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MANTAR ZEHIRLENMESI

.Ugur LOK
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Binlerce tiir (140.000) icerisinden 100 kadar tiri insan tarafindan yendiginde

semptomlara yol acar ve sadece 15-20 tanesi potansiyel olaral lethaldir.

Toksik mantari nontoksik yenilebilir olandan ayiran hicbir basit kural yoktur.

Zehirlenmeye yol acan mantarin ayriminin yapilmasi cogunlukla imkansizdir

Zehirlenmelerin % 95’i mantarlarin amator mantar toplayicilari tarafindan

ayriminin yanlhs yapilmasindan kaynaklanir.

Vakalarin %5’ten azinda zehirlenme biling degisikliginden faydalanmak icin

tuketilen mantarlar neden olur.



Klinik spectrum ve toksisite

Tuketilen tirler

Tuketilen miktar

Mevsim

Mantarin yetistigi cografi bolge
Hazirlama yontemi

Toksine farkh bireysel cevaplar

Cocuklar ve yasllar toksisite acisindan daha buyuk riske sahiptir
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Mantar toksinleri

Cyclopeptides - Amatoxin (high toxicity), phallotoxins (medium toxicity), and virotoxins
(no toxicity).

(monomethylhydrazine)
Orellanine
Muscarine

Muscimol and

Nephrotoxins (norleucine)
Myotoxins

Immunoactive toxins
Hemolytic toxins

Gl irritants


http://emedicine.medscape.com/article/817931-overview
http://emedicine.medscape.com/article/817848-overview
http://emedicine.medscape.com/article/1009800-overview
http://emedicine.medscape.com/article/1009800-overview
http://emedicine.medscape.com/article/1009800-overview
http://emedicine.medscape.com/article/817759-overview

Mantar toksinleri cogu 1s1 duyarh degildir, dolayisiyla pisirmeyle,
konserve yapmakla, dondurmak, kurutmak veya diger gida
isleme teknikleriyle yikilmazlar veya detoksifiye olmazlar
Farmakoterapinin amaclari toksini notralize etmelk,
morbiditeyi azaltmak, ve komplikasyonlar1 onlemektir.
Kullanilan ila¢lar antikonvulzanlar, antiemetikler
gasreointestinal dekontaminantlar, antidotlar, ve

antikolinerjik ajanlar icerir



Gl zehirler ensik karsilasilan mantar toksinleridir.

Amatoxins, gyromitrins, ve orellanine diinya ¢apinda en yaygin karsilasilan

fatal mantar toksinleridir.

Amatoxins ve gyromitrins hepatotoksiktir. gyromitrins ayni zamanda

epileptogeniktir.
Orellanine ve norleucine nephrotoxictir
Muscarine, psilocybin, muscimol, ve ibotenic acid CNS zehirleridir

Coprine alkolle kombine edildiginde disulfuramlike reaksiyona neden olur,



Erken semptom katagorisi( alimdan sonra 2saat icinde) ve
Gec semptom katagorisi ( 6 saat icinde) olarak ayrilir

Genel olarak oral alimdan sonra 2 saat icerisinde baslarsa klinik seyir
hafif, eger 6 sonra baslarsa klinik daha ciddi ve potansiyel olarak fatal

seyreder
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Erken Gl semptomlar

Bu katagoride Omphalotus, Boletus, Entoloma, Gomphus, Hebeloma, Lactarius, ve

Verpa genera cinsi bu grup icin érnektir
Blylk cogunlugu hafif ve acil servis basvurusunu gerektirmez

Tipik olarak hastalarda oral alimdan 2 satten kisa sirede akut baslangich isal ve

kusma gortlir. intestinal kramplar, titremeler, bas agrisi ve myalji bulunabilir
ishal genellikle sulu, ama nadiren kanli olabilir, |6kosit bulunabilir

semtomlar hafif ve kendi kendini sinirlar ve 12-24 saat icinde geriler ancak nadiren

glinlerdce de slirebilir
Diare ve kusma dehidratasyon ve elektrolit imbalabsina neden olabilir

Akut gastroenterit ve akut gida intoksikasyonuyla karisabilir.



Tedavi

Genel yaklasim ve destek tedavisiyapilir.

