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OZET

Son 5 Yilda Acil Servise Bagvuran Intoksikasyon Olgularinda Demografik
Ozelliklerinin ve Acilde Kalis Siirelerinin Geriye Doniik Istatistiksel
Degerlendirilmesi

Amagc: Bu calismada son 5 yilda Cukurova Universitesi Acil Tip Anabilim
Dali’na zehirlenme ile bagvuran vakalarin geriye donlik demografik Ozelliklerini
hastalarin acil servisten taburculuk siirelerini belirlemek amaglandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz retrospektif kesitsel bir ¢aligma olarak planlandi.
Calismaya Cukurova Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’nun izni ile baslandi. Calismamiz kapsaminda Cukurova Universitesi Acil Tip
Anabilim Dali’na 2017-2022 yillar1 arasinda basvuran zehirlenme vakalari dahil edildi.
Toplam 3231 hastanin verileri toplandi. Hastanin yas, cinsiyet, bagvuru tarihi, sonug,
toplam maliyet ve muayene siireleri retrospektif olarak incelendi. Vakalar hasta acil
servis kartlar1 ve yatis dosyalar1 incelenerek analiz edildi. Zehirlenme ile iliskili
olabilecek ICD-10 tanilar1 Mergen sisteminden tarandi. Hasta verileri veri toplama
foyiine kaydedildi.

Bulgular: Calismamizda toplam 3231 hastanin verileri derlendi. Tiim hastalarin
%61,9’u kadin cinsiyette ve ortalama yas 34,1+12,7 y1l idi. En sik bagvuru yapilan aylar
sirasiyla %9,7 ile mayis ve %9,6 ile temmuz aylar1 idi. Bagvurularin en fazla oldugu yil
2019 yili olarak saptandi. Basvurularin pik yaptig1 saat %8 basvuru ile aksam 21:00 idi.
En az bagvuru ise %0,8 ile sabah 07:00 olarak saptandi. Hastalarin %51,5°1 yesil alan ve
%48,5°1 ise sar1 alan basvurusu idi. Hastalarin %50,3’1 acil servisten taburcu oldu ve
%47,8°1 servislere ve %1,6’s1 ise yogun bakimlara yatirildi. Ortalama basvuru sonug
stiresi  685,3+4693 dakika olarak saptandi. Hastalarin ortalama maliyetleri ise
770,6+3964 TL olarak tespit edildi. Hastalarin en sik yatirildigr servis %46 ile acil tip
servisi idi. Yogun bakimlardan ise hastalarin en sik %1 ile ¢ocuk hastaliklart yogun
bakima yattig1 tespit edildi. Hastalarin ilk bagvurulari sirasinda kullanilan ICD-10
kodlarinin tamami Tablo 11°de gosterildi. En sik eklenen tan1 %84,7 ile “X44 - ilaclar,
haplar ve biyolojik maddelere maruz kalma ve Kkazayla zehirlenme diger ve
tanimlanmamis” tanisi idi.

Sonug: Intoksikasyon vakalarinin demografik dagilimmin geng yetiskinler
arasinda yiiksek olmasi, gen¢ niifusun bu tiir risklere daha fazla maruz kaldigim
gostermektedir. Ayrica intoksikasyon yonetimi multidisipliner bir yaklasim
gerektiginden bu konuda diger branglarin da farkindalik seviyelerinin artirilmasi
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Acil servis, Demografik, Intoksikasyon, Yatis siireleri
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ABSTRACT

Retrospective Statistical Evaluation of Demographic Characteristics and Length of
Stay in the Emergency Department in Intoxication Cases Who Admitted to the
Emergency Department in the Last Five Years

Objective: In this study, we aimed to determine the retrospective demographic
characteristics of the cases admitted to Cukurova University Department of Emergency
Medicine with intoxication in the last five years and the discharge time of the patients
from the emergency department.

Material and Method: Our study was planned as a retrospective cross-sectional
study. Within the scope of our study, intoxication cases admitted to Cukurova
University Department of Emergency Medicine between 2017 and 2022 were included.
Data from a total of 3231 patients were collected. The patient’s age, gender, application
date, outcome, total cost and examination times were examined retrospectively. Cases
were analyzed by examining patient emergency department cards and hospitalization
files. ICD-10 diagnoses that may be related to intoxication were scanned from the
Mergen system. Patient data were recorded in the data collection sheet.

Results: In our study, the data of a total of 3231 patients were compiled. 61.9% of
all patients were female and the average age was 34.1£12.7 years. The most frequently
applied months were May with 9.7% and July with 9.6%, respectively. The year with
the highest number of applications was determined to be 2019. The peak hour for
applications was 21:00 in the evening with 8% applications. The lowest number of
applications was found to be at 07:00 in the morning with 0.8%. 51.5% of the patients
applied to the green area and 48.5% to the yellow area. 50.3% of the patients were
discharged from the emergency department, 47.8% were admitted to wards and 1.6% to
intensive care units. The average application result time was found to be 685.3+4693
minutes. The average cost of the patients was determined as 770.6+£3964 TL. The
service where patients were most frequently admitted was the emergency medicine
service with 46%. As for intensive care units, it was determined that the patients were
most frequently admitted to pediatric intensive care units with a rate of 1%. All ICD-10
codes used during the first admission of the patients are shown in Table 11. The most
frequently added diagnosis was “X44 - exposure to drugs, pills and biological
substances and accidental poisoning other and unspecified” with 84.7%.

Conclusion: The high demographic distribution of intoxication cases among
young adults indicates that the young population is more exposed to such risks. In
addition, since intoxication management requires a multidisciplinary approach, the
awareness levels of other branches need to be increased.

Keywords: Emergency Department, Demographics data, Intoxication, Length of Stay
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1. GIRIS ve AMAC

Zehirlenme, kimyasal bir maddenin canli organizma iizerindeki patolojik etkisidir.
Gorece kiigiik miktarlarda kimyasal ya da biyokimyasal etki gosteren zehir, siiresi ve
agirhig degisebilen bir hastalik haline ya da Sliime yol acabilmektedir.! Zehirlenmelerin
baslica nedenleri ilaclar, keyif verici maddeler, ev kaynakli, dogal kaynakli, besin
kaynakli, endiistriyel ve isyeri kaynakli, tarimsal kaynakli toksik maddeler ve kimyasal
savas ajanlaridir.’ Gastrointestinal sistemden, deri ve mukozalardan, solunum
sisteminden, intravendz ve intramiiskiiler yoldan, istemli ve/veya istemsiz sekilde
zehirlenme ger<;eklesebilmektedir.3 Her maddeye fazla miktarda maruziyet s6z konusu
oldugunda zehirlenme durumu ortaya cikabilmektedir. Ulkemizdeki zehirlenme
olgularinin; %66’s1 ilaglar (analjezik, sedatif-hipnotik, antidepresan), %7’si insektisitler,
%?7’si temizlik tirtinleri ile olmaktadir. Zehirlenme hastalar1 arasinda acil servise en sik
basvuruyu yiiksek doz ilag alimi ile eriskin hastalar yapmaktadir.* Zehirlenmeler
nedeniyle acil servis basvurulart giderek artmaktadir. Acil servise bagvuran hastalarda
zehirlenme olgusuna rastlanma oranmin %0,5-5 arasinda oldugu bildirilmektedir.®

Zehirlenme olgulari ¢ok gesitli yakinma ve klinik bulgularla bagvurabilmektedir.
Klinisyenlerin zehirlenmis hastalar1 degerlendirme ve yonetiminde sistematik ve tutarh
bir yaklasima sahip olmasi gerekmektedir.6 Ulkemizde Ulusal Zehir Danisma Merkezi
(UZEM) bu sistematik yaklasimi desteklemek adina 114 numarali telefondan 7/24 saat
hizmet vermektedir. Acil servise bagsvuran zehirlenme vakalarinda suuru a¢ik hastanin
kendisinden, suuru kapali hastada hasta yakinindan anamnez alinmalidir. Anamnezde
zehirlenmeye neden olan maddenin ismi, kimyasal igerigi, miktari, zehirlenmenin ne
zaman oldugu (stire), biliniyorsa zehirli maddenin alinis bigimi, semptomlarin baslama
zamani, varsa ek hastaligi, kullandigi ilaglar sorgulanmalidir. Nedeni agiklanamayan
biling bulaniklig1 goriilen eriskin veya cocuk hastalar, travma vakalari (6zellikle geng ve
neden aciklanamiyorsa), ciddi aritmisi olan gen¢ hastalar veya nedeni bilinmeyen
aritmisi olan her hasta, nedeni bilinmeyen metabolik asidozu olan hastalarda zehirlenme
akla getirilmelidir.

Zehirlenmeler i¢in adli bildirim zorunludur. Acil tedavi birimlerinde ¢alisan tim

saglik personelinin, Orneklerin uygun sekilde alinmasi, korunmasi, saklanmasi ve



gonderilmesi ile ilgili lizerine diisen gorev ve sorumluluklar1 bilmesi ve yerine getirmesi
onem taslmaktadlr.7

Cukurova Universitesi Acil Tip Anabilim Dali klinik toksikoloji merkezi
konumunda son 20 yildir hizmet vermektedir. ilk basvuru merkezi olarak ya da dis
merkezden sevk yoluyla hasta kabul edilmektedir. Acil servise bagvuran zehirlenme
beyaninda bulunan ya da klinik olarak zehirlenmeden siiphelenilen hastalarin tani,
tedavi ve takibi acil servis kritik bakimda ve acil gozlemde gerceklestirilmektedir.
Akdeniz ve Giineydogu Anadolu bdlgesinin gerek kiiltiirel ve sosyoekonomik ¢esitliligi
gerek tarimla ugrasan niifusun yogunlugu kaynakli kazara ve ozkiyim amagh
zehirlenmelerle ¢ok sik karsilasilmaktadir. Bu calismada son 5 yilda Cukurova
Universitesi Acil Tip Anabilim Dali’na zehirlenme ile bagvuran vakalarm geriye doniik
demografik Ozelliklerini hastalarin acil servisten taburculuk siirelerini belirlemek
amaclanmaktadir. Bu amagla ek zehirlenme vakalarinda tani ve tedavi oranini arttirarak
elde edilecek verilerle bolgesel ve ulusal toksikoloji strateji planlarmma fayda
saglamaktir. Bu ¢alisma sonucunda toplumda giderek artan zehirlenme vakalarinin tani
almasim1 kolaylastirmak ve toplumda hangi gruplarda daha sik zehirlenme vakasi

goriildiigiinii ortaya koymak planlanmaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Intoksikasyon

Zehirlenmelere ilk basvuru yeri olmasi sebebiyle acil servislerde siklikla
rastlanmaktadir.” Hastalar potansiyel toksinlere kazara (6rn. ilag etkilesimleri veya
mesleki maruziyetler) veya kasith olarak (6rn. madde kétiiye kullanimi veya intihar
girisimi) maruz kalabilmektedir. Zehirlenme sonrasi sonug, alinan doz, maddenin
ozellikleri, saglik sistemine bagvuru siiresi ve hastanin mevcut saglik durumu gibi
birgok faktore baglidir. Bir zehirlenme erken fark edilirse ve uygun destekleyici bakim
hizla baslatilirsa, gogu sonu¢ olumlu olacaktir. Zehirlenme tanis1 konulmus hastaya ilk

yaklagim ve stabilizasyon olduk¢a 6nemlidir.

2.1.1. Tarihge

Insanlik tarihinde, yazili kayitlarin baslangicindan beri insanlar viicutlarina
faydali gordiikleri seyleri besin olarak adlandirirken, zarar verdigini distindiikleri
seyleri ise zehir olarak tanimlamistir. Arkeologlar, tarih 6ncesi dénemde avcilik veya
biyiiciiliik icin ¢esitli kimyasallarin kullanildigin1  gosteren kazilar yapmaislardir.
Avecilarin bu kimyasallari 6.000 y1l 6ncesine kadar kullandig tespit edilmistir.®

Toksikoloji ile ilgili ilk yazili kaynak, MO 1550 yilinda yazilan Ebers
papiriisiidijr.9 Tarihte yaziya dokiilerek dogru bir sekilde tarif edilen ilk zehirlenme
vakas1 Sokrates’in oliimiidiir. MO 399 yilinda Plato, Sokrates’in zehirlenerek idam
edilmesini anlatan bir metin yazmlstlr.lo

Antik cagda, zehirler bir¢ok devlet adaminin suikastlerinde kullanilmistir.
Ozellikle Roma Imparatorlugu’nda birgok imparatorun siipheli 6liimii dikkat gekicidir.
Zehirlerin tanimlanmasi ve smiflandirilmast cabalari da Roma Imparatorlugu
doneminde baglamistir. Nero’nun maiyetindeki Yunan bilim adami Dioscorides,
Materia Medica adli kitabinda zehirleri kaynaklarma goére hayvan, bitki ve mineral
zehirleri olarak simiflandirmustir.™*

Orta cagda yasamis olan Paracelsus (1493-1541), zehirleri inceledikten sonra
“ilac1 zehirden ayiran sey dozdur” diyerek zehirin tanimini genisletmistir. 19. yiizyilda

toksikoloji ayr1 bir bilim dali olarak kabul edilmistir ve 20. yiizyilin baslarindan itibaren



toksikolojinin  Onemi giderek artmistir; 1959 yilinda ilk toksikoloji kitab1

yaynlanmugtir.'?

2.1.2. Tam

Benzer farmakolojik o6zelliklere sahip ilaglarin olusturduklart belirti ve bulgular
topluluguna toksik sendromlar denilmektedir. Toksik sendromlar, toksidromlar olarak
da adlandirilmaktadir Toksisite veya potansiyel toksisite ile bagvuran tiim hastalar,
karsilasilan toksidroma bakilmaksizin destekleyici bir sekilde yt')netilmelidir.ls’14
Hastanin hava yolu agik olmali ve yeterli havalandirma saglanmalidir. Gerekirse,
destekli ventilasyon baglatilarak endotrakeal entiibasyon yapilmalidir. Doktorlar,
zehirlenmis bir hastanin oksijen doygunlugunu yiiksek olarak Olgtiiklerinde oksijen
seviyesinin yeterli oldugunu diisiinerek ¢ok sik yanlig bir giivenlik duygusuna kapilirlar.
Hastanin ventilasyonu yetersizse (6rn. derin sedasyon nedeniyle) veya zayif 6giirme
refleksi varsa, hasta daha sonra kotiilesen asidoz veya aspirasyonla birlikte
karbondioksit narkozu riski altinda olabilir.

Hipotansiyonun baslangi¢ tedavisi basitge intravendz (IV) sivilarin yeterli sekilde
uygulanmasindan olusmaktadir. Siv1 infiize edilirken pulmoner 6dem gelismediginden
emin olmak icin hastanin pulmoner durumu yakindan izlenmelidir. Klinisyen,
potansiyel olarak stabil olmayan asir1 doz hastalarina siirekli kardiyak monitdrizasyon
ve nabi1z oksimetresi uygulamali ve sik norolojik degerlendirmeler yapmalidir. Mental
durumu degisen tiim hastalarda, hastanin kan sekeri diizeyi kontrol edilmelidir.
Zchirlenen hastalara genis ¢apli bir periferik damar yolu agilmali ve tiim semptomatik
hastalara periferik veya merkezi venoz sisteme ikinci bir katater yerlestirilmelidir.
Yeterli perflizyonun bir gostergesi olarak idrar ¢ikisimi izlemek i¢in hemodinamik
olarak stabil olmayan zehirlenme hastalarinin bakiminda erken dénemde bir idrar
sondasi yerlestirilmesi diistiniilmelidir.

