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7. Avrupa Acil Tip



Bal zehirlenmesi nadir goriilen bir gida zehirlenmesi sebebidir.

Ancak bal tiikketiminin yogun oldugu veya dogal gidalarin tercih edildigi
bolgelere, turizmin yayginlagsmasiyla her yerde goriilmesi miimkiin hale
gelmistir.

Deli Bal zehirlenmesi “bal tutmasi, bal zehirlenmesi, ac1 bal veya
grayanotoksin zehirlenmesi gibi isimler ile de bilinir.

Sapindaceac  ve Ericaceae familyasindan = Rhododendron bitkisinin
nektarmin, bal arilar1 tarafindan toplanmasi dehidre edilip, olgunlasmasi

sonucu olusturulan dogal bir tirtind{ir.
7. Avrupa Acil Tip 3
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DELIBAL ILAC MI?
YOKSA  ZEHIR MI?

"Kimyasal
silahta bile
kullanihyor’




Deli bal, halk tarafindan diyabet, hipertansiyon gibi
hastaliklarin alternatif tedavisi yaninda seksiliel performansi
artirict olarak da kullanilir.

Bal disinda Rhododendron  bitkisinin  yapraklarinin
kaynatilmasi, yenmesi ile de zehirlenmeye maruz kalinabilir.

Zaman zaman 1nsanlar cinayet amaciyla bu bitkinin
yapraklarinmi kullanmustir .

7. Avrupa Acil Tip 5
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Zehirlenme, bu bitkilerde bulunan Grayanatoksin adh
maddenin alimi 1le kaynaklanmaktadir.

Del1 bal, Rhododendronlarin ¢igeginden grayanotoksini
arilarin tasimasi sonucu olusur.

Zehirli bal kahverengi renkte ve ge¢ sekerlenme
ozelligine sahiptir.

7. Avrupa Acil Tip 6
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Rhododendron familyasma ait bitkilerin Tiirkiye, Ispanya,
Portekiz, Japonya, Brezilya, Amerika Birlesik Devletleri
(ABD), Nepal ve Ingiliz Kolombiyas: gibi bircok iilkede
750’den fazla tirti bulunmaktadir.

Fakat buna karsin zehirlenmeye sebep olan grayanotoksin bu
bitkinin ¢ok az tiiriinde mevcuttur *

*Milne RI, Abbott RJ. Origin and evolution of invasjye Iﬁu{lalliﬁ(i) mﬁtel&llc(if l(igendron ponticum in the British isl75. Mol Ecol 2000
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7. Avrupa Acil Tip 8
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Turkiye’de oOzellikle Dogu Karadeniz’in daglhik kesiminde bulunan
Karadeniz ormangilii olarak bilinen Rhododendron ponticum ve
Rhododendron flavum tiirleri bu toksini thtiva ederler.

Rhododendron ponticum (Foto: Talip CETER; Kas  Rhododendron luteum (Foto: Talip GETER; Kasta-
tamonu,Kiredaglan, Isirganlik) monu, Kiire Dadlar)

7. Avrupa Acil Tip 9
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Amerika’nin batisindaki toksik Rhododendronlar;
- Bat1 agelyasi (R. occidentale),
- Californiya giilii (R. macrophyllum)

Kuzey Amerika’nin dogusunda;
- Dag defnesi (Kalmia latifolia) ve

- Koyun defnesi (Kalmia angustifolia)’de grayanotoksin
icerirler

7. Avrupa Acil Tip 10
I Aanmnoract



Deli bal zehirlenmesi ilk defa; MO 401°de Xenephon tarafindan rapor
edilmaistir.

Xenephon, Dogu Karadeniz bolgesinde Pers kralina kars1 yapilan seferde,
deli bal1 yiyen askerlerin zehirlendigini rapor etmistir.

On dokuzuncu yiizyilda Avrupa ve Kuzey Amerika’da karsilasilan deli bal
zehirlenme olgular1 kayit altina alinmastir.

Literatiir arastirmasinda ise deli bal zehirlenmesi olgularinin biiyiik bir
cogunlugunun Tiirkiye’ den bildirildigi goriilmektedir.

7. Avrupa Acil Tip 11

I Aanmnoract




Grayanotoksin bir diterpen olup, azotsuz polihidroksile
siklikhidrokarbonlardan olusur.

60 farkli grayanotoksin c¢esidi belirlenmis olup bunlardan
primer toksik i¢erige sahip olanlar grayanotoxin I ve III” tiir.