Aktif komiir uygulamasi, 0.5-1.0 gram/kg PO veya NG ile
Sivi ve elektrolit replasmanini

Anti emetikler verilebilir ancak antidiyaretik ertelenmelidir.

Nadiren, semptomlar hospitalizasyon gerekebilir



Erken-NoGrolojik Semptomlar

Halusinojik mantarlardir("magic mushrooms")

Bu mantarlar kimyasal psilocybin icerir ve alkelen fosfataz ile
kimyasal aktif psilocin e donusir ve SSS de serotinerjik noronlar
Uzerinde aktivite gosterir ve lysergic acid diethylamide (LSD) e

benzer etkiler gosterir.

Psilocybe genus, yaygin tuketilen siniftadir, kahverengi veya altin
mantar, yaygin olarak sicak iklimlerde gilibre Uzerinde buylr ve

ezildigi veya kesildiginde yesilimsi maviye doner



Klinik ozellikler
Semptomlar tipik olarak 2 saat icinde baslar

Ofori, renkli hayeller, zaman algisinin kaybolmasi, ve gorsel

bozukluklar ve haltsinasyonlar yaygindir

Feniletilamin varligindan dolayr tasikardi ve hipertansiyon
gorulebilir

Nadir vakalarda ates ve nobetler gorulebilir

Semptomlar genellikle 4-6 saatte sonlanir, ancak 12 saate

kadarda uzayabilir



Tedavi

Blyuk oranda supportiftir

Hasta karanlik, sessiz bir odaya alinir, gorsel uyaranlardan

kacinilir ve gliven telkin edilir

Sedasyon gerekirse benzodiazepinler. diazepam, cocuklar icin

0.1 milligram/kg IV ve yetiskinler icin 5 milligrams IV



lsoxazol deriveleri ibotenic asit ve muscimol iceren
mantarlarda hallsinojenik norolojik etkiler gosterebilir ve
bunlara aminobutrik asit (GABA) ve antikolinerjik aktivitenin

aracihk ettigi dasuanular

Bu grub mantarlarin ilke temsilcisi A.muscarina diger bir Gyesi
A. Pantherina Her iki 6rnekte kuzey amerika boyunca ormanlik

alanda ve agac altinda buylir



Amanita muscarina Amanita
pantherina.

5-14 cm uzunlugunda ve boyunda beyaz-
Turuncu veya kirmizi sapka tizerinde beyaz sigili kahverengi kepf ve sapi lizerinde halka ve

yaninda sapinda yani sira kék tizerinde bir cupa ya sahiptir.
halka (annulus) ve kap (volva) sahiptir


//upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/0/02/2006-10-25_Amanita_muscaria_crop.jpg
http://de.wikipedia.org/wiki/Datei:2008-10_Amanita_pantherina_cropped.jpg

Semptomlar genellikle 30 dk igerisinde ortaya ¢ikar

Basddnmesi, ataksi, muskuler jerkler, ve dlcu, zaman, ve yer algi bozuklugu

yaygindir

Antikolinerjik semtomlar yaygindir; tasikardi, hipertansiyon, sicak, kuru

cilt ve mukozlar ve midriazis icerir.
Cocuklarda nobetler bildirilmistir

Semptomlar tipik olarak kendi kendini sinirlar ve alimdan 3-4 saat sonra

iyilesir



Tedavi

Aktif komiurle Gl dekontaminasyondur
Ciddi kusma ve diareli hastalarda sivi ve elektrolit replasmani yapilir
Ajite olan hastalar uygun sekilde sedatize edilir