Spesifik bir toksikolojik sendromu veya toksidromu tanimlayan isaretler,
semptomlar, laboratuvar bulgular1 ve EKG degisiklikleri kiimesinin tanimlanmasi,

ayirict taniyr belirli bir zehir sinifina daraltabilir ve sonraki tedaviye rehberlik

edebilir.t>1®



2.1.2.1. Oykii ve Fizik Muayene

Zehirlenme vakalarinda, acil servise basvuran hastalardan suuru agik olan
kisilerden kendi bilgileri, suuru kapali olan hastalardan ise hasta yakinlarindan anamnez
alinmalidir. Anamnezde, zehirlenmeye sebep olan madde, kimyasal icerik, miktar,
zehirlenmenin zamani (siire), biliniyorsa zehirli maddenin alinig sekli, semptomlarin
baglama zamani, varsa ek hastaliklar ve kullandigi ilaglar sorgulanmalidir. Fizik
muayene yoluyla teshis edilebilecek segili toksidromlar Tablo 1’de gosterilmistir. Birgok
toksidromun birkag ortiisen 6zelligi vardir. Ornegin antikolinerjik bulgular, ter bezleri
tizerindeki etkiler disinda sempatomimetik bulgulara oldukg¢a benzerdir: antikolinerjik
ajanlar sicak, kizarik kuru cilt tiretirken, sempatomimetik ajanlar terlemeye neden olur.
Toksidrom bulgular bireysel degiskenlikten, komorbid durumlardan ve kojestanlardan
da etkilenebilir. Ornegin, es zamanli olarak beta-adrenerjik reseptdr antagonisti ilaglar
alan bir hastada sempatomimetik veya antikolinerjik toksidromlarla iligkili tasikardi
olmayabilir. Ek olarak, toksidromlar ila¢ siniflarina uygulanabilse de, bu siiflardaki
baz1 bireysel ajanlarda bir veya daha fazla toksidrom bulgusu olmayabilir.” Ornegin,
meperidin bir opioid analjeziktir ancak miyozise neden olmaz, bu da klasik opioid
toksidromunu tanimlanmasini zorlagtirmaktadir. Dogru bir sekilde tanimlandiginda,
akut toksidrom teshisini engelleyen bir¢cok sinirlamanin dikkatle degerlendirilmesi
gerekse de, toksidromun teshis edilmesi sonraki tedavi igin paha bigilmez bilgiler

saglayabilmektedir.'®

Tablo 1. Toksidromlar ve ortaya ¢ikan klinik durumlar®

Ila¢ Simifi Ornek flaclar Klinik Durum
Antikolinerjik e Atropin Ajitasyon, Haliisinasyon, Tasikardi,
e Antihistaminikler Midriyazis, Kuru Mukoza, Hipertermi, Uriner
e Skopolamin Retansiyon, Kuru Cilt, Azalmig Bagirsak
e  Antispazmodik Sesleri
e  Trisiklik antidepresanlar
e Fenotiazinler
e Antiparkinson ajanlar
Kolinerjik e Organofosfatlar Hipersalivasyon, Lakrimasyon, Uriner
e Karbamat insektisitler Inkontinans, Gastrointestinal Kramplar,
e Kolinesteraz inhibitorleri Emezis, Bradikardi, Miyozis, Pulmoner
Odem, Halsizlik, Paralizi, Kas
fasikiilasyonlari




Tablo 1’in devami

Opioid e  Oksikodon SSS Depresyonu, Solunum Baskilanmasi,
e Hidrokodon Miyozis, Bradikardi, Hipotansiyon,
e Hidromorfon Hipotermi, Pulmoner Odem, Hiporefleksi,
e Fentanil Epilepsi
e Morfin
e  Propoksifen
e Kodein
e Eroin
Sedatif/Hipnotik |e  Benzodiazepin Santral sinir sistemi Depresyonu,
e Non-Benzodiazepin GABA Hiporefleksi, Solunum Yavaglamasi,
agonistleri Hipotermi, Hipotansiyon, Bradikardi
e  Barbitiiratlar
e Etanol
e Kloralhidrat
e Etklorvinol
e  Meprobamat
Sempatomimetik |e  Psikostimiilanlar Hipertansiyon, Tasikardi, Aritmiler,
e Amfetamin Ajitasyon, Paranoya, Haliisinasyon,
e Psodoefedrin Midriyazis, Bulanti, Kusma, Karin Agrisi,
e Fenilefrin Piloereksiyon
e Efedrin
e Kokain
Noroleptik e Klorpromazin Hipotansiyon, Aritmi, Trismus, Okiilojirik
e Prometazin Kriz, Distoni, Ataksi, Parkinsonizm,
e Proklorperazin Noroleptik Malign Sendrom, Antikolinerjik
e Flufenazin Bulgular
e Perfenazin
e Haloperidol
e Olanzapin
o Ketiapin
Seratonerjik e  Selektif Serotonin Geri Alim Akatizi, Tremor, Ajitasyon, Hipertermi,
Inhibitérleri Hipertansiyon, Diaforez, Hiperrefleksi,
e  Trisiklik Antidepresanlar Klonus, Alt Ekstremite Muskiiler
e Monoamin Oksidaz Hipertonisite, Diyare
Inhibitorleri
e Buspiron
e  Tramadol
e Fentanil
e Sentetik Stimiilanlar
e  Dekstrometorfan

2.1.2.2. Laboratuvar Degerlendirme

Uygun sekilde kullanildiginda tanisal testler zehirlenme hastasinin tedavisinde

yardimc1 olabilir. Spesifik bir toksinden veya hatta bir toksin sinifindan

stiphelenildiginde, kalitatif veya kantitatif seviyelerin talep edilmesi uygun olabilir.
Gegmisi genellikle gilivenilmez olan intihara meyilli hastada veya hicbir dykiiniin

bulunmadigr yanit vermeyen hastada, klinisyen sorumlu tani testi yaparak

zehirlenmenin nedeni hakkinda daha fazla ipucu elde edebilir.



2.1.2.2.1. Osmolar acik

Serum osmolar agigi, zehirlenmis hastalar1 degerlendirirken yararli olabilecek
yaygin bir laboratuvar testidir. Bu test ¢ogunlukla toksik alkol (6m. etilen glikol,
metanol veya izopropanol) zehirlenmesinden siliphelenilen hastanin degerlendirilmesi
baglaminda kullanilmaktadir. Bu testin bu tiir durumlarda faydasi olsa da, etkinligini
siirlayan pek ¢ok durum vardir.

Osmotik konsantrasyonlar, osmolalite (miliosmol/kilogram [mOsm/kg]) veya
osmolarite (litre ¢dzelti basma miliosmol [mOsm/L]) cinsinden ifade edilebilir.?
Osmolalite, bir osmometre kullamlarak &lgiilebilir (Osmpm).?* Serum osmolaritesi
(Osm,), normalde tiim osmolariteyi agiklayan hastanin serum glikozu, sodyum ve lire

nitrojenini igeren birka¢ denklemden herhangi biriyle klinik olarak 8lgiilebilir.*® Bu

hesaplamalarin en sik kullanilanlarindan biri su sekilde ifade edilir:
Osm¢=2(Na) + (BUN)/2,8 + (Glikoz)/18

Sodyum terimindeki (litre basina milimol olarak ifade edilen) sayisal faktor,
osmolariteye katkida bulunan karsilik gelen anyonlari gostermektedir; oysa diger iki
terimdeki sayisal faktorler konsantrasyon birimlerini  miligram/desilitreden
milimol/litreye ¢evrilmektedir.?* Desilitrede miligram olarak bildirilen diger ozmotik
olarak aktif maddelerin osmolar katkisini bulmak (6rn. tire nitrojeni ve glukoz)
maddenin molekiil agirliginin dalton cinsinden onda birine boliinmesiyle elde edilir.?*
Ure azotu igin bu doniistiirme faktorii 2,8°dir ve glikoz igin 18°dir. Benzer sekilde,
karsilik gelen donistiirme faktorleriyle birlikte bu denkleme ek degerler eklenebilir.

Etanol ve c¢esitli toksik alkoller igin (Olgiildiikleri ve sonuglarinin desilitre bagina

miligram cinsinden ifade edildigi varsayilarak) formiil su sekilde revize edilebilir:

Osm, = 2(Na) + (BUN)/2,8 + (Glikoz)/18 + (Etanol)/4,6 + (Metanol)/3,2 + (Etilen
glikol)/6,2 + (izopropanol)/6,0

Olgiilen (Osmp,) ve hesaplanan (Osm.) ozmotik konsantrasyonlar arasindaki fark
osmolar agiktir.** Bu denklemle ilgili en 6nemli sorun, birimlerin farkli olmasidir,

¢linkii olgiilen birim miliosmol/kilogram ve hesaplanan birim ise litre bagina miliosmol



cinsindendir. Bu birim farki genellikle klinik amaglar i¢in 6nemli kabul edilmez ve
osmolar agtk her iki birim cinsinden de ifade edilebilir.??

Osmolar boslukta 6nemli bir artis kesfedilirse, iki deger arasindaki fark, kanda
yabanci maddelerin varligini gés‘[erebilir.22 Yiiksek osmolar a¢igin olasi nedenlerinin
listesi Tablo 2’de listelenmistir. Geleneksel olarak, normal bir osmolar agik 10
mOsm/kg’a esit veya daha az olarak tanimlanmistir.”® Ancak bu sinir kesin olarak dogru
kabul edilmemektedir. Glasser ve arkadaslar1 56 saglikli yetigkin tizerinde osmolar agik
degerini ¢alismis ve normal osmolar araliginin 9 ila 15 mOsm/kg arasinda degistigini
géstermislerdir.26 Pediatrik acil servis popiilasyonunu inceleyen bir ¢alisma (n = 192)
8,9 ile 13,5 arasinda bir aralik bulmustur.”” Aabakken ve arkadaslar tarafindan yapilan
baska bir ¢alisma, acil servislerine basvuran 177 hastanin osmolar agiklarimin 10 ila 20
mOsm/kg arasinda oldugunu gé')stermistir.28 Bununla birlikte, bu ¢alismanin yazarlari
tarafindan One siiriilen onemli bir detaya gore, laboratuvarlarinin sodyum agisindan
ginliik degisim katsayisinin %1 olmasidir. Bu belirsizlik diizeyi, osmolar agigi 9,1
mOsm/kg’lik bir sapmaya doniistiirebilmektedir. Tek basma bu analitik belirsizlik,
bir¢ok hastanin osmolar agiginda bulunan varyasyonu agiklayabilmektedir. Sodyum, iire
azotu, glikoz ve osmolalite deneylerindeki kiigiik hatalarin bile osmolar agiklikta biiyiik

varyasyonlara yol agabilecegi endisesi birgok aragtirmaci tarafindan dile getirilmistir.?

Tablo 2. Yiikselmis osmolar agign sebepleri®

Yiikselmis osmolar a¢igin sebepleri

Zehirli alkoller Etanol

[zopropanol

Metanol

Etilen glikol

Ilaclar ve yardimar Mannitol

maddeler Propilen glikol

Gliserol

Ozmotik kontrast boyalar
Diger kimyasallar Etil eter

Aseton

Trikloroetan

Hastaliklar Kronik bobrek yetmezIligi
Laktik asidoz

Diyabetik ketoasidoz
Alkolik ketoasidoz

Aclik ketoasidozu
Dolasim yetmezligi
Hiperlipidemi
Hiperproteinemi




Genel olarak klinisyen, bir hastanin baslangig osmolar agiginda muhtemelen genis
bir degiskenlik araligi oldugunu kabul etmelidir. Potansiyel olarak toksik alkol
zehirlenmesi olan hastanin degerlendirilmesinde bir tarama araci olarak osmolar a¢igin
kullanilmasiyla ilgili birka¢ soru isareti mevcuttur. Bilinen kesin bir normal araligin
olmamasi kafa karistiricidir. Ornegin, bir hasta 9 mOsm/kg’lik bir osmolar agik ile
bagvurabilir; bu, geleneksel olarak kabul edilen 10 mOsm/kg’lik normal iist sinira gore
normal kabul edilen bir degerdir. Bununla birlikte, bu hastanin toksik alkol alimindan
hemen Once -5 mMOsm/kg’lik bir osmolar agig1 varsa, hastanin osmolar agigr 9
mOsm/kg’lik yeni bosluga ulagmak igin 14 mOsm/kg artmis olmalidir. Bu artisin
nedeni etilen glikol olsaydi, 86,8 mg/dL’lik bir toksik diizeye tekabiil ederdi.®* Ayrica,
bir hastanin toksik bir alkolii alimi1 kan alimindan ¢ok 6nce bir zamanda ger¢eklesmisse,
osmotik olarak aktif ana bilesik asitlestirici metabolitlere metabolize edilmis olacaktir.
Bu metabolitler, bikarbonatin yerini alan anyonlar olduklar1 ve denklemde iki kat
sodyum terimi ile gosterildikleri i¢in osmolar agig1 etkilemezler. Bu nedenle osmolar
acik artis1 tespit edilmeyecektilr.32 Bir hastanin alkol alimdan sonraki bir noktada
osmolar agiginda ve anyon agiginda yalnizca orta diizeyde bir artis olmast miimkiindiir.
Steinhart ve arkadaslari, bagvuruda gecikme nedeniyle 7,2 mOsm/L’lik bir osmolar
bosluk ile bagvuran etilen glikol toksisitesi olan bir hastay: bildirmistir.*® Darchy ve
arkadaslari, sirastyla 4 ve 7 mOsm/L’lik osmolar a¢igi olan iki dnemli etilen glikol
toksisitesi vakast daha sunmuslardir.’® Bu vakalarda anormal bir osmolar ac1g1
olmamasinin, ya ana alkoliin metabolizmasindan ya da toksinin varligin1 maskeleyen
diisiik bir temel osmolar agiktan kaynaklandigi tahmin edilmektedir.

Osmolar agig1, toksik alkol alimimi ekarte etmek igin birincil belirleyici olarak
degil, klinik karar vermeye yardimci olarak dikkatle kullanilmalidir. Elde edilen
osmolar araligi ozellikle biiyiikse, Tablo 2’den bir ajanin mevcut olabilecegi
diistinilmelidir. “Normal” bir osmolar araligi dikkatle yorumlanmalidir; Negatif bir
osmolar agik intoksikasyonu ekarte etmeyebilir ve test sonucu klinik sunum baglaminda
yorumlanmalidir. Bdyle bir zehirlenmeden siipheleniliyorsa, siiphelenilen toksinin
serum seviyelerinden dogrulama beklenirken, varsayimsal olarak uygun tedavi

baglatilmalidir.



