TESEKKUR
KISALTMALAR
TABLOLAR
GIRIS VE AMAC
GENEL BILGILER
MATERYAL VE METOD
BULGULAR
TARTISMA
SONUCLAR
OZET

ABSTRACT
KAYNAKLAR

ICINDEKILER

o OB owWwN

39
48
56
57
59
61



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim siiresince bilgi ve tecriibelerinden yararlandigim degerli
hocalarim; Anabilim Dali Baskanimiz Prof. Dr. M. Ali TAS, Prof. Dr. Kenan
HASPOLAT, Prof Dr. Celal DEVECIOGLU, Prof Dr. Aydin ECE, Prof. Dr. Murat
SOKER, Prof Dr. M. Fuat GURKAN, Dog¢. Dr. Ahmet YARAMIS, Dog. Dr.
Mehmet BOSNAK, Dog. Dr. M. KERVANCIOGLU, Dog. Dr. Selehattin KATAR
Yrd. Dog. Dr. Sultan MENTES ECER, Yrd. Doc. Dr. M. Nuri OZBEK, Yrd. Dog.
Dr. Ayfer GOZU PIRINCIOGLU, Yrd. Dog. Dr. Fatma CELIK, Yrd. Dog. Dr.
Mustafa TASKESEN e siikranlarimi sunarim.

Tez ¢alismamin planlamasi, yonlendirilmesi ve hazirlanmasinda katkilarindan
dolay1 tez hocam Dog¢. Dr. Mehmet BOSNAK’A ve tezimin istatistiksel olarak
degerlendirilmesi agsamasinda bilgilerinden faydalandigim Yrd. Dog. Dr. Fatma
CELIK’E en icten dileklerimle tesekkiir ederim.

Bunun yaninda, tezimin hazirlanmasinda katkida bulunan esim Dr. Niliifer
OKUR’A Kardesim Mehmet’e ve Dr. Emin GUNEL’E mesai ve ndbetlerde birgok
seyi paylastigim diger tim doktor arkadaslarima ve ayrica klinigimizin hemsire ve

personellerine tesekkiir ederim.

Dr. Nurettin OKUR
Diyarbakir-2008



DEUTF
AV
MSS
ARDS
EKG
TSA
FPi

SSS

DMI
L-NAME
MG/KG
GKS
SVT

VT

VF
MDAC

(KISALTMALAR)

: Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
. Atriyoventrikiiler

: Merkezi Sinir Sistemi

. Akut Respiratuvar Distres Sendromu
: Elektro Kardiyo Grafi

. Trisiklik Antidepresanlar

. Florans Polarizasyon immunoessey

. Intravendz

: Santral Sinir Sistemi

: Desmetil imipramin

: N-Nitro-L Arginin Metil Ester

: Miligram/Kilogram

: Glaskow Koma Skalasi

. Supra Ventrikiiler Tasikardi

. Ventrikiiler Tasikardi

. Ventrikiiler Fibrilasyon

. Multi Doz Aktif Komiir



Tablo-1
Tablo-2
Tablo-3
Tablo—4
Tablo-5
Tablo-6
Tablo-7

TABLOLAR

: Toksik Sendromlar

: Zehirlenmelerde Uygulanacak Tedavi Semasi

: Zorlu Ditirezin Faydali Oldugu Toksik Maddeler

- Idrar pH’smin Degistirildigi intoksikasyonlar

: Diyalizle Uzaklastirilabilen Maddeler

: Cesitli Zehirlenmelerde Kullanilan Antidotlar

: flag Alim Nedenlerinin Yasa Ve Cinse Gore Dagilimi

Sayfa
18

19
25
26
27
28
41



Sekil 1
Grafik 1
Grafik 2
Grafik 3
Grafik 4
Grafik 5
Grafik 6
Grafik 7
Grafik 8
Grafik 9
Grafik 10
Grafik 11
Grafik 12
Grafik 13
Grafik 14
Grafik 15
Grafik 16

SEKIL VE GRAFIKLER

. Amitriplinin Kimyasal Yapisi

: Cinsiyet Dagilim1

: Yas Gruplarinin Dagilimi

> Yasadig1 Merkez

: Yasadig 11

: Etyoloji ilag Alim Nedenleri

: llacin Temin Edilme Y 6ntemi

: Saglik Kuruluna Basvurma Siiresi
: [lk Bagvurulan Saglik Kurulusu

: 11 Saglik Kurulusunda Yapilan Miidahale
: Alman Ila¢ Dozu

: Bagvuru Sirasinda Ilk Sikayet

: Glaskow Koma Skalasi

: Klinik Bulgular

. Aritmilerin Dagilimi

: Klinikte Uygulanan Tedavi

: Prognoz

Sayfa

11
39
39
40
40
41
41
42
42
43
43
44
44
45
45
46
47



GIRIS VE AMAC

Ik defa 1957 yilinda piyasaya ¢ikan antidepresanlar, ¢agimizin hastaligi olan

depresyon tedavisinde onemli bir boslugu doldurmustur. Bu ilaglar depresyon
tedavisinin yani sira kronik agri sendromu, okul fobisi, eniirezis nokturna, migren
proflaksisi, hiperkinezi ve uyku bozukluklarinin tedavisinde de yaygin olarak
kullanilmaktadir (1,2).
Trisiklik antidepresanlar bu grup igerisinde ilk kullanima giren ilaglardir ve diger
antidepresanlardan monoamino oksidaz inhibitorleri, gecici serotonin geri alim
inhibitorlerinden daha fazla toksik etkileri vardir (1,3). Depresif miza¢ tizerinde
canlandirict etkileri olan trisiklik antidepresanlar arasinda Tiirkiye’de en sik tercih
edilen ilaclardan biride amitriptilindir (4,5). Diger yandan sizoefektif bozukluklarda
antipsikotik ilaclarla birlikte kullanilmasi yararh olabilmektedir. ilacin antikolinerjik
yan etkileri ¢ok giiclii olup, sedatif ve antaljik etkileride vardir (1).

Amitriptilin ag1z yolundan alindiginda iyi emilir, ancak karacigerde ilk gecis
eliminasyonu hizli oldugu icin sistematik biyoyararlanimi %30-69 kadardir.
Demetilasyon ve hidroksilasyon ile metabolize edilir. Eliminasyon yarilanma omrii
1740 saat kadardir ve bu siire bireyler arasinda biiylik degiskenlik gosterir (1).

Trisiklik antidepresanlardan olan amitiriptilin  etkisini adrenarjik ve
seratonerjik noronlardan epinefrinin ve seratoninin geri alinimimi membran pompa
inhibisyonu ile engelleyerek gostermektedir. Tagikardi, hipotansiyon, dilate pupiller,
ag1z kurulugu ve idrar retansiyonu da bu sekilde olugmaktadir. Santral sinir sistemi
tizerine etkileri sonucu halisiinasyon, ajitasyon konviilziyon ve koma goriilebilir.
Mortaliteyi en ¢ok etkileyen kardiyak etkileri arasinda tasikardi
elektrokardiyogramda QRS kompleksinde genisleme ve ¢esitli aritmiler
bulunmaktadir (6,7).

Amitriptilin diger antidepresanlara gore ucuz olmasinin yaninda, depresyonlu
hastalarin en sik yakindig1 sorunlardan biri olan uykusuzlugun 6nlenmesinde de etkin
olmasi nedeniyle birinci basamak saglik hizmetleri veren kuruluslarda da recete
edilebilmektedir. Diger taraftan Tiirkiye’de satilan preparatlarin ambalajlarinin
kolayca acilabilir olmasi ve ilacin seker ihtiva eden draje formatinda olmasi

nedenleriyle bu ilagla zehirlenmeye g¢ocuklarda sik olarak rastlanmaktadir (4,5).



Birgok calismada vurgulandigi iizere, amitriptilin zehirlenmesi Tiirkiye’nin bazi
bolgelerinde analjezik zehirlenmelerinden daha sik rastlanmaktadir (5).

Ulkemizde ise antidepresan ilaglarin ¢ocuk zehirlenmeleri arasinda &n
siralarda yer almasi diistindiriciidiir (3-8). Bu durum toplumumuzda depresyonun
yaygin bir hastalik oldugunun indirekt bir gostergesi olabilir. Dahasi
antidepresanlarin  zehirlenmesi ¢ocuklarda en sik yogun bakim gerektiren
zehirlenmedir ve mortalitesi de diger ajanlara gore oldukea yiiksektir (9).

Amitriptilin kullanan erigkinler gerek depresyonun gerekse ilacin sedatif
etkisiyle ¢cocuklarinin bu ilaca erismesini engelleyemeyebilirler. Tiirkiye’de piyasada
bulunan ¢ogu ilagta oldugu gibi Amitriptilinin de koruyucu kapagi olmadigindan
kolaylikla yiiksek doz ila¢ ¢ocuklarca alinabilmektedir.1970°1i yillardan sonra
ABD’de cocuklarin erisimini engellemek icin daha gilivenli ilag paketleme
yonteminin giderek artan oranlarda bagka iilkelerde kullanilmaya baglanmasiyla
ozellikle ilaca bagli zehirlenmeler azalmistir (10).

Bu ¢alismamizda 01.01.2006 ile 01.06.2007 tarihleri arasinda hastanemiz
cocuk acil servisine basvuran ve yatirilarak takip edilen amitriptilin zehirlenmesi
olgularmin klinik epidemiyolojik ve prognostik ozellikleri geriye doniik gézden
gecirilerek giin gectikge artan bu saglik sorununu gilindeme getirerek ¢6ziim

onerilerine dikkat ¢cekmektir.



GENEL BiLGILER

COCUKLUK CAGI ZEHIRLENMELERIi

Tamm:

Zehir, agiz yoluyla alindiginda, absorbe, inhale veya zerk edildiginde
organizmaya zarar veren, toksik belirtilere yol agcan, bazen de yasami tehdit eden bir
madde olarak tanimlanir (11).

Zehirlenme; yaralayict veya Oldiiriici bir madde ile olusan kimyasal

reaksiyon sonucunda genellikle Oliim, yaralanma veya kuvvette azalma ile

karakterize bir olay olarak tanimlanir (12).