Sedasyon ve nobetler icin gerekli oldugunda benzodiazepinlerle (diazepam

veya lorazepam) veya fenobarbutal ile saglanabilir



Ciddi antikolinerjik semptomlari fizositigmin dustnulebilir

Fizositigmin bradikardi, hipotansiyon ve nobetlere yol acabilir, dolayisiyla

uygulama siddetli sekilde semptomatik olanlara saklanmalidir

Doz yetiskinlerde 1-2 mg iV ve c¢ocuklarda 0,5 mg iV yavas sekilde

uygulanir

Taburculuk veya hastaneye yatis karari semptomlarin stiresi ve sedasyon

veya entlibasyon ihtiyacina baghdir



Muskarinik Semptomlar

Inocybe ve Clitocybe genera cinsi
mantarlar yaygin olarak muskarinik

zehirlenmelere yol acarlar

A. Muscaria ismine ragmen bu diger
gruplardan ¢ok daha az muskarin igerir,
ve nadiren kolinerjik  zehirlenme

bulgularina yol acar

Clitocybe candicans



Muskarin, i1stya dayanikli,

Kolinesteraza direnclidir ve bu nedenle aktivasyon suresi uzun

Kalpte, apokrin bezlerde ve diuz kasta bulunan asetilkolin reseptérleri muskarinle aktive
edilir

Semptomlari SLUDGE sendromu ile karakterize edilir

« Salivation,

Lacrimation

Urination

Defecation,

Gl hypermotility, and

Emesis



Terleme, muskular fasikiilasyonlar, miozis, bradikardi ve bronkore gorulur.

Semptomlar tipik olarak oral alimdan sonra 30 dakika icerisinde ortaya

citkar ve 4-12 saatte spontan olarak geriler



Vakalarin cogunda, muskarinik semptomlar hafif ve kendi-kendini sinirlar
Destek tedavisi siklikla yeterlidir
aktif komuir uygulamasi

Siddetli kusmasi bulunan hastalar Sivi ve elektolit replasmani gerektirebilir



Atropin siddetli semptomu bulunanalara uygulunabilir
yetiskinler icin 0.5 - 1.0 milligram IV ve cocuklar icin 0.01 milligram/kg IV dir

Artmis pulmonel sekresyon ve bronkospazmi bulunan hastalarin tedavisi

icin oksijen ve inhale B- agonistler (albuterol) tavsiye edilir

Hasta semptomlar yatistiktan sonra acil servisten giivenle taburcu

edilebilir



Gec¢ Gastrointestinal(Gl) Semptomlar

o ki farkli cins Gyromitra ve Amanita

* Avrupa iskandinavlarda Gyromitra esculenta

(the false morel)

* Amanita (A. phalloides ve A. Bisporigera)

kuzey yari kiirede ve ozellikle kuzey avrupa ve

ortadogu Gyromitra esculenta
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Gyromitrin i1si-duyarli ve ucucu bir toksindir. Kaynatma ve kurutmayla

onemli élciide miktari azalir. inhalasyonla da zehirlenme oluabilir
N-methyl-N-formylhydrazine (MFH) ve N-methylhydrazine(MH) ‘ e hidroliz

MH Pridoksine baglanarak SSS de GABA azalir ve zehirlenme durumunda

ki nobetleri siktir.

MFH serbest radikale arttirarak lokal hepatik nekroza yol acar bunu da
stokrom P-450 sistem, glutatyon ve diger hepatik enzim sistemlerini bloke

ederek yapar

Methemoglobinemia, hemolysis,ve bobrek yetmezlik.
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Gyromitrin
Zehirlenmelerinin karakteristik o6zelligi oral alimdan 6-24 saat sonra
ortaya ¢ikmalari, ¢cok tipik olarak ta oral alimdan 6-8 saat sonra yogun GIS

semptom ve bulgulari (bulanti, kusma, sulu diare) goriliir.

Ciddi vakalarda hepatik yetmezlik 3 giinde belirginlesir ve 7 giin gibi kisa

siirede 6lim gorulur.
Serum transaminazlar oldukga yiikselebilir
Gl faz ve akut HY fazinda hipoglisemi gorulebilir

Bas donmesi ve agrisi, nobetler, koordinasyon bozuklugu ve kas kramplari
eslik edebilir. norolojik semptomlar birka¢ giin devam eder ve sekelsiz

olarak iyilesir.



Diffiz hepatoseliiler hasar ve intertisyel nefrite yol acar

%15-35 oraninda olum gurular, 6lumler HY, BY ve sivi-elektrolit

bozukluguna baglidir

Genellikle klinik semptomlar veya hasta yada orneklerden

mantarin tanimlanmasiyla konur.



Amatoksinler

A. Phalloides fallotoxinler ve amatoksinler icerir.

Fallotoksinler insan toksisitesinde aktif degillerdir.