2.1.2.2.2. Anyon a¢ig1 artmis metabolik asidoz

Zehirlenen tiim hastalarda metabolik degerlerin calisilmasi Onerilmektedir. Bu
metabolik degerler arasinda diisiik serum bikarbonat kesfedildiginde, klinisyen artmis

bir anyon agig1 olup olmadigini belirlemelidir. Serum anyon ag¢ig1 hesaplamasi i¢in en

stk kullanilan denklem su sekildedir:**
Anyon ag1g1 = Na* - (CI" + HCO3)

Birincil katyon (sodyum) ve birincil anyonlar (kloriir ve bikarbonat) denklemde
yer almaktadir.®® Diger serum katyonlar1 konsantrasyonlar1 nispeten diisiik oldugundan
(6rn. potasyum) denklemde gosterilmemektedir. Benzer sekilde, ¢cok sayida diger serum
anyonlar1 (Ornegin, siilfat, fosfat veya organik anyonlar) vardir. Ancak yiik
konsantrasyon birimleri (litre bagina miliesdeger) cinsinden Olciilmesi veya miktarinin
belirlenmesi zor oldugundan denklemde yer almamaktadir.*®*® Anyon agigi bu
“Ol¢lilmemis” iyonlar1 da temsil etmektedir. Anyon ag¢igi i¢in normal aralik, geleneksel
olarak 8 ila 16 mEg/L olarak kabul edilmektedir.>>3 Pratik olarak, metabolik asidoz ile
birlikte anyon a¢iginda kabul edilen normal aralifin 6tesinde bir artig, 6l¢iilemeyen
endojen (6rn. laktat) veya eksojen (6rn. salisilat) anyonlarda bir artisi gdstermektedir.*®
Bu fenomenin en yaygin nedenleri olarak; metanol, {iremi, diyabetik ketoasidoz [alkolik
veya aclik ketoasidozu da igerebilir], paraldehit, izoniazid ve demir, laktik asidoz, etilen

glikol ve salisilatlar siralanabilir (Tablo 3).

Tablo 3. Anyon agig1 artmis metabolik asidoz sebepleri30

Anyon a¢ig1 artmis metabolik asidoz sebepleri

Metanol

Uremi

Diyabetik ketoasidoz

Demir, inhalanlar (yani, karbon monoksit, siyaniir, toluen), izoniazid, ibuprofen
Laktik asidoz

Etilen glikol, etanol (alkolik) ketoasidoz

Salisilatlar, aglik ketoasidozu, sempatomimetikler

Baslangicta artan anyon agikli metabolik asidoz ile basvuran zehirlenmis
hastalarla ilgilenen klinisyenlerin bu asidozun nedenini arastirmasi zorunludur. Bir¢ok
semptomatik zehirlenmis hasta, serum laktatinin yiikselmesi nedeniyle baslangicta hafif

bir metabolik asidoza sahip olabilir. Bu, doku hipoperfiizyonuna bagl asidoz veya yeni
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bir nobet dahil olmak flizere c¢esitli nedenlerle ortaya ¢ikabilir. Bununla birlikte,
hidrasyon ve oksijenasyonu iceren yeterli destekleyici bakim ile anyon ag¢igi artmis
metabolik asidoz diizeltilmelidir. Yeterli destekleyici bakima ragmen, zehirlenmis bir
hastada anyon a¢1g1 artmis metabolik asidoz kétiilesirse, klinisyen ya asidik metabolitler
olusturan toksinleri (6rnegin, etilen glikol, metanol veya ibuprofen) veya aerobik enerji
tiretimine miidahale ederek laktik asidoz birikimine (6rn. siyaniir veya demir) neden

olan toksinleri diigiinmelidir.%’

2.1.3. Tedavi

Intoksikasyon tedavi prensipleri, zehirlenmelerde uygulanan temel tedavi
yaklasimlarini igerir. Bu tedavi prensipleri, zehirli maddenin etkilerini azaltmay1 ve
hastanm iyilesmesini desteklemeyi amaglar. Intoksikasyon tedavi prensipleri genellikle
su sekilde siralanabilir:®

Destek Tedavisi: Hastanin yasamsal fonksiyonlarmi desteklemek, viicuttaki
toksik maddenin etkilerini tolere etmesine yardimci olmak ve komplikasyonlar
onlemek icin uygulanan tedavidir. Destek tedavisi, solunum problemleri, dolasim
sorunlari, sivi-elektrolit dengesinin diizeltilmesi, nobetlerin kontrol altina alinmasi ve
diger organ sistemlerinin stabilizasyonu gibi ¢esitli miidahaleleri igermektedir.

Absorpsiyonun Azaltilmasi: Zehirli maddenin daha fazla emilimini engellemek
i¢in alan onlemleri igerir. Bu agamada hastanin mide yikamasi yapilabilir, aktif komiir
veya diger adsorban maddeler verilebilir. Ayrica, toksik maddeyi emme hizin1 azaltmak
i¢in mishil kullanimi da diistintilebilir.

Zehirlenme durumunda, dncelikle dekontaminasyon énemlidir. Dekontaminasyon,
toksik maddenin emilim yoluna gore farkli sekillerde uygulanir. Genellikle ii¢ sekilde
smiflandirilir: yiizey dekontaminasyonu, goz dekontaminasyonu ve gastrointestinal
dekontaminasyon.

Yiizey dekontaminasyonu, hasta acil servise alinmadan 6nce ayr1 bir bélmede 6zel
techizatli personel tarafindan hastanin tamamen soyularak bol suyla yikanmasidir. Bu
sayede iglemi yapan personel ve hastanenin diger boliimleri kontaminasyona maruz
kalmaktan korunur. Cilt temasi sonucu toksik maddeye maruz kalan hastalarda bu

yontem mutlaka uygulanmalidir.
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Goz dekontaminasyonunda, toksik madde goze temas ettiyse, gdz bol miktarda
izotonik soliisyon ile yikanir. Blefarospazmin engellenmesi icin topikal oftalmik
anestezi uygulanabilir.

Gastrointestinal dekontaminasyon ise, toksik maddenin oral yolla alindigi
durumlarda uygulanir. Temel prensipleri, zehrin agiz yolundan uzaklagtirilmasi,
gastrointestinal sistemde baglanmas1 ve intestinal ge¢isin hizlandirilmasidir. Zehrin agiz
yoluyla uzaklastirilmasi i¢in kusturma yontemi ve mide lavaji kullanilir. Kusturma
yontemi, ilk yarim saat i¢ginde etkili olabilen bir yontemdir, ancak suur bulanikligi olan,
pihtilagma bozuklugu olan ve 6 aydan kiigiik ¢ocuklarda kontrendikedir. Mide lavaj1 ise
ilk 1 saat icinde uygulandiginda zehirli maddenin yariya yakinini viicuttan
uzaklastirabilir.

Zehirlenme durumlarinda absorpsiyonun azaltilmasi amaciyla aktif komiir
kullanilir. Aktif komiirtin yiiksek yiizey alani (yaklasik 3000 m2/g) sayesinde ilaglari
baglayarak absorpsiyonunu azaltir (Tablo 4). Ancak her ilag aktif komiir tarafindan ayni

diizeyde baglanmaz, bu nedenle dikkatli kullanim gereklidir.

Tablo 4. Aktif komiir tarafindan baglanan ilaclar®

, , Aktif Komiiriin Az | - kf Komiriin
Aktif Komiiriin Iyi Bagladig: Ilaglar - o Yetersiz Bagladig:
Bagladig: Ilaglar .

Ilaglar
Aflatoksin Indometazin Aspirin Siyanid
Amfetamin Klorokin DDT Etanol
Antidepresanlar Nefopam Disopiramid Etilen glikol
Atropin Piroksikam Kerosen Demir
Antiepileptikler Primakin Benzen Lityum
Barbitiiratlar Striknin Dikloretan Metil alkol
Benzodiazepinler Tetrasiklin Antiinflamatuar ilaglar | Gugli asit ve alkaliler
Beta Blokorler Fenotiyazin Malation Kursun
Digital Glikozitler Teofilin Parasetamol
Opiyatlar Fenilpropolamin Fenol
Dapson Kinin ve Kinidin Ipeka surubu
Ergot alkaloidleri Simetidin Tolbutamid
Glibenklamid Klorpropamid
Glipizid Karbutamid
Glutetimid Meksiletin
Furosemid Tolazamid

Atilmin Saglanmasi: Zehirli maddenin viicuttan daha hizli bir sekilde atilmasini

saglamak i¢in yontemler uygulanir. Bu yontemler, idrar yoluyla atilimi artirmak icin
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rehidrasyon ve alkalinizasyon gibi tedavileri igerebilir. Ayrica, bobrek fonksiyonunu
desteklemek i¢in diger medikal tedaviler de kullanilabilir.

Idrar alkalinizasyonu, bazi toksinlerin bdbrek yoluyla daha hizli atilmasini
saglayan bir yontemdir. Bu yontemle elimine edilebilecek ideal toksinler, idrarla atilan
ve pKa degeri serum pH’indan diisiik olan toksinlerdir. Ornegin, trisiklik
antidepresanlarin atilmim1 artirmak igin kullamilir. Idrar alkalinizasyonu genellikle
sodyum bikarbonatin 1-2 mEq/kg intravendz bolus veya 1 saatte 3-4 mEq/kg intraven6z
infiizyon seklinde verilmesiyle gergeklestirilir. Hedef serum pH’1 7,50-7,55 olmalidir.
Bu tedavi sirasinda ortaya cikabilecek hipokalemiyi onlemek icin, %5’lik dekstrozlu
solisyona 150 mEq sodyum bikarbonat ve 40 mEq potasyum kloriir eklenerek
kullanilir.

Zorlu diiirezin, herhangi bir toksinin uzaklastirllmasinda etkili oldugu acikca
gosterilmemistir. Tek istisnasi, diiirezle birlikte idrar alkalinizasyonunun klorofenoksi
herbisitlerin uzaklastirilmasinda etkili olmasidir.

Hemodiyaliz uygulamasi, kana ge¢mis toksinlerin uzaklastirilmasinda kullanilir.
Eger alinan toksinin viicutta genis bir hacimde dagilimi varsa (>1 L/kg), biiyik
molekiiler agirligr varsa (>500 dalton) veya proteinlere yiiksek oranda baglaniyorsa,
hemodiyaliz daha az etkili olabilir. Hemodiyalizle iliskili komplikasyonlar nadir goriilse
de, biiyiik s1v1 degisimleri, elektrolit dengesizlikleri, kateter giris yerinde enfeksiyon ve
antikoagiilasyon nedeniyle kanama riski gibi riskler bulunmaktadir.

Spesifik Antidot Tedavisi: Bazi zehirlenmelerde, toksik maddenin etkilerini
noétralize etmek veya engellemek icin spesifik antidotlar kullanilabilir. Antidotlar, toksik
maddeyle etkilesime girerek zararli etkilerini tersine c¢evirebilir veya etkilerini

azaltabilir.

Tablo 5. Sik gériilen zehirlenmeler ve spesifik antidotlar1®

Toksin Antidot Dozaj

Asetaminofen N-Asetilsistein | Yiikleme:140 mg/kg

Idame: 70 mg/kg 4 saatte bir 5 doz

Daha sonra toksin klirensi, PT/INR ve transaminazlar yeniden

degerlendirilmelidir
Anestezik Lipid Kardiyovaskiiler stabiliteyi korumak i¢in %20’lik soliisyondan 1
(Lokal) ve Baz1 Emiilsiyon mL/kg bolus ve ardindan 0,25 mL/kg/dk hizinda infiizyon

Kardiyotoksinler
Antikolinerjikler | Fizostigmin Ergenlerde ve yetigkinlerde 4 dakikada 2 mg doz 1-2 saatte bir
tekrarlanabilir.
Cocuklarda 20 mg/kg (maksimum 1 mg) doz 1-2 saatte bir
tekrarlanabilir.
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Tablo 5’in devami

Benzodiazepinle | Flumazenil Cocuk yiikleme: 0,01 mg/kg IV (max: 0.2mg) 1 dk. Arayla

r ve Non- inflizyon: 0,005/0,01 mg/kg/saat

Benzodiazepin Erigkin yiikleme: 0,2 mg/kg IV (30 saniye iginde)

Hipnotikler 1 dk. arayla 0,5 mg tekrarlanabilir.

Maksimum toplam doz: 3 mg

B-Adrenerjik Glukagon Yiikleme: 0,05 mg/kg (3-5 mg) IV

Blokorler Idame: 0,07 mg/kg/saat (5 mg/saat)

Kalsiyum Kanal | Kalsiyum Yetigkinlerde 5 dakikada 1-2 gr kalsiyum (%10 CacCl,

Blokorleri soliisyonu); Cocuklarda her uygulamada 20-30 mg/kg (tekrar
edilebilir).

Insiilin Yiikleme: 0,5-1 U/kg bolus
Infiizyon: 0,5-1 U/kg/saat siirekli infiizyon

Glukoz Yetigkinlerde 25 gr (50 mL DsoW olarak); Cocuklarda 0,5 gr/kg
(D2sW olarak) (insiilin ile tedavi edilen hastalarda Oglisemiyi
stirdiirmek igin).

Siyanid, Sodyum Nitrit | %310 mL 1V 3-5 dk

Hidrojen Siilfit Sodyum 12,5 gr (%25 50 mL) 2,5-5 mL/dk

Tiyosiilfat
Hidroksikobal | 15 dakikada 70 mg/kg
amin

Toksin Antidot Dozaj

Digital Digoksin Akut ampirik dozlama i¢in 30 dakikada 10-20 flakon uygulanir,

glikozitleri Immiin Fab serum digoksin konsantrasyonu biliniyorsa eger ona uygun
dozlama yapilabilir.

Etilen Glikol, Fomepizol Yiikleme: 15 mg/kg 30 dk

Metil alkol Idame:10 mg/kg 12 saatte bir 4 doz, metil alkol/etilen glikol
diizeyi
20 mg/dL altina diisene kadar 15 mg/kg

Etanol 10 mL/kg %10’luk ¢ozelti, ardindan toksik olmayana kadar saat
bagma 1,5 mL/kg siirekli inflizyon; diyaliz sirasinda doz iki
katina ¢ikarilir.

Demir Deferoksamin | 5 mg/kg/saat siirekli infiizyona baslanir ve tolere edilebildigi
stirece 15 mg/kg/saat doza kadar ¢ikilir. Toplam giinliik doz 6-8
gr.

Izoniyazid, Piridoksin Yetiskinlerde 5 gr, gocuklarda 1gr IV olarak uygulanir.

Hidrazin ve

Monometil

Hidrazin

Kursun Dimerkaprol 75 mg/m? 4 saatte bir IM olarak uygulanir. Fistik alerjisi varsa
kontrendikedir.

CaNa, EDTA | Siirekli infiizyonla 1500 mg/m?/giin IV olarak uygulanir

Suksimer Yetiskinlerde 5 giin i¢in 10 mg/kg doz 8 saatte sonraki 14 giin

(DMSA) icin 12 saatte bir oral olarak verilir. Cocuklarda 350 mg/m2
dozunda yetiskinlerle ayni semada oral olarak verilir.

Methemoglobine | Metilen 30 mL siv1 ile birlikte 5 dakikada 1-2 mg/kg uygulanir. 1

mi yapan Mavisi mg/kg’lik doz bir kez daha tekrarlanabilir.

Oksidanlar

Metotreksat Folinik Asit Kemik iligi toksisitesi azalana kadar birka¢ giin boyunca 100
mg/m? doz 15-30 dakikada gidecek sekilde IV olarak uygulanir.
3-6 saatte bir tekrar edilir.