Tarihge:

Zehirli maddelerle iligkiler ve bunlara ait bilgiler insanlik tarihinin en eski
yillarina kadar uzanmaktadir. Smith papiriislerinde (M.0O. 1600) yilan zehirlenmesine
ait olgular bildirilmektedir (12). M.O. 1500 yilina ait papiriislerde arsenik, kursun,
baldiran gibi pek ¢ok zehirden sz edildigi gibi, bunlara ait tedavi girisimleri de
anlatilmaktadir (12,13). Romali hekimlerden Dioscorides (M.S. 40-80), tadim
arttirmak i¢in kursun katilarak giiclendirilmis sarabin 06zellikle sinirlere zarar
verdigini bildirmistir (13). Paracelsus ise ilk kez kullanim dozu arttirilan her
maddenin zehir haline gelecegini belirtmistir. Toksikolojinin giderek 6nem
kazanmasi ise II. Diinya Savasi'ndan sonraki yillara rastlamaktadir (12,13). Modern
anlamda ise ilk kez 1952 yilinda Amerikan Cocuk Akademisi ve Zehirlenme Koruma

Komitesi 3000 zehirli maddeye yonelik bilgileri toplamistir (14).

Goriilme sikhigr:

Zehirlenmeler her yas grubunda goriilmekle beraber en sik 17 yas altinda
goriiliirken, ¢ocuk acil servisine yapilan bagvurularin %5-15’ini zehirlenme olgulari
olusturmaktadir (1).

Zehirlenmeler hemen her yasta goriilebilmesine karsin, olgulann %80’ini 5
yas altindaki ¢ocuklar olusturur (15). Yasa gore zehirlenme nedeni ve cinsiyet

dagilimi arasinda farklilik oldugu gozlenmektedir. ilk bes yas grubunda goriilen



zehirlenmeler erkek ¢ocuklannda daha sik olugsmaktadir ve genellikle tek bir madde
alim1 s6z konusudur. Ergenlik doneminde goriilen zehirlenmeler ise kizlarda daha
siktir ve genellikle birden fazla maddenin alinmasi ile meydana gelir (16). ik yasta
anne ve babanin verdigi ilaclar, 2-3 yaslarinda ev temizleme maddeleri, 3-5
yaslarinda ise dolapta saklanan ilaclarla zehirlenmeler siktir. Okul c¢ocuklugu ve
ergenlik donemlerinde ise intihar amagli ilag zehirlenmeleri daha ¢ok goriiliir (11).

ABD’de her yil 4-5 milyonun {lizerinde zehirlenme oldugu saptanirken,
Hollanda’da zehir danigsma yilda yaklasik 10.000 zehirlenme olgusu i¢in basvuruda
bulunuldugu bildirilmistir (59). Ulkemizde hastanelere basvuran zehirlenme
olgularinin siklig1 hakkinda bilimsel verilerin yetersiz oldugu goriilmektedir.
Gilinlimiizde zehirlenme istatistikleri Zehir Arastirmalari Midirliigi adi altinda
gorev yapan Refik Saydam Hifzisihha Merkezi bagkanligi tarafindan aralikli olarak
yayinlanmaktadir (60). Ulkemizde DEUTF ¢ocuk acil servisine zehirlenme nedeniyle
basvuran hastalar analiz edilmis, 16 aylik siire i¢inde bagvuran olgularin %1,2’sinin
zehirlenmelerin olusturdugu saptanmig. Benzer olarak 1975-1984 yillar1 arasinda
Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi Cocuk Acil Servisine yapilan bagvurularin %1,6
kadarini (60), istanbul Universitesi Capa Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Servisine
bagvuran olgularin % 2’sini (61), 1995 yilinda Firat Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Servisine yatirilarak izlenen olgularin %2,3’linii zehirlenme olgularim
olusturdugu (62) ,1998 yilinda Izmir Dr Behget Uz Cocuk Hastanesi Acil Servisine
bagvurarak yatirilan olgularin %16,4 gibi yliksek oraninda zehirlenmelerin sorumlu
oldugu saptanmistir (63).

Gelismis iilkelerde kaza ve zehirlenmeler 1-14 yas grubu ¢cocuk dliimlerinden
birinci dereceden sorumlu tutulurken, gelismekte olan iilkelerde kaza ve
zehirlenmeler sik goriilmekle beraber, solunum yolu veya gastrointestinal sistem

enfeksiyonlarindan 6liimlerin ilk siray: aldig: bildirilmektedir (61).

Nedenler:

Cocukluk cagi zehirlenmeleri; kaza sonucu, kotii kullanim, intihar amagli,
toksik maddenin anne siitiine ge¢mesi sonucu, kasit (intihar amacli), cevresel
kosullara bagli olarak, 1sirma-sokma, besin zehirlenmesi gibi faktorlerden

kaynaklanabilir. On yas altindaki ¢ocukluk ¢agi zehirlenmeleri genellikle ¢ocuklarin



rahatga ulagabilecekleri yerlerde birakilan ilag, kimyasal ve toksik vb maddelerle ile
ve %80’1 evde olusurken, addlesan donemdeki zehirlenmeler daha ¢ok kasit sonucu
intithar amaclh ve aile fertlerinin kullanmakta oldugu veya eczanede alinan ilaclarla
olusmaktadir (40). Intihar amagli zehirlenmeler bircok iilkede aile i¢i sorunlar,
arkadas iliskileri, ekonomik sorunler veye okul basarisizlig1 gibi ¢esitli nedenlerden
kaynaklanmaktadir. Gelismis lilkelerde intihar amagli zehirlenmelerden dolayr 6lim
hizinin 100.000’de 10-25 arasinda oldugu bildirilmektedir. Kaza sonucu olusan
karbonmomoksit zehirlenmesi, her yas cocukluk caginda goriilmekte ve bir¢ok
tilkede 6liim nedenleri arasinda 6nemli yer tutmaktadir (13).

Evde bulunan kimyasal maddelerin ve ilaglarin ¢ocuklarin kolayca
ulagabilecegi yerlerde bulunmasi, bazi ilaglarin cazip renk ve bi¢imde piyasaya
siiriilmesi, annenin caligmasit ve g¢ocugunu egitimsiz kisilere birakmasi, tarim
alaninda kullanilan ilaglarin ve endiistri triinlerinin gelir diizeyi disiik insanlarca
alinip bilgisizce kullanilmalari, ¢ocuklardaki zehirlenme sikliginin artmasina neden

olmaktadir (17).

Etkenler:

Giliniimiizde sentetik ve kimyasal maddelerin sayr ve tiirlinlin artmasina
parelel olarak zehirlenme oranindada artis olmaktadir. Yalmizca pestisidlerin
kullantminin son 30 yilda 50 kat arttig1 diisiiniildiiglinde ev ve isyeri ortaminin daha
tehlikeli hale geldigi belirtilmektedir. Ayrica ¢ocukluk c¢agi zehirlenmelerinde Bati
Avrupa ve Kuzey Amerika’da ev i¢i iriinleri, ilaglar, hayvan-bocek sokmasi gibi
nedenlerin 6n planda oldugu bildirilmektedir (40).

Toksik maddeler icinde ilaglarin %50 oraninda zehirlenmelerden sorumlu
oldugu, bunlar arasinda analjezikler, barbitiiratlar, transklizanlar, antikonviilzanlar,
antihipertansifler, antihistaminikler, bronkodilatatérler, demir tuzlari, kalp
glikozitleri, opioit analjezikler ve fenotiazinlerin en fazla zehirlenmeye neden olan

ilaglar arasinda oldugu bildirilmektedir (21).
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Trisiklik Antidepresan Ilaclar (TSA)

Antidepresan ilaglar; duygulanim hastaliklar1 grubuna giren depresif
hastaliklarin ~ tedavisinde  kullanilir. ~ Santral  sinir  sistemindeki etkileri
katekolaminlerin ve serotonin gibi monoaminlerin sinapslardaki kinetigi ile ilgili
olaylar1 ve reseptorleri etkilemeleridir. Major depresyon tedavisinde kullanilmakta

olan TSA'lar intihar girisimlerinde en sik rastlanan ilag¢ gruplarindandir (38).

Kimyasal Yapilar

TSA ilaglar molekiillerinde ii¢ halka igermeleri nedeniyle trisiklik adini
almislardir. iki uctaki halo benzen halkasi, ortada ise kiikiirt icermeyen azotlu ve
yedi iiyeli bir heterosiklik halkadan olugmaktadir. Trisiklik cekirdege alifatik bir
amin zinciri baglanmistir. Trisiklik antidepresanlarda benzen halkalarinin
olusturduklart diizlemler arasinda agi vardir. Bu aginin biiylik olmasi TSA’larin
etkinligini arttirir. Ortadaki halkanin yapisina gore alt gruplar su sekilde ayirt edilir:
a.  Iminodibenzil tiirevleri: iImipramin, desipramin, klomipramin, trimeprimin.
b.  Dehidrobenzosikloheptan tiirevleri: Amitriptilin, nortriptilin.
c.  Dibenzoksepin tiirevi: Doksepin
d.  Iminostilben tiirevleri: Opipramol

e.  Dibenzodiazepin tiirevleri: Dibenzepin (38).

CH-CH-CHx- N\ ‘HCL
CH,
Amitriptilinin

Sekil 1: Amitriplinin kimyasal yapisi
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Farmakodinamik Ozellikler

TSA ilaglar beyinde noradrenerjik ve/veya serotonerjik sinapslarda
norotransmiter reuptake'ini inhibe ederler; bdylece asirimi giliclendirirler ve
norotransmitter metabolizmasini ve turnoverini yavaslatirlar. Histamin (Hi),
muskarinik reseptorler ve dopaminerjik reseptorleri de aktive ederler (38). Histamin
reseptorlerinin  kompetitif antagonistidirler. Miyokard membraninda da kinidin
benzeri etki gosterirler. Antikolinerjik etkiler, amin pompasi inhibisyonu ve 6zellikle
de kinin benzeri myokardiyal zehirlenmelerinde kardiyak etkileri ortaya cikarirlar
(39).

Farmakokinetik Ozellikler:

Emilim: Trisiklik antidepresan ilaglar oral aliniminda gastrointestinal
sistemden yavas bir sekilde ve kismen emilir. Imipramin ve amitriptilin gibi alifatik
zincirde iki metilli tersiyer amin grubu tastyan trisiklik antidepresanlar 6n ilaglardir
ve karacigerde N-demetilasyonla sekonder olarak aktiftir (40). Imipramin
metabolizmaya ugramasi ile aktif iiriin desipramin olusur. Sekonder amin olan
desipramin ve nortriptilin tersiyer TSA’lar olarak adlandirilan imipramin ve
amitriptilinin  klerensini azaltir. Renal fonksiyon bozuklugu ise TSA'nin
hidroksillenmis metabolitlerinin klerensini azaltir. Bununla birlikte TSA’larin
metabolizmas1 ¢esitli ilaclar tarafindan indiiklenebilir veya inhibe edilebilir.
Indiiksiyon olusturan ilaglar karbamazepin, fenobarbital ve fenitoindir. Inhibisyon
olusturan ilaglar ise fluoksetin, paroksetin, kinidin ve ndroleptiklerdir. Bu durumda
plazma TSA diizeyleri 4-10 kat artabilir ve deliryum, nobetler, kardiyak aritmiler
gibi toksik etkilerin ortaya ¢ikma riski artabilir.