Amatoksinler GlI mukozadan hizh emilirler, karacigere tasinirlar ve

entorohepatik sirktilasyona katilirlar.

9 amotoksin turl belirlenmistir ama a-amanitin fizyolojik olarak en aktifidir.
Plazmadan 48 saatte temizlenir. Proteinlere baglanmaz, hepatositlere aktif
olarak transfer edilir ve RNA polimeraz Il ye baglanarak mRNA sentezini
inhibe eder . Patolojik nikleer frakmantasyon ve kromatin kondansasyonu 24

saat icinde ortaya cikar

o-Amanitin en buyuk etkisi Gl sistem, hepatosit ve renal tiibiil epiteli iceren

hizli protein sentezi ve turnoverinin oldugu yerlerde gorulir


http://www.google.com.tr/url?url=http://www.mykoweb.com/CAF/species/Amanita_phalloides.html&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ei=ZdVhVf7KC4GzsAHrpoCwCg&ved=0CCoQ9QEwCw&usg=AFQjCNEKtkv9xAS93yYr33dyTH7oJXewlA

Amatoxin iceren mantarlar KC yagli dejenerasyon, intranileer lipit

birikimi ve yogun hepatik nekroz goralur.

Amatoxin iceren mantar aliminda 6lium orani gecmiste %50 gibi
yuksekti ama son zamanlarda gelismis hepatik yetmezlik bakimi ve
transplantasyon imkanlarindan dolayi bu oran %10-15 lere
dismustur.

Amatoksine baglh HY sonrasi yasayanlarda kronik aktif hepatit,
persistan  transaminaz  artisi, antidizkas antikorlari  ve

cryoglobulinlerin varlig tespit edilebilir



Tani

Amatoxin tirlerinin tanisi meixner colorometrik testi,

kromatografi ve raddyo immun 6lcim teknigi konulabilir.

Amatoxin plazma, idrar, GIS icerikleri ve feceste tespit

edilebilir, ancak seviye klinik tablo ile korele degildir.



Gl semptomlar gec baslangic(6-24 saat) gosterir

Hastaligin 4 stagi var:

Stage 1: (latant faz ) semptom ve bulgu yok , oral alim dan 24 saat sonra sonlanir

Stage 2:12-24 saat; siddetli Gl semptomlar, kramp tarzi karin agrisi, bulanti, kusma ve ishal
dominant klinik tabloyu olusturur. Diski ve kusmuk her ikisi kanl olabilir. Sag (st kadran agrisi ve
hepatomegali bulunabilmesine ragman KCFT genellikle normal. Hastalar bu asamada siklikla GE

olarak yanhs tani alirlar.

Stage 3 veya convelasans faz :12-24 saatte sonlanir. hastlar iyi hisseder ve goriinir. KC hasarinin
habercisi olarak transaminazlar, bilirbun yiikselmeye baslar. Bobrek fonksiyonlari gerilemeye
baslayabilr

Stage 4(final): alimdan 2-4 giin sonra baslar. transaminazlar dramatik olarak yukselir, KC ve
renal fonksiyonlar geriler. Hiperbilurbinemi, koagllopati, hiperglisemi, asidoz, hepatik

ensefalopati ve hepatorenal sendrom gorilir.



labaratuvar

her mantar da

PT uzayabilir ve vitamin K ve TDP ye cevap vermeyebilir.
Transaminazlar ve bilirbin yuksekligi

Semptomatik pankreatid olmadan amilaz ve lipaz yiikselmesi(pankreas

hasari)

Amatoxin zehirlenmesinde notrofil, lenfosit ve platelet sayisinda
disme ve anormal TFT gorulur.

Hipofosfatemi (pirimer cocuklarda), hipokalsemi gorilur

Bu labratuar anormalliklerinin hi¢ biri klinik hastalikla seyriyle korole

degildir ve sebebleri bilinmiyor.
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Genel yaklasim

Aktif komiir, ilk 24 saate etkin olabilir, 6zellikle amatoxin zehirlenmesinde

Sivi-elektrolit replasmani hayatidir.

