitz M, Rotenberg M, Sofer S, Tamiri T, Shahak E, Almog S. Carbamate poisoning and
oxime treatment in children: a clinical and laboratory study. Pediatrics 1994; 93: 6525.
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Insektisidler:

» "Intermediate sendrom” (IMS)

= Akut OF zehirlenme semptomlarinin ¢ozlilmesinden sonra
yaklasik 1-4 gtnde olusabilir

= IMS hastalarin cogu yeterli tedavi almamalari sonucu olusur
= Boyun fleksor kaslarinda, kol ve bacak kaslarinda gii¢stizliik
= Kraniyal sinirlerde paralizi ve solunum yetmezligi*

« EMG tanida yardimci olabilir

= Semptomlar cogunlukla 4-18 gin icinde ¢ozullr

*Wananukul W, Kiateboonsri S, Thithapandha A. The "intermediate syndrome" as
critical sequelae of organophosphate poisoning. the first report of two cases in Thailand.



Insektisidler:

= 'Gecikmis polinéropati”

= Akut OF zehirlenmelerinden sonra 2-3 hf olusur.

= Simetrik alt ekstremite giicstizliigu, eldiven ve ¢orap seklinde
parestezi, bacak agrilari

= Peroneal kaslarin paralisizi ve atrofisi "dusuk ayak” ve
sonunda ataksiye yol acar

= Ust ekstremitelere ilerler
= NOropati target esteraz enziminin inhibisyonu sonucudur
« Guillain-Barre sendromunu taklit edebilir



Insektisidler:

= Oykuideki insektisit maruziyeti ve klinik bulgularin
varligi

= Plazma psodokolinesteraz ve eritrosit ACHE
aktivitesinde azalma

= Atropin, pralidoksim (2-PAM) tedavisine uygun Kklinik
cevabin alinmasiyla kesinlesir



Insektisidler:

= Akut OF zehirlenmesinde klinik belirtiler genellikle ACHE

aktivitesinin % 50' sinden fazlasi inhibe olmasindan
sonra olusur

= Semptomlarin siddeti AChHE aktivitesinin baskilanmasi ile
paraleldir

= Plazma AChHE seviyesi akut zehirlenen hastalarda dusuk
prognostik degere sahiptir



Insektisidler:

s ACHhE enzimi
= Eritrosit AChHE aktivitesi SSS AChHE aktivitesi ile koraledir

= PAM ile tedaviden Once ACAE seviyelerinin 6lcUma igin kan
alinmali, seri dlcumler tedavi cevabini degerlendirmede
faydalidir

« Eritrosit AChHE seviyesi pernisiydz anemi, Hemoglobinopatiler,
antimalariyal ilaclar ve oksalat tuplerinde duser

= Plazma kolinesteraz seviyesi genetik olarak, bazi ilaclarda
(morfin, siksinilkolin, kodein), gebelik, neoplazi, siroz
durumlarinda duser



Insektisidler:

= Diger patolojik laboratuvar bulgulari,

= |Okositoz,

= hiperglisemi,

= glikozuri,

= proteindri

= EKG degisiklikleri
= Akciger grafisi



Insektisidler:

= Hava yolu kontrolli saglanmal
= 02 verilmeli

= Dekontaminasyon ve semptomatik tedavi
= Antidot tedavisi

= Yogun kardiyak ve solunumsal destek



Insektisidler:

= Dekontaminasyon

= ilk 12 h icinde yapilmalidir.

= Hastanin giysileri cikariimali, deri ve saclar sabunla ve bol su
ile yikanmalidir.

= Alkali pH" da OF ve karbamatlar hidrolize olurlar, deri %0.5
hipokloritli solisyonla bolca yikanmalidir.



Insektisidler:

= Konjunktival maruziyette konjunktivanin bol suyla
Irrigasyonu

= Agiz yoluyla alimlarda gastrik lavaj ve aktif komdir ile
maddenin GI yoldan uzaklastiriimasi gerekir.

= Dekontaminasyon saglanirken tibbi personel
koruyucu elbise ve eldiven giymeli.



Insektisidler:

= Atropin

= Periferik muskarinik reseptorlerde asetilkolini kompetetif
olarak antagonize eder.