Tersiyer amin yapisindakiler 1-3 saat icinde, sekonder amin yapisindakiler
ise 4-8 saat icerisinde doruk plazma konsantrasyonuna ulasirlar (40). Tiim TSA'larin

yarilanma omrii 24 saat veya daha uzundur.

Dagihim: Trisiklik antidepresan ilaglar oldukea lipofilik ilaglardir. Emilimden
sonra bu ilaglar hizli bir sekilde dokulara dagilirlar ve karaciger, bobrek, akcigerler
ve kalp kasinda yiliksek konsantrasyonlarda bulunurlar. Bu ilaglarin plazma
proteinlerine baglanma oranlari da yiiksektir. Plazma konsantrasyonlar1 100-250

ng/ml’ye ulagtiginda etkileri baslar. Toksik etkiler ise plazma konsantrasyonlar1 500
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ng/ml nin iizerine yiikseldiginde goriilmektedir. Ancak TSA’larin  kan
konsantrasyonlari ile klinik bulgular arasinda tam bir korelasyon kurulamamaktadir.
Plazma diizeyleri 1pug/ml’ye ulastifinda 6liimiin goriildiigii bildirilmistir. Amitriptilin
yogun olarak plazmada dagilirken nortriptilin eritrositlerde dagilir. Diferansiyel
dagilim doza bagimhidir ve amitriptilinin nortriptiline gére a-1 asid glukoproteine
yiksek miktarda baglandigin1 gostermektedir. Akut zehirlenmede TSA’larin
eritrositlerdeki metabolitlerinin miktarinin hasara ugramis intraventrikiiler iletinin en

1yi gostergesi oldugu kabul edilmektedir (40).

Metabolizma: TSA'lar karacigerde biyotransformasyon yoluyla elimine
edilirler. Imipramin ve amitriptilin gibi alifatik zincirde iki metilli tersiyer amin
grubu iceren trisiklik antidepresanlar 6n ilaglardir ve karacigerde N-demetilasyonla
sekonder aminlere donistlirler (38). Antidepresan ilaglarin  hidroksillenmis
metabolitleri farmakolojik olarak aktiftir. Hidroksillenmis metabolitler, 6n ilaglara
gore daha az lipofiliktirler (41). Imipramin metabolizmasi ile aktif iiriin desipramin
olusur. Her iki bilesigin biyotransformasyonu 2-OH metabolitlerin oksidasyonu ile
olugsmaktadir. Bu olusumlar aminlerin uptake ini bloke ederler (38). Inaktivasyonu
yapan oksidaz karacigerde bulunan bir sitokrom P 450 enzimidir. CYP2D6 olarak da
adlandirilir. Bu enzim genetik polimorfizm gostermektedir. Bu ilaglar % 100°e yakin
bir oranda metabolize edilirler. Idrarda degismeden atilan fraksiyonlar gok azdr.

Hidroksil tiirevleri gliikronik asid konjugati seklinde atilirlar (38).

TSA Zehirlenmeleri
TSA’larin yiliksek dozlar1 oncelikle parasempatik sinir sistemi, santral sinir
sistemi ve kardiyovaskiiler sistemi etkilemektedir. Zehirlenmede goriilen klinik
bulgular; midriyazis, tasikardi, idrar retansiyonu, azalmis barsak peristaltizmi,
bulanik gérme ve santral sinir sistemi eksitasyonudur. Antikolinerjik etkilerle iligkisi
olmayan konviilziyon, koma, hipotansiyon, aritmi, kalp ve solunum durmasi da
belirtiler arasindadir. TSA zehirlenmelerinde sistem ve organlarda goriilen

degisiklikler asagida incelenmektedir:
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Sinir Sistemi Uzerine Etkileri: Bozuk ilag klirensi olan, geriatrik hastalar ve
alkoliklerde belirgin antikolinerjik semptomlar olmaksizin konfiizyon, ajitasyon ve
sinirlilik gibi bulgular goriilebilir. Koma siiresi genelde kisadir. Bir seride ortalama
koma siiresi 6.4 saat bulunmustur. 24 sattan daha fazla sliren koma genelde nadirdir
ve santral sinir sistemi depresyonunun veya komplikasyonlari diisiindiiriir.
Antidepresan alan yash hastalarda hafiza defisitleri goriilebilir. Cesitli nedenlerle
derin komaya giren hastalarda beyin sap1 fonksiyonlar1 nadiren geri doner fakat fazla
doz TSA almis hastalarda norolojik bulgulara ragmen tamamen geri doniis olabilir.
Bu gostermektedir ki fazla miktarda TSA alan hastalarda baslangicta goriintiilerine
veya geri doniisiimsiliz beyin hasar1 bulgularina ragmen agresif tedavi edilmelidir.
Amitriptilinin terapotik kullanimini  takiben akut distoni ve ekstrapiramidal
semptomlar ortaya cikabilir. Intravendz prosiklidin 10 mg ataklar1 sonlandirabilir
(41). Siklik antidepresanlarin toksisitesine bagli konviilzyonlarin ¢ogu kisa ve
herhangi bir spesifik antikonviilzana ihtiya¢ duymayan nobetlerdir. Kisa olsa bile
ndbetler nadiren hipotansiyon, kardiyovaskiiler deteriarasyon ve 6liime yol acabilir.
TSA iliskili nobetler yiiksek total plazma TSA konsantrasyonu ile iliskili goriiniiyor.
Tremor, akatizi, myoklonus, diskinezi, deliryum, sedasyon, hafiza kayiplari,
noroleptik malign sendrom ve mani TSA’larin terapétik kullanimi sonrast rapor
edilmistir (41). Amitriptilinin fazla kullanimmi takiben periferal noéropatiler ve

poliradikiilonéropatiler goriilebilir (42,43).

Pulmoner Odem: Trisiklik antidepresan kaynakli pulmoner ddem ilacin
alimin takiben 5 ve 48 saatte meydana gelebilir. Yiiksek doz TSA alan hastalarin
%10’unda pulmoner 6demin radyolojik bulgulari goriiliir. Bir ¢alismada plazma
trisiklik ila¢ diizeyi 2000 ng/mL’den fazla olan hastalarda akut akciger hasar ile
birlikte bilateral alveolar infiltrasyon gelisme riskinin yiiksek oldugu goriilmistiir.
Plazma ila¢ diizeyr diisiik olan bazi hastalarda da radyolojik anormallikler
goriilebilir. Shannon ve Lovejoy agir TSA alimi olan her {i¢ hastadan birinde
pulmoner komplikasyon gelistigini; alt1 hastadan birinde aspirasyon pndmonisi ve

yedi hastadan birinde pulmoner 6dem gelisecegini one siirmiistiir (41).

14



Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri: TSA fazla aliimmna bagh
Olimlerin c¢ogu hasteneya ulasmadan veya hasteneye ulastiktan hemen sonra
meydana gelir. Yasami tehdit eden aritmiler ve/veya kardiak arrest genellikle EKG
degisiklikleri, solunum depresyonu, koma, konviilziyon gibi olaylarla kendini
gosterir. Hipotansiyon TSA fazla alimi sonras1 goriiliir. Hipotansiyon kotii prognoz
faktorli olarak goriiliir. Hipotansiyon siklikla TSA’nin kan konsantrasyonu ve uzun
QT siiresinden bagamsiz olarak meydane gelir. TSA ‘nin tedavi dozunda kullanimi
sonrasida hipotansiyon goriilebilir. Kardiyovaskiiler toksiste, miyokardiyal
depresyon, ventrikiiler tasikardi ve ventrikiiler fibrilasyon ile 6liimle sonuglanabilir.
Fatal sonuglanan fazla alim durumlarinda temelde bradikardi Oliimiin hemen
oncesinde goriiliir. Fakat tasiaritmiler ve ventrikiiler fibrilasyon siklikla 6liimiin
nedenleri olarak rapor edilmistir. Normotansif olan hastalarda aniden major aritmiler
geligebilir (41).

Gastrointestinal Sistem Uzerine Etkileri: TSA fazla alinimi sonrasi
bagirsak iskemisi rezeksiyon gerektirebilir. Akut intestinal psdddobstiiriiksiyon
spontan ¢ekal perforasyon ve fekal peritonit TSA alinimi sonrasi 6zellikle yash ve
eszamanli nordlojik hastaligi olanlarda meydana gelebilir. Amitiriptilin fazla
alinmas1 sonrasi tekrarlayan aktif komiir bezoar ve kiigiik bagirsak obstriiksiyonuna
yol agabilir(41). Kolestatik ve hepatik reaksiyonlar TSA kullaniminin idiosenkrazik
Jhipersensivite  reaksiyonu ile iligkilidir ve genelde hafif ve geri
doniistimliidiir..Fulminan hepatik yetmezlik ile agir hepatik hasar ve 6liim rapor

edilmistir(41).

Laboratuvar
TSA’nin minimum o6lgiilebilir serum ilag diizeyi 10-50 ng/ml dir. Florans
polarizasyon  immunoessey (FPI) fazla ilag konsantrasyonunu hizli
degerlendirilmesinde yaralidir. Plazma seviyesi 450 ng/ml ‘nin {istiinde olan kisilerde
kognitif veya davranigsal toksiste gelisir (ajitasyon, dezoryantasyon, konfiizyon,
hafiza bozuklugu, konusma bozuklugu, konsantrasyon zayiflig1). Bu durum TSA nin
santral muskarnik, kolinerjik reseptdrler ve antagonizasyon yetenegi ile ilskilidir

(41).
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Amitriptilin 9000 nanogram alinmasini takiben serum amitriptilin seviyesi
2250 ng/ml dir. Terapétik diizey 75-225 ng/ml’dir. Asir1 dozda TSA alan 67 hasta ile
yapilan bir c¢alismada hastalar yogun bakimda ¢ikarildiklarinda toksik
komplikasyona yol acacak veya tespit edilebilir ilag saptanmamistir. Ciddi
komplikasyonlarin gelismesi ilacin alimindan 6 saat sonra gelen hastalarda
beklenmez (41).