Sik glukoz seviyesi takibi: Hipoglisemi erken mantar zehirlenmesinde en

vaygin oliim seblerinden birisidir.

Siki elektrolit, enzim ve PT takibi
HY icin hastalar diisuik protein ve KC koruyucu diet verilmeli

PT uzamasi icin TDP ve vitamin K verilebilir ancak cogu vakada kuagulopati

cevap vermez

HY bulunan ciddi vakalar KC transplantasyonu icin hazirlanmalidir




Gyromitrin-Spesifik

Gyromitrin iliskili nérolojik semptomlar yiksek doz pridoxinle basarili

olarak tedavi edilir.

Doz: 25 milligrams/kg IV 30 dakikadan daha uzun sirede inflizyon ve

maksimum 25gr/gln
Yardimci tedavi olarak folinic acid,

Gyromitrin kaynakl karacige yetmezliginin spesifik tedavisi yoktur.



Amatoxin-Spesifik
Forse dilirez: %80 den fazlasi idrarla atildigindan teorik

olarak faydalidir.
Hemoperfizyonu veya hemodializ; etkinligi tartismali.
Plazmaferezin faydali oldugu bildirilmis

Thiotic asit: serbest radikal tutucu ve akut HY de etkin

olabilir



Yiksek doz penisilin:
e 300,000 to 1,000,000 units/kg/d Penisilin G gereklidir.
e Yiksek doz nobete neden olabilir yakindan takip edilmeli
e Etkinligi sinirli, alimdan hemen sonra baslanmalidir

e Allerjisi olanlar ya desensitize edilmeli veya penisilin verilmemelidir.

Sefalosporinler ve rifampin gibi bazi antibiyotiklerde hayvan

deneylerinde benzer etkiye sahiptir.



Silymarin (silibinin);

e Oral olarak verildiginde serbest radikal tutucu olarak davranir ve

amatoxinin enterohepatik sirklilasyonunu engelleyebilir
e Silibinin 20 - 50 mg/kg/glin
Yiksekdoz simetidin (10 gr/gtin)

Vitamin C, ¢cinko, and N-asetilsistein (thiol) basariyla kullanild
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Ge¢ Renel Yetmezlik

Cortinarius (C. orellanus, C. speciosissimus, ve C. gentilis
turleri siklikla avrupada bulunur Orellanine ve ortinarin A ve B

toksinleridir
Norleucine A. Smithiana da bulunan nefrotoxinlerdir,
Toksinler 1s1 dayanikl ve etki mekanizmasi bilinmiyor

Orellanine ve tlrevlerinin bobreklerde protein sentezini inhibe

ettigine inanihr

Histopatolojik incelemesi interstisyel nefrit ve tlbluler nekroz
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Semptomlar saatler icin de baslar ve 3 giin devam eder
Baslangicta GI semptomlar

Bu mantarlar1 alan ¢ogu hastada renal disfonksiyon
gelismez bu durum konak sensivitesinin toksik

etkilerde degiskenligini gosterir

Flank agrisi, oligiiri, ¢cok nadiren poliliri ve sonra anuri 3-20

gun arasinda baslar

Orellanine renal biyopsi thin-layer chromatography tespit edilr



// |

Spesifik bir tedavisi yoktur

idrar cikisi, elektrolitler, kalsiyum, magnezyum, kan ure azotu ve kreatin

seviyeleri takip edilmelidir

inatci hiperkalemi,refraktér asidoz, iremik semptomlar veya siddetli renal

disfonksiyonda hemodializ yapilmalidir

%30-50 hastada destekleyici hemodializ gerekir ama hastalarin %50 sinde

bobrek fonksiyonlari spontan normale doéner.
Bazi hastalarda renal transplantasyon basariyla uygulanir

Siiphelenilen hastalar elektrolit ve bobrek bozuklugu agisindan 72 saat

takip edilmelidir.