= Nikotinik reseptorler lGizerine ve SSS’ de etkili degil

= Kas gli¢csiizliigu, fasiklilasyon, konvilsiyon ve koma gibi
klinik tablolari onleyemez

= Atropinden oOnce hasta oksijenize edilmeli hipoksiye
sekonder kardiyak disritmiler dnlenmelidir.



Insektisidler:

= Atropin 1-2 mg IV dozunda (cocuklarda 0.05mg/kg iv)
verilmeli

= Pupil dilatasyonu ve 10 dk icinde nabizda ylikselme olmasi
diagnostiktir.

= Pupil dilatasyonu ve tasikardi tedavinin son noktasi degildir

= Muskarinik semptomlar kayboluncaya kadar bu dozlar
her 5 dk bir tekrarlanabilir.

= Bronsiyal sekresyonlar kuruyana dek devam etmelidir.



Insektisidler:

= GUnluk total doz 50 mg kadar cikilabilir

= Atropinizasyon bulgulari ortaya cikana dek doz
tekrarlanir

= Atropinin kendisininde SSS toksisitesine neden olabilecegi
(deliryum, konvilsiyon, gugcsuzluk ve koma)

unutulmamahdir.

= Atropin, klinik tablo uygun olursa en az ilk 12-24 h
boyunca surdurultr



Insektisidler:

= Lipofilik organofosfat zehirlenmelerinde bu sure
uzatilabilir

= Nebulize atropin veya ipratropiyum pulmoner
semptomlari iyilestirebilir



Insektisidler:

= Pralidoksim
= Spesifik antidottur

« Kolinerjik etki altinda olan
= tUm muskarinik reseptoérler,
= Nikotinik reseptorler,

=« SSS’ inde kolinesteraz enzimini aktive ederek etki
gosterir.

= Bu aktivasyonu, OF ile ACAE arasinda olusmus olan
OF-ester bagini acarak gercgeklestirir



Insektisidler:

= Bu bag, "Aging” olusumuna dek PAM ile agresif
tedavinin 6nemi buyuktur

= Bag acildiktan sonra bile PAM ikinci bir baglanmayi 6nler
= Atropinin terapotik etkisini guclendirir
= Atropinle bir arada kullaniimalidir.



Insektisidler:

= Zehirlenmeden 24-48 h sonra bile uygulanmasi faydall
olabilir ve degerlidir

= Ilk 6 h icinde uygulanmasi daha yararhidir

= PAM OF’ larin SSS etkilerini geri dondirme yetenegine
sahiptir



Insektisidler:

= Tedaviye baslamadan once kolinesteraz aktivitesi
dlzeyine bakilmahdir

= Aktivite %20-50 ise hafif,
= %10-20 ise orta,
= %10’ dan kuguk ise ciddi bir zehirlenme s6z konusudur



Insektisidler:

= PAM tedavi plani duruma gore

« 1-2 gr IV yolla 100-150 ml % 0.9 normal salin soliisyonunda
30 dk da verilir.

= Cocuklara 25-50mg/kg veya maksimum 1gr/ doz 30 dk da

= Kas gucsuzligu, fasikilasyonlar diizelmezse 1 h icinde
tekrarlanabilir.

= Bu doz 24-48 h icin her 6-12 h ara ile tekrarlanabilir

= Ciddi zehirlenmelerde devamli inflzyon

= Erigkinlerde 500 mg/h,
= Cocuklarda her saat icin 5-10 mg/kg gerekebilir
= IM ve oral verildiginde de etkilidir.



Insektisidler:

= Hizl IV bolus veya 200 mg/dk daha fazla
uygulamalarindan kaciniimali

« CUnku solunum ve kardiyak arrest olusabilir.
= Bulanti, bas agrisi, tasikardi gibi nadir yan etkileri
mevcuttur.



Insektisidler:

= End organ etkileri goruldukten ve kas gucu arttiktan
sonra tedavi kesilir

= Diyaliz ve hemoperfiizyon tedavi yontemleri yarar
saglamaz

= Konvdlsiyonlar var ise

= Hava yolu korunmali, O2 verilmeli

= Diazepam ilk tercih olmalidir, OF konvulsiyonlari sonucu
kardiyak ve beyin hasarini azaltir



Insektisidler:

= Ciddi zehirlenmelerde pulmoner 6dem gorulebilir
= 02 verilir,
= Entlbasyon,
= Pozitif basinch ventilasyon
= Antidot tedavisi verilir
= Bronkospazmi ¢cozmeye atropin yardimci olabilir.
= Aminofilin tedavide kullaniimamalidir.

