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Olgu

* 18 yasinda erkek

* Depresyon nedeniyle Laroxyl kullaniyor
Huzursuzluk ve tutarsiz davranislar nedeniyle

acil servise getiriliyor



Olgu

* Fizik Muayene
— Genel durum: Ajite
— Vital Bulgular KB:138/78, Nb:122, Ates: 38.5
— Pupilleri dilate

— Deri: Kirmizi, Sicak ve Kuru



Soru — 1:Bu toksidromun tanisi?

Antikolinerjik Toksisite



Soru — 2: Antikolinerjik Toksisitenin klinik
ozellikleri nelerdir?

Palyaco gibi cilgin

Kemik gibi kuru
Yarasa gibi kor

Pancar gibi kirmizi

Tavsan gibi sicak




Soru — 3: Antikolinerjik toksisiteye neden
olan sebepler nelerdir?

Jimsonweed (Datura
stromonium)

Atropin
Antihistaminiker
Fenotiyazinler

Amantadin

Trisiklik Antidepressan
ilaclar



Antidepressan llaclar

* 1. jenerasyon antidepresanlar (TSAD, MAO
inhibitorleri)
— Dusuk tedavi indeksi ve tehlikeli yan etkiler
— Asiri alimlarda ciddi toksisite

* 2.jenerasyon antidepresanlar (atipik
antidepresanlar, SSRI, SNRI)
— Daha spesifik etki mekanizmasi

— Yuksek tedavi indeksi ve daha az yan etki

— Asiri alimlarda daha guvenilirlik



Epidemiyoloji

102,000 asiri alim; 11,000 TSAD alimi

llac iliskili 6limlerde antidepresanlar 3.
sirada

Vakalarin yarisinda baska ilac alimi da var;
toksisite sikligi ve riski artiyor

En sik ajanlar; amitriptilin (%55), nortriptilin
(%9), doksapin (%8), imipramin (%5),
desipramin (%5)



Olgu

* Hasta hikayesi derinlestirildiginde

— Alt solunum yolu enfeksiyonu nedeniyle 3 glin
once klaritromisin kullanmaya basladigi

— Yaygin vucut agrili nedeniyle diklofenak ve
parasetomol baslandigi

— Mide sikayetlerini dnlemek icin lansaprazol
verildigi 6greniliyor



Soru — 4: Tedavi dozlarinda toksisite
bulgulari ortaya cikabilir mi?

1.Yuksek dozda ilag

baslamak

2.Benzer farmakolojik
etkiye sahip ilaclarin

birlikte kullaniimasi

3.Genetik dusuk ilag

metabolizmasi

4. Aditiftoksiste
. Toksisiteye egilim

yaratan KVS ya da SSS
hastaliklari

. SSRl’larla

kombinasyon sonrasi
gelisen SS

. Hepatik

metabolizmayi inhibe
eden ila¢ kullanimi
(Sit P 450



Patofizyoloji

Farmakolojik etki

Klinik

Tedavi

Postsinaptik histamin
reseptor antagonizmasi

Sedasyon

Destek tedavi

Postsinaptik muskarinik
reseptor antagonizmasi

Sedasyon, koma, ajitasyon, konfiizyon,
hallUsinasyon, ataksi, nobet, midriazis, mukoz
memnran kurulugu, kuru deri, deride kizariklk,
tasikardi, hafif HT, hipertermi, ileus, idrar
retansiyonu, tremor

Destek tedavi
(fizostigmine kontraindike)

Postsinaptik adrenerjik
reseptor antagonizmasi

Sedasyon, miozis, ortostotik hipotansiyon, refleks
tasikardi

IV sivi
Norepinefrine

Norepinefrin geri alim
inhibisyonu

Ajitasyon, midriazis, diaforez, tasikardi, erken
hipertansiyon

Destek tedavi

Serotonin geri alim
inhibisyonu

Sedasyon, midriazis, myoklonus, hiperefleksi,

Destek tedavi
Serotonin sendromu icin siproheptadin

Voltaj bagimh Na kanal
inhibisyonu

ileti bozuklugu, genis QRS kompleksi, diger ileti
bozuklugu, bozukluk kardiyak kontraktilite, genig
komplex tasikardi, Brugada paterni, ventrikul ektopi,
hipotansiyon

Na bikarbonat, hiperventilasyon,
hipertonik saline, IV sivi, norepinefrine,
hipertonik saline

