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TOKSIKASYONLAR

* flag intoksikasyonu ile acil servise bagvuru tiim bagvurularin
%3-4 tind olugturmaktadir

Dog. Dr. Mehmet DURU
MKU Tip Fakiiltesi
Antakya * Mortalite %o0,1 dir

¢ flag intoksikasyonuna bagli yogun bakim ihtiyac1 %s olup,

" YETERLi DOKU PERFUZYON

’:'I/'Bksikasyonlarda mortalite sebepleri

¢ Volim durumu
¢ Santral Sinir Sistemi,
© Vaskiilerresistans
¢ Solunum Sistemi,
¢ Kardiak Kontaktilite
¢ Kardiyovaskiiler Sistem,
© Kardiak ritim
¢ Multiorgan hasarina baglhidir.
Bu kompomentlerin idamesi ile saglanir
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KARDiIYOVASKULER TOKSIiSITE MEKANiZMALARI Kardiyovaskiiler instabilite:
o iki farkli mekanizma ile hemodinamik instabilite
olusur: e Aritmiler ve iletim bozukluklar
0 Myokardiyal hiicreler, kardiyak ileti sistemi ve arteriyel o Hipotansiyon

diiz kas hiicrelerine direk etki ile olusan toksisite

¢ Hipertansiyon
0 Toksinin metabolik (Asidemi, alkalemi, hipoksi,

elektrolitanormallikleri), pulmoner yada norolojik

etkilerine bagl indirek toksite ile olusur. ° Myokard depresyonu sonucu olusur.




Toksinlere bagh ritim bozukluklari

) Bradiaritmiler

U Tasiaritmiler

U Anormal QT aralig
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ARITMi OLUSUM MEKANiIZMALARI

U Anormal spontan depolarizasyon:
Toksik ajan kalpte primer pacemaker digindaki
hiicrelerden olusturdugu spontan depolarizasyon SAN’ a
baskin hale gelirse aritmi olusur.

U Afterdepolarizasyon:
QRS ve QT uzamasi sonucu aksiyon potansiyelinin faz III
ikinci yarisi yeni uyariya hassas hale gelir. Depolarizan
uyari esik degeri agarsa burayi uyarir ve Torsades De
Pointes ve VF’ ye neden olabilir.

U Reentry mekanizmasiyla olugan aritmi:

Fé membrariindan elektrofit-akigt-aks!
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£CG COMPLEX

':i/yon kanallari ve myokardiyal hiicrenin aksiyon
potansiyeli

¢ Aksiyon potansiyeli: K, Na, Ca kanallarinin rol
oynadigi1 bes fazda olusmaktadir.

0 Faz o: Voltaj duyarli Na kanallari agilir ve izl Na
girisiyle hiicre depolarize olur.

0 Faz1: Na' un hiicre i¢inde maksimum oldugu dénemdir,
gecici bir diga K akimu ile beraber hiicre bir miktar
repolarize olur ve Na kanallar1 kapanur.

repolarizasyon olur.

[ Faz 2: Plato fazida denir. Ca hiicre igine girer.

[ Faz 3: Repolarizasyon fazidir. K hiicre digina ¢gikarak

0 Faz 4: Istirahat faz’ da denir. Diyastole uygun ortam
hazirlanir. Na, K, Ca gradiente kars1 taginur.
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TORSADES DE POINTES

QT intervalinin uzamasi ile olusan resiprokal bir VT’ dir.

Ardisik ve diizenli, ampliitiidii artan ve azalan QRS komplekslerinden
olusur.

Fazll uzarsa hiicre yeni bir ilave depolarizan stimiilis i¢in hassas hale
gelir ve stiimiiliis torsades de pointesi baglatabilir.

Kazamlmis QTc uzamasi: Aksiyom potansiyelinin faz II ve fazIII’ tinit
etkileyen ilag ve metabolik anormallikler tarafindan olusturulur.