= Olimcul aritmiler olabileceginden kardiak
monitorizasyon bastan itibaren saglanmalidir.



Insektisidler:

= OF larin IM ve 1V enjeksiyonu sonucu yumusak
dokuda degisik derece de patolojilere neden olur.

= OLGU; 22 yasinda gencg bir bayan hasta acil
servisimize basvurmadan 24 h 6nce 6zkiyim nedeni
ile DDVP (diklorvos) iceren insecticid aerosold, sol
koluna enjekte etmistir.*

= Enjeksiyon yerinin lokal muayenesinde kolun distal
kisminda tromboflebit ve selllit bulgulari saptanmis

*Guloglu C, Aldemir M, Orak M, Kara IH. Dichlorvos poisoning after intramuscular injection.
Am J Emerg Med. 2004,;22:328-30.









i Insektisidler:

= Acil servise basvuran hastalar dogru anamnez
vermese bile ekstremitelerde tromboflebit ve selliilit

bulgulari varsa IV veya IM OF enjeksiyonlari
dusunulmelidir.



i Epidemiyoloji

= Aldicarb, Carbaryl, Methomyl, Carbofuran vb gibi karbamat
tdrevleri

= T1ibbi formlan Neostigmin, fizostigmin

= Karbamatlar
= Agiz yolu
= Inhalasyon
= Deri yolu ile viicuda alinir



i Patofizyoloji

= Karbamatlar

= Kolinesteraz enzimini reversibl olarak inhibe
ederler,

= Karbamil-kolinesteraz zincirinin ayrilmasi ile enzim
aktivitesinin regenerasyonu dakikalar ve saatler
icinde olusur

= Toksik potansiyelleri daha dusuktur, 24 h icinde
geri doner

= "Aging” olusmaz



Klinik

= Klinik belirtileri;
= Insektisidin cinsi,
= Karistirildigi solvent ve
= Vicuda giris yoluna gore degisir

= Lokalize belirtiler
= Deri ile temas sonucu deri irritasyonu

= GOze bulasma durumunda g6z kapaklarinda irritasyon,
konjonktivit ortaya cikar



Klinik

= Sistemik belirtiler

=« OF ajanlarinda gorilen kolinerjik krize benzer, fakat kisa
surelidir.

= SSS’ ne etkili penetrasyonlari yoktur daha az santral toksisite
goraldr
= Konvllsiyonlar olusmaz.

= Cocuklarda eriskinlerden farkli olarak nikotinik etkiler
ve SSS depresyonlari hakimdir.



i Tani

= Kolinesteraz seviyesi ve enzim aktivitesi karbamat
maruziyetinden sonra normalde 4-8 h kendiliginden

geri doner.

= Genellikle kolinesteraz aktivitesinin olcimu nisbeten
normal olacagindan faydali degildir



i Tedavi

= Baslangic tedavisi OF'lara benzer

= Aktif komur uygulanmasi 6zellikle enterohepatik
resirkilasyona ugrayan "aldicarb" icin uygun bir
yaklasimdir

= Atropin tercih edilen antidottur
= Muskarinik belirtiler icin verilir
= 24 h icinde fonksiyonlar geri déner, taburcu edilebilir



Tedavi

= PAM; bilinen tek ajan karbamat zehirlenmelerinde
sakiniimalidir.

= Insektisidin tipi bilinmiyorsa
= OF' lar ile karisik zehirlenmelerde kullaniimalidir



Organoklorlar:
Epidemiyoloji

= Yuksek derecede toksik organoklorlar
= Aldrin
=« Dieldrin
=« Endrin (ABD yasaklanmis)
=« Endosulfan

= Orta derecede toksik
= Chlordane

DDT (Yasaklanmis)

Heptachlor

Kepone

Lindane

Mirex

Toxaphene



Organoklorlar:
Epidemiyoloji

= Chlordane ve Heptachlor;
= Karinca ve hamam boceklerinin kontrolunde kullanilir

= Lindane
= Bahcivancilikta, uyuz ve bastaki bit istilalarinda kullanilir

= Bunlarin cogu

= Cevrede uzun sure kalmalari,

= Insan viicudunda yarilanma émriiniin uzun olmasi ve toksik
olmalarindan dolay! kullanimi sinirlandirimis ve yasaklanmistir



Organoklorlar:
Epidemiyoloji

+

= Bu ajanlarin toksisitesi
= Molekller hacmine,
=« Buharlasabilmesine
= SSS Uzerindeki etkilerine gore degisir



Organoklorlar:
Patofizyoloji

= YuUksek derecede yagda ¢ozinur
= Yiksek yag iceren KC ve beyin gibi dokularda birikirler

= Kan seviyeleri yag dokusundaki seviyelerinden cok daha
disuk olma egilimindedir.