Geg Disulfuram Reaksiyonu Coprinus genus

Klinik olarak en az onemli olmasina ragmen Muhtamelen en ilgi cekici

mantar zehrini Coprinus genus cinsi mantarlar icerir
Kuzey Amerikada "inky cap" veya "shaggy mane." olarak bilinir
Mantar kimyasal olarak disulfuramla iliskili coprin icerir

Alimdan 2 saat icinde coprin alkol dehidrogenazi inhibe eder ve aktivitesi

72 saatte sonlanir. Bu slUrede alkol tiketilirse distlfuram benzeri etkiler

gorular

Alkolle es zamanl tuketilirse hicbir toksisite goriulmez


http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRw&url=http://bobklips.com/earlyjune2008.html&ei=sUhiVdb8Moj1UI-cgIgL&bvm=bv.93990622,d.bGg&psig=AFQjCNEhZoNIm_ABoYeFIkKxRr4wICtjgQ&ust=1432590882277871

Klinik ozellikler

Allmdan sonra 72 saat icerisinde alkol tlketilirse dakikalar veya saatler
icerisinde bas agrisi, distal extremitelerde parastezi, metalik tad, kizariklik,

carpinti, gogus agrisi, bulanti, kusma ve terleme gibi semptomlar gorular.

Semptomlar genellikle 2-4 saatte sonlanir ama 2 gline kadar uzayabilir.



Tedavi:
e Cogu vaka kendi kendine sinirlanir

e Hastalar bazen hipotansif olabilir ve sivi tedavisine iyi yanit verir

direncli vakalarda norepinefrin verilebilir
e Asiri sempatik aktivite B-blokerlerle inhibe edilebilir
e Fomepizole fayda saglayabilir

Hasta etanol metabolize olduktan sonra ve oral sivi alimini tolare edebilir

olduktan sonra taburcu edilebilir



Ayirici tanilar
Acute Liver Failure

Acute Renal Failure
Adrenal Crisis
Encephalopathy, Hepatic
Food Allergies

Food Poisoning
Gastroenteritis, Bacterial

Gastroenteritis, Viral

Hallucinogens

Hepatorenal Syndrome

Isoniazid Hepatotoxicity

Pediatric Asthma

Septic Shock

Shock, Hemorrhagic
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Mushrooms: Symptoms, Toxicity, and Treatment
Symptoms Mushrooms Toxicity Treatment
| GI symptoms
Onset <2 h Chlorophyfium MNausea, vomiting, diarrhea (occasionally bloody) IV hydration
maolybdites
Omphalotus Antiemetics
ifludens
Cantharellus
cibarius
Amanita caesarea
Onset 6-24 h Gyromitra Initial: nausea, vomiting, diarrhea IV hydration, glucose; monitor AST, ALT, bilirubin, blood
esculenta urea nitrogen, and creatinine levels, prothrombin time,
A. phalloides, A, |Day 2: rise in AST, ALT levels partial thromboplastin time
bispori e .
1sporigers Day 3: hepatic failure For Amanita: activated charcoal
Consider penicillin G, 300,000-1,000,000 units/kg/d
Silymarin, 20-40 milligrams/kg/d
Consider cimetidine, 4-10 grams/d
Consider hyperbaric oxygen therapy
Muscarinic syndrome Inocybe SLUDGE syndrome (salivation, facrimation, urination, Supportive; atropine, 0.01 milligram/kg, repeated as
Onset <30 min Clitocybe defecation, GI hypermotility, and emesis) needed for severe secretions
Central nervous system | A. muscaria Intoxication, dizziness, ataxia, visual disturbances, Supportive; sedation with diazepam, 0.1 milligram/kg IV for
excitement . seizures, tachycardia, hypertension, warm dry skin, dry  |children; diazepam, 2-5 milligrams 1V, or phenobarbital, 20
A. pantherina o L . .
mouth, mydriasis (anticholinergic effects) milligrams IV for adults
Onset <30 min
Hallucinations Psilocybe Visual hallucinations, ataxia Supportive; sedation with diazepam, 0.1 milligram/kg or 5
: : milligrams IV for adults, or phenobarbital, 0.5 milligram/kg
Onset <30 min Gymnopilus or 30-60 milligrams IV for adults
Disulfiram reaction Coprinus Headache, flushing, tachycardia, hyperventilation, Supportive; IV hydration

2-72 h after mushroom,
and <30 min after alcohol

shortness of breath, palpitations

B-Blockers for supraventricular tachycardia

Norepinephrine for refractory hypotension
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