Pediatrik Hastalardaki Onemli Klinik Farklihklar

TSA serum konsantrasyonu ile pediatrik hastalardaki EKG degisiklikleri
orantilidir (QTc,QRS). Yiiksek TSA konsantrasyonu siklikla akut zehirlenmelerde
asidoz ile iliskilidir ki bu kisilerde konviilziyonlarla birlikte 6nemli atrioventrikiiler
iletim  bozuklugu bulunur. Pediatrik hastalarda asidoz, nobetler ve
elektrokardiyografik anormallikler TSA aliniminda énemli derecede morbidite artis
riskini gosteren triaddir (41). Ciddi derecede zehirlenme genellikle ilag alindiktan
sonra 6 saat i¢inde olusur (45). Cocuklarda 15 mg/kg’lik tek bir dozu bile dliime
neden olabilir. Kiiclik cocuklarda 1 veya 2 tablet ile bu doz esigi asilabilir. Giincel
bir ¢alismada 5 mg/kg’dan ¢ok TSA alan gocuklarin tiimiinde orta ya da agir
derecede zehirlenme bulgular1 gelistigi saptanmistir. Bu nedenle TSA ilag ile
zehirlenme kuskusu olan her ¢ocuk higbir zehirlenme bulgusu olmasa bile en az 6-8

saat hastanede gozlem altinda tutulmalidir (46).
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ZEHIRLENEN HASTALARDA TEMEL TEDAVI YAKLASIMLARI

Anamnez ve Fizik Muayene

Cocugun hangi maddeden ne miktarda ve ne zaman aldig1 biliniyorsa tedavi
ona gore yonlendirilir. Cocugun ulasabilecegi zehirli maddelerin ayrintili
sorgulanmasi1 gereklidir. ToksSik madde alip almadigi veya miktart bilinmiyorsa
klinik bulgu ve belirtiler bu konuda yardimci olacaktir. Vital bulgular, nérolojik
muayenede suur (Glasgow Koma Skoru), gozde pupillanin, funduslarin ve 1s1k
refleksinin degerlendirilmesi, motor islev, cilt ve agiz icinde renk degisikligi, lezyon
ve viicut kokulari, dolasim ve solunum degisiklikleri degerlendirilmelidir. Koma,
kalp ritim bozukluklari, metabolik asidoz, gastrointestinal bulgular ve konviilziyon

en sik goriilen tablolardir.

Klinik Belirti ve Bulgular
Toksik maddeler viicutta cesitli belirti ve bulgulara yol agar (5,6,13).
Bunlarin  bir kismi  kolinerjik, antikolinerjik, ekstrapiramidal, narkotik,
hemoglobinopatik ve sempatomimetik etkiler ile TOKSIDROM veya Toksik
Sendromlar diye adlandirilan benzer klinik tablolari olustururlar (Tablo 1) (18).
Etiyolojisi bilinmeyen zehirlenmelerde disritmiler, siyanoz, kan basinci, kalp hiz1 ve
solunum hizindaki degisiklikler ile ates bulunup bulunmamasi gibi bilgiler taniya
yardimc1 semptomlardir. Zehirlenme Oykiisii alinamayan olgularin ayirict tanisinda
ve her biling degisikligi olan olguda zehirlenme akla gelmelidir. Asagidaki durumlar
zehirlenmeyi diisiindiirmelidir.(19)
e Akut baglangic
e Olgunun 1-5 yasinda olmasi
e Pika varlig1 veya eski zehirlenme hikayesi
e Psikososyal yonden cocugu rahatsiz eden bir gevre- aile gecimsizligi, yeni
kardes, okul basarisizligi,
e Karsi cins arkadas ile sorunlar
e Birden fazla organ sistemlerinin tutulmasi

e Biling degisikligi
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e Bildigimiz herhangi bir hastalik grubuna benzemeyen klinik tablo gibi

Ozelliklerden bir veya birkaginin birlikte bulunmasi

Tablo 1: Toksik Sendromlar (18)

Etken Bulgular
Sempatomimetik Kan basinci ve nabiz artar, bradikardi, AV
flaclar: Kokain, amfetamin, blok, viicut sicaklig1 artar, pupiller dilatedir,
efedrin, psodoefedrin deri nemlidir.

Sempatolitik _ )
, . . Kan basinci ve nabiz azalir, hipotermi,
Ilaglar: Opiyatlar, barbitiiratlar, ] N ) ]
) _ o myozis, letarji, koma, hipoventilasyon
benzodiazepinler, klonidin ve alkol.

Kolinerjik Muskarinik reseptdrlerin uyarilmasi sonucu:
[laglar: Organofosfatlar, karbamat | Bradikardi, myozis, terleme,

iceren insektisidler, nikotin ve hiperperistaltizm, hipersalivasyon, higiltili

fizostigmin solunum ve triner inkontinans.

Nikotinik reseptorlerin uyarilmasi sonucu:

Hipertansiyon, tasikardi, kaslarda

fasikiilasyon ve giigsiizliik

Antikolinerjikler Tagikardi, hipertansiyon, deride kizarma,
llaglar: Trisiklikantidepresanlar, |kuruma ve 1s1 artisi, myozis, peristaltik
skopolamin, atropin, antihistaminler, aktivite  azalmistir, driner retansiyon,

amanitin tipi mantarlar myoklonik kasilmalar, ajitasyon, delirium

Zehirlenme Tedavisinde Temel ilkeler:

Akut zehirlenmelerde ilk yardim, olay yerinde baslar, gerekli tedaviye
hastanede devam edilir. Akut zehirlenmelerde acil olarak girisimde bulunmak basari
icin esastir. Gecikme ile kaybedilecek her dakikanin hasta zararina olacagi gergegi
g6z Oniinde tutulmalidir (20).

Akut olarak hastalanmis, tan1 konulmakta giigliik ¢ekilen, karmasik belirti ve
semptomlar gosteren hastalarla (6zellikle ¢ocuklarla) karsilagan hekimler hastalarda

ilag alim1 veya toksik maddelerle zehirlenme ihtimalini diistinmelidir. Boyle bir
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durumda hasta miimkiinse hemen yogun bakima alinmali ve zehirlenme nedeni olan
maddenin cinsi, alinig zamani ve alinan miktar hakkinda elde edilebilen bilgiler ve
hastanin o andaki durumu bilingli bir sekilde degerlendirilerek yapilan tedavi plani
siratle  uygulanmalidir. Ilk  hedef, kritik organ ve dokularda zehirin
konsantrasyonunu olabildigince diisiik tutacak yontemleri uygulamak, ikinci hedef
etkilenen alanlardaki farmakolojik ve toksikolojik etkilerle savasmaktir. Ozellikle
cocuklarda goriilen zehirlenmelerde dikkatli bir degerlendirme yapildiginda, 6nceden
onlemler alindig1 zaman, ortalama % 90 oraninda zehirlenmelerden korunmak ve
boyle bir olasilig1 azaltmak olasidir (15, 18, 20, 21).

Toksik maddenin viicuda giris yerine gore alinacak Onlemler farklidir.
Zehirlenmelerden Sliimlerin en yaygin sebepleri apne, hipoksi, serebral 6dem ve
kardiyak aritmilerdir. Bu olaylar1 azaltan tedaviler morbidite ve mortaliteyi

azaltacaktir (15). Zehirlenmelerde uygulanacak tedavi plan1 Tablo 2’de belirtilmistir.

Tablo 2: Zehirlenmelerde uygulanacak tedavi semasi (22).

A.Acil olarak yapilmasi gerekenler:

1) Hava yollarinin agilmasi

2) Solunumun saglanmast

3) Dolagimin saglanmasi

4) Konviilziyonlarin 6nlenmesi.

B.Toksik maddenin viicuda gecisini 6nlemek:
1) Hastayi toksik ortamdan uzaklastirmak.

2) Cildi yikamak, gozlere irrigasyon uygulamak.
3) Kusturma veya gastrik lavaj.

4) Aktif komiir ve katartiklerin verilmesi.
C.Toksik maddenin atilmasini arttirmak:

1) Zorlu diiirez

2) Periton diyalizi, hemodiyaliz, hemofiltrasyon
3) Hemoperfiizyon

4) Tekrarlayan dozlarda aktif komiir

D.Toksik maddenin notralizasyonu

E.Zehir damisma merkezleri ile irtibat

F.Hastanin en yakin Yogun Bakim Unitesine sevki
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Ik tedavi vital belirtilere yonelik olmali, yani solunum, dolasim ve viicut
1sisnin normal olmasi saglanmalidir. ilk basvuru aninda zehirlenme diisiiniilen
olgularda mental durumunda degisme, koma veya konviilziyon olan hastalarda:
Oksijen (2-10L/dak) Dekstroz (0.5-1 gr/kg. 1V) veya 2-4 ml / kg / %25 Dekstroz,
IV Nalokson 0.01 — 0.1 mg/kg veya total 2 mg IV verilmelidir (18).

Toksik Madde Emiliminin Engellenmesi

Solunum Yollarindan Emiliminin engellenmesi i¢in hasta bulundugu ortamdan
cikarilar. % 100 oksijen verilir (18). Anne siitiiyle gecen toksik maddelerin
emiliminin engellenmesi i¢in anne bu maddelerden uzak tutulur veya siit kesilir (23).
Gozden toksik maddenin emiliminin engellenmesi i¢in kostik ve asitler en az 15-20
dakika serum fizyolojik ile yikamir. Yanik var ise lokal antibiyotik kullanilir. Irisin
lense yapismasini engellemek i¢in giinde birkag kez % 1°lik Atropin damlatilir (18).

Deriden Hastanin elbiseleri ¢ikarilir. Asitler, zayif bazlar, bazlar ise zayif asitler ile
notralize edilebilir. Eger, toksik madde yagh ise sabunlu su ile yikanarak giderilir.
Yikama islemi, eldiven giyilerek bol akan su altinda yapilmalidir (18). Sicak su
kullanmaktan, giiclii deterjanlardan ve yikama islemi sirasinda cildin sertce
ovulmasindan kaginilmalidir. Yikama islemi yapan kisi eldiven ve tiim viicudu
kaplayan dayanikli giysiler giymelidir (24). Rektumdan Toksik maddeler lavman ile
giderilir. Gastrointestinal sistemden: Toksik maddelerin % 75'den fazlasi
gastrointestinal ~ sistemden  alinmaktadir.  Gastrointestinal ~ dekontaminasyon
yontemleri diliisyon, mide bosaltma, kusturma, aktif komiir, katartikler, bagirsak

yikanmasi kullanilir (23).

Kusturma: Ipeka bitkilerden elde edilen, kusturucu etkisi olan bir
alkoloiddir. Sefalin ve Emetin adli iki komponenti mevcuttur (18). Ipeka saf
emetiktir (25). Ipeka verilen hastalarin %93’iinde kusma goriiliir. Ipeka yalnizca
suuru actk ve etkin miktarda toksin alanlarda kullanilmalidir. Ik 60 dakikada
uygulanmalidir. Ipeka asagidaki sekilde verilmelidir.