= lipofilik egilimleri asiri dozlarda uzamis sistemik etkileri
gozonune alinmalidir

= Inhalasyon, GI yoldan ve deriden kolayca emilirler



Organoklorlar:
Klinik

s SSS, kardiyak ve solunum sistemi etkilerini icerir

= SSS etkileri,

= Hafif zehirlenmelerde bas donmesi, keyifsizlik, bas agrisi,
ajitasyon, ataksi, tremor ve fasial paresteziler bulunur

= Siddetli zehirlenmelerde konviilsiyon, koma, solunum yetmezligi
ve Olimle sonuglanir
= Konvlulsiyonlar erken olusur, kisa surelidir



Organoklorlar:
Klinik

= Ates yaygindir

= Kardiyak etkiler;

= Miyokardin dolasan katekolaminlere duyarlligini arttirarak
aritmilere yol acabilir

= Agiz yolu ile alimdan sonra sivinin aspirasyonu veya
buharinin inhalasyonu

= Atelektazi, bronkospazm, hipoksi ve kimyasal pndmonitise
yol acabilir.

= Siddetli vakalarda akciger dokusunda nekroz, hemoraji ve
pulmoner 6deme yol acabilir



Organoklorlar:

i Tani

= Oyki 6nemlidir ve degerli bilgiler Giriin hakkindaki
etiket paketinden elde edilebilir

= Laboratuar degerlendirmeleri yardimc degildir

= Organoklor seviyeleri olculebilir fakat yararli
degildirler

= Aspirasyon olgularinda akciger grafisi



Organoklorlar:
Tedavi

= Deri temasi sonucu
= Hasta elbiseleri cikarilir,
= Su ve sabun ile deri yikanir

= Hipertermi sogutma teknikleri ile tedavi edilir

= GI yoldan erken dénemde alinmissa aktif kdmur ve
gastrik lavaj dekontaminasyon icin faydalidir

= Chlordecone alimini takiben kolestiramin tekrarlayan
dozlarda verilmeli

=« Entroenterik ve enterohepatik dolasimlari engeller



Organoklorlar:
i Tedavi

= Konvulsiyonlarin tedavisinde benzodiazepinler veya
fenobarbittrat kullanihr

= Disritmiler kardiyak monitor ile izlenmel

= Organoklorlar miyokardi endojen katekolaminlere
karsi duyarll hale getirdiginden

= Atropin ve epinefrinden sakiniimali



Piretrinler:
i Epidemiyoloji

= Piretrinler chrysanthemum bitkisinden elde edilir
= Piretroidler piretrinlerin sentetik analoglaridir

= Halk arasinda otomatik bocek sprey aerosoli gibi
yaygin olarak kullanilir

= Bu yuzden inhalasyon, maruz kalmanin en yaygin
kaynagidir



Piretrinler:
Patofizyoloji

= Asirt dozlardaki klinik belirtiler ve yapilari temelinde
iki tipte siniflandinlabilinir

= Tip 1 piretroidler (Permithrin); Na kanallarini bloke eder

= Insanda sistemik toksisite yapmazlar ancak nadiren deri
irritasyonu veya allerjiye sebep olurlar

= Tip 2 piretroidler (Cypermethrin, fenpropanate); sinir
iletilerini bloke eder ve tekrarlayan depolarizasyon
olusturabilir

= Insanda asiri salivasyon, parestezi, B-K, bas donmesi,
degisen mental durum, konvdilsiyonlar, koma ve
pulmoner ddeme



Piretrinler:
Klinik

= Deri, solunum, GI ve norolojik bulgular gozlenir

= Deriden yeterince absorbe olmazlar.