Noroleptikler Bromokriptin | Her alti1 ila sekiz saatte bir 2,5 mg’lik dozlar (nazogastrik tiiple)

uygulanir. Maksimum 40 mg/giin doza kadar titre edilir.

Dantrolen

15 dakikada 3-10 mgkg IV olarak uygulanir. Yaniti
stirdiirebilmek i¢in 25-600 mg/giin oral dozlarla devam edilir.
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Tablo 5’in devami

Opioidler ve Naloksan Cocuk: Erigkinle aym

Santral Etkili a- Erigkin: 0,4-2 mg IV 2-3 dk arayla tekrarlanabilir.

2 agonistler Toplam doz: 10-15 mg (10 mg’a yanit yoksa tani g6zden
gegcirilmeli)

Organofosfat ve | Atropin Cocuk: 0,02 mg/kg IV 5-10 dk’da bir

Karbamat Eriskin: 1-2 mg IV bronsiyal sekresyonlar kuruyana kadar

tekrarlanabilir.

Pralidoksim Cocuk yiikleme: 25-50 mg/kg IV inflizyon hizi 4 mg/kg/dk’y1
gegmeyecek

Idame: %1 soliisyon 5-10 mg/kg/saat IV

Eriskin yiikleme: 1-2 gr IV

Idame: 200-500 mg/saat

Siilfoniliire Oktreotid Yetigkinlerde 50 ug 6-12 saatte bir tekrar edilir, gocuklarda 1.25
pg/kg (max 50 pg) 6 saatte bir tekrar edilir.

Trisiklik Sodyum Asidemi ve/veya sodyum kanali blokajinin EKG belirtilerini

Antidepresanlar | Bikarbonat diizeltmek icin doz basma 50 mEq uygulanir. Alkali sivi

reslisitasyonuna devam etmek amaciyla, 1 L DsW iginde 150
mEq NaHCO3 ve 40 mEq KCl karistirilarak izotonik bir ¢ozelti
elde edilir. Hedef serum pH 7,5-7,55.

Valproik Asit L-Karnitin Kotii Klinik: 30 dakikada 100 mg/kg (maks. 6 g), sonrasinda 4
saatte bir 15 mg/kg.

Iyi Klinik: Giinliik 100 mg/kg (maks. 3 g) 4 doza béliinerek oral
olarak verilir.

2.1.4. Zehirlenme tiirleri

Acil ve yogun bakim ortaminda en sik karsilagilan toksik sendromlar asagidaki
boliimlerde detaylandirilmistir. Nedenler; antikolinerjik toksisite, sedatif toksisite ve
intihara yonelik asir1 dozdan sonra yaygin olan serotonin sendromu, kolinerjik ve opioid
toksisitesi olarak siiflandirilabilir. Genellikle kazara veya keyif verici bir uyusturucu
kullanimina ikincil olarak ve potansiyel olarak iyatrojenik miidahalelerden kaynaklanan

hemen hemen her sendrom intoksikasyon olarak degerlendirilmektedir.

2.1.4.1. Antikolinerjikler

Antikolinerjik sendrom, bir¢ok yaygin ilag ve diger ksenobiyotiklerin
antikolinerjik ozelliklere sahip olmasi nedeniyle siklikla ortaya ¢ikmaktadir. Uyku
yardimcilarindan kas gevseticilere ve antipsikotiklere kadar, jenerik sonu “-pine”,
“-zine” veya “-amine” ile biten hemen hemen her tibbi bilesik, santral sinir sisteminde
(SSS) kolinerjik islevi bozarak deliryuma yol agma potansiyeline sahiptir. Tipik olarak
antikolinerjik olarak siniflandirilmayan yaygin olarak kullanilan bazi ilaglar, bu Kkritik
Ooneme sahip norotransmitter ile etkilesime girme potansiyeline sahip oldugundan,

polifarmasi, dzellikle yashlarda biiyiik bir problemdir.** Kolinerjik aktivite; dikkatin,
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konsantrasyonun, hafizanin, akil yiiriitmenin, planlamanin ve biiylik o6l¢iide dil
aracilifiyla iletisim kurmanin ve anlamanin birincil aracisidir. Hastalar uyanikken
psikomotor aktivite genellikle yiiksek frekansli ve diisiik amplitiidliidiir. Derin tendon
refleksleri genellikle hiperdinamiktir ve birka¢ atimlik indiiklenebilir klonus nadir
degildir. Diger periferik etkiler de gozlenir, ancak antikolinerjiklerin ¢ogu lipofilik
oldugundan, beyin iglevi iizerindeki etki, diger organ sistemleri {izerindeki etkilerden
¢ok daha belirgin olabilir. Derinin salgilama islevlerinin engellenmesi agiz kuruluguna,
kizariklifa ve 1s1 dagiliminin bozulmasina neden olabilir.*? Kalp hizimin kolinerjik
engellemesinin baskilanmasi tasikardiye neden olabilir. Normal peristaltizm ve mesane
bosalmasi i¢in kolinerjik fonksiyon da gereklidir, bu nedenle bu sendroma fekal ve idrar
retansiyonu da eslik edebilir. SSS etkilerinin siiresi periferik semptomlarinkinden daha
uzun siirmektedir.*®

Hastalarin ¢ogu, toksik maddeniz uzaklastirilmas: ve destekleyici tedavi ile
iyilesir, ancak deliryum, akut asir1 doz antikolinerjiklerden sonra giinlerce devam
edebilmektedir. Fizostigmin yararli bir teshis araci olabilir ve deliryumun nedenini hizla
ortaya koymak igin etkili bir antidot goérevi gorebilir. Bu tersiyer amin, kan-beyin
bariyerini kolayca gecer ve intravendz (IV) dozdan yaklasik 15 dakika sonra
kolinesterazin geri doniisiimlii inhibisyonu yoluyla ndronal fonksiyon i¢in daha fazla
asetilkolin saglar. Bununla birlikte, antidot nispeten kisa etkilidir ve plazma kolinesteraz
inhibisyon yar1 mrii 90 dakikadan azdir.**

Fizostigmin, regeteli ilaglardan botanik haliisinojenlere kadar ¢esitli bilesiklerin
neden oldugu antikolinerjik deliryumlu hastalarda endikedir. Fizostigmin 0,05 mg/kg
IV, 0,5 mg/dk’y1 agmayacak bir hizda, saatte bir defadan daha sik olmayan dozlarda
uygulanmalidir.*® Yapilan genis capl bir ¢alismada hastalarin %80’inden fazlasi antidot
tedavisine olumlu yanit vermis ve ciddi bir yan etki gézlenmemistir.45 Gegmisten
giiniimiize trisiklik antidepresanlarda (TCA) Fizostigmin kullanimindan ¢ekinilse de
yapilan genis kapsamli bu ¢alismada TCA’dan zehirlenen 300°den fazla hastanin %95’i
fizostigminden fayda gormiistiir. Yan etkiler eniirezis, diskilama, mide bulantis1 ve
kusmay1 icerebilir ancak bu yan etkiler gecicidirler. Ayrica Fizostigmin kullanilan
hastanin  yatagmin basinin  yiiksekte tutulmasi tavsiye edilir. Temel bir
elektrokardiyogram (EKG) monitdrizasyonu onerilir ve terminal sag eksen sapmasi

varsa (aVR’de R dalgasinin yiikselmesiyle gosterilir) veya QRS kompleksinde belirgin
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bir genisleme gozlenirse, nobetleri 6nlemek i¢in Fizostigmin test dozundan hemen 6nce
IV lorazepam ile profilaksi énerilir.*® Bradiaritmiler nadirdir, ancak bazi toksikologlar

tarafindan kardiyak izleme dnerilmektedir.™

2.1.4.2. Kolinerjikler

Kolinerjik sendrom nadirdir, ancak hayat kurtarici tedavi mevcut oldugu igin
taninmas1 onemlidir. Kolinerjik toksisite, genellikle hastanin “kuru” olmasina neden
olan antikolinerjik sendromun aksine, “islak” bir hasta tiretir. Islaklik, genellikle kusma,
ishal ve idrar kagcirmanin eslik ettigi asir1 terleme ve ekzokrin sistemin asir1 aktivitesi ile
kendini gosterir. Bu hastalarda hipersalivasyon, gozyasi, idrara ¢ikma, diskilama,
gastrointestinal kramp ve kusma gozlenmektedir. SSS (6rn. konfiizyon, ndbetler, koma)
ve iskelet kaslar1 da (6rn. halsizlik, fasikiilasyonlar, hiporefleksi) tutulabilir, bu nedenle
tanida noropsikiyatrik muayene Onemlidir. Kolinerjik fazlalik siklikla kazara
organofosfat veya karbamat pestisit maruziyetinden kaynaklanir ve bu da dermal
kontaminasyon yoluyla meydana gelebilir.*” Demans igin terapétik olarak kullanilan bu
tiir ticari/endiistriyel ajanlar ve kolinesteraz inhibitorleri intihar girisimlerinde de
kullanilabilir. Kolinerjik etkiler ayni zamanda sarin gibi “sinir gazlarindan” ve
Clitocybe ve Inocybe mantarlarinin yanlislikla yenmesinden kaynaklanan toksisitenin
de nedenidir. Daha hafif bir toksisite senaryosu (ancak deliryumla ortaya ¢ikan), ilaca
uyumu unutkanlik nedeniyle biligsel gii¢lendirici bir ilaci tekrarlayan dozlarda alan
demansli bir hastanin kazara kendi kendini zehirlemesidir.*® Antikolinerjik 6zelliklere
sahip 1ilaclarin (6rn., difenhidramin, ketiapin) asir1 kotiiye kullaniminin aniden

kesilmesinden sonra toksik kolinerjik sendrom da ortaya ¢ikabilmektedir.*®

2.1.4.3. Sedatif/Hipnotikler

Sedatif/hipnotikler yeterli dozda uygulandiklarinda refleks aktivitede azalma ve
tam bir biling kaybi ile genel anesteziye neden olurlar. Sedasyon derin olabilir, ancak
benzodiazepin toksisitesinin tek basina énemli solunum depresyonu ile sonuglanmasi
nadirdir. Ancak barbitiiratlar, sok ve solunum yetmezligi olusturacak kadar gii¢liidiir.
Saf GABA-erjik toksidromlar bazen uyusukluk veya koma, nispeten korunmus
pulmoner fonksiyon ve daralmis g6z bebeklerinin yoklugu ile ayirt edilebilmektedir.

Hastalar ayrica, bu ajanlar tarafindan tipik olarak ortaya ¢ikan SSS depresyonuna
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ragmen, aralikli ajitasyon gosterecek sekilde benzodiazepinler tarafindan karistirilabilir
ve engellenebilir. Bu fenomen, deliryum ve koma durumlarinin uzamasiyla birlikte,
yogun bakim {initesinde bakimin Onemli bir iatrojenik komplikasyonudur. Stirekli
midazolam inflizyonlar1 yaygmm uygulama olmaya devam etmektedir.>*™
Benzodiazepinlerin aralikli kullanimi bile uzun vadeli sekellere katkida bulunma
potansiyeli olan noéropsikiyatrik komplikasyonlara neden olabilir, bu nedenle sedatif
toksisitenin taninmasi ve kesin tedavisi kritik dneme sahiptir.

Sedatif toksidromlar, GABA-A reseptor kompleksinin benzodiazepin baglama
bolgesinde faaliyet gosterdiginde, flumazenil uygulamasiyla bu sendromun tersine
cevrilmesi saglanabilir. Bununla birlikte, yiiksek derecede proaritmik veya
prokonviilsan olan ajanlarin aktif toksisitesi durumunda kullanilmamalidir, ¢iinkii
advers olaylar ortaya ¢ikabilir.>? Bireysel IV dozlar diisiik tutulursa (0,2-0,5 mg) ve 30
saniyenin lizerinde verilirse, kronik olarak benzodiazepin alan hastalarda bile aritmi ve
nébet insidansi ihmal edilebilir diizeydedir.>® Stuporun tersine dsnmesiyle bir anksiyete
durumu ortaya ¢ikabilir,”* ancak antidottan kaynaklanan boyle bir yan etkiyi yonetmek
icin gereken tek sey destekleyici psikolojik tedavidir.”® Geri gekilme miimkiindiir, ancak
boyle bir sonu¢ tahmin edilemeyecegi ve etkiler gecici olacagi igin diisik dozda
flumazenil giivenle kullanilabilir.® Terapétik etkiler, ekstiibasyonun kolaylastiriimast,
uyanikligin geri kazanilmasi ve bilis ve disinhibisyonun rahatlamasi, bunun sonucunda
hastalarin kendi bakimlarina sakin bir sekilde katilmalarini saglar. Flumazenil kisa
etkilidir; etkiyi siirdiirmek i¢in c¢oklu dozlar gerekli olabilir, bu nedenle ilk fayda
saglandiktan sonra, ihtiya¢ duyuldukc¢a saatte bir 0,5 mg’lik dozlarin tekrarlanmasi
onerilir.”®

Etki mekanizmalar1 benzodiazepinlerden biraz farkli olsa da, benzodiazepin
olmayan sedatiflerin (6rn. zolpidem, zaleplon ve zopiklon) toksik etkileri flumazenile
cevap vermektedir. Flumazenil, barbitiiratlarin veya iyon kanali modiilasyonu gibi farkli
mekanizmalar yoluyla c¢alisan diger sedatiflerin etkilerini tersine c¢evirmeyecektir.
Spesifik bir antidot olmasa da, benzodiazepin toksisitesi durumunda oldugu gibi,
flumazenil bazi kas gevsetici doz agimi1 vakalarinda fayda saglamak i¢in kullamlmlstlr.19
Hepatik ensefalopatinin  patofizyolojisinde artmis merkezi GABA  aktivitesi,
flumazenilin karaciger yetmezliginin noropsikiyatrik komplikasyonlarini tedavi etmeye

de yardimci olabilecegini géstermektedir.56
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2.1.4.4. Opioidler

Opioidlerin yol actig1 toksisite, analjeziden anestezik merkezi sinir sistemi
depresyonuna, komaya ve hatta 6liime kadar ilerleyebilen ciddi sonuglar dogurabilir.
Ozellikle opioid dozunu asmanin neden oldugu solunum depresyonu belirgin bir
tehlikedir ve solunum hizi, tidal hacim, kan basinci ve nabiz diismeden dnce azalabilir.
Bu toksidromda, sempatik sistem baskilanir ve diger bilesik siniflarina kiyasla daha sik
6liimciil sonuglar dogurur.57

Hastalarda minimum solunum diirtiisii goriliir ve hizla sok belirtileri gelisebilir.
Opioid toksisitesinin bir diger karakteristik belirtisi olan miosis, giivenilir bir
bulgudur.®® Opioid maruziyetinden birka¢ saat sonra hastalarda bobrek, karaciger,
akciger, kalp, iskelet kaslar1 ve merkezi sinir sistemi gibi bir¢ok organ etkilenebilir. Bu
tiir yaralanmalar, hayatta kalan hastalarin yasam kalitesini ciddi sekilde etkileyebilir ve
uzun siireli bakima bagimli birakabilir. Dolayisiyla, ikincisinin zarar goérmesi en biiylik
endise kaynagidir.