1. 1lk 6 ayda yalmzca doktor kontrolii altinda verilmeli

2. 6ay—12 ayda: 5-10 ml arkasindan 120-240 ml su
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3.1 yag — 12 yas:15 ml sonradan 120-240 ml su

4.Adolesan ve eriskinlerde: 15-30 ml takiben 240 ml su

Kusma goriilmezse doz tekrarlanabilir (26). Ipeke alan cocuklarda uyku hali
gortlebilir.

Kontrendikasyonlari ise asagida belirtildigi gibidir.

e Koma, konviilziyon

e Hidrokarbon alimi

e Asit, alkali alimi

Altmis dakika icinde ileri yasam destegine ihtiya¢ olacak veya havayolu
koruyucu reflekslerini bozacak ilag almig olanlar (18). Ayrica sitrikinin alanlarda da
kontrendikedir (11).

Kusturma sirasinda hasta sol tarafina, yiizli yere bakacak sekilde modifiye
Sim’s pozisyonunda yatirilir. Kusma mide yikamasina iistiindiir. Biiyiik partikiiller
atilabilir, daha az travmatiktir, ters peristaltizmle duodenum ve ist jejunumdaki
maddelerin atilmasmi saglar (23). Ipekanm iilkemizde olmamasi, yan etkilerinin
fazla olmasi nedeniyle son yillarda gelismekte olan iilkelerde kullanimi giderek
azalmaktadir (24).

Kusmay1 uyaran ikinci madde bir morfin derivesi olan Apomorfin’dir.
Kemoreseptorleri uyararak santral yolla etkisini gosterir. Kusturma dozu ¢ocuklarda
0.07 mg/kg' dir ve s.c. uygulanir. MSS depresyonu yaptigindan doz
tekrarlanmamalidir. Ilag verildikten 4-7 dakika sonra kusma baslar. Depressif etkileri
ve siirekli kusmalara neden olmasi yliziinden tercih edilen bir emetik degildir. Yan
etkilerinden dolayi, kusma olur olmaz, hemen naloxon 0.02mg/kg i.v. yapilarak
etkisi giderilmelidir (19). Ilk 2 saat igindeki kusturmayla alinan toksik maddenin %
8-30’u atilir (11). Ipekanin acil servislerde kullanimi smirlhidir. Amerika’da
zehirlenmelerde ipekanin evde kullanilmasi onerilmis ancak acil servislere basvuru
sayisini azaltmadigi tespit edilmistir (27). 1985°te Amerikan Zehir Kontrol Merkezi
ipekay1 %15 hastaya telefonla 6nermis. Bu oran 2001°de %0,7’ye diismiistiir (28).

21



Mide Yikama: Mide yikama bir saat i¢inde uygulandiginda yutulan
maddenin %42 ila %90’ min uzaklagmasini saglar (29). Yikamanin etkili olmasi
alinan toksinin fizik sekli ve emilim oranina, toksini aldiktan sonra ge¢en zamana,
yikama sondasinin ¢apina, yikama sivisinin miktarina ve yikama hizina baghdir (19)
Endikasyonlar: Hayat1 tehdit eden miktarda toksik madde alinmasi. Yikama islemi,
toksik madde alinmasindan sonra ilk 60 dakika i¢inde uygulanmalidir (30). Mide
lavaji, demir tabletleri gibi biiylik tabletlerin yutulmus olmasi halinde ve alkol
zehirlenmelerinde etkisizdir (29).

Cocuklarda mide lavajimin yapihsi: Asagidaki kurallara dikkat edilmelidir.

a. Cocugun bas1 asagida olacak sekilde sol tarafina yatirilir. Pilor mesafesi
Olciiliir.

b. En biiyiik orogastrik tiip agizlik iginden sokulur.

c. Lavajdan 6nce mide icerigi aspire edilir.

d. Ilik su ya da serum fizyolojik ile 10mL/kg’dan lavaj yapilir ve daha sonra tiimii
aspire edilir. Sivi hacmi ¢ok ise solunum sikintis1 ya da akcigerlere aspirasyon
olabilir.

e. Mide igerigi berraklasincaya kadar lavaja devam edilir.

f. Cocugun sol hipokondrial bolgesi sivazlanip sarsilarak maddelerin ¢ikarilmasi
kolaylasir (29).

Komplikasyonlar: Asagida belirtildigi gibidir.

a) Aspirasyon pndmonisi.

b) Hipoksi, hipotermi, hiperkapni.

c) Laringospazm.

d) Hipoksi ve farinks, 6zefagus ve mideye mekanik travma. (perforasyon,
kanama)

e) Sivi ve elektrolit bozuklugu (hipernatremi, su entoksikasyonu)

f) Inatc1, uyumsuz hastalar daha fazla komplikasyon riski tasirlar.

g) Kiiciik konjonktival kanamalar.

h) Atrioventrikuler vurumlar, gegici ST yiikselmesi.

i) Pnomotoraks (30).
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Kontrendikasyonlar: Yiiksek aspirasyon riski olan Hidrokarbon almis olan hastalar,
yeni bir cerrahi girisim gecirmis veya diger medikal durumlar nedeniyle
gastrointestinal perforasyon veya kanama riski olan hastalar, asit-alkali gibi koroziv
madde alan hastalar, hava yolu koruyucu refleksleri kayip olan suuru deprese
hastalar entiibe edilmemisse kontrendikedir.

Toksikologlarin  yakin zamanlardaki Onerileri Oliimciil dozlarda ilag
alinmamis olan hafif ve orta derecedeki zehirlenme olgularinda mide lavajina gerek

olmaksizin aktif komiiriin oncelikle uygulanmasi seklindedir (31,32).

Aktif komiir: Aktif komiir, odun pulpasindan veya petrolden elde edilen
siyah renkte bir pudradir. Ozellikle ilaglar ve bazi kimyasal maddeler iizerinde
etkilidir. Her 10 gr aktif komiir 1 gr toksini absorbe edebilir. Etkisi toksik maddenin
alimindan sonraki ilk bir saat icinde en belirgindir. Demir ve lityumu zayif olarak
baglar ve kostik maddelerle olan zehirlenmelerde hem zayif baglanmasi hem de
endoskopiyi zorlastirmasi nedeniyle kullanilmaz. Kiiciik cocuklarda 1 gr/kg veya 30-
60 gr, eriskinlerde 60-100 gr oral olarak kullanilir. Su ile 1:4 oraninda sulandirilir.
Hedef aktif komiirlin toksine oranimin 10: ’den fazla olmasimi saglamaktir. Aktif
komiirtin teofilin, fenobarbital, trisiklik antidepresanlar, digoksin veya karbamazepin
gibi  maddelere bagli agir zehirlenmelerde enterohepatik  dolagimdan
temizlenmelerini saglamak ic¢in seri sekilde, 2-4 saat araliklarla verilmesi
onerilmektedir. Her 4 saatte bir baglangi¢ dozunun yarisi verilir. Aktif komiire 12-24
saatten fazla devam edilmez (33). Ulkemizde hekimler tarafindan kolay bulunmasi
nedeniyle aktif komiir olarak uygulanan ‘Eucarbon’ ¢cok az miktarda aktif komiir
icermesi ve yani sira pek c¢ok katki maddesini de icermesi nedeniyle kullanilmasi
onerilmemektedir (24).

Endikasyonlar: Aktif komiire absorbe oldugu bilinen toksik madde alinmis olmasi
ve ilk bir saat i¢inde uygulama

Kontrendikasyonlar: Korunmamis hava yolu, ileus gibi gastrointestinal problemler,
aktif komiir verilmesi ile aspirasyon risk ve agirliginin artmasi (hidrokarbon),
hemoraji ve gastrointestinal perforasyon riski, yeni cerrahi girisim gegirmis olmak,

endoskopi yapilmasi planlanan hastalardir.
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Aktif komiire absorbsiyon potansiyeli smirli olan veya etkisi tam bilinmeyen
maddeler 6zetle;

* Demir, lityum, agir metaller (arsenik, civa, kursun, talyum)

* Alkoller: metanol, etanol, isopropanol, etilen glikol

* Hidrokarbonlar: benzin, mazot, mineral yag

» Kostik maddeler: NaOH, KC1, H2S04

* Diislik molekiil agirlikli bilesikler: siyaniir

* Bocek oldiiriiciiler: organofosfatlar, karbamatlardir

Katartikler: Gastrointestinal sistemde, osmotik sivi retansiyonu yaparak
motiliteyi arttinrlar. Tek basina kullanimi toksik maddenin viicuttan uzaklastirilmasi
ve tedavi icin yeterli degildir. Gastrointestinal sistemde intestinal su ve elektrolit
emilimini azaltarak etki gosteren kolesistokinin adli hormonun salgilanmasina yol
acarak etki ederler. Kullanilan osmotik katartikler iki tiptir: sakkarid katartikler
(sorbitol) ve tuz Kkatartikler (magnezyum sitrat, magnezyum sulfat). Sorbitol,
olusabilecek konstipasyonun oOnlenmesi i¢in aktif komiiriin ilk dozuyla beraber
kullanilabilir. Eriskinlerde % 70 sorbitol 1-2 ml/kg, ¢ocuklarda %35 sorbitol 4.3
ml/kg veya %10’luk magnezyum sitrat soliisyonu eriskinlerde 250 ml/kg, cocuklarda
4 ml/kg olarak kullanilir. Stv1 ve elektrolit dengesizligine yol acabilecekleri icin
yalniz tek doz olarak kullanilmalidir. Kontrendikasyonlar; barsak seslerinin
yoklugu, barsak obstriikksiyon, perforasyon, yeni gecirilmis barsak cerrahisi,

hipotansiyon, hipovolemi, elektrolit bozukluklari ve koroziv madde alimidir.

Barsak Yikanmasi: 6 ila 8 saat siireyle 30ml/ kg/ saat dozunda polietilen
glikol uygulanabilir. Yikama temiz rektal sivi goriilinceye kadar devam edilir.
Hidratasyon ve plazma elektrolitleri konusunda dikkatli olunmasi gerekir. Demir,
lityum, enterik kapli tabletlerle olan  zehirlenmelerde  yapilir (29).
Kontrendikasyonlar1 ise barsak obstriiksiyonu, belirgin gastrointestinal sistem
kanamasi, korunmamis tehlikeli hava yolu, hemodinamik bozukluk ve inatci

kusmalar (34).
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Toksik Maddenin Atiliminin Hizlandirilmasi

Zorlu Diiirez: Fazla miktarda i.v. sivi verilerek idrar miktarinin
arttirilmasidir. Bobrek yolu ile atilan toksik maddeleri uzaklagtirmak i¢in uygun bir
yontemdir. Bunun icin, bobrek fonksiyonlar1 yeterli olmali ve kalp yetmezligi
olmamalidir. Bu yontem i¢in diisiiniilen ilaglar proteinlere az baglanmali, kisith
metabolizma ve yiiksek bobrek atilimi gostermelidir. Cocuklarda normalde 1-2
cc/kg/saat olan idrar miktarin1 3-6 cc/kg/ saate ¢ikarmaktir. Bu yolla, bobrek tiibiiler
idrar miktar1 artar. 1200-6000 CC/mZ/gﬁn seklinde i.v. s1v1 verilebilir (18). Tablo 3’te
zorlu ditirezin faydali oldugu toksik maddeler belirtilmistir (19).