= Deri temasindan 30 dk icinde uyusukluk ve yaniga yol
acabilirler ve 24 h icinde dadilirlar (Dermatitis)



Piretrinler:
Klinik

= Akut zehirlenme olgulari daha cok GI ve inhalasyon
yoluyla olmaktadir

= GI yoldan iyi absorbe edilir ve KC'de hizla metabolize olurlar

= Agiz yolu ile cok yiksek doz alimlarinda ise SSS
etkilenmesine bagli olarak kas fasikilasyonlari, konviilsiyon,
koma ve solunum arresti gelistigi bildirilmistir



Piretrinler:
Klinik

= Inhalasyon yolu ile olusan zehirlenmelerinde

= Solunum vyollarinda irritasyon ve
= Hipersensitivite reaksiyonu yaparlar

= Bronkospazm, dldurlct astim ataklari, orofaringeal 6dem
ve sok olusturabilirler.



Piretrinler:
Tani ve tedavi

= Laboratuar testlerin degeri dusuktir

= Tedavi; maruz kalinan ortamdan uzaklastiriimali

= Deri, gz ve barsaklardan dekontaminasyon saglanmali

= Tremor ve konvlsiyonlar icin benzodiazepinler
= Sekresyonlar icin atropin ile semptomatik ve destekleyici
tedavi saglanmaldir

= Taburculuk; astim ve allerjik bulgularin siddeti ile ilgilidir.
Klinik gidisat genellikle iyidir






Herbisidler:
i Epidemiyoloji

= Yabani otlarl 6ldirmede kullanilan kimyasallardir

= 2001 yilinda Amerika’da ZDM’ lerinin yayinladigl raporda
herbiside maruz kalan 9378 vakanin 2594’4 6 yasindan

klicuk cocuklarda ve dlen 4 olgu paraquattan idi



Herbisidler:
Paraquat: Epidemiyoloji

= Dlnyada cok yaygin olarak kullanilan paraquat (1,1'-
dimetil-4,4"-bipiridilyum)
= Insanlarda yiiksek derecede toksiktir

= Paraquata 1882’ de ilk sentez edildi , yabani otlar
oldirmedeki 6zelligi 1950’ de tanindi

= Kazaen alimlarin 6nlenmesi ve paraquat
absorbsiyonunu azaltmak icin tretici firmalar
= konsantre sollsyonlarda kusturucu,
= kotl kokulu ajanlar

= boya madeleri ilave etmisler



Herbisidler:
Paraquat:Patofizyoloji

= Deri ve inhalasyonla alinmalarinda toksisite dusuktur

=« Deride lezyon varsa ciddi paraquat zehirlenmesi olusabilir

= Paraquat sollisyon spreylerin inhalasyonu ¢ogunlukla lokal
irritasyonlara sebep olur.

= Zehirlenmenin en yaygin yolu konsantre soltsyonlarin
agizdan alinmalaridir
= Mide bos iken ve mukozal Ulserasyon durumunda hizla emilir



Herbisidler:
Paraquat:Patofizyoloji

= Plazma konsantrasyonu 2 h icinde pik yapar.
= Paraquat cogu organlara yavyilir,

= Ozellikle akciger ve bobrekte yiiksek konsantrasyonlarda
bulunur.

= Agiz yolu ile alimdan sonra emilen dozunun % 90'nindan
daha fazlasi ilk 12-24 saat icinde bobrek yolu ile atiimaktadir

= Toksik etkisinden superoksit radikallerin olusumu
sorumludur. Ozellikle hiicre enzimlerinin inhibisyonu
ve lipid peroksidasyonu yolu ile hicrelere zarar
verebilir.



Herbisidler:
Paraquat:Patofizyoloji

= Paraquatin alinmasini takip eden 2-3 gln icinde
hepatorenal hasar gelisir. Bu hasar reverzibldir.

= Geg evrede (10-12 glin sonra) hastada irreversibl
akciger hasari olusur.
= Akcigerde alveol hiicrelerinde birikir

= Akcigerde patolojik degisiklikler iki fazda gorullr
« Destruktif faz; inflamatuar hicre birikimi, hemoraji ve tip 1
ve 2 alveol hucrelerin kaybi ile karakterizedir

= Proliferatif faz; interstisyum ve alveoller araliklarda fibrozis
ile karakterizedir



Herbisidler:
Paraquat:Klinik

= Lokal deri irritasyonu,
= multipl organ yetmezligi
=« Olume kadar siralanabilir

= Konsantre paraquat koroziftir; deri, gz ve GI mukoza
da siddetli hasar olusturabilir.