Maruziyetten 4 veya 5 giin sonra hastalarda diger agik nedenler yokken hala
norolojik bozulmalar goriiliiyorsa, beyin manyetik rezonans goriintiilemesi (MRG)
genellikle anoksik beyin hasari olan alanlarda difiizyon agirlikli gériintiilemede (DWI)
hiperintensiteler gdsterebilir.>® Hasarlanma paternleri farklilik gdsterebilir, ancak
perirolandik alanlarin etkilenmesi veya daha yaygin olarak beyin alanlarindaki hasar,
daha ciddi merkezi sinir sistemi hasarini isaret edebilir.’® Bazi hastalarda, Szellikle
genclerde, carpict sekilde anormal MRG bulgularina ragmen dikkate deger iyilesmeler
gozlenebilir. Ancak, akut toksisite safthasindan sonra goriintiileme, degerlendirme ve
tedavi planlamasi i¢in hala yardimer olabilir.

Opioid toksisitesi olan hastalar, tedavide 6nemli bir gecikme séz konusu ise,
agresif sivi tedavisi ve vazopresor destegi gerektiren yogun bakim ihtiyaci duyarlar.
Kardiyojenik olmayan pulmoner 6dem, akut solunum sikintis1 sendromuna ilerleyebilir
ve bu durum olduk¢a yaygindir. Ayrica, hipotansif bobrek hasar1 ile birlikte
rabdomiyoliz goriilebilir ve bazen haftalar siiren hemodiyaliz ihtiyacina yol agabilir.
Kompartman sendromu da bir diger potansiyel risktir ve serum kreatin kinaz
seviyelerinde biiyiik artiglara neden olabilir. Bu laboratuvar testi anormalligi, hasarin

meydana geldigi zamandan itibaren 8 saat veya daha fazla gecikebilir.
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Ayrica, bazen “barbitiirat yaniklar1” olarak adlandirilan ciltte kizariklik veya
kabarciklanma alanlar1 da goriilebilir. Bu alanlar, uzun siireli komada kalmanin neden
oldugu basing yaralanmalarini isaret edebilir. Opioid toksisitesine karsi dikkatli bir
klinik takip ve zamaninda tedavi 6nemlidir, ¢linkii bu durum ciddi komplikasyonlara
neden olabilir ve hastanin saglik durumunu ciddi sekilde etkileyebilir.®*®?

Asirt dozda opioid siiphesi genellikle, toksidromu tersine ¢eviren yeterli dozlarda
nalokson veya nalmefen kullanilarak dogrulamlr.63 Bu reseptér antagonistleri, opioid
asirt dozundan kisa bir siire sonra kullanilirsa, koma ve solunum depresyonunu
giivenilir bir sekilde diizeltebilir.

Naloksonun eliminasyon yar1 dmrii yaklasik 1 saat iken, nalmefeninki 10 saatten
fazladir. Bu nedenle, uzun etkili opioidlerden (6rn. metadon) kaynaklanan opioid
toksisitesi durumunda, nalmefen kullanmak potansiyel olarak faydali olabilir.** Ancak
¢ogu durumda, hastalarda nalokson tercih edilen ajandir. Ciinkii daha kisa etkili bir
antidot, geri ¢ekilme semptomlarini hizlandirmadan toksidromun tersine ¢evrilmesi igin
daha dikkatli bir titrasyon saglar.

Tibbi toksikologlar, 0,05 mg’lik diisiik bir doz baslangicta vererek ve yanit elde
edilene kadar her 15 saniyede bir dozu yukariya dogru titreyerek, hastalar1 destekli
ventilasyonla tedavi etmeyi 6nermektedir.”® Spontan solunum ve sakin uyamklik geri
geldiginde, verilen toplam dozun kaydedilmesi 6nemlidir, ¢linkii daha sonra ihtiyag
duyuldugunda ayni nalokson dozu her 30 ila 60 dakikada bir tekrarlanabilir. Daha
yiiksek dozlar, oOzellikle kronik opioid kullanicilarinda ajite birakma olasiligini
artirabilir ve norolojik veya solunum durumuna ek bir fayda saglamaz. Cogu opioid
icin, yeterli bir geri donilis i¢in 0,4 mg veya daha az nalokson yeterli olacaktir.
Pentazosin ve buprenorfin gibi mu reseptorlerinin kismi agonistlerine sahip bazi 6zel
durumlar istisnadir.®®®’ Ayni sey, bazi sentetik yeni suistimal edilebilir opioidler i¢in de
gecerli olabilir, ancak antidotun yavasca titrasyonu, tehlikeli geri ¢ekilmeyi dnlemek
icin hala onemlidir.®®

Antidot uygulamasindan sonra hastalarin yakindan izlenmesi hayati dnem tasr,
clinkii kardiyopulmoner semptomlar merkezi sinir sistemi depresyonu kadar kalici

olarak diizelmez ve yasami tehdit eden semptomlar tekrar ortaya ¢ikabilir.
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2.1.4.5. Sempatomimetikler

Sempatomimetik sendrom genellikle, kokain, amfetaminler veya dekonjestanlarin
akut veya kronik kdétiiye kullanimindan sonra ortaya cikar; ikincisi genellikle regetesiz
satilan iriinlerle birlikte alinir. Psodoefedrin ve fenilefrin bu kotiiye kullanilan
maddelerin en yaygin olanlaridir. Her ikisi de alfa-adrenerjik agonistlerdir, ancak
psddoefedrin ayrica bazi beta-uyarici aktivite tasir.®® Efedrinin ise spesifik olmayan
adrenerjik etkileri vardir ve enerjiyi arttirmak i¢in rekreasyon amagh kullanilan bitkisel
preparatlarda veya fitness rejimlerine yardimei olarak bulunur.”®™ Ayrica, ketamin,
katekolaminlerin presinaptik salinimini artirma potansiyeline sahip oldugundan,
sempatomimetik etkileri siddetlendirebilir.”

Sempatomimetik sendromda kan basiner yiikselir, nabiz hizli olur ve tipik olarak
pupiller dilatedir ve piloereksiyon goriilebilir. Hafif toksisite genellikle kardiyak
komplikasyonlara yol agmaz, ancak yliksek dozda sempatomimetik ajanlar hipertansif
kriz, kafa i¢i kanama, aritmiler, kardiyovaskiiler bozulma ve sok gibi ciddi
komplikasyonlara neden olabilir. Nobetler de ortaya ¢ikabilir ve nobet sonrast durum
mental durumdaki degisikliklere katkida bulunabilir.

Bazi bilesikler, 6rnegin kokain, noronal ve kardiyak sodyum kanallariyla
etkilesime girebilme yetenekleri nedeniyle ndbetlere ve aritmilere neden olabilir. Bu
nedenle, ciddi sekilde zehirlenmis hastalarda kritik bakimda sodyum bikarbonat
inflizyonlar1 gereklidir.73 Spesifik bir antidot mevcut degildir ve semptomatik tedavi ve
destekleyici bakim saglanir.

Akut tedavide benzodiazepinler 6nemli bir rol oynar. Bu ilaglar katekolamin
salinimini azaltarak, hipertansiyonu hafifletir, ndbetleri Onler ve faydali sedasyon
saglar.”* Beta-blokerler, alfa-adrenerjik stimiilasyona karsi ¢ikamadiklari igin dikkatli
bir sekilde kullanilmalidir.

Siddetli hipertansiyonun tedavisinde ise hidralazin, nitroprussid veya fentolamin
gibi  vazodilatorler tercih edilir. Sempatomimetik sendromun altta yatan
patofizyolojisini hedefleyerek yonetmek icin alfa-2 adrenerjik agonisti olan
deksmedetomidin hakkinda bazi degerlendirmeler yapilmistir. Eger kullaniliyorsa,
periferik alfa-1 agonizmi nedeniyle hipertansiyonun siddetlenmesini 6nlemek igin

dozlar yiiksek alfa-2 6zgilligi (saatte 0,5 mg/kg) araliginda tutulmalidir.”"® Baslangi¢
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stabilitesi saglandiktan sonra, klonidin veya guanfisin gibi ilaclara gegigin rolii de
degerlendirilebilir.

Hastalar sempatomimetik sendromdan kaynaklanan manik semptomlar ve/veya
paranoid sanrilarla ajite hale gelebilir ve hatta psikotik durumlar yasayabilir.77
Haloperidol gibi basit farmakolojisi ve kolay uygulanabilmesi, benzodiazepinlere ek
olarak kullanilarak bu tiir vakalarin yogun bakim {initesinde yonetimini tercih edilebilir
kilar. Sempatomimetik toksinlere bagli psikiyatrik sekeller, fiziksel semptomlar
diizeldikten sonra uzun siire devam edebilir, bu da akut ruh sagligi bakiminin énemine
isaret eder ve ardindan yoksunluk ve bazen de antipsikotik ilaglarla siirekli tedavi
gerekebilir.”” Kritik hastalik dénemi gectikten sonra atipik noroleptik ilaglar tercih
edilebilir, ¢linkii ruh hali lizerinde daha yararli bir etkiye sahip olabilir, terlemeyi tedavi
edebilir ve bazi hastalarin uyarici kotiiye kullanmalari nedeniyle daha yatkin olabilecegi
hareket yan etkilerinden kagmabilirler.”® Genel bir ilke olarak, klinik tablonun
ortiistiigiinii anlamak o6nemlidir, ¢iinkii bu bilesikler serotonin sendromu riskini

arttirabilir.

2.1.4.6. Seratonerjikler

Serotonerjik ajanlar, intihar amagli asir1 dozlar, kasitsiz kombine polifarmasi ve
kokain, psikedelik uyaricilar ve dekstrometorfan gibi uyusturucu koétiiye kullanimi gibi
cesitli klinik senaryolarda ciddi toksisiteye neden olabilir. Ozellikle ergenler tarafindan
yaygin olarak kdtiiye kullanilan dekstrometorfan, sentetik bir kodein analogudur ve tek
basina veya intithar girisimlerinde diger bilesiklerle birlikte kullanilabilir.”
Dekstrometorfan, arzu edilen etkilerini glutamaterjik modiilasyon ve serotonin geri alim
mekanizmalarinin inhibisyonu, serotonin reseptor agonizmi ve hatta serotonin salinimi

8081 - )
Birden fazla serotonin artirma

gibi proserotonerjik etkilerle saglamaktadir.
mekanizmasinin devreye girdigi durumlarda, dekstrometorfanin ciddi toksisiteye neden
olmasi sasirtici degildir.82

Eglence amagl ilaglarin ¢ogu, 6fori veya haliisinasyon gibi etkiler tiretmek i¢in
serotonin salmimi veya dogrudan serotonin reseptér agonizmi yoluyla c¢alisir. Bu
nedenle, antidepresanlarla tedavi baglaminda kotiiye kullanilmasi, bu tiir ilaglarin
kotiiye kullaniminin yaygin bir etiyolojik kombinasyonudur. Bupropion, genellikle

giiclii bir serotonerjik ila¢ olarak siniflandirilmaz, ancak bazi durumlarda toksik asiri
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dozda ciddi etkilere yol agabilir ve serotonin sendromu klinik kriterlerini
karsilayabilir.®*®*

Bu nedenle, serotonerjik ilaclarla ilgili toksik etkiler ve kotiiye kullanim riskleri
dikkate alinmali ve hastalara bu tiir ilaglarin kontrollii kullanimi1 ve potansiyel yan
etkileri hakkinda bilgi verilmelidir. Tedavi siireclerinde dikkatli takip ve yOnetim
onemlidir.

Serotonin toksik tablosu, noromiiskiiler asirilik, hipertermi ve degisen mental
durum gibi belirtilerle karakterizedir. Hiperaktif deliryum, degisken siklikta yiiksek
amplitidli  psikomotor huzursuzlukla birlikte goriiliir. Alt ekstremite kas sertligi,
hiperrefleksi ve ozellikle saglam ayak bilegi klonusu gibi klasik belirtiler, bu tabloyu
antikolinerjik zehirlenmeden ayirmaya yardimci olur. Bu toksidrom, kas yikimi ve
metabolik asidoz gibi ciddi sonuglar dogurabilir. Cilt tipik olarak kuru degildir ve batin
rahat degildir, ancak bazi durumlarda antikolinerjik deliryum ile benzer belirtiler
gostermesi nedeniyle klinik muayenede ayirt etmek zor olabilir.

Serotonin sendromunun belirtileri, uyusukluk, konflizyon ve/veya ajitasyonun
fizostigminle  dlizelmemesi  gibi  Ozelliklerle  antikolinerjik  deliryumdan
farklilastirilabilir. Bu toksik etkiyi dogru bir sekilde degerlendirmek, diger ilaclarin yan
etkileri ve hastalarin yogun bakimda iletisim becerilerinin kisitlanmast gibi faktorler
nedeniyle zor olabilir. Bu nedenle, yogun bakimdaki toksikoloji hastalarinda yaygin
olarak kullanilan ‘“analgosedatif” olarak bilinen fentanilin proserotonerjik etkileri
nedeniyle antidepresanlar ve diger ajanlarla birleserek toksik deliryal durumu
tetikleyebilecegi i¢in kullanimi Onerilmemektedir. Bu tiir hastalarda dikkatli bir ilag
secimi ve yonetimi gereklidir.®

Serotonin sendromunun klinik tablosu, noroleptik malign sendromunu (NMS)
taklit edebildigi i¢in, deliryumun tedavisinde antipsikotik ilaglarin dikkatli bir sekilde
kullanilmast gerektigini belirtmek oOnemlidir. NMS ile karsilagtirildiginda, serotonin
sendromu daha genel ve siddetli kas sertligi ile sonuglanir, ancak hiperrefleksi
genellikle gérﬁlmez.% Bu durumda, benzodiazepinler huzursuzlugu ve ajitasyonu tedavi
etmek i¢in kullanilabilir ve ayn1 zamanda atesi diisiirmeye ve noromiiskiiler gevseme
saglamaya yardimci olabilir. Bu ilaglar ayrica rabdomiyoliz ve bobrek hasarim

Onleyebilir. Serotonin sendromu tedavisinde, benzodiazepinler otonomik huzursuzlugu
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yatistirmak, aritmileri ve nobetleri onlemek ve ajitasyonu azaltmak i¢in temel tedavi
yontemidir.*

Hipertermi ile basa ¢ikmak i¢in agresif sogutma teknikleri kullanilmalidir. Ancak
kisitli hareketle devam eden ajitasyon, daha fazla 1s1 liretimine ve rabdomiyoliz ve
asidoza yol acabileceginden, kisitlamalardan kacinilmalidir. Benzodiazepinler etkili
olmadiginda, barbitiiratlar veya propofol gibi diger ilaglar kullanilabilir ve ara sira
paralitiklerle takviye edilebilir.®? Serotonin antagonistlerinden biri olan siproheptadin,
tedavide kullanilmistir, ancak oral dozaj gerektirdigi i¢cin yogun bakim ortaminda sinirh
etkinlik gésterir.g7 Ayrica yiiksek dozlarda antikolinerjik etkiye sahiptir ve deliryumu ve
hipertermiyi kdtiilestirme potansiyeline sahiptir. Serotonin reseptorlerini antagonize
eden antipsikotik ajanlar (6rn. klorpromazin, risperidon) ile tedavi denemesi yapilmistir,
ancak etkinlik verileri sinirhdir ve bu ilaglarin diger farmakolojik etkileri konusunda
endiseler vardir.®?