Tablo 3: Zorlu ditirezin faydali oldugu 6nemli toksik maddeler (19).
Alkol Atropin Arsenik
Bromid Digoksin Etosiiksimid
A. falloides Indometazin Kaptopril
Lityum Metil dopa Pirimidon
Paraquat Prokain ainid Ranitidin
Simetidin Terbutalin

Idrarin asidifikasyonu veya alkalizasyonu: Idrarin asidifikasyonu, her 6 saatte bir
0.5-1 gr Askorbik asit verilerek yapilir. Sistemik asidoz gibi ¢ok ciddi yan etkileri
vardir. Bobrek bozuklugunu arttirir (18). Diger bir yontem 1000 ml serum fizyolojik
icine 1 gr NH4Cl katip ilk saatte 1000 ml, daha sonralar1 saatte 500 ml verilerek idrar
pH’s1 5 civarinda tutulmaya calisthir (22). Idrarmn alkalizasyonu 1-2 mEg/Kkg i.v.
sodyum bikarbonat ile, 1-2 saatten daha uzun siirede verilerek yapilir. Akciger 6demi
ve kalp yetmezliginde ¢ok dikkatli olunmalidir. Hipokalemi gelisebilir. idrar pH's1
7,5 — 8,5 arasinda tutulmalidir (22). Tablo 4’te idrar pH’smin degistirildigi

zehirlenmeler belirtilmistir (14).
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Tablo 4: Idrar pH’smin degistirildigi zehirlenmeler (14)

Diiirez Etmen

Asidik Diiirez Amfetamin, Amantadin, Difenhidramin
Fensiklidin, Fenotiyazin, Haloperidol
Kinidin, Nikotin, Striknin, Teofilin
Trisiklik Antidepresanlar

Alkali Diiirez Borik asit, Diflusinal, Epdantoin, Florid
Fenobarbital, Fenilbutazon, Lityum
Izoniazid, Kumarinler, Nalidiksik asit

Nitrofurantoin, Penisilinler, Salisilatlar

Diyaliz: Bir maddenin diyaliz yoluyla viicuttan uzaklastirilabilmesi igin
kolayca proteine bagli duruma gelmemesi, suda iyi ¢Oziiniir olmasi, viicutta
dagiliminin olmamast ve molekiiler yapisinin diyaliz mebranlarindan kolayca
gececek nitelikte olmasi gerekir. Genelde toksik maddenin uzaklastirilmasinda
periton diyalizine gore hemodiyaliz daha etkin bir yontemdir, ancak uygulama

kolaylig1 agisindan kiigiik cocuklarda periton diyalizi daha fazla kullanilmigstir (11).
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Tablo 5: Diyalizle Uzaklastirilabilen Maddeler (14).

Grup

Etken

Barbituratlar

Barbital, fenobarbital, amobarbital, sekobarbital,
siklobarbital

Depresanlar, sedatifler ve

tranklizanlar

Endantoin, Meprobamat, Etiklorvinol, difenhidramin,

eroin, paraldehit, kloralhidrat

Antibiyotikler

Aminoglikozidler, penisilin, vankomisin, ampisilin,

karbenisilin, siilfonamid, sefalosporin, kloramfenikol,

tetrasiklin
Alkoller Metanol, etanol, izopropil alkol
Arsenik, bakir, kalsiyum, demir, kursun, civa,
Metaller .
potasyum, sodyum, ¢inko
Halojenler Brom, iyot, iyot, florid
o Asetilsalisilik asit, fenasetin, asetaminofen,
Analjezikler

propoksifen

Antideprasanlar Trisiklik aminler, amfetamin, MAO inh.

Endojen Toksinler Amonyak, iirik asit, porfiria

Mannitol, tiyosiyanat, anilin, sodyum klorat, CO,
Digerleri

Borik asit, digoksin, ergotamin, klorpropamid

Peritoneal diyaliz daha ¢ok kii¢iik ¢ocuklarda ve nadiren gerek olan bir yontemdir.
Etkinligi hemodiyalizin 1/6’s1 kadardir. Etilen glikol, lityum, metanol, fenobarbital,
salisilatlar, sodyum klorat zehirlenmelerinde etkili olabilir (24). Diyalizle

uzaklastirilabilen maddeler Tablo 5’te gosterilmistir.

Exchange Transfiizyon ve Plazmaferez: Total kan voliimiiniin degistirildigi
bu yontem oOzellikle yenidoganlarda diger yontemlerin uygulanamadigi veya
toksinlerin kanda bulundugu durumlarda yararlidir. Exchange transfiizyonun
yenidoganda teofilin zehirlenmesinde basariyla uygulandig: bildirilmektedir. Plazma
proteinlerine sikica baglanan maddelerle olan zehirlenmelerde 6zellikle hemoliz ve

methemoglobinemi komplikasyonlart meydana gelmis ise kullanilmasi uygundur

(24).
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Antidot Uygulanmasi

Sistemik antidotlar belirli toksinleri ¢esitli biyokimyasal yollarla zararsiz hale
getiren maddelerdir. Kullanilacak antidotlarin 6zgiinliikleri ve etkinlikleri yiiksek,
yan etkileri az olmalidir (35). Antidotun yar1 omrii toksik maddeden kisa ise doz

yenilenmelidir. Tablo 6’da sistemik antidotlar ve kullanildiklan zehirlenmeler

gosterilmistir (15,20).

Tablo 6. Cesitli zehirlenmelerde kullanilan antidotlar

Toksik Madde

Antidot

Asetaminofen

N-asetil sistein

Antikolinerjik Maddeler
Antihistaminikler
Atropin

Fenotiazinler

Trisiklik antidepresanlar

Fizostigmin

Antikolinesteraz Organofosfatlar

Pralidosim Klorid, Atropin

Alkolik(Mental durumu bozuk)

Tiamin

Agir metaller

BAL (Dimerkaprol)

Benzodiazepinler

Flumazenil

Betaadrenerjik Blokerler

Glukagon

Demir Desferoksamin
Digitaller Fab antidotlar(Digibind)
Etilen Glikol Etanol (4-metil pirazol)

Fenotiazinler

Difenhidramin, Benzotropin

Fluorid

Kalsiyum glukonat

Izoniazid

Pridoksin

Karbamatlar

Atropin, Pralidoksim Klorid

Kalsiyum kanal Blokerleri

Kalsiyum klorid, kalsiyum glukonat, glukagon

Karbonmonoksit

Oksijen, hiperbarik oksijen

Metanol ve etilen glikol

Etanol,folat,tiamin,Fomezipol

Methemoglobinemik ajanlar

Metilen mavisi

Siyanid

Amil nitrat,Sodyum Tiosiilfat

Silfanilureler

Okreotit

Trisiklik antidepresanlar

Sodyum bikarbonat

Warfarin

Vitamin K
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Semptomatik Destek Tedavisi

1) Solunum destegi.

2) Dolasim destegi ve sok tedavisi.

3) Konviilsiyonlarin 6nlenmesi ve tedavisi.
4) Normal viicut 1sisinin saglanmasi.

5) Su-elektrolit ve asit-baz dengesinin diizenlenmesi.
6) Akut bobrek yetersizligi tedavisi.

7) Beyin 6deminin 6nlenmesi ve tedavisi.
8) Beslenme.

9) Antibiyotikler.

10)  Analjezikler.

11)  Anaflaksi tedavisi (36).

Solunum Destegi: Once hava yollan acilir. Bu amagla sekresyonlar aspire edilir,
gerekirse airway takilir veya trakeotomi acilir. Hastalara oksijen ve buhar
gerekebilir. Hastalarda fizik muayene yaninda akciger grafisi ve arteriel kan gazlar
degerlendirilir. Eger hastada pO; degeri ile paralel oksijen satiirasyonu yoksa yani
oksijen satiirasyonu diisiikse karboksi-hemoglobinemi veya methemoglobinemi akla
getirilmelidir. Akciger grafisiyle 0dem, aspirasyon, pnomotoraks,
pnomomediastinium ve ARDS degerlendirilir. Hastalarda ortaya ¢ikan aspirasyon

pnomonisi, atelaktazi ve benzeri komplikasyonlar i¢in 6zel tedaviler uygulanir (36).

Dolasim destegi ve sok tedavisi: Her tiirlii zehirlenmede kardiovaskiiler sistem
belirli derecelerde etkilenir. Hastalarda tansiyon, nabiz, santral ven6z basing, EKG
kontrolii yapilir. Tansiyonu diigiik hastalarda voliim replasmanini takiben dopamin
inflizyonu baglatilir. Etkinligi ve bobrek kan akimini arttirmasi nedeniyle diger
ilaglara tercih edilir. Kardiak arrest ve hipotansiyon bulunan hastalarda, anafilakside
adrenalin kullanilma endikasyonu dogabilir. Hastanin izlenmesinde aritmileri ¢ikarsa

uygun antiaritmik tedavi planlanir (36).

29



Konviilziyonlarin 6nlenmesi ve tedavisi: Toksik maddelerin direkt etkisiyle veya
metabolik etkileri sonucu konviilziyon goriilebilir. Konviilziyon i¢in etkisi hizli olan
pentobarbital veya diazepam tercih edilir. Konviilziyon durdurulduktan sonra idame
tedavisi i¢in diger ilaglar kullanilir. Hastada konviilziyon hipoglisemi, hiponatremi,
hipernatremi, hipokalsemi, hipomagnezemi veya piridoksin eksikligi gibi nedenlere
bagli ise primer tedavisi yapilir. Bu durumlar klasik tedaviye cevapsiz olgularda akla
gelmelidir (36).

Normal viicut 1sisimin saglanmasi: Hipotermi ve hipertermiyle miicadele
edilmelidir. Hipotermi asidoz, hipoksi ve soka yol agar, bu yiizden dikkatli tedavi
edilmelidir. Rektal sicakhik 35°C’nin altinda ise belirgin bir hipotermi varligi,
33°%C’nin altinda aritmiler, 26°C’nin altinda ise hayati tehdit eden aritmi ve
ventrikiiler fibrilasyon goriilebilir. Hastay1 1sitirken viicut sicakhigim saatte 1°C
arttirmak idealdir. Bunun i¢in ortamin isitilmasi, banyolar, elektrikli battaniyeler,
6zel hazirlanmis sicak hava dolanimli battaniyeler ve periton diyalizi kullanilabilir

(22).