= Inhalasyonda o©ksurik, dispne, godus adnsi,
hemopitizi, epistaksis ve akciger ddemine yol acabilir



Herbisidler:
Paraquat:Klinik

= Agiz yolu ile alimlarda

= Ozofagial Ulserasyon, disfaji ve siddetli agriya sebep olur.

= Ozofagus perforasyonu yaygin degildir ve alimdan birkac giin
sonra gorullr. Bu siddetli mediastenite ve o6lime yol acabilir.

= Zehirlenmenin erken doneminde adizdan alimin
azalmasi ve GIS sivi kaybi sonucu kardiyovaskiler
kollaps gelisebilir



Herbisidler:
Paraquat:Klinik

= Agizdan alimlarda zehirleme 3 kategoriye ayrilabilir

« 20 mg/kg’ dan daha az (70 kg bir kiside %20
paraquatin 10ml den daha az) alanlar

= Asemptomatik olabilir

= GI yollarina ait semptom ve bulgular gelisebilir
(oral mukozal llserasyon, karin agrisi ve diare )

= Cogunlukla tam olarak iyilesir.



Herbisidler:
Paraquat:Klinik

= 20-40 mg/kg (70 kg bir kiside %20 paraquattan 10-
20ml) alimlarda
= Bu hastalarda cogunlukla GI yollarda ciddi kostik lezyonlar,
= Akut tubller nekroz
= Ilerleyici pulmoner fibrozis gelisir.
= Oliimler ciddi solunum yetmezliginden 2-3 hf icinde olusur.



Herbisidler:
Paraquat:Klinik

= 40mg/kg’ dan daha fazla alimlarda

= Saatler ve birkac gun icerisinde olumlere yol
acan multi organ yetmezligi gelisir.



Sittipunt C. Paraquat poisoning. Respir Care. 2005,50.:383-5.



Herbisidler:
Paraquat: Tani

= Erken tani ve tedavi onemlidir

= Oyki maruziyet yolunu, zehirlenmenin kaza mi veya
kasith mi olup olmadigini belirtir. Cocuklarda 6ykii
acik olmadigindan tani farkli olabilir.



Herbisidler:
Paraquat: Tani

= Maruziyetin ilk 24 h icinde Paraquatin idrar ve plazma
konsantrasyon Olcimleri tanida ve prognozu
tahminde faydalidir

= Idrar ditionite testi idrarda paraquatin varliini hizla
dogrulayabilir.

= Akciger fonksiyonlarinin takibi icin
= Seri akciger grafileri
= Arter kan gazi 6lciimleri gerekir



Herbisidler:
Paraquat: Tani

= Laboratuar tetkikleri major sistemlerin bazal
degerlerini tespit etmek icin yapiimalidir

= GI endoskopi mukozal lezyonlarin siddeti ve genisligini
teshis etmek icin yapilmalidir (3 h-3 gln arasinda)



Herbisidler:
i Paraquat:Tedavi

= Erken tedavi sagkalimi cok édnemli etkiler

= Erken ve etkin dekontaminasyonun amaci pulmoner
fibrozisi onlemektir

= Elbiseler cikarilir, deri su veya sabun ile bolca
yikanmahdir

= G0z su veya saline ile bol miktarda irrige edilmeli



Herbisidler:
Paraquat:Tedavi

= Sivi ve elektrolit kayiplari yerine konmalidir

= Intravaskiiler voliimiin ve idrar cikisinin siirdiriimesi
prerenal yetmezligin korunmasinda 6nemlidir

= Orofaringeal lezyon ile iliskili agri opioidlerle tedavi
edilebilir
= Hemoperflizyon yararlidir



Herbisidler:
Paraquat:Tedavi

= Orogastrik tlp yolu ile gastrik lavaj perforasyon riskine
ragmen onerilmekte

» Paraquati baglayan adsorbanlar ile hemen barsak
dekontaminasyonu yapiimalidir

« Aktif kdmur (1-2 g/ kg) en sik kullanir

« Fuller’s earth (1-2 g/kg sivi stispansion %15)
= Bentonite (1-2 g/kg sivi %7)

= Bu 3 adsorban her 4 h bir tekrarlanmali ve katartikler ile (Mg
tuzu veya %70 sorbitol 2ml/kg) verilmeli