7. Avrupa Acil Tip 12
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GRAYANCOTOKSIN

GRAY R, R, R,=R, R,
GRAY, OH -CH, - H
GRAY, - - =CH, +
GRAY, OH -CH, - -Ac
7. Avrupa Acil Tip 13
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Tuar Familya Grayanotoblsin®™
Agaurna spp. (D) Hooker Erncaceas —
Andrormeda (FPieris) L. Ervcaceas

FPreris japorica ((Thunbd) D Do Erncaceas _
Rhododerndron L. Erncaceas

R. lutevrm Sweet Encaceas ——

R. porticunrr L Erncaceae ——

R. ocodertale Encaceae —

R. macaopfnyium Erncaceae —

R. afbiflorun Erncaceae —

R maearrrurry L Encaceae ——

R. japonicun (Gray) Surimgar Erncaceas —

R. catanvwwbienss WMischoo Encaceae _——
Kalmva L. Ercaceas

Kalrmea latifolia L. Encaceas —

K. angustifolia L. Erncaceas _
Permetiwa Gaud. Ercaceas

P coriaceae Kfiot=zsch Encaceae ——
*Bulunma cram spektroskopik weril; "+, a=", “+—+, orta” we "+, cok”

7. Avrupa Acil Tip 14
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Grayanotoksinler (GTX-1, GTX-2, GTX-3) etkilerini  hiicre
membranindaki Na kanallarinin grup II reseptor bolgesine baglanarak,
kanal1 aktive ya da inaktive etmek yoluyla gosterirler.

Grayanotoksinler sodyumun gecirgenligini artirir ve kalsiyumun hiicre
i¢cine girisini kolaylastirir.

Uyarilabilir hiicreler (sinir ve kas) depolarize durumda kalirlar.

Iskelet, kalp kas1 ve merkezi sinir sisteminin tiim tepkileri membran etkileri
ile ilgilidir .

7. Avrupa Acil Tip 15
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Grayanotoksinin voltaj bagimli Na kanallar1 tizerindeki etkisi
lic asamalidar.

1- Grayanotoksin, voltaj bagimli kanallara agilma fazinda
baglanir.

2-Sonra kanallar modifiye olur ve inaktivasyonu engellenir.

3-Son olarak, modifiye Na kanallarinin aktivasyon
potansiyeli, sodyum kanalinin hiperpolarizasyonuna neden olur.

7. Avrupa Acil Tip 16
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Nai Na+ Na+ Na+
Na+ Na+ Na+ Na+

closed
+t++++++++ GEDEED +++++++++




Onat ve ark. yaptiklar1 hayvan deneylerinde grayanotoksinin
bradikardi ve solunum depresyonuna neden oldugu,
bradikardik etkinin de periferal yoldan N. vagus ile olustugu
sonucuna varmislardir *

Ayni ¢calismada grayanotoksinin bradikardik etkisinin bilateral
vagotomi 1le ortadan kalktigi gosterilmis *

*Onat F, Yegen BC, Lawrence R, Oktay A, Oktay S. Sjte of action of grayanotoxing.in mad honey in rats. J Appl Toxicol 1
7 AVFIpA R CH TP 18
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Bir baska fare deneyinde; nonspesifik antimuskarinik bir
ajan olan atropin 1le grayanotoksinin indikledigi
bradikardinin ve respiratuvar depresyonun duzeldigini
rapor edilmistir.*

Grayanotoksinin kardiyotoksik etkisinin M2-muskarinik
reseptorler lizerinden gelistigi sonucuna varilmastir.

7. Avrupa Acil Tip 19
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Yapilan hayvan deneylerinde yiiksek doz grayanotoksinin,farelerde
proteiniiri ve hematiiriye sebep oldugu ancak renal parankimde herhangi
bir histolojik degisiklik meydana getirmedigi tespit edilmistir.*

Yiksek doz grayanotoksinin  hepatik toksisitesinde; transaminazlarda
yukselme, hepatik santral vende, portal alanda ve parankimde konjesyon,
fokal nekroz ve belirgin inflamatuvar hiicre infiltrasyonu tespit edilmistir *

Ender olgu sunumlarinda da deli bal zehirlenmesine baglh
hepatotoksisiteye dikkat ¢cekilmektedir **

*Ascioglu M, Ozsemi C, Dogan P. Eftects of Acute grayanotoxin-1 administration on hepatic and renal functions 1n rats. Turk J Med Sc1 2000

**Cetin NG, Marg¢il E, Kildiran M, Ogiit S. Deli bal ile hysp%vlislﬁtp&lrwﬁill Tllisrgisi 2009;9:84-6 20
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Rhododendron nektari, ¢igcekleri ve yapraklar: insan i¢in toksik
olmakla beraber, zehirlenme c¢ogunlukla grayanotoksin ile
kontamine balin yenmesiyle ortaya ¢ikar.