Sonug: Fazlll repolarizasyonu geciktiren herhangi bir ajan QTc’
uzatir ve Torsades de pointese predispozedir.
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QTc’Yi UZATAN NEDENLER

° Amantadin Organofosfatlar
e Arsenik Fenotiyazinler
¢ Astemizol Pentamidin
* Butirifenon Pimozid
¢ Kloralhidrat Terfenedin
¢ Klorokin Scorpion venom
e Sisaprid Trisiklik antidepresanlar
e Sitalopram Klas IA-IC-III antiaritmikler
* Fluoksetin Ketokanazol, Eritromisin

BRADIARITMILER

o Kardiyak pacemakera dogrudan depresan etki:

¢ Ca kanal blokérleri, B adrenerjik antagonistleri gibi
ilaglar olustururve son nokta asistoldiir

e Santral sinir sistemi aractl bradiaritmi:

* Sedatif hipnotikler, opioitler ve santral etkili o
adrenerjik agonistler ile sempatik uyari azalir ve kalp
hiz1 yavaglar

o Indirek metabolik etki sonucu:

- Hiperpotasemi

TEDAVi

Semptomatikse: Atropin
Cevap yoksa: [V Epinefrin, Dopamin.

izoproterenoldan kagimilmalr: f 2 stiimiilasyonla hipotansiyona
neden olur.

Spesifik ajan biliniyorsa: Viicuddan uzaklastirilmali veya antidotu
varsaverilmeli.

Semptomatik hastalara: External transkiitanéz pace takilmali.

Cok siddetli semptomu olanlara: Transvenoz pace erkenden
dugtiniilmeli.

Pace: Spesifik tedavinin yerini almamali veya onu geciktirmemeli
¢tinkii: Pace bagh aritmi, iatrojenik hasar olusabilir.
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TEDAVi

[ Neden olan ajanin uzaklagtirilmasi,

U Faz III Repolarizasyonun hizlandirilmasi: Kalp hiz
artirilarak bagarilir :Izoproterenol, overdrive pace ile
saglanir.

[ MgSO4: Afterdepolarizasyonu suprese eder.

BRADIARITMi NEDENLERI

* « 2 adrenerjik agonistler: Metildopa, Klonidin, Guanfasin,
Yohimbin

Antidisritmikler

Kardiak Glikozidler

Kolinerjikler: Organik fosfor, Fizostigmin, Neostigmin.
Misoprostol

Opiat

Fenilpropalamin

Sedatif hipnotikler

TASIARITMILER

© Toksikasyonda supraventrikiilerve ventrikiiler tagiaritmiler
stk gorilir.

* Siniis tagikardisi en sik goriilenidir.

© SVT: Sik goriiliir. Antikolinerjik aktiviteye sahip toksinler,
sempatomimetik ilaglar...vb tarafindan olusturulur.

© VT: Siklikla altta yatan metabolik hadise veya toksin
saptanamaz.




Toksin:

Kardiak Glikozidler
Kloralhidrat
Klorokin

¢ Kokain

Emetin

Etanol

Halojenli Hidrokarbonlar
¢ Potasyum

Propoksifen

Tioridazin/ Mesoridazin

Siklik antidepresanlar
Tip 1A ve 1C Antidisritmikler

e

ARITMi NEDENLERI

Disritmi:
Multipl
SVT, VT, VF
vT
Ventrikiiler Disritmi, iletim blogu
VF
AF
VF
VF, Asistol
Ventrikiiler tagidisritmi
Ventrikiiler tagidisritmi
Genis kompleksli SVT
Bradikardi, Ventrikiiler disritmi

* SVT: Unstabilse kardioversiyon. Toksik ajan hala viicudda
varsa rekiirrens olabilir, tekrarlayan kardioversiyon yapilmaz
ve ilag tedavisi diigtiniilmeli.

¢ Adenozin verilebilir. Tekrarlayan aritmide 6nerilmez, daha

¢ Adenozin metilksantin toksistesine bagh aritmide verilmez,

uzun yarilanma 6miirli ilag verilir.

adenozinin etkisini yarigmali olarak inhibe eder.