Toksik sempatomimetik durumlarda oldugu gibi, merkezi olarak etkili alfa-2
agonistler (6rn. deksmedetomidin), ozellikle benzodiazepinlere kiyasla daha diisiik

&  Serotonin

deliryojenik potansiyele sahip olduklar1 ig¢in degr,erlendirilmektedilr.8
toksisitesinde, rahatsiz edici maddelerin farmakokinetik profillerinin, klirensini tahmin
edebilecegi slireden ¢ok daha uzun siirebilecegi akilda tutulmalidir. Ciinkii bu
sendromdaki toksin serotonindir ve ndrotransmitter fonksiyonunda bir “firtina”
basladiginda, ¢6ziim sadece eksojen maddelere degil, ayn1 zamanda hastaya 6zgii

fizyolojik faktorlere de baghdir.

2.1.4.7. Noroleptikler

Antipsikotik ilaglarin icerdigi toksidromlar, kimyasal olarak farkli ajanlarin
farmakolojisini yansitan degisken ve karmagik Ozellikler gosterebilir. Bu ilaglarin
merkezi aktivitesinin temelinde dopamin reseptOrii antagonizmasi yer alir, ancak
yalnizca haloperidol gibi yiiksek etkili, birinci nesil antipsikotik ilaglarin, bu eylemi
temel alan bir toksisite profili gostermesi muhtemeldir. Bircok antipsikotik ilag
antikolinerjik etkiye sahiptir, bu nedenle asir1 dozlarda, antikolinerjik toksidromu
(konfiizyon ve haliisinoz gibi belirtiler) ile uyumlu semptomlar olusturabilirler. Bununla
birlikte, fenotiyazinler ve daha yeni, yapisal olarak farkli antipsikotik ilaglar

antikolinerjik etkileri olmasina ragmen, nigrostriatal yol {izerindeki dopamin
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antagonizmasin1 dengelemek i¢in yeterli olmayabilirler. Sonug¢ olarak, terapotik doz
araliklarinda kullanildiklarinda, hareket bozuklugu semptomlari ortaya ¢ikabilir.

Bu durumda, antikolinerjik ajanlar (6rn. benztropin ve difenhidramin), distonileri
ve akut parkinson etkilerini tersine ¢evirmede etkili olabilir. Ancak ndéroleptiklerin
toksisitesi konusunda siiphe duyulan hastalara yaklasirken Paracelsus’un tibbi
toksikolojinin temel ilkesi olan “sola dosis facit venenum” (doz, zehir yapar) ilkesini
akilda tutmak ve belirli dozlamaya ve fizyolojik kosullara bagli olarak farkli bir
yaklasim izlemek onemlidir.®® Bu sekilde, antipsikotik ilaglarin toksidromlarini dogru
bir sekilde degerlendirebilir ve uygun tedavi yaklasimini segebiliriz. Her bir hastanin
durumunu dikkatlice degerlendirmek ve bireysel 6zelliklerini g6z 6niinde bulundurmak,
etkili ve giivenli bir tedavi saglamak i¢in dnemlidir.

Ekstrapiramidal etkilere (EPS) atipik veya tipik bir antipsikotik ilacin intihar
amagli aliminda nadiren rastlanir. Atipik noroleptiklerin serotonin antagonizmasi,
farmakolojik bir antidotu olmayan mekanizmalar yoluyla sedasyonu tetikleme
potansiyeli disinda toksikolojik olarak anlamli degildir; iyilesme sadece zamanla gelir.
Cogu noroleptik ilag, alfal-adrenerjik reseptorleri antagonize etme kapasitesine sahiptir,
bu nedenle dopamin blokaji (ve bazi durumlarda HI-histamin blokaji) ile birlikte
hipotansiyon ortaya ¢ikar. Sivi resiisitasyonu genellikle yeterli olabilir, ancak kisa siireli
vazopresOr destegi gerekebilir. Tasikardi, hem alfa2-adrenerjik blokajdan hem de
antikolinerjik etkilerden kaynaklanabilir. Cok sayida antipsikotik ilacin alimindan sonra
en biiyiik 6liimciil olma potansiyeli daha ciddi aritmiler seklinde ortaya ¢ikar.%

Potasyum disa akis antagonizmi yoluyla QT siiresinin uzamasi potansiyeli, farkl
bilesikler ve dozlari arasindaki farklar géz éniinde bulundurularak nemli bir konudur.®*
Ancak gercek su ki, tiim antipsikotikler asir1 dozda alindiklarinda torsades de pointes
gibi kalp ritim bozukluklar riski tagirlar.* Bu risk cogu durumda maruziyetten yaklagik
6 saat sonra en yiiksek diizeydedir; ancak, oral doz asimindan sonra ilacin emiliminin
devam etmesi nedeniyle kalp ritmi {izerindeki etkileri gecikebilir. Yonetim, kardiyak
izleme, magnezyum takviyesi ve serum elektrolit konsantrasyonlariin optimal seviyede
tutulmasini gerektirir.

Sodyum bikarbonat, polimorfik ventrikiiler aritmileri onlemede etkili degildir;
ancak, bazi daha eski antipsikotik ilaglar, tioridazin ve mezoridazin gibi, sodyum

kanallarin1 bloke ederek kalp durmasma neden olabilir.”* Bu tiir durumlarda sodyum
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bikarbonat tedavisi, ventrikiiler aritmilerin dnlenmesinde ve bozulmus repolarizasyona
dikkat edilmesinde 6nemli bir rol oynar.*® Genel olarak, eski antipsikotik ilaglar, atipik
ilaglara kiyasla daha fazla kardiyotoksiktir. Bu nedenle, antipsikotik ilaglarin asir1 doz
alimi durumunda, kardiyak etkileri ve potansiyel ritim bozukluklari agisindan dikkatli
bir sekilde izlenmeleri 6nemlidir.”

Noroleptik malign sendrom (NMS) antipsikotik ilaglarla tedavi kosullarinda
ortaya c¢ikan bir komplikasyondur ve akut doz asimi senaryolarinda nadiren goriliir.
NMS, ozellikle yiiksek etkili dopamin blokerleri ile tedavi edilen hastalarda daha
yiiksek bir risk tasir. Dolayisiyla, antipsikotik ilaglarla tedavi goren bir hastada ani
degisiklikler gosteren klinik tablo disiiniildiiglinde, ayirict tanida NMS akilda
tutulmalidir.

NMS, tiim viicut ndral homeostazini etkileyen EPS siirekliliginin (akatizi, distoni,
parkinsonizm) en siddetli tezahiirii olarak goriilebilir.** Bu toksidrom, siddetli kas
sertligi, hipertermi, otonomik instabilite ve degismis zihinsel durum gibi belirtilerle
kendini gosterir. Tedavi, antipsikotik ilaglarin kesilmesini ve semptomlarin yonetimine
yonelik agresif tibbi miidahaleleri igerir.

Antipsikotiklerin kesilmesinin yani sira, tedavide dopamin reseptdrii agonistleri
(6rn. bromokriptin) kullanilmasi ve siddetli kas sertligi, hipertermi ve sedatiflere veya
paralitiklere yanit vermeyen rabdomiyoliz durumunda dantrolen sodyumunun
kullanilmast oOnerilir. Bu tedavilerle NMS semptomlar1 kontrol altina alinabilir ve
hastanin durumu stabilize edilebilir.

NMS ve serotonin sendromu gibi toksidromlarin klinik tablolarinin ortiismesi,
dogru teshis ve uygun tedaviyi zorlastirabilir. NMS ve serotonin sendromunun ayirt
edilmesi, karmasik ilag rejimleri ve benzer semptomlarin varligl nedeniyle zor olabilir.
Bu nedenle, hastalarda erken teshis ve tedavi i¢in 6zenli bir degerlendirme yapmak
6nemlidir.*>%

NMS’ye dair onemli belirtiler, iskelet kasi tonisitesi ve derin tendon refleks
aktivitesidir. Hiperrefleksi olmayan ve tiim uzuvlarda kas sertligi olan hastalarda NMS
riski daha yiiksek olabilir ve bu durum, antipsikotik ilaclarin toksik etkilerinin erken
belirtilerini yansitabilir. Ozellikle ayak bilegi klonusu varliginda hiperrefleksili ve

sertlikli bir durum, serotonin toksisitesine isaret edebilir.
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Yogun bakim iinitesinde, bu ayirimi yapmak zor olabilir ve laboratuvar testlerinin
yani sira fizik muayene de 6nemli bir rol oynar. Hasta giivenligi acisindan, NMS’nin
miimkiin olan en erken asamada tamimlanmasi ve tedavi edilmesi Onemlidir. Bu
durumda, laboratuvar indeksleri ve sicaklik Glgiimleri tek basina yeterli olmayabilir.
Fizik muayene, hastanin klinik tablosunu degerlendirmede ve tedavi i¢in 6nemli ipuglari
saglamada yardimci olabilir. NMS’nin teshisi ve tedavisi i¢in ¢ok kapsayict kriterler
Onerilmistir ve bunlar, dogru tam i¢in dikkatli degerlendirmenin Onemini
Vurg:{ulamaktatdlr.97 Dopamin ve serotoninin Uriner metabolitleri i¢in laboratuvar
analizleri, su anda dogrulama amaciyla yaygin olarak kullanilmamaktadir. Her hasta
bireysel olarak degerlendirilmeli ve fiziksel muayenesi dikkatlice yapilarak dogru teshis

ve tedavi planlamasi yapilmalidir.

2.1.4.8. Alkol Intoksikasyonlar

Hidroksil grubu (-OH) igeren hidrokarbonlara alkoller denir. Metil alkol, etilen
glikol ve isopropanol, toksik alkoller olarak siniflandirilir.*** Bununla birlikte, etanol
de yeterli miktarda alindiginda zehirlenmeye neden olabilir. Toksik alkollerle
zehirlenme, hiicresel diizeyde islev bozukluguna ve oliime yol agabilir, ancak
semptomlar genellikle belirsizdir.'® Teshis siirecinde yasanacak gecikmeler, geri

doniisii olmayan organ hasar1 ve 6liim riskini artirabilir. 0

Tablo 6. Alkol zehirlenmelerinin klinik 6zellikleri'%

Ozellik Metil alkol Etanol isopropanol Etilen Glikol
Karakteristik Koku Var Var Var Yok
Metabolik Asidoz Ciddi Orta Yok Ciddi
Keton Ketobiitirik Asetoasetik | Hidroksibiitirat Aseton
Anyon Gap Yiiksek Orta Hafif Yiiksek
Osmolar Gap Var Var Var Var
Serum Kreatinin
Yiiksekligi Yok Var Var Yok
Hipoglisemi Yok Var Var Yok
Metabolit . . . e Glikolik Asit,
Formik Asit | Hidroksibitirik Aseton Oksalik Asit

Toksik alkollerle temas, kazara veya kasith olarak gergeklesebilir. Toksik alkol
zehirlenmesi teshisi, bazi durumlarda oldukg¢a zor olabilir. Bilhassa, suuru kapali ve
yaninda yakini bulunmayan bir hastada alkol zehirlenmesini tanimak zorlayicidir. Ana

tedavi yontemleri arasinda alkol dehidrogenaz (ADH) inhibitorleri ve diyaliz
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bulunmaktadir. Ancak giiniimiizde, mevcut antidotlar ve diger tedavi segenekleri ne

zaman baslatilacagi konusunda kesin bir konsensus yoktur. Sonu¢ olarak, toksik alkol

zehirlenmelerinin ~ yonetiminde  kullanilan  miidahaleler = arasinda  farkliliklar

bulunmaktadir.

~

CH,O CH,CH,OH CH,CHOHC

Methanol Ethanol Isopropanol
Methyl alcohol Ethylalcohol  Isopropyl alcohol

*.' e
H—CIZ—OH H—CIZ—CI—OH H—CII—CIZ-—(IZ—H
H H H H H H

Sekil 1. Toksik alkoller ve etanoliin molekiiler yapisi
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirmanin Ozellikleri

Calismamiz retrospektif kesitsel bir ¢aligma olarak planlandi. Calismaya
Cukurova Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun izni ile
baslandi. Calismamiz kapsaminda Cukurova Universitesi Acil Tip Anabilim Dali’na
2017-2022 yillar1 arasinda basvuran zehirlenme vakalari dahil edildi. Toplam 3231
hastanin verileri toplandi.

Dahil edilme kriterleri;

- Intoksikasyon tanis1 konulmus olmak,

- Kasimm 2017 ve Aralik 2022 tarihleri arasinda basvurmus olmak,

- Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Tip Anabilim Dali’nda tedavi

gormiis olmak.

Hastanin yas, cinsiyet, basvuru tarihi, sonug, toplam maliyet ve muayene siireleri
retrospektif olarak incelendi. Vakalar hasta acil servis kartlar1 ve yatis dosyalari
incelenerek analiz edildi. Zehirlenme ile iliskili olabilecek ICD-10 tanilari Mergen

sisteminden tarandi. Hasta verileri veri toplama foyiine kaydedildi.

3.2. Beklenen Fayda

Zehirlenme olgularinda incelenecek degiskenlere bagli olarak zehirlenme
olgularinin 6zeliklerini belirleyecek veriler ortaya koymak amaglanmaktadir. Bu sayede
toplumun zehirlenme siklig1 fazla olan kesimi belirlenerek tani koyma siiresinin
kisalmasi, tant koyma oranmnin artmast ve acilden taburculuk siiresini kisaltacak
verilerle saglik sistemi iizerindeki yiikiiniin azalmasi beklenmektedir. Yatig ve tedavi
stireleri goz oniine alinarak toksikoloji merkezlerine duyulan ihtiyag, gézlem siiresi i¢in
servis ihtiyaglarinin verilerle ortaya konarak bolgesel ve ulusal toksikoloji strateji

planlarina katki saglamak amaclandi.

3.3. Istatistiksel Analiz

Caligmamizda yer alan degigkenlere iliskin tanimlayict istatistikler, kategorik

degiskenlerde frekans ve ylizde; siirekli degiskenlerde ise ortalama, standart sapma,
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minimum, maksimum ve ortanca olarak rapor edildi. Normallik varsayimlar1 Shapiro-

Wilk testi sonuglarina gore incelendi.
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4. BULGULAR

Calismamizda toplam 3231 hastanin verileri derlendi. Tiim hastalarin %61,9°u

kadin cinsiyette ve ortalama yas 34,1£12,7 yil idi (Tablo 7).

Tablo 7. Demografik ozellikler

Say1 Yiizde

Parametreler ") (%)
Cinsiyet

Erkek 1232 38,1

Kadin 1999 61,9
Yas (y1l)

Ortalamazstandart sapma 34,1+12,7

Ortanca 31

Minimum Maksimum 18-96

Hastalarin basvuru zamanina ait veriler Tablo 8’de Ozetlendi. En sik basvuru
yapilan aylar sirasiyla %9,7 ile mayis ve %9,6 ile temmuz aylari idi (Sekil 4).
Basvurularin en fazla oldugu yil 2019 yili olarak saptandi (Sekil 5). Bagvurularin pik
yaptig1 saat %8 bagvuru ile aksam 21:00 idi. En az bagvuru ise %0,8 ile sabah 07:00
olarak saptandi (Sekil 3).