Su-elektrolit ve asit-baz dengesinin diizenlenmesi: Toksik maddenin etkileri
sonucunda, organ yetmezligine bagl veya terapotik islemlere bagh ortaya ¢ikan su-

elektrolit ve asit- baz dengesi bozukluklarinin 6zel tedavisi planlanir (36).

Akut Bobrek Yetmezliginin Diizeltilmesi: Nefrotoksisite veya dolasim soku

sonucu ortaya ¢ikar. Uygun sivi tedavisi, peritoneal veya hemodiyaliz yapilir (36).

Beyin 6deminin onlenmesi ve tedavisi: Bazi toksinlerin direkt etkisi (CO, alkol,
methanol) bazilarinda ise indirekt etkiyle (beyin anoksisi intrakranial basingta artma
ve beyin O6demi) ortaya ¢ikar. Bu amagla iire, gliserol, mannitol, furosemid gibi
osmotik diiirez ve diiirez ajanlar1 verilir ve dekzametazon gibi kortikosteroidler

baslanir (36).
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Antibiyotik Baslanmasi: Uzun siiren suur kaybinda ve bazi zehirlenmelerde
gbzlenen pnoémonitis, peritonitis ve mediastinitis gibi enfeksiyonlarin énlenmesinde
uygun antibiyotik kombinasyonlar1 baglanmalidir. Bunlar arasinda 6zellikle gazyag,
organik fosfor ve korrozif madde igilmesinde antibiyotik baslanmasi ihmal
edilmemelidir (36).

TSA ZEHIRLENMELERINDE TEDAVi

Hastaneye yatista SSS depresyonu, solunum depresyonu, hipotansiyon,
disritmiler, iletim blogu ve ndbetler g6z Onilinde bulundurulur. Major
komplikasyonlarin ¢ogu ilk 6 saatte gelisir. Daha Once herhangi bir bilingsel
komplikasyonu olmayan olmayan hastada aktif kdmiiriin son dozundan 6 saat sonra
taburcu olabilir. Gegici siniis tasikardisi nonspesifik bir bulgudur ve taburculuk
kararinda  degisiklik yapilmasi gerekmez, fakat kalict tagikardi tekrar
degerlendirmeyi gerektirir (40).

Stabilizasyon: Siklik antidepresanlar, asir1 aliniminda hastayr hizla
etkiliyebilecek, acil servise tasiyan ve maksimun radikal tedaviye ihtiya¢c duyan
ilaglardir. 10-20 mg/kg’den fazla TSA alan tiim hastalara hizla damar yolu agilmali
ve kardiyak monitorizasyon yapilmalidir. Baglangicta hava yolunun ve ventilasyonun
degerlendirilmesi yapilir. Ciddi toksiste siklikla ventrikiiler disritmi, hipotansiyon,
nobetler ve solunum yetmezligi ile sonuclanir. Uzamis kardiak masaj, erigkin ve
cocuklarda 90 dakika asistoli periyoduna ragmen geri doniis meydana

gelebildiginden bu hastalarda gereklidir (40).

Hipotansiyon: Herhangi bir olguda asir1 dozdan siiphelenildiginde 6nce ABC
prosediirii uygulanmali ve erkenden gastrik dekontaminasyon yapilmalidir. Solunum
depresyonu siklikla goriiliir ve entiibasyon ihtiyaci duyulabilir. Damar yolu acilen
acilir ve kan basinci sivi takviyesi ile ve gerekiyorsa pressorlerle desteklenir.
Refrakter hipotansiyon igin norepinefrin ve fenilefrin gibi direkt aktif
sempatomimetik ajanlar siklik antidepresan kaynakli alfa blokaji etkili olarak ¢ozer.

Dopamin gibi ajanlar sinaptik uglarda norepinefrin depresyonu ve hiicre igine
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girmede yetersizligi nedeniyle etkili degildir. Sodyum bikarbonatin kan basincini
yiikselttigi gosterilmistir (40).

Hayvan c¢alismalarinda TSA zehirlenmelerinde miyokard depresyonunun
kardiak aritmiden daha ciddi bir problem oldugunu ve bunu hipotansiyon ve strokun
temel nedeni oldugunu ileri siirmektedir. TSA kaynakli vazodilatasyon énemli bir
faktor gibi goriilmektedir. Agir TSA zehirlenmelerinde norepinefrin miyokardiyal
depresyonu etkili bi¢imde diizeltir. Glukagon 10 mg bolus, sonrasinda 10 mg’in 6

saatte infiizyonii acil olarak kan basincini arttirir (40).

Sodyum Bikarbonat: Sodyum bikarbonat tedavisi bradiaritmileri, multifokal
prematiir ventrikiiler ektopiyi, ventrikiiler tasikardiyi, iletim bozukluklarini, degisik
derecede kalp bloklarin1 ve hipotansiyonu basariyla dondiirebilir. Bu aktivitenin
kesin mekanizmasi tartismalidir. Invitro tartismalar gostermistirki kan pH’s1 ve
ekstra seliller sodyum konsantrasyonunun kardiyotoksiste iizerinde sodyum
bikarbonatin yararli etkilerine katkida bulunmaktadir. Artan pH proteine bagh
olmayan amitriptiln diizeyini azaltir. Sodyum bikarbonat bir tedavi segenegidir. 1-2
mEg/kg IV bolus verilmesini takiben pH titrasyonu ile infiizyon verilmelidir.
Ozellikle QRS ‘in 100 milisaniyenin iizerinde oldugu durumlarda acilen verilmelidir.
En sik kullanilan iki alkalizasyon metodu mekanik hiperventilasyon ve intravendz
sodyum bikarbonattir. Her ne kadar hiperventilasyon bikarbonattan daha hizli ve titre
elde edilebilir bir metotsa da genellikle bikarbonat kadar etkili degildir. ki yontem
birlikte kullanildiginda néromiiskiiler irritabilite, iyonize hipokalsemi ve kardiyak
disritmi gibi yasami tehdit eden durumlara yol agabilen derin alkaloz meydana

gelebilir (40).

Disritmiler: TSA kaynakli sodyum kanal blokaji oldugundan sodyum
yiiklenmesi yapilmalidir. Intra vendz sodyum klorid kullanim1 QRS kompleksinde
daralma ventrikiiler tasikardi ve ventrikiiler fibrilasyon egiliminde azalma ve kan
basincinda artma ile sonuglanir (40).

Ventrikiiler disritmiler membran stabilize edici etkileri ile Klas 1a ve 1c antiaritmik
ajanlar tarafindan siddetlenebilir bunlardan kag¢inilmalidir. Fenitoin iletimi arttirabilir

fakat alkalizasyondan daha etkili oldugu gosterilememistir. Hizli infiizyon yapilmaz
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ve ventrikiiler tagikardi olasiligmi arttirdigindan kaginilmalidir. Lidokain ve

magnezyum siilfat en etkili ajanlardir (46).

Respiratuvar Yetmezlik: Respiratuvar yetmezligin tedavisi sedatif/hipnotik
kaynakli eriskin respiratuvar distres sendromuna benzer, entiibasyon ve pozitif
basingli ventilasyon igerir (40).

Konviilziyonlar: Benzodiazepinler uzamis sedasyon olmaksizin hizli SSS
penetrasyonu saglayan bir ajan se¢enegi olarak g6z oniinde bulundurulmalidir. Eger
benzodiazepinler konviilziyon aktivitesini kontrolde yeterli olmazsa fenobarbital
(15-20 mg/kg) iyi bir ikinci segenektir. Bir karbamat antikolinesteraz olan
fizostigmin nonspesifik SSS analeptigidir ve ndbetlerin % 10’unuda, kolinerjik krizin
(hipotansiyon, kusma, ishal ve solunum sekresyonlarinda artis) %10 ‘unda
basarilidir. fletim bozukluklarina yol agarak bradikardi, asistoli ve dliime yol agabilir.

Bundan dolay1 6nerilmemektedir (46).

Magnezyum: Magnezyum siilfat 2 gr IV verilebilir. Gerektiginde 24 ¢
kadar Mg siilfat 5-15 dakikada TSA’ya bagl torde de pointes ve ventrikiiler
prematiir vurulart siiprese edebilir. Baz1 olgularda 3-20 mg’dak mg siilfat inflizyonu
7-48 saat boyunca QT siiresi 500 milisaniyenin altina diisene kadar devam edilebilir.
Hipomagnezemi genelde olmaz. Magnezyum siilfatin en 6nemli yan etkisi kisa siireli

flushing ve hipotansiyondur (40).

Dopamin: TSA asirt dozda, dopaminin etkileri yeterince tanimlanmamustir.
Dopaminle ventrikiiler aritmi gelisme riski, isoproterenoldan daha yiiksek,
dobutaminden ise daha disiiktiir. Disiik dozlarda (<5 pg/kg/dak) renal, mezenterik,
koroner ve intraserebral vaskiiler yataklarda vazodilatasyon goézlenmistir. 5-10
ung/kg/dak dozunda beta adrenerjik etkiler baskindir ve bu dozda miyokardial
depolardan norepinefrin salinimini indiikleyerek miyokard kontraktilitesini ve kalp
hizint arttirir.  Biiyiik dozlarda ise (>10 pg/kg/dak) alfa adrenerjik aracili
vazokonstriiksiyon 6n plandadir. Dopamin sodyum bikarbonat veya diger alkalin

soliisyonlarla verilmemelidir ve eger miimkiinse santral venden verilmelidir (40).
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Dobutamin: Dobutaminin  TSA asir1 dozda kullanimi1 ¢alisilmamustir.
Infiizyon 2,5 pg/kg/dak dozunda baslamali ve gerekiyorsa 20ug/kg/dakikaya kadar
titre edilmelidir. infiizyon arttirilirken en az 10 dakika kadar etkinin ortaya ¢ikmasi

beklenmelidir. Periferik p2-reseptor stimiilasyonu vazodilatasyona neden olur (40).

Katekolaminler: TSA ile endojen norepinefrin reuptake katekolaminlerin
tilkkenmesi ile sonuglanabilir. Bu klinik etkileri i¢in endojen katekolaminlere ihtiyag
duyan dopamin gibi indirek ajanlarin yerine direk etkili norepinefrin gibi
katekolaminlerin kullanilmasi Onerilmistir. Hayvan ¢alismalarinda TSA kullanimi
sonrast hipotansiyonun patogenezinde vazodilatasyondan ¢ok miyokardial
depresyonun 6nemli oldugunu gostermektedir. Dopamin ve norepinefrin TSA asir

doz alimina bagli miyokardial disfonksiyonu geri dondiirmede etkilidir (40).