Del1 bal herkeste toksik etki olusturmasa da ¢cogunluk baldan
etkilenir.

Deli bal zehirlenmesinde semptomlar yenilen bal miktari ile
orantili olarak artmaktadr.

7. Avrupa Acil Tip 21
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Olgularin ¢ogunda 1 kasik (15g) bal alimi ile semptomlarin
baslayabildigini bildirmistir.*

Bununla birlikte degisik ¢alismalarda, farkli miktarda bal alim
ile semptomlar baslayabildigi (5-180 g) bildirilmektedir **

Semptomlarm  bal alimindan 1,5-3 saat sonrasinda
olusabilecegi bildirilmektedir *

*
Giindiiz A, Merigé ES, Baydin A, et al. Does mad We%%rﬁq% é}i)IpTllﬁmlsswn‘? Am J Emerg Med 2009; 272124 -7.

* Oohan H Aldemir R Vazici M Gindiir H Dirarl€ demasie aa6mliac ormercene o <ed bv honev inoe<tion: a <inole centre exnerience Fmero Med T



Rhododendron zehirlenmesinin klinik bulgusu, gastrointestinal
sistem 1rritasyonu, kardiyak aritmiler ve norolojik belirtilerdir.

Diistik dozlarla olan zehirlenmeler de kalp lizerine kolinerjik
etkiler ( bradikardi, hipotansiyon)

Yiiksek dozlarda siirrenal medullada epinefrine bagl etkileri
( tasikardi, hipertansiyon ) on plana ¢ikar .

7. Avrupa Acil Tip 23
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En sik goriulen etkiler1 % 90 1ile bradiaritmiler ve
hipotansiyondur.

Terleme, sersemlik, ve biling degisiklikleri (% 70),
Senkop (% 30)

Diplopi ve bulanik gorme (% 20-80)
Hipersalivasyon (%14)

Gastroenterit, bogazda yanma, ciltte kizarma

Gorme bulaniklig1 veya gecici korliik, malaryay1 andiran ates
nobetleri

Nadirde olsa asistolt, m1Xc01}<f1rd infarktiisu, , foksik hepatit

oelicen ve hatta olmle.mnuclanan vakalarda bildirilmistir
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Fig. 3 Male patient. Coronary angiography showws no evidence of flow-limiting lesions in A) the right coronary artery or B) the left
coronary arteries.

7. Avrupa Acil Tip 25
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Olgularin tamaminda kardiyak ritim sorunu bildirilmistir.

On 1ki farkli olgu serisinin incelemesinde ;
- %75’inde non-spesifik bradiaritmi veya sinus bradikardisi
- %25’inde farkl1 derecelerde kalp blogu,
* 9%11’1inde nodal ritim,
* 968.7’°sinde tam blok,
*002.9’unda 2. dereceden kalp blogu
*(%1.45) asistoli bildirilmaistir.

7. Avrupa Acil Tip 26
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AV

Hasta  Nonspesifik Siniis Nodal 2.derece T ,
sayist  bradiaritmi  bradikardisi  ritim e blok ::alzﬂk ——e L
Hasta sayisi 70 12 37 8 1 8 1 70
V.Malotti ve ark. 1 1 Tiirk bah
. . Dogu
Biberogluveark. 16 8 5 1 Karadeniz
Yavuz ve ark. 7 7 Orta .
Karadeniz
Sutlupinarveark. 11 1 Karadeniz
Gossingerveark. 2 2 Tiirk bah
Dilber ve ark. 1 1 Dogu )
Karadeniz
Bati
Ozhan ve ark. 15 4 .
Karadeniz
Kumral ve ark. 1 1 Dogu )
Karadeniz
Gundiizveark. 8 4 3 1 Dogu
Karadeniz
Gindiz ve ark. 1 1 Dogu )
Karadeniz
Onat ve ark. 2 1 1 1 LIIE .
Karadeniz
Akinci ve ark 1 1 Karadeniz
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Akut hayati tehdit eden bradikardi, kusma, ishal ve delirium
gibi  klinik bulgularm  varliginda bal yeme Oykiisi
sorgulanmalidr.