Tablo 8. Bagvuru zamanu ile ilgili veriler

Say1 Yiizde
Parametreler ") (%)
Basvuru ay1
Ocak 265 8,2
Subat 240 7,4
Mart 252 7,8
Nisan 275 8,5
Mayis 312 9,7
Haziran 288 8,9
Temmuz 309 9,6
Agustos 284 8,8
Eylil 259 8,0
Ekim 233 7,2
Kasim 235 7,3
Aralik 279 8,6
Basvuru yih
2017 yilr 84 2,6
2018 yil 748 23,2
2019 yili 769 23,8
2020 yilt 630 19,5
2021 yilt 505 15,6
2022 yilt 495 15,3
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Tablo 8’in devami

Basvuru saati
00:00 222 6,9
01:00 175 5,4
02:00 146 4,5
03:00 112 3,5
04:00 87 2,7
05:00 52 1,6
06:00 42 1,3
07:00 26 0,8
08:00 32 1,0
09:00 62 1,9
10:00 80 2,5
11:00 78 2,4
12:00 121 3,7
13:00 135 4,2
14:00 119 3,7
15:00 127 3,9
16:00 160 5,0
17:00 185 5,7
18:00 175 54
19:00 195 6,0
20:00 212 6,6
21:00 257 8,0
22:00 223 6,9
23:00 208 6,4

Basvuru tarihine gore hasta sayilari
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== Basvuru tarihine gore hasta sayilari

Sekil 2. Bagvuru tarihine gore hastalarin dagilimi
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Basvuru saati
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e Seri 1

Sekil 3. Bagvuru saatine gore hastalarin dagilim

Basvuru ayi

350
312 309

300

250

200
150
100

50

Ocak Subat Mart Nisan Mayis Haziran Temmuz Agustos Eyll Ekim  Kasim Aralik

e Basvuru ayl

Sekil 4. Bagvuru aymna gore hastalarin dagilimi
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Basvuru yih

900

800 748 769

700 630

600 505 455

500

400
300
200

100

2018 yili 2019 yili 2020 yili 2021 yili 2022 yili

@ Basvuru yili

Sekil 5. Bagvuru yilina gore hastalarin dagilim
Hastalarin %51,5°1 yesil alan ve %48,5’1 ise sar1 alan bagvurusu idi. Hastalarin
%50,3’ti acil servisten taburcu oldu ve %47,8’i servislere ve %1,6’s1 ise yogun

bakimlara yatirildi. Ortalama bagvuru sonug siiresi 685,3+4693 dakika olarak saptandi.
Hastalarin ortalama maliyetleri ise 770,6+3964 TL olarak tespit edildi (Tablo 9).

Tablo 9. Bagvuru ve sonug verileri

Say1 Yiizde

Parametreler () (%)
Triyaj Kategorisi

Yesil alan 1665 51,5

Sar1 alan 1566 48,5
Sonug¢

Taburcu 1622 50,3

Servis yatis 1546 47,8

Yogun bakim yatis 52 1,6

Izinsiz terk 2 01

Kendi istegiyle tedavi reddi 8 0,2
Basvuru sonug siiresi (dakika)

Ortalama+standart sapma 685,3+4693

Ortanca 228

Minimum Maksimum 2-127046
Toplam tutar (TL)

Ortalama+standart sapma 770,6+3964

Ortanca 3314

Minimum Maksimum 15,5-124500,3
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Hastalarin en sik yatirildigi servis %46 ile acil tip servisi idi. Yogun bakimlardan
ise hastalarin en sik %1 ile ¢ocuk hastaliklar1 yogun bakima yattig1 tespit edildi. Tim
yatis verileri Tablo 10’da gosterildi.

Tablo 10. Yatis yapilan boliim verileri

Yatirilan boliim S(ar‘]-‘;' Y(‘;/ZO‘)"’
Yatis yok 1632 50,5
Servis
Acil tip servisi 1485 46,0
Cocuk acil servisi 37 1,1
Dahiliye gastroenteroloji servisi 4 0,1
Ortopedi ve travmatoloji servisi 2 0,1
Gogiis hastaliklar servisi 2 0,1
Cocuk cerrahisi servisi 2 0,1
Dogumhane 2 0,1
Dahiliye hematoloji servisi 1 0,1
Dahiliye nefroloji servisi 1 0,1
Gogiis cerrahisi servisi 1 0,1
Yogun bakim
Cocuk yogun bakim 31 1,0
Reanimasyon 17 0,5
Dabhiliye yogun bakim 8 0,2
Beyin cerrahi yogun bakim 2 0,1
Koroner yogun bakim 2 0,1
Genel cerrahi yogun bakim 1 0,1
Noroloji yogun bakim 1 0,1

Hastalarin ilk bagvurular sirasinda kullanilan ICD-10 kodlarmin tamami Tablo
11°de gosterildi. En sik eklenen tani1 %84,7 ile “X44 - ilaglar, haplar ve biyolojik

maddelere maruz kalma ve kazayla zehirlenme diger ve tanimlanmamis” tanisi idi.

Tablo 11. ICD-10 kodlar1

ICD-10 tam kodlar: S(zr?)’l Y(l;/zo()ie
X44 - ilaglar, haplar ve biyolojik maddelere maruz kalma ve kazayla zehirlenme 2737 84.7
diger ve tanimlanmamig !
R11 - bulant1 ve kusma 65 2,0
RO7.3 - gbgiis agrisi, diger 45 14
Z71.5 - ilag kotiiye kullanimi igin danisma 36 1,1
R51 - bas agrist 34 1,1
RQ7.4 - gbgiis agrisi, tanimlanmamis 30 0,9
X64 - uyusturucu, ilag ve biyolojik diger ve tanimlanmamis maddelere maruz 22 07
kalma ve kendine zarar verme '
R10.4 - karin agris1 diger ve tanimlanmamis 16 0,5
F10.0 - alkol kullanimina bagl akut zehirlenme 14 0,4
Z72.1 - alkol kullanimi 13 0,4
X49 - kimyasallar ve diger ve tanimlanmamis zararlt maddelere maruz kalma ve 11 03
kazayla zehirlenme ‘
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Tablo 11’in devami

G93.9 - beyin bozukluklari, tanimlanmamisg 11 0,3
R53 - kirginlik ve yorgunluk 11 0,3
X69 - kimyasallar ve zararli maddelere diger ve tanimlanmamis maruz kalma ve 10 03
kendine zarar verme '

Z72.2 - uyusturucu kullanimi 9 0,3
R55 - senkop ve bayilma 8 0,2
R42 - bas donmesi (vertigo) 8 0,2
T60.0 - organofosfat ve karbamat insektisitlerin toksik etkisi 7 0,2
Y19 - kimyasallar ve zararli maddelere maruz kalma ve zehirlenme diger ve 7 02
tanimlanmamuis, gergeklesme sekli belirlenmemis '

F41 - anksiyete bozukluklari, diger 7 0,2
F10.1 - alkol kullanimina bagl zararli kullanim 6 0,2
F10.9 - alkol kullanimina bagli zihin ve davranig bozuklugu, tanimlanmamig 6 0,2
W51 - bir bagka sahis tarafindan darp veya ¢arpma 5 0,2
W83 - nefes almayi tehdit eden diger nedenler, tanimlanmis 5 0,2
T65.9 - maddelerin tanimlanmamis toksik etkisi 4 0,1
F41.9 - anksiyete bozuklugu, tanimlanmamis 4 0,1
Y57 - ilaglar ve tedavi edici maddelerin sebep oldugu yan etkiler diger ve 4 01
tanimlanmamig '

T51 - alkoliin toksik etkisi 4 0,1
W84 - nefes almayi tehdit eden nedenler, tanimlanmamisg 4 0,1
F31 - bipolar duygulanim bozuklugu 3 0,1
J18.9 - pndmoni, tanimlanmamis 3 0,1
J98.4 - akcigerin diger hastaliklari 3 0,1
M25.5 - eklem agrisi 3 0,1
G44 - bas agrisi, diger sendromlari 3 0,1
026.9 - gebelige bagli durum, tanimlanmamig 3 0,1
W19 - diisme, tanimlanmamaisg 3 0,1
Z81.4 - madde kotiiye kullanimi diger aile dykiisii 3 0,1
T58 - karbonmonoksitin toksik etkisi 3 0,1
E16.2 - hipoglisemi, tanimlanmamis 2 0,1
F10.8 - alkol kullanimina bagli zihin ve davranig bozukluklar1, diger 2 0,1
F19.6 - birden fazla ilag¢ ve diger psikoaktif madde kullanimina bagli amnezik 2 01
sendrom '

167.8 - serebrovaskiiler hastaliklar diger, tanimlanmisg 2 0,1
K52.9 - gastroenterit ve kolit, enfektif olmayan, tanimlanmamis 2 0,1
R00.2 - carpint1 2 0,1
RO5 - oksiiriik 2 0,1
R50.9 - ates, tanimlanmamis 2 0,1
R56 - konviilziyonlar, bagka yerde siniflanmamis 2 0,1
T65.8 - maddelerin diger tanimlanmus toksik etkisi 2 0,1
T88.7 - uyusturucu veya ilacin tanimlanmamis yan etkisi 2 0,1
Y28 - keskin cisimle temas, gerceklesme sekli belirlenmemis 2 0,1
D57.8 - orak hiicre bozukluklari, diger 1 0,1
E34.9 - endokrin bozukluk, tanimlanmamis 1 0,1
F10.5 - alkol kullanimina bagli psikotik bozukluk 1 0,1
F19.2 - birden fazla ilag¢ ve diger psikoaktif madde kullanimina bagli bagimlilik 1 01
sendromu ‘

F43.2 - uyum bozukluklari 1 0,1
G40.9 - epilepsi, tanimlanmamis 1 0,1
125.1 - aterosklerotik kalp hastalig: 1 0,1
K02 - dis ¢iiriikleri 1 0,1
K21 - gastro-6zofajial reflii hastaligi 1 0,1
K31 - mide ve duodenum hastaliklari, diger 1 0,1
M79.9 - yumusak doku bozuklugu, tanimlanmamig 1 0,1
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Tablo 11’in devami

N23 - renal kolik, tanimlanmamis 1 0,1
026 - gebelikle ilgili diger durumlarda anne bakimi 1 0,1
082 - tek dogum, sezeryan ile 1 0,1
R00.0 - tagikardi, tanimlanmamisg 1 0,1
R21 - kizariklik ve diger tanimlanmamis deri dokiintiisii 1 0,1
RA47 - konusma bozukluklari, bagka yerde siniflanmamig 1 0,1
R58 - kanama, bagka yerde siniflanmamig 1 0,1
S19.9 - boynun tanimlanmamig yaralanmasi 1 0,1
T38.3 - insiilin ve oral hipoglisemik [antidiyabetik] ilaglar ile zehirlenme 1 0,1
T39.8 - nonopioid agri kesiciler ve ates diigiiriiciiler ile zehirlenme, diger, baska 1 01
yerde siniflanmamis '
T40.1 - eroin ile zehirlenme 1 01
T43.9 - psikotrop ilag ile zehirlenme, ila¢ tanimlanmamis 1 0,1
T50.9 - uyusturucular, ilaclar ve biyolojik maddeler diger ve tanimlanmamis 1 01
ilaglar ile zehirlenme ’
T55 - sabun ve deterjanlarin toksik etkisi 1 0,1
T62.0 - mantar yemenin toksik etkisi 1 0,1
T65 - maddelerin diger ve tanimlanmamus toksik etkisi 1 0,1
T96 - uyusturucular, ilaglar ve biyolojik maddelerle zehirlenmenin sekeli 1 0,1
T97 - ilag olmayan maddelerin toksik etkilerinin sekeli 1 0,1
W17 - bir seviyeden digerine diisme 1 0,1
X29 - zehirli hayvan veya bitkiyle temas, tanimlanmamis 1 0,1
X61 - antiepileptik, sedatif-hipnotik, antiparkinson ve psikotrop ilaglara maruz

. 1 0,1
kalma ve kasith kendine zarar verme, baska yerde siniflanmamig
X74 - atesli silah atesi ile kendine zarar verme diger ve tanimlanmamig 1 0,1
Y87.0 - kasitli kendine zararin sekeli 1 0,1
Y90 - kan alkol diizeyine gore alkol alindiginin belirlenmesinin kanit 1 0,1
Z33 - gebelik durumu 1 0,1
Z88.9 - kigisel tanimlanmamis uyusturucu, ilag ve biyolojik madde alerji dykiisii 1 0,1
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5. TARTISMA

Intoksikasyon, toksik maddelere maruz kalmanin sonucunda ortaya ¢ikan ciddi bir
saglik sorunudur ve diinya genelinde acil servislere bagvuran hastalar arasinda 6nemli
bir yer tutmaktadir. Toksik maddelere maruz kalma, kimyasal, ilag, bitki, alkolli
icecekler veya diger maddelerin kasith veya kazara yutulmasi, solunmasi veya temasi
sonucu gerceklesebilir. Intoksikasyon vakalari, acil servislerde sik¢a karsilasilan acil
tibbi durumlar arasindadir ve halk saghgini tehdit eden Onemli bir sorun
olusturmaktadir. Ayrica tiim intoksikasyon vakalarmin ortak olarak basvurdugu ilk
birim hastanelerin acil servisidir.

Bu caligsma, acil servise bagvuran intoksikasyon vakalarmin retrospektif olarak
incelenmesi amaciyla gerceklestirilmistir. Intoksikasyon hem gen¢ hem de yetiskin
niifusu etkileyebilen c¢ok cesitli nedenlerle meydana gelebilir ve hastalarin klinik
ozellikleri, toksik madde tiirline, miktarina ve maruziyet sekline bagli olarak
degiskenlik gosterebilir. Ayrica, intoksikasyon vakalarinin yonetimi, tant ve tedavi
konularinda giincel bilgilere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Cinsiyetin, intoksikasyon vakalarinin insidansi ve etkilerini anlamak,
intoksikasyon vakalarin1 daha iyi yonetme ve Onleme stratejileri gelistirmemize
yardimct olabilir. Kapur ve arkadaglarmin yaptiklari ¢alismada kendini zehirleme
olgulari degerlendirilmis olup kadin cinsiyet oran1 %56 olarak saptanmistir.’® Giiloglu
ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada acil servise intoksikasyon nedeniyle bagvuran
hastalarin %74’linlin kadin cinsiyette oldugu gésterilmistir.104 McCaig ve arkadaglar
Amerika Birlesik Devletleri'nde 4 yillik bir siirede toplam 1 milyon intoksikasyon
vakasmin verilerini taramis olup kadin cinsiyet orani yetiskin hastalar arasinda %353
olarak tespit edilmis‘tir.105 Towsend ve arkadaglarinin yaptiklar1 calismada acil servise
intoksikasyon nedeniyle bagvuran hastalarda kadin cinsiyet orani %55,8 olarak tespit
edilmistir.'®® Marahatta ve arkadaslarinin yaptiklari calismada acil servise intoksikasyon
nedeniyle bagvuran hastalarin verileri incelenmistir ve ¢alisma sonucunda kadinlarin
oraninin %57,4 oldugu tespit edilmistir.*”’ Yaptigimiz bu ¢aligmada hastalarin %61,9°u
kadin ve %38,1°1 ise erkek cinsiyette tespit edildi. Kadinlarin orani erkeklerden yaklasik
1,6 kat daha fazla bulundu. Elde ettigimiz veriler 1518inda kadinlarin intoksikasyon

nedeniyle bagvurma oranlarinin erkeklere gore ciddi anlamda fazla oldugu sdylenebilir.
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Literatiir tarandiginda yapilan ¢aligmalarin tamaminda intoksikasyon vakalarinda kadin
cinsiyet oran1 erkek cinsiyet oranina gore fazla bulunmustur. Bunun tam tersini gésteren
bir ¢alismaya rastlanmamistir. Bu noktada intoksikasyon a¢isindan kadin cinsiyete sahip
olmak 6nemli bir risk faktorii olarak diisiiniilmektedir.