Voltaj bagimh rectifier
potasyum kanal inhibisyonu

QT uzamasi, ventrikuler ektopi, torsades de pointes

Mg sulfate
Kardiyak overdrive pacing




Antimuskarinik Etkiler

* Santral ve periferik
muskarinik reseptorlerde
ACH inhibisyonundan

* Gercek bir antikolinerjik
etkinlik degildir
— Nikotinik reseptorlerde

ACH antagonizmasi
yapmazlar
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Antimuskarinik Etkiler

* Santral etkiler
— Ajitasyon, deliryum, konflizyon, amnezi, hallisinasyon,
konusma bozuklugu, ataksi, sedasyon ve koma
* Periferik etkiler

— Midriyazis, gorme bozuklugu, tasikardi, hipertermi,
hipertansiyon, oral ve bronsial sekresyonlarda azalma,

kuru deri, artmis kas tonusu, tremor



Adrenerjik Reseptér Inhibisyonu

* Daha cok alfa-1 reseptorleri etkilerler
— Sedasyon, ortostatik hipotansiyon, refleks
tasikardi,

— Pupiller konstriksiyon
* Antimuskarinik etkiyi maskeleyebilir

* Pupiller normoizokorik, konstriikte ya da dilate olabilir



Amine Geri Alim Inhibisyonu

* NE ve potent SSRI yaparlar.
* NE geri alimi inhibisyon

— Kardiyak disritmilere neden olur
* SSRI

— Myoklonus ve hiperrefleksiye neden olurlar

— SS: Serotonerjik etkinligi ylksek olanlarda daha sik
gorulur (amitriptiline, klomipramine)



Sodyum Kanal Blokaji

The hidden lonic currents that generate
the ECG

* Tek basina mortaliteden sorumlu
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* Bu durum yuksek kalp hizinda,
hiponatremide ve asidozda daha belirginlesir

* Na girisinin bozulmasi intraseluler Ca girisini de
bozdugundan kontraktilite de azalir



Potasyum Kanal Blokaji

* Repolarizasyon esnasinda K kanal blokaji yaparak
K hucre disina cikisint bozarlar

* QT intervalinde uzama gorulur. Dusuk kalp
hizlarinda bu etki daha belirgindir

* QT‘deki uzama torsades de pointes gelismesine
neden olabilir
— TCA toksikasyonunda sik gortlmez

— Tasikardi hastayi torsades de pointesden korur



Soru — 5: TSAD zehirlenmesi tanisi
nasil konur?

* |drar toksikolojik paneli

* Tanida 3 kriter kullanilir
—Klinik semptomatoloji
— Pozitif idrar TCA sonucu

— Karakteristik EKG bulgular



Soru — 6: TSAD Zehirlenmelerindeki
tipik EKG bulgulari nelerdir?

Sinus tasikardisi
Sag aks deviasyonu

— Terminal R dalgasi > 3mm (AVR)

— R/S>0.7 Sl
— D1 -Derin S “[\/d\”f\ V\f\”{\

Interventrikuler ileti gecikmesi — QRS>100 ms
PR mesafesini uzamasi

QT intervalinin uzamasi
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* Hastanin Laboratuvar Degerleri

— TKS: normal
— BK:
* Glukoz:125
BUN:35, Cr: 1.1
Na: 146, K:3.1, Cl:102
PT, PTT, INR: Normal sinirlarda
KCFT: Normal sinirlarda



Olgu — Basvurudan 2 saat sonra




Soru — 7: Bu genel tedavi yonetimi
nasil olmahlidir?

Hasta guivenlik cemberine ¢ Es zamanliilag alimi

alinmal acisindan serum
Bilinc ve hemodinamik asetaminofen duzeyi
durum izlemi yapilmal Nazogastrik ve idrar

Kardiyak monitorizasyon, sondalari takiimall

seri EKG takibi yapilmali * Asemptomatik olanlar

TKS, elektrolitler, glikoz bile ilk 6 saat boyunca

diizeyleri, AKG yakin takip edilmeli



Soru — 8: Bu hastada GIS
dekontaminasyonu yapalim mi?

* Gl dekontaminasyon
— 1 gr/kg tek doz aktif komur verilmeli

— Ipeka surubu kontrendike



Soru — 9: Bu hastaya NaHCO, tedavisi
verelim mi?