Kesin teshiste kromatografi en onemli metoddur, ancak her
yerde yapilmadigi i¢in diger metodlara basvurulur.

Balda ci¢cek tozu aranmasi diger bir metoddur. Sulandirilmis
10 g bal tiipe konarak santrifiij edilir. Ustte kalan ball1 kisim
dokiiliir, c¢okiintiiden lama yayma yapilarak mikroskopta

Rhododendron polenler1 aranir.

7. Avrupa Acil Tip 28
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Deli1 bal zehirlenmesi olgularinda semptomlar endise verici
olmasina karsin, pek ¢ok olguda elektrokardiyografik
monitdrizasyon, serum fizyolojik infiizyonu ve IV atropin
tedavisinden olusan destekleyici bakim semptomlarin
diizelmesi i¢in yeterli olmaktadir *

Yapilan bir ¢alismada 0,5- 2 mg arasinda IV atropin ve yeterli
[V siv1 tedavisi ile olgularin ¢ogunda tedavi sonrasi normal
siniis ritmi ve normal kan basinci degerlerinin saglandigi
goruldi **

*Yilmaz O, Eser M, Sahiner A, Altintop L, Yesﬂﬁdag-? Mtensmn bragyc 11 d syncope caused by honey poisoni esuscitation 2006
¢il Tip Ei0)

**Giindiiz A. Mericé ES. Bavdin A. et al. Does mad Beheyvmaimspninesrequire hospital admission? Am J Emere Med 2009




Tedaviye cevap vermeyen hastalarda Ileri Kardiyak Yasam
Destegi klavuzunda (IKYD) yer alan bradikardi algoritmasinin
uygulanmasi gerekir.

Cok nadir olarak pacemaker kullanimi gerektiren olgular
bildirilmistir *

7. Avrupa Acil Tip 31
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Calismalarda, deli bal zehirlenmesi nedeniyle takip edilen
olgularin ne kadar siire gozlem altinda tutulacagina iliskin fikir
birligi bulunmamaktadir *

Hafif zehirlenmelerde 2-6 saat kardiyak monitorizasyondan
sonra hasta giivenli bir sekilde taburcu edilebilir **

Tedavi edilmemis ciddi zehirlenmelerde onemli semptomlar ve
belirtiler en gec¢ 24 saat i¢cinde kaybolur. Bu surenin sonuna
kadar tiim vital bulgular normale doner **

7. Avrupa Acil Tip 32
I Aanmnoract




Bir calismada normal kalp atim hizlar1 ve kan basinci
degerlerinin elde edilmesinin ardindan alt1 saat siire ile izlemin
gerektigl vurgulanmistir *

Tedaviye hizli yanit verse de belirtilerin 72 saate kadar
uzayabilecegi akilda tutulmali ve tam diizelme goriildiikten
sonra hastalar taburcu edilmelidir.

7. Avrupa Acil Tip 33
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71

59

28

Rhondron
cicek

D.Azela
Sarap

R.Brachycarp
um ekstresi
Haglanmis

R.Sclippenba
chii gicekler

Agauria
salicifoli den
yapilmis cay

G.KORE

G.KORE

G.KORE

G.KORE

G.KORE

Kusma, gérme bozuklugu,
sinus bradikardisi, hipotnsyn

Bas donemsi, gbgus agrisi,
sinus bradikardisi, hipotnsyn

Bas donmesi, halsizlik, gogus
agrisi, soguk terleme, sinis
bradikardi (36 atim), atriyo-
ventrikller disosiyasyon,
hipotansiyon (68/38 mmHg)

Biling bozuklugu, deliryum

Kusma, ishal, ylz kizarma,
terleme, yorgunluk,
hipotansiyon (60/40 mmHg),
sins bradikardi (40 bpm)

7. Avrupa Acil Tip
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Atropin 2mg,
Salin iv 100ml

Atropin 0,5mg,
Saliniv 1

Atropin (1,0

mg)
Saline iv

Salin iv

Salin iv

34

Komplikasyon
olmadan 2 gun
sonra tabrc

Komplikasyon
olmadan 3.
glinde
hastaneden
taburcu

1st ° AV blok ile
3. glinde
bradikardi
taburcu Hizh
fakat gegici bir
iyilesme

Semptomlar 17
saat icinde
¢Ozuldu

1 glin sonra
tamamen
iyilesmis olarak
hastaneden
taburcu
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