Intoksikasyon vakalarmin yonetimi ve sonuglari, bircok faktor tarafindan
etkilenebilir. Bu faktorlerden biri de yastir. Yas, intoksikasyon vakalarmin insidansi,
semptomlar1, tedavi yanitlart ve uzun vadeli sonuglar1 iizerinde 6nemli bir rol
oynayabilir. Farkli yas gruplariin intoksikasyon riski ve maruziyet paternleri farklilik
gosterebilir ve bu nedenle yas 6nemli bir faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir. McCaig
ve arkadaglarinin yaptiklart ¢alismada hastalarin ¢ogunlugunun 18-35 yas arasinda

oldugu tespit edilmistir.®®

Giiloglu ve arkadaglarinin yaptiklar1 ¢aligmada acil servise
intoksikasyon nedeniyle bagvuran hastalarin ortalama yasinin 23,3 yil oldugu
gosterilmistir.'®* Hastalarin yaklasik %55’inin 18-35 yas arasinda oldugu saptanmustir.
Marahatta ve arkadaslarinin yaptiklart ¢alismada kadinlar i¢in ortalama yas 30 yil ve
erkekler icin ortalama yas 35,5 yil oldugu tespit edilmistir. %’ Ayrica vakalarin yaklagik
%77,8’inin 40 yas altindaki bireylerden olustugu gosterilmistir. Towsend ve
arkadaslarinin yaptiklar1 c¢aligmada acil servise intoksikasyon nedeniyle basvuran
hastalarin  %63’iiniin 40 yas altindaki bireylerden olustugu saptanmustir.'
Calismamizda ortaca yas 31 yil olarak tespit edildi. Yas araligi ise 18 ve 96 yil arasinda
degismekteydi. Yas aralig1 ¢cok genis aralikta tespit edilmesine ragmen hastalarin biiyiik
cogunlugunun geng eriskin oldugu saptandi. Hem ¢aligmamizdan hem de literatiirden
elde edilen verilere gore intoksikasyon vakalarinin ¢ogunlugunu geng eriskin hastalar
olusturmaktadir. Intoksikasyon vakalarinda bu gruba 6zellikle dikkat edilmeli ve bu yas
grubu iyi analiz edilerek intoksikasyon agisindan 6nleme g¢alismalarinin yapilmasi
gerekmektedir.

Triyaj, acil servise bagvuran hastalarin aciliyet diizeyini belirlemek ve tedavi
onceligi atamak amaciyla kullanilan bir sistemdir. Intoksikasyon hastalarinin triyaj
stirecinde Ozellikle dikkate alinmasi gereken bazi 6zel durumlar bulunmaktadir.
Intoksikasyon vakalarinda, hastanin toksik maddeye maruziyet diizeyi, semptomlari, yas
ve genel saghk durumu triyaj siirecinde belirleyici faktorler olabilir. Dogru triyaj,

intoksikasyon vakalariin aciliyetini ve tedavi Onceligini belirlemede hayati bir rol

oynayabilir. Literatiirde intoksikasyon vakalarini triyaj acisindan inceleyen bir
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calismaya rastlanmadi. Caligmamizda hastalarin %51,5°1 yesil alan ve %48,5’i ise sar1
alan hastas1 idi. Bu konuda daha kesin verilere ulasabilmek i¢in genis capli ulusal
caligmalarin planlanmasi gerekmektedir.

Basvuru tarihi ve zamani, acil servise bagvuran intoksikasyon vakalarinin
yonetimi ve sonuglari iizerinde onemli bir etkiye sahip olabilir. Intoksikasyon
vakalarmin hangi saatlerde daha sik oldugu, acil servis kaynaklarinin nasil tahsis
edilecegi konusunda saglik kuruluslarina ve saglik hizmeti saglayicilarina 6nemli
bilgiler sunabilir. Ayrica, belirli glinlerde veya saatlerde yogun intoksikasyon vakasi
basvurulart olmasi, kamu saglig1 acisindan da dikkate alinmasi gereken bir durumdur.
Ancak bu durum ile ilgili yapilan ayrintili ¢alismalar bulunmamaktadir. Giiloglu ve
arkadaslarinin yaptiklar c¢alismada acil servise intoksikasyon nedenli basvurularin en
sik nisan, mayis ve temmuz aylarinda yapildigi saptanmistir."** Bu noktada ¢alismamiz
pilot calisma konumundadir. Calismamizda basvuru saati agisindan bakildiginda
basvuru saatinin aksam 20:00 civarinda tepe seviyeleri gordiigli ve sonrasinda sabah
7°ye kadar giderek azaldigi saptandi. Basvuru aylarina gore hastalar gruplandiginda
mayis haziran ve temmuz aylarinda basvurularin tepe seviyeyi gordiigii tespit edildi.
Yillara gore bakildiginda ise 2018 ve 2019 yillarinda diger yillara gore daha fazla
intoksikasyon nedeniyle bagvuru oldugu ve pandeminin basladigi 2020 yili ile birlikte
vakalarda azalma oldugu tespit edildi. Intoksikasyon vakalarmin en sik goriildiigii
mayi1s, haziran ve temmuz aylarina ayrica odaklanarak intoksikasyon nedenleri ortaya
cikarilmali ve boylece dnleme ¢aligmalarinin yapilmasi 6nerilmektedir.

Intoksikasyon hastalarinin ydnetimi, basvuru sonucu ve yatirilan bdliim segimi
agisindan 6zel bir Oneme sahiptir. Intoksikasyon vakalarinmn hangi sonuglarla
sonuglandigy, hasta tedavisinin etkinligi ve sonuglar iizerinde belirleyici olabilir. Ayrica,
hangi boliime yatirildigl, hastanin uzun vadeli sonuglar1 iizerinde de etkili olabilir.
McCaig ve arkadaglarinin ¢alismasinda intoksikasyon nedeniyle acil servise basvuran
hastalarin %22’sinin hastaneye yatirildigi tespit edildi. Ayrica 6liim orani ise yaklasik
%1,6 olarak tespit edildi.'® Marahatta ve arkadaslarinin yaptiklar1 c¢alismada acil
servise bagvuran intoksikasyon vakalarinin 6liim oraninin %5,5 oldugu tespit edilmistir
ancak bu oranin yiiksek ¢ikmasinin sebebi caligmanin kii¢iik bir popiilasyonda
yapilmasina baglanmls‘ur.107 Giiloglu ve arkadaslarinin yaptiklar1 caligsmada hastalarin

mortalite oraninin %1,2 oldugu tespit edilmistir.’® Goksu ve arkadaslarmin yaptiklari
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calismada acil servise intoksikasyon ile bagvuran hastalarin %13,4’liniin ilgili yogun
bakimlara yatirildig1 ve diger hastalarin acil serviste takip edildikleri tespit edilmistir.*®®
Yaptigimiz bu caligmada hastalarin %50,3°1 sifa ile taburcu edildi, %47,8’i ilgili
branglarin servislerine yatis yapildi, %1,6’s1 ilgili branslarin yogun bakimlarina yatig
yapild1 ve %0,3°1 ise tedaviyi reddederek veya izinsiz bir sekilde acil servisi terk etti.
Bu sonuclara gore intoksikasyon hastalarinin yaklasik yarisinin acil servisten taburcu
edildigi ve diger yarisinin ise ilgili branslarin servis veya yogun bakimlarma yatis
yapildig1 sdylenebilir. Hastalarin en sik yatirildigi servis %46 ile acil tip servisi idi.
Yogun bakimlardan ise hastalarin en sik %1 ile gocuk hastaliklar1 yogun bakima yattig1
tespit edildi. Hastane yatis oranlar1 veya yatirilan bolim genel olarak intoksikasyon
tipiyle ve intoksikasyona neden olan maddeyle direkt olarak iliskilidir.®® Ornegin
trisiklik antidepresanlar ile yasanan intoksikasyon vakalarinda yogun bakima yatis
oranlart  %29,2 iken bu oran organofosfat zehirlenmelerinde %388’e kadar
cikabilmektedir.’%®*'° Bu nedenle gelecekte yapilan calismalarda her bir intoksikasyon
sebebinin ayrintili bir sekilde degerlendirilerek etiyolojiye yonelik arastirmalarin
yapilmasi 6nerilmektedir.

Basvuru sonuglanma siiresinin intoksikasyon vakalariin tedavi sonuglari
tizerindeki etkisini degerlendirmek, acil servislerin bu hastalar1 daha etkili bir sekilde
yonetmesine ve hizli miidahale saglamasina yardimci olabilir. Ayrica, acil servislerde
intoksikasyon vakalarinin bagvuru sonuglanma siiresini iyilestirme potansiyelini ve bu
siireci optimize etmeye yoOnelik stratejiler gelistirmek Onemlidir. Literatiirde
intoksikasyon vakalarinin bagvuru sonug siireleri ile ilgili yeterli veri bulunmamaktadir.
Giiloglu  ve arkadaslarimin  yaptiklar1  calismada  hastane  yatis  siireleri
degerlendirilmistir.104 Giiloglu ve arkadaglarinin ¢alismasinda hastalarin %55,6’s1 3
giinden daha az siirede taburcu edilmistir, %45,9’u 3-7 giin arasinda hastanede
yatirtlmistir ve  %3,5’1 7 glinden daha uzun siire hastanede yatmistir. Bizim
calismamizda ortanca basvuru sonuglanma siiresi 228 dakika olarak tespit edilmis olup
en kisa siire 2 dakika ve en uzun siire 127.046 dakika olarak tespit edildi. En uzun siire
hastanede kalan hastanin yaklasik 88 giin hastanede yatarak tedavi aldig1 saptandi. Acil
servise basvuran intoksikasyon hastalarinin cogunlugunun ilk saatler igerisinde gézlem
siiresi sonlandiginda taburcu edildigi gozlendi. Hastalarin daha az kisminda 1 haftaya

kadar yatis olabilmekte ancak c¢ok biiylik kismu da bu siireler sonunda taburcu
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edilmektedir. Yalnizca ¢ok kiiciik bir hasta grubu 1 haftadan daha uzun siireler
hastaneye yatirilmaktadir. Literatiir verileri de bunu gostermektedir.

Intoksikasyon vakalarinin ydnetim siirecinin ayn1 zamanda maliyeti de vardir ve
saglik hizmeti saglayicilar1 ve saglik kuruluslari ig¢in 6nemli bir faktordiir. Miller ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada 1 yil icinde ABD’de intoksikasyon vakalarina toplam 3
milyar dolardan daha fazla para harcandig1 gosterilmistir. Hasta bagina ise yaklasik 925
dolar para harcanmigtir.** Hampson ve arkadaslarinin yaptiklart c¢alismada ise
karbonmonoksit intoksikasyonu yasayan hastalarin vaka basina maliyetlerinin 150.000
dolar1 gegebilecedi gosterilmistir.*? Soares ve arkadaslart ise opioid intoksikasyonlarin
degerlendirmis olup ayr1 ayri etiyolojilere yonelik arastirmalar yaprnlslardlr.113 Calisma
sonucunda vaka basina maliyet intoksikasyon nedenine bagli olarak 16 dolar ile 9988
dolar arasinda degisiklik gostermekteydi. Bizim c¢alismamizda hastalara harcanan
ortanca tutar yaklasik 331 TL olarak saptandi. En az harcanan maliyet 15,5 TL iken en
fazla harcanan maliyet ise 124.500TL olarak tespit edildi. Literatiirde elde edilen veriler
ile lilkemizdeki sonuglar arasinda fark bulunmaktadir ¢linkii farkl iilkelerde maliyetler
arasinda ciddi farklar bulunmaktadir. Bir¢cok hastalikta maliyet calismalar
yapilmaktadir. Ozellikle 6zel saglik sigortalarinin &n planda oldugu gelismis iilkelerde
maliyet caligsmalar1 ¢ok daha fazla 6nem arz ederken sosyal devlet anlayisinin hakim
oldugu ve saglik siteminin yiikiiniin cogunlukla devlet tarafindan karsilandig iilkelerde
maliyet ¢alismalarima daha az 6nem verilmektedir. Ayrica para birimlerinin degisken
olmasi nedeniyle iilkeler arasi ve uzun donem yapilan caligmalarda ayni tilkede bile
enflasyon kaynakli para degerinin degismesi nedeniyle ise ayni iilke i¢inde karsilastirma
yapilmast gii¢lesmektedir. Ayrica intoksikasyon nedenine bagli olarak da maliyet
degisebilmektedir. Bu nedenle belirli intoksikasyon nedenlerine yonelik kisa vadede
planlanmis uluslararasi ¢aligmalarin es zamanli olarak ayni para birimiyle yapilmasi en
dogru sonuglart verecektir. Elimizde intoksikasyon hastalarimin saglik sistemi

tizerindeki yiikii ile ilgili kesin veriler bulunmamaktadir.
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6. SONUC ve ONERILER

Bu calisma, acil servise basvuran intoksikasyon vakalarimi detayli bir sekilde
inceleyerek, bu 6nemli saglik sorununun yonetimi ve profilini daha iyi anlama amaciyla
gerceklestirilmistir. Elde edilen bulgular, intoksikasyonlarin ciddi bir halk sagligi
sorunu oldugunu bir kez daha vurgulamaktadir. Bu sonuglar, acil servislerin
intoksikasyon vakalarini daha etkili bir sekilde tanimlamasina, tedavi etmesine ve
onlemesine yardimci olabilir. Intoksikasyon vakalarinin demografik dagilimmin geng
yetigkinler arasinda yiliksek olmasi, gen¢ niifusun bu tiir risklere daha fazla maruz
kaldigim1  gostermektedir. Calismamizin sonuglari, acil servislerin intoksikasyon
vakalarma hizli ve etkili bir sekilde miidahale edebilmesi i¢in klinik uygulamalarin
gelistirilmesine katkida bulunabilir. Ayrica, bu ¢aligsma, gelecekteki arastirmalar igin bir
temel olusturarak, intoksikasyon vakalarinin izlenmesi ve bu tiir olaylarin azaltilmasi
amactyla cesitli stratejilerin gelistirilmesini desteklemektedir. Sonug olarak, bu ¢alisma,
acil servise bagvuran intoksikasyon vakalarini daha iyi anlama ¢abalarmin bir
parcasidir. Gelecekte yapilacak olan ¢alismalarda ulusal ve uluslararasi ¢ok merkezli
calismalarin planlanmasi1 ve elde edilen parametrelerin genisletilmesi sonucunda bu
konuda daha vyararl bilgilere ulasilabilecegi kanaatindeyiz. Ayrica intoksikasyon
yonetimi multidisipliner bir yaklagim gerektiginden bu konuda diger branglarin da
farkindalik seviyelerinin artirilmasi gerekmektedir. Intoksikasyonlarm &nlenmesi ve
yonetimi konusundaki c¢aligmalarin devam etmesi, toplum sagligini koruma yolunda

onemli bir adim olacaktir.
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