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+ 25 yasinda erkek hasta

 Yaklasik 3 saat once 40 adet parasetamol (500 mg)
« Suisidal amagh almig

« Bulanti disinda sikayeti yok.

Hakan Oguztiirk
Inonii Universitesi + Ozgegmis: Ozellik Yok
. Acil Tip AD-2011 * Aligkanliklar : Sigara +, Alkol-, Madde kullanimi-

* Genel durumu iyi, oryante, koopere

+ TA:150/80 mmHg * Glukoz: 87 mg/d Lokosit: 8600 uL
« Nabiz: 78/dk ¢ BUN: 7.8 mg/dl Hb: 10.6 g/dL
¢ Crea: 1.0 mg/dl Platelet: 192000 pL

* Solunum sayist: 24/dk . Na: 145 mmol/L
» Viicut isisi: 36.4 C . K 4.8 mmol/L
+ Bas Boyun Muayenesi: Normal
 Solunum sistemi: Normal

* KVS : Normal

» Abominal Sistem: Normal

* ALT: 20 U/L
* AST: 25U/L
Total Biltribin: 2.1 mg/dl
Direkt Biluribin: 0.3 mg/dI

« Zehir Danisma merkezi ile iletisim
+ Mide Lavaji ve Aktif Komiir
* 4. saat parasetamol diizeyi
+ Rumack Matthew nomogram ile degerlendirme * 4.saat kan parasetamol diizeyi 190 mg/ml
+ Antidot uygulamasi




20 saatlik NAC tedavisine baslandi -
* Hastaneye yatirildi.

¢ 24, saatte kontrol degerleri

* Kan parasetamol diizeyi 150 mg/ml
e ALT: 190 U/L

* AST:  230U/L

* aPTT: 34.3sn

INR: 1.8 mg/dl

18 yasinda bayan hasta
7 saat 6nce 60 adet parasetamol 500 mg. (30 gram)
Suisidal amagli almis

Bulanti disinda sikayeti yok

+ Ozgecmis: Ozellik Yok
 Aliskanliklar : Sigara -, Alkol-, Madde kullanimi-

* Mide lavaji+aktif kdmur
¢ NAC tedavisi; sivi destek tedavisi

¢ Hastaneye yatis

1. GUn: Laboratuvar sonuglari normal

2. Gun: Laboratuvar sonuglari ve klinikde bozulma yok

* Genel durumu normal
* TABURCU
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Genel durumu iyi, oryante, koopere
TA:125/80 mmHg

Nabiz: 96/dk

Solunum sayisi: 25/dk

Viicut 1sisi: 37° C

Bas Boyun Muayenesi: Normal
Solunum sistemi: Normal

KVS : Normal

Abominal Sistem: Normal

3.giin
Kan Ure: 60mg/dl
Kreatinin: 2,4 mgr/dl
Diger lab. Testleri normal
4, giin

Kan Ure: 120mg/d|
Kreatinin: 3,6 mgr/dl
Diger lab. Testleri normal
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"« idrar mikroskobik incelemesi:

* Her sahada bol l6kosit 12 glinde kan kreatinin,lre, elektrolit degerleri
* 24 saatlik idrar incelemesi: normale déndi
* 1200 mg/24 saat protein Psikiyatri konsiiltasyonu: Major depresyon
 Kreatinin Klirensi: 34ml/dk 13. gilinde taburcu
* Fraksiyone Na atilimi>1

AKUT TUBULER NEKROZ

Parasetamol (asetaminofen) yaygin olarak kullanilan analjezik
ve antipiretik etkili bir ilagtir*

Cocuklarda tedavi dozu oral 4-6 saatte bir 10-15mg/kg...
Eriskinde 4x1 (325-625 mg)
Eriskinlerde ise glinlik max doz 4 gr.

NH—ﬁ—CHg
o
Parasetamol’tin Agik Kimyasal Formuli

1877 yilinda Amerika’da sentezlendi.
1947 den itibaren tiim diinyada yaygin olarak kullanilmaya baslandi
Cocuklarda max 90mg/kg Toksik etkileri ilk olarak 1971de Amerika’da bildirildi

* Sheen CL, Dillon JF, Bateman DN, Simpson KJ, ™. P toxicity: prevention and costs to
the health. tem, QIN 2002: 95:609-19

Hawton ve ark.nin 80 olguda yaptigi ¢alismada, intihar
olgularinda siklikla neden parasetamoliin tercih edildigi

konusunda su sonuglar elde edilmistir:

» Tek veya tekrarlanan terépatik dozlarin kardiyovaskiiler
ve solunum sistemleri tzerinde etkisi yoktur

Olgulardan %50’si bu ilaca ulagimin kolay oldugu, %29°u
tehlikeli oldugunu, %4'l ise ucuz oldugunu
belirtmislerdir

Hawton K, Ware C, Mistry H, Hewitt J, Kingsbury S, Roberts D, Weitzel H. Why patients choose
paracetamol for self poisoning and their of its dangers. BMJ. onic Journal), 1995;
310:164.