* Genis kompleksli tasikardi: Trisiklik antidepresan,
fenotiazine bagl ise: NaHCO3 verilir.
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" ILACLARA BAGLI HiPERTANSIYON

© a1adrenerjik reseptor agonisti

o Kategolamin saliniminin artmasi (Sempatomimetik

ajanlar)

¢ Kategolamin yrtkiminin azalmast

sonucu olur.

“lilaglarin neden oldugu hipertansiyonda:

Tipik olarak hem sistolik hemde diastolik tansiyon artar.

Vazokonstriksiyon sonucu olur.

Kalp hiz1 tizerine etkileri degiskendir

B adrenerjik reseptor agonisti olanlar direk tasikardiye neden olur.

Kardiak Output normal veya artar.

PRIMER HIPERTANSIYON YAPAN AJANLAR

Klonidin *

Epinefrin/ Norepinefrin
Ergotamin

Metaraminol

Methoxamin

Naphazolin

Oximetazolin

Fenilefrin/ Fenilpropalamin
Pseudoefedrin
Tedrahidrozolin

¢ Tramin
Yohimbin

a1 adrenerjik reseptor agonisti —  Etki mekanizmasi

Direk o 1adre. res stimiilas.

HIPERTANSIYON

Kategolamin saliniminin artmasi **

Semparomimetik ajanlar
Amfetamin/ Methamfetamin
Kokain

Fenfluramin

Diethylpropion

MDMA (3-4 Metilendioksiamfetamin=Ekstazi)

Mescaline
Methylphenidate
Pemoline
Phenmetrazine
Latrodectus( black widow spider) venom **
Caffein ( erken), Nikotin
Organofosfat
Fensiklidin,

Teofilin (erken)

MAQO inhibitérleri
Cathinone alkaloid

Kategolamin saliniminin artmast **
Kategolamin salinimi

Kategolamin degredasyonunun énlenmesi
Kategolamin saliniminin artmas1 **
Kategolamin degredasyonunun &nlenmesi
Direk « adrenerjik res agonisti

*Santral etkili « 2 agonisttir, periferde « 1agonist etkiside vardir.

** Direk vazokonstriksiyon etkiside vardur.




iLACLARA BAGLI HiPOTANSIYON

Primer yada sekonder olarak olusur.

Sekonder Hipotansiyon:
Kardiyak kontraktilite depresyonu
Hemodinamik olarak anlamh kardiak disritmi

Intravendz siv1 kaybi

Sempatik toniiste kayip: Barbiitiirat, opiat, santral o2 aganistler,
Benzodiazepinler, diger sedatif hipnotikler.

Primer Hipotansiyon yapanlar: Vazodilatasyon yaparak etki
gosterirler.

VAZODILATATORLER

* ACE inh, ACE res blokérleri

* KKB

Diazoksid

Hidralazin

Minoksidil

Nitratlar/ Nitroprusid

Phenothiazinler / Phenoxybenzamine/ Phentolamine

Phosphodiesteraz inhibitérleri: Caffein, Milrinon, Pentoxifylline,
Dipyramidole, Teofilin

Prozasin, Terozasin

Siklik antidepresanlar.

Sildenafil: Nitrogliserin ve diger organik nitratlarla etkileserek.
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iLACLARA BAGLI HIiPOTANSIYO

Hipotansiyon sistolik ve/veya diastolik basingta azalma ile seyreder.

Kardiak iletim sistemi veya kardiak sempatik toniiste inhibisyon yoksa
kompansatuvar tasikardi gorilir.

flaca bagli olusan hipotansiyonda genellikle vazodilatasyon sonucu
oldugundan deri dokunmakla iliktur.

Vazodilatasyon sonucu diyastolik basing orantisiz olarak diiser ve nabiz
basinciartmugtir.

TOKSINLERIN NEDEN OLDUGU MYOKARD DEPRESYONU

Myokardial depresyon primer ve sekonder olarak olusur.