Barsak Dekontaminasyonu: Gastrik dekontaminasyon olabildigince erken
ve biiyiik volliimlerle yapilmali ve takibinde aktif komiir verilmelidir. Siklik
antidepresan aliminda salin verilmesinden 18 saat sonra ila¢g barsakta tespit
edilmigtir. Aktif komiiriin plazma seviyesini diisiirdiigii gosterilmistir. Baslangicta
bir katartik (6rnegin sorbitol) ile birlikte kilogram basma 1 gram verilir ve barsak
sesleri varsa her 2—4 saatte yalniz basina tekrarlanir. Multidoz rejimi eliminasyon
yart Omriinii en az 4 saat azaltir. Aktif komiir 6ncesi yar1 omiir direkt olarak ters
orantilidir. Sonugta, siklik antidepresanlar yiiksek oranda kan ve dokuya
baglandiklarindan hemodializ ve komiir hemoperfiizyonunun degeri azdir (46).

Tekrarlayan dozda aktif komiir gastrik motiliteyi azaltir ve komiir bezoar
obstriiksiyonuna neden olabilir. Akut TSA fazla alimi sonrasi tekrarlayan dozda aktif
komiir verilmesi pulmoner aspirasyona neden olabilir. TSA alan entiibe kisilerde
baslangicta aktif komiir verilmeli ve barsak sesleri olmazsa tekrarlanmamalidir. Bu

hastalarda entiibasyon yapilmadan dnce gastrik aspirasyon yapilmamalidir (40).
Periton Dializi, Hemodializ, Hemoperfiizyon: Periton diyalizi, hemodializ

trisiklik antidepresan zehirlenmesinde etkisizdir. Ancak hemoperfiizyonun yarari
tartigmalidir (48).
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Antidot: TSA zehirlenmelerinin spesifik bir antidotu bulunmamakla birlikte
literatiirde yeni antidot gelistirmeye yonelik caligmalar bildirilmektedir. Yapilan
deneysel caligmalarda nitrik oksit sentetaz inhibitorii L-NAME’nin TSA
zehirlenmelerine bagli olusan hipotansiyonu etkin olarak geri ¢evirdigi gosterilmistir
(48,49). Adenozin antogonistlerini amitriptilin  zehirlenmesine bagli  olusan
hipotansiyonu ve QRS siiresindeki uzamay1 engelledigi, yasam siiresini uzattigi
bildirilmektedir (50). izole sican kalbinde adenozin Al reseptdr antagonistinin
amitriptilin ile olusan QRS uzamasim kisalttig1 gdsterilmistir. izole sigan aortunda
amitiriptilinin olustirdugu vazodilatator ve hipotansif etkinin bir kismindan adenozin
A2a reseptor stimiilasyonunun rol oynayabilecegi gosterilmistir.( 51)

Hayvan ¢alismalari antiimipramin antikorlarin  imipraminin  tekrar
dagilmasia ve hedef imipramin konsantrasyonunda azalmaya neden olur. Benzer
sekilde nortriptilin antikorlar1 da hazirlik evresinde olur. Digibind tedavisindeki gibi
TSA noétrali Fab eqiomolar kullanimi yiiksek miktarda Fab verilmesini gerektirir.
Serbest TSA seviyesinin azalmasi ile Fab titre edilerek TSA asiridozun toksik etkileri
kontrol edilebilir ve yiiksek doz protein verilmesinden kaginilabilir. Ratlarda
desmetilimipramin(DMI) kardiyotoksisitesi anti-TSA monoklonal antikorlarin DMI
kiigiik fraksiyonlarina baglanmasi ile azaltilmistir. Anti-TSA DMI doku dagiliminda
degisiklikler yapabilir ve kardiyotoksik kompartmandan DMI akiginin artis1 ile QRS
sliresi azalabilir (40).

Ratlarda anti-TSA ve sodyum bikarbonatin beraber kullanilmasi ile heriki
ajanin tek tek kullanimindan daha fazla QRS siiresinde azalma olmustur. Anti-TSA
Fab ve sodyum bikarbonat tedavi sonrasi ratlarda 10 dakikada QRS’i azaltmustir.
Anti-TSA Fab DMPI’nin serum konsantrasyonunu arttirir, beyin ve kalpteki

konsantrasyonunu azaltir (40).

Destekleyici Olciimler ve Takip: Agir TSA alan tiim hastalarda ilk 24 saat
icinde gogiis X-ray cekilmelidir. Asir1 doz TSA alan hastalar1 igceren bir seride
Glasgow Koma Skalasi’nin 8’in altinda olmasmin ciddi komplikasyonlarin
Oongoriilmesi agisindan en belirleyici faktor oldugu goriilmiistiir. Bu QRS siiresinden

daha anlamlidir.
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Kardiyovaskiiler veya santral sinir sistemi komplikasyonlarihastalarin
cogunda ilk 1 saatte ortaya ¢ikar. Ilk bir saatte bilinci acik ve EKG’si normal
cocuklarda ¢ok az aritmi geligir. Altta yatan kardiak bir patolojisi olmayanlarda 24
saatlik monitdrizasyon yeterlidir.

Ciddi asir1 doz alim1 sonrast amitriptilinin yarilanma émrii 15-43 saatken pik
plazma seviyesi 2—4,5 saat arasinda bildirilmistir. TSA asir1 doz alan hastalardan
77’sinin 11’inde alim sonrasi 24. saatte plazma konsantrasyonu 1000ng/ml’nin
iistiinde bulunmustur. 24 saatten sonra bu hastalarin 2’sinde hafif koma saptanmustir.
Alt1 hasta; ¢ogu bronkopulmoner aspirasyondan dolay1 ventilasyona ihtiyag
duymustur. Higbirinin kardiyovaskiiler komplikasyonu olmamistir ve hepsinde EKG
normaldir. Alim sonras1 36 saat sonra hastalarin ¢ogu taburcu edilmistir. Hastalar
yogun bakimdan c¢ikarildiktan sonra ciddi toksik semptomlar gériilmemistir. Plazma
konsantrasyonu yogun bakimda kalma siiresi uzunlugu hakkinda sinirh bilgi verir

(40).
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MATERYAL VE METOD

Bu calismada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklari
ABD’de Biiyiik Cocuk Servisi, Siit Cocugu Servisi ve Yogun Bakim Unitesine
01/01/2006 ile 01/06/2007 tarihleri arasinda Amitriptilin zehirlenmesi nedeniyle
yatirilan 41 olgu retrospektif olarak incelendi.

Zehirlenme &n tanis1 ile olgular &ncelikle ¢ocuk acil servisine alindi. Ilk
degerlendirme sonrasi olgulara temel yasam destegi uygulamas: ( A,B,C) baslatildi.
Tam kan ve biyokimya incelemeleri i¢in damar yolu agildi ve kan alindi. Monitorize
edilerek EKG’leri ¢ekildi. Adli bildirimleri yapildi, Zehir Danigsma Merkezi aranarak
hastalar ile ilgili bilgi verildi. Stabilizasyon sonrasi hastalar yatakli servislere alind1.
SSS, solunum, kardiyak ve diger sistem stabilizasyonu olmayan hastalar dogrudan
yogun bakim iinitesine yatirild1 ve tam monitdrizasyon saglanarak ileri yagsam destegi
verildi. Stabil olan hastalar diger servislerde monitorize edilerek takip edildi. Bilinci
kapali yada Glaskow Koma Skalas1 gelisine gére 2 puan diisen hastalar entiibe
edilerek aktif komiir verildi. Diger hastalardan mide lavaj1 yapilmiyan ve aktif komiir
verilmeyen olgulara mide lavaji yapildi ve aktif komiir verildi. Geliste yada takip
sirasinda solunum yetmezligi gelisen hastalara mekanik ventilatér uygulamasi
yapildi. Aritmi gelisenlere alkalizasyon ve antiaritmik tedavi, hipotansiyon
geligsenlere siv1 tedavisi ve pozitif inotrop ilag destegi yapildi. VF gelisen hastalara
temel yasam destegi yaninda defibrilasyon uygulamasi yapildi. Organ stabilizasyonu
saglanan hastalar yogun bakimdan yatakli servise alindi. Semptomsuz donemi 24
saat devam eden hastalar taburcu edildi. Intihar amacli ila¢ alan olgular icin
psikiyatri goriisii onerisi alindi.

Caligmaya alinan 41 hasta yas, cins, yasadigi yer (sehir, kirsal), yasadig il
gibi demografik ozellikler, ilacin kaza sonucumu yoksa intihar amag¢limi alindigi,
ilacin kimin tarafindan kullanildig1 ve nereden temin edildigi, ilacin aliniminin tespit
edilmesinden sonra evde herhangi bir miidahale yapilip yapilmadigi, ilacin
alindiginin tespit edilmesinden sonra hastaneye basvurmasi igin gecen siire,
basvurdugu ilk saglik merkezi, ilacin alinimindan sonraki ilk sikayet, ilk bagvurdugu
saglik merkezinde yapilan miidahaleler (mide lavaji, aktif komiir, resiisitasyon

gereksinimi), hastalarin hastanemize basvuru anindaki Glaskow Koma Skalasi,
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hastalarin klinikte yattig1 siirede meydana gelen bulgular, klinikte yapilan tedaviler,
hastanin klinikte yaptig1 siirede mekanik ventilator ihtiyacit olup olmadigi, hastanin
yogun bakim ihtiyact olup olmadigi yogun bakimda yatis siiresi, serviste yatis
siireleri ve prognozlart incelendi. Istatistiksel veriler SSPS 11, grafikler icin Excel

programlari kullanildi.
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BULGULAR

Yas ve Cins: Yas ve cinsiyet dagilimi incelendiginde: 23’4 (%56.1) kiz, 18’
(%43.9) erkek idi (Grafik-1). Yas gruplar dikkate alindiginda minimum 1 yas
maksimum 14 yas, ortalama 4.34 + 3.19 yil idi. Yas gruplari incelendiginde 0-5 yas
32 olgu (% 78.1), 5-10 yas 5 olgu (% 12.1) 10 -15 yas 4 olgu (%9.8) idi (Grafik-2).

Erkek ; %43,90
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Grafik—1: Cinsiyet Dagilinm
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Grafik-2: Yas Gruplari

Yasadign Yer ve Geldigi 1:Olgularin 9’u (%22) kirsal kesimden , 32’si (%88) ise
sehir merkezinden gelmis idi (Grafik 3 ). Geldikleri sehirler incelendiginde 23 olgu
(%56.1) Diyarbakir’dan,10 olgu (%24.4) Batman’dan ,6 olgu (%14