* NaHCO3 endikasyonlari

— Sivi tedavisine direncli hipotansiyon

— Kardiyak ileti bozukluklari (QRS uzamasi, Sag aks

sapmasi, brugada paterni)

— Ventrikuler disritmiler



NaHCO, tedavisi

* 1-2 mEqg/kg boluslar verilmeli
— Hasta duzelene ya da pH:7,5-7,55 oluncaya kadar
* Hastaya inflizyon baslanabilir

— % 5 dextroz icine 150 mEq NaHCO,, 2-3 mL/kg/saat
3

* Serum pH‘’si, Na duzeyi ve klinik duruma gore inflzyon

ayarlanmali

* Hipopotasemi beklenen bulgu; replasman gerekebilir
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Mental durum degisikligi

TSAD alimi sonrasi hizlica koma gelisir ve kardiyak
toksisite ile ndbetin habercisidir

TSAD ile beraber benzodiazepin alan hastalarda
flumazenil kontrendike,

— Jeneralize nobetleri tetikleyebilir
Aspirasyon riski artmistir
Koma oncesi ajitasyon sik gozlenir

— Hastaya telkin yapilmali, cevresel uyaranlar azaltiilmalidir,
benzodiazepinler kullanilabilir

Bu hastalara fizostigmin verilmemelidir



Nobet

* Cogunluklailk 3 saate gorilen, jeneralize, kisa
sureli nobetler

* Fokal n6bet atipik olup norolojik olarak
arastirmalidir

* Benzodiazepinler kullanilmahdir

* Benzodiazepinlere refrakter olgularda
fenobarbital kullanilabilir



Hipotansiyon

* |V sivi 10 ml/kg boluslar uygulanabilir

* Sivi tedavisine direncli hipotansiyon
durumunda NaHCO,tedavisi baslanmalidir

* Hala tansiyonlar duzulmezse vazopressor
tedavi baslanabilir

* Norepinefrin tercih edilmelidir

— 1-30 mikrogram/dk tansiyona gore titre edilebilir



Kardiyak ileti bozukluklari ve disritmiler

NaHCO, a refrakter toksisite durumunda

hipertonik salin ile birlikte uygulanabilir

Ventrikuler disritmilerde NaHCO, a refrakter

durumlarda lidokain verilmeli

— Fazla verilmesi durumunda nobet gelisebilir
Direncli VT‘de fenitoin denenebilir
DIGER ANTIARITMIKLER KONTRENDIKE



Kardiyak ileti bozukluklari ve disritmiler

* Unstabil SVT lerde kardiyoversiyon

* Torsades de pointes
— 2 gr IV Mg sllfat

— Altta yatan elektrolit bozuklugu gibi

diuzeltilebilecek nedenlere bakilmali



IV lipid emulsiyonu: lipid sink

* Sadece hayvan calismalari ve bir gayri resmi
insan vakasi bildirilmis

* Hayati tehdit eden, tiim tedavilere refrakter
kardiyotoksisite durumlarinda kullanilmasi
disunulebilir

* 100 cc % 20 lipit emulsiyonu 1dakika stresince

IV bolus sonrasi 400 mL IV 20 dakikada
inflizyon



Hemoperfiizyon

* Hemodiyalizin yarari gosterilmemis
— llacin yuksek volim dagilimi nedeniyle

* Hemofperfuzyon ile basaril bir sekilde tedavi
edilmis olgu sunumlari mevcut

* Insan calismasi yok

* Ozellikle hipotansif ve tedaviye yanit vermyen
kardiyak disritmili olgularda



Soru — 10: TSAD zehirlenmelerindeki yatis ve
taburculuk endikasyonlari nelerdir?

Acil serviste 6 saatlik gozlem boyunca
asemptomatik seyreden hastalar TSAD toksisitesi
acisindan taburcu edilebilirler

Tum semptomatik hastalar hastaneye yatirilip
monitorize olarak izlenmelidir

Orta-ciddi dluzeyde toksisite saptananlar yogun
bakima yatiriimalidir

Yatis sonrasi 24 saat boyunca asemptomatik
seyreden hastalar taburcu edilebilir



Olgu

Hasta yogun bakima yatiriliyor

Bilingc bozuklugu ve direncli nobetleri oldugu
icin enttbe ediliyor

Surekli paralizan ajan infizyonu uygulaniyor
Sivi tedavisi

NaHCO, baslaniyor

Tedavinin 6. ginu Ekstube ediliyor

2 gun sonrada sifa aile taburcu ediliyor
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