Cogu, toksik maruziyet sonucu olusan: Hipoksi, metabolik anormallikler,
myokardial iskemi, bagh gelisen sekonder myokardial depresyondur.

Siklik antidepresanlar, scorpion venom, kalsiyum kanal blokorleri
myokardiuma direk depresandir.

Myokard depresyonu sonucu: Kardiak kontraktilitede , kan basincinda, EF’ de
azalma ve PCWP’ da artma ile sonuglanur.

PRIMER MYOKARDIAL DEPRESYON YAPAN AJANLAR

Arsenik

Bi-Adrenerjik resept6r antagonistleri
Kolsisin

Siyanid

Siklik Antidepresanlar.

Etanol*

Demir, Magnezyum

Scorpion venom
Ipeka surubu *
Tetradotoksin

Tip IA ve IC antiaritmikler.

*Kronik kullanimda kardiomyopati yaparlar.

KLINIK

» Once instabilmi degilmi degerlendirilir.

* Spesifik nedene odaklanihir genelde ¢ok az vakada goriiliir.

* FM: Vaskiiler perfiizyon hizli bir sekilde degerlendirilmeli: Mental
durum, kapiller geri dolum siiresi, cilt rengi ve 1s1s1 degerlendirilmeli.

* Siddetli hipotansiyon/hipertansiyonuolanlara: intraarteryel hat ile
kanbasinci siirekli izlenebilir.
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LABORATUVAR

EKG: Kardiovaskiiler instabilitenin ila¢ dis1 nedenlere bagli olup olmadig
hakkinda( iskemi/infarktiis) ipucu verir.

Ritim bozuklugu, bloklar, QT, QRS intervalleri degerlendirilir.

Gogiis Filmi: KKY, ARDS ve hemodinamiyi etkileyen diger durumlar
hakkinda bilgi verir.

Serum K diizeyi, kan gaz1

Mg, Ca: Bakilmal 6zellikle uzun QT ‘ de 6nemlidir.

Serum ilag diizeyine bakilmali

TEDAVI
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Oncelikle kardiovaskiiler instabilite saptanmali ve uygun tedavi edilmeli.

Belirli toksik ajanlarin neden oldugu kardiovaskiiler toksisitede spesifik
antidot tedavisi uygulanur.

Klas IB (Fenitoin, lidokain): Repolarizasyonu hizlandirir ve
afterdepolarizasyonu baskilar..

Mg: Afterdepolarizasyonu suprese eder, FazIII ikinci yarisina yeni
depolarizan uyarinin gelmesini énler.

indirek metabolik etkiye bagh instabilitede: Destek tedavisi uygulanir.

Ajanlar Antidotlar
Bradrenoreseptdr antagonisti Glukagon
Kalsiyum kanal antagonisti Ca, Glukagon, insiilin+ Dekstroz
Kardiak glikozidler Antidigital FAB fragmanlan
Siyanid Nitrit, tiosulfat, hidroksikobalamin
Lactrodectus venom Antiven
Mg Ca
K Ca, NaHCO3, insitlinsdekstroz
Scorpion ven Antiven
Na kanal blokdrleri NaHCO3
Kokain B adrenerjik agonistler kontrendike
Siklik antidepresanlar NaHCO3, Mg S04
Norpropoksifen NaHCO3, Naloksan
Tioridazin/Mesoridazin a blokaj yapar.. B agonistlerden kagin

Nalokson, NaHCO3, MgSOs4,

SONUC

Kardiotoksisitede birkag istisna disinda standart tedavi yeterlidir.
Spesifik toksik sendromlarin hizli tanisi: Antidot vermeyi saglar.

Hafif kardiovaskiiler bulgulari olanlar, diizelene kadar gézlenebilir.
Rekiirrens veya geg etki riski yoksa taburcu

Orta-agir KVS bulgular olanlar veya persistan bulgulari olanlar,
monitorlii yataga alinmali.

Istemli toksistelerde psikiyatrik degerlendirme taburcu olmadan énce
yapilmalidir.