Analjezik, anti-piretik, zayif periferik anti-inflamatuar
Antipiretik etkisi

SSS'de siklooksijenazi ve PGE sentaz enzim blokaj
sonrasi PGE2 inhibisyonu ile

* Analjezik etkisi

COX-2 ve PGE sentaz blokajinin indirekt etkileri ile
serotonin yolagini baskilamasi sonucu olustugu
distndimekte...

* Emilim

Gastrointestinal yoldan hizli emilim

Serum tepe konsantrasyonu genellikle 60 ile 120 dk larda
olusur.

Oral biyoyararlanim %70-90
Yarilanma 6mrii nontoksik dozda 2-3 s. kadardir
Plasenta ve kan beyin bariyerinden geger

Toksik metabolit NAPQI (N-acetyl-para-benzokinomin)
hepatositlerdeki protein makromolekdllerine
baglanarak etki eder*

Sentrilobller nekroz

Mitchell JR, Jollow DJ, Potter WZ, Gillette JR, Brodie BB. Acetaminophen-induced hepatic necrosis. IV. Protective role of
glutathione. J Pharmacol Exp Ther 1973; 187: 211-7.

Tylenol

Tylenol cold
Contac Severe Cold
Sinutab Sinus
Sinarest

Midol PMS

Vicks 44M
Pyrroxate
Dimetapp allergy
Actifed Sinus

Parol Vermidon
Goody’s Comtrex multi sx
Junior Strength Tylenol  Vicks Nyquil
Theraflu Sine-off
Robitussin Cold Panadol

Sudafed Sinus Vanquish
Unisom Singlet

Midol teen Coricidin
Drixoral Cold Alka Seltzer Plus
Benadryl allergy Panex
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Karaciger
Bobrekler
% 90’ hepatik konjugasyon;
inaktif glukronid ve sulfat konjugatlarina dénasturilip atihr

NAPQI
Glutatyon
Merkaptat
Renal atilim

Geri kalan (%5-10) + sitokrom P450 enzimleriyle oksitlenir.
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* Yas, diyet, beslenme durumu, metabolik durum
* Alkolizm

¢ Antikonviilzanlar anti tiiberkiiloz ajanlar

* AIDS

* Gebe

e Evre 1: (%-24 saat) Siklikla asemptomatik

Bulanti kusma, terleme ve solukluk
Lab: N

e Evre 2:(24-72 saat): Ek olarak sag uist kadran agrisi,
Hepatomegali,
AST P, ALT 1, Bil 1M, ALP P, PT A

Potansiyel Karaciger Hasari

* AKUT alimlar:
—140 mg/kg (cocuklarda)
—7,5gr 1 (24 h) (eriskinlerde)
—>200 mg/kg (<10 yrs)

Kronik ahmlar:
—4-6 gram /giin , erigkinde, uzun siire
—60-150 mg/giin, cocukta 2-8 glin

Evre 3: (72-96 saat sonra)

Sarilik, trombositopeni, uzun aPTT, Fulminan karaciger yetersizligi
(<12 yas nadir) Hepatik ensefalopati, Bobrek yetersizligi ve
kardiyomiyopati, Hiperglisemi, Laktik asidoz

AST 1, ALT 1, Bil 1, ALP P, PT A

%50 karaciger yetmezligi, %25 bobrek yetmezligi

Evre 4: (4. giin-2 hafta) iyilesme baglar. Histolojik degisikliklerin
diizelmesi 3 ay

Gebelerde gebe olmayanlara gore anlaml bir fark yoktur...

Asetominofen yaklasik oral alimdan 1-2 saat iginde fetal kanda
anne seviyesine ulagir.

Ancak fetal toksisite gok nadir. 23. haftada heniz sit p450 sistemi
%20 kapasite ile galismaktadir.

Cok nadir olmakla birlikte fetal toksisite 3.trimesterde gorilebilir
ancak ciddi maternal toksisite ile beraberdir.

NAC tedavisi toksik dozda onerilir. iv tercih

Daha ¢ok kaza ile doz asimlari olsa da 6zellikle 5 yas altinda
hepatotoksisite ¢ok nadir...

Bu yas grubunda sit p450 sistemi heniiz tam olgunlasmamis,
sulfotranferaz ve UDP-glukuronozil transferaz aktivasyonu
artmistir

Ancak yeterli klinik vaka ve veri olmadigi icin hepatotoksisite ve
NAC tedavisi uygulanmasi net degildir

NAC kullanimi cocuklardaki toksik etkisini gdsteren veri yoktur




* Renal yetmezlik: Toksik doz aliminda %1, 24-48. saat oligurik renal
yetmezlik, mikroskopik hematuri, proteiniri, analjezik nefropatisi,
akut tuibtler nekroz *

« Kardiyotoksisite: Mikrovezikiler yagh dejenerasyon, fokal kas
nekrozu, subendokardiyal nekroz, sol ventrikil dilatasyonu, fokal
nétrofil infiltrasyonu, ST/T anomalileri

* Pankreotoksisite: Hiperamilazemi

*Koivusalo AM, Yildirim Y, Vakkuri A, Lindgren L, Hockerstedt K. Experience with albumin dialysis in five patients with
rdoses of Acta iol Scand. 2003
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Tek, akut alimdan sonra APAP zehirl, deki KC hasarl gosterir
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Hipersensitivite reaksiyonu: Biilloz egzama, Urtiker,
eksfoliatif dermatit, bronkospazm

Anaflaksi: Kusma, diyare, pruritus, Grtiker, anjioddem,
dispne, hipotansiyon

Subkonjonktival kanama**

**Yildizhan €, Kutlucan A, Giingér A, Kilig C, Kandis H. Diklofenak ve parasetamolun intihar amagli kullanimina bagl
subkonjonktival kanama gelisen iki olgu. Dicle Tip Dergisi. 2011;38(1):79-82

* Hemogram

* Renal fonksiyon testleri, glukoz, elektrolit
* Karaciger fonksiyon testleri (3 giin)

* Kan gazi

* PT 6lgimi

* Serum parasetamol dizeyi

* Viral hepatit
« Alkolik hepatit
« Diger ilag ve toksinlere bagh hepatit

* Hepatobiliyer hastaliklar

ABC
Gastrik lavaj
Aktif kémiir (1 gr/kg)
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Tedavi

* Hemodialysis
— Sinirli fayda

* 100-140 mg/kg 4 h dan az ise; ipeka surubu

pek fazlaca 6nerilmez, aktif kémur .
* Hemoperfusion
* 100-140 mg/kg 4 h dan fazla ise gastrik lavaj — Faydasiz

* Peritoneal dialysis
— Faydasiz

N-asetilsistein 20 saatlik i.v tedavi

* Tedavinintemeli N asetilsistein

* 150 mg /kg 200 ml %5 dekstroz 15. dk da
* 50 mg/kg 500 ml %5 dekstroz iginde 4 saatte
¢ 100 mg/kg 1000 ml %5 dekstroz icinde 16 saatte

* <8saat alimlarda asetilsistein

* NAPQI nun hepatik makromolekillere baglanmasini  engeller

* NAC bir glutatyon 6ncali.

* NAPQI ile glutatyon yerine baglanip sulfat konjugasyonunu artirir.
* Azalmig glutatyon depolarini tazeler.

* Asetilsistein aktif komiir tarafindan emilsede ; aktif
komiiriin asetilsisteinin klinik etkisini inhibe

¢ Yikleme Dozu: 140 mg/kg peroral ettigini gosteren kanit yok

* Tekrarlayan Doz: 70 mg/kg PO, 4 saatte bir 17 doz

¢ 72 saatlik oral tedavi

24 saat sonrasi NAC tedavisinin yarari *?

*Kovusalo AM, Yildirim Y, Vakkuri A, Lindgren L, Hockerstedt K, Isoniemi H. Experience with albumin dialysis in five patients
with sevre overdose of paracetamol. Acta Anaesthesiol Scand 2003;47:1145-50.

*Herro L, Castellano I, Gomez ~Martino JR, Novillo R, Covarsi A. Seccion de Nephrologia, Hospital San Pedro de Alkantra,
Avda. Acute kidney failure caused by paracetomol poisoning. Nefrologia.2001;21 :592-5.




Yan etki
NAC tedavisi alanlarin %5’de kizariklik, anjiodem,

hipotansiyon ve bronkospazm gelisir
PO uygulanimda bulanti igin; Antiemetik

Benjamin N, Rawlins M, Vale JA. Drug therapy and poising. In: Kumar P, Clark M, editors. Kumar and Clark Clinical
Medicine. Sth ed. United Kingdom: WB Saunders, 2002;985-7.

Metabolik asidoz (ph<7.30) sivi ve resusitasyona yanitsiz

Koagtlopati (pt>100 sn)
Renal yetmezlik (serum kreatinin>3.3 mg/dl
Grade 3-4 hepatik ensefalopati

Transplantasyon

16.10.2011

Zehir danismayla baglantiya geg

Asetilsistein baslananlar tedavi bitimine kadar
hastanede gozlem

Hepatotoksisite riski olmayanlar taburcu
Psikiyatri konsultasyonu...

TESEKKURLER
www.acilturk.com