Herbisidler:
Paraquat:Tedavi

= Bazl sporadik vaka raporlarinda ve klinisyenler cesitli
tedaviler kullanmislar
= Antioksidanlar (Yiksek doz C ve E vitamini),
N-acetilsistein,
Kortikosteroidler,
Paraquat antikorlari
Cyclophosphamide+ methylprednisolone *

= Paraquat icin spesifik ve etkili antidot yoktur, ciddi
zehirlenmelerinde prognoz kotuidir

*Agarwal R, Srinivas R, Aggarwal AN, Gupta D. Experience with paraquat poisoning
in a respiratory intensive care unit in North India Singapore Med J.2006,47:1033-7
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i Rodentisidler

= Yerlesim yerlerinde ve tarimda birtakim kemiricilere
(fare, hamster ve diger kiicik hayvanlara) karsi

kullanilan kimyasal maddeler Rodentiside adi altinda
kullaniimaktadir

= Rodentisidler
= toksik derecesi,
= semptom ve belirtilerin baslama zamani,

« antikoagulanlar veya nonantikoagulanlar olup
olmamalarina gore siniflandinlabilirler



Rodentisidler

= Yiksek derecede toksik
Arsenic
Barium
Phosphorous
PNU
Sodium monofluoroacetate
Strychnine
Thallium
Zinc phosphide
= Orta derecede toksik
= a-Naphthylthiourea
= Cholecalciferol
= Duslik derecede toksik
= Bromethalin
= Norbormide
= Red Squill



Rodentisidler:
Striknin

= Fiziksel Ozellikler:Beyaz, kristal, kokusuz, tatsiz

= Etki mekanizmasi:Postsinaptik spinal kord motor
noronlarda norotransmitter glisinin kompetitif
antagonisti olarak etki eder

= Fatal doz: Cocuklarda 15mg, eriskinlerde 5-10mg/kg

= Klinik: SSS belirtileri alimda 15 ile 20 dk sonra baslar

= Kas segirmeleri, agrili ekstansdr spazm, opistotonus, yutma
glclugu, trismus ve meduller paraliziyi takiben 6lim
gorulebilir



Rodentisidler:
Striknin

= Tani: Konvilsiyon gibi goriinen ve agrili kas spazmlari
epizodu esnasinda bilin¢ aciktir.
= Post iktal faz yoktur.
= Yardima testler tanida faydall degildirler

= Tedavi:
= Sessiz odaya
= aktif komur
= Agrili kas spazmlari i¢in benzodiazepamlar,

=« Noromuskuler blokaj ajanlar
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Rodentisidler:
Antikoagulanlar:Superwarfarinler

= 2. generesyon superwarfarin ve indandion deriveleri
kemiricilerde warfarin direnci belirmeye baslayinca
piyasaya cikmistir

= ABD’ de insan rodentisid maruziyetlerin yaklasik %80
den sorumludur

= Warfarine benzer sekilde etkirler; yagda ¢6zlinlir, daha
toksik ve daha uzun antikoagulan aktiviteye sahiptirler



Rodentisidler:
Antikoagulanlar:Superwarfarinler

= Akut olarak fazla miktarda alim yada kronik alim ciddi
kanamaya neden olabilir, 24-48 saat icinde
koagulopati olusur

= Klinik; ekimoz, dis eti kanamasi epistaksisi, hemoptizi,
hematuri, Gterin ve GI kanamalari, hematom, icerir

= Ayiricl tanilar; DIC, KC yetmezligi, K vit eksikligi ttim
nedenleri dusunulmeli



Rodentisidler:
Antikoagulanlar:Superwarfarinler

= Potansiyel toksik alimlarda tedavi
« aktif komdar,
= gelis INR tespitini ve 12-24 h te tekrarini icerir

= INR normalin iki katindan fazla ise ve kanama riski
mevcut ise vitamin K (fitonadion) uygulanmali
= Cocuklarda 1-5 mg, erigkinlerde 20mg uygulanmalidir

= Kanamall hastalarda O2, mai ve tansflizyon yapilmali
= TDP, Vit tedavisine yanitsiz ve ciddi kanama durumlarinda
= Protrombin kompleks ve recombinant factor VIIa.*

*Spahr JE, Maul JS, Rodgers GM. Superwarfarin poisoning: A report of two cases and

review of the literature Am J Hematol, 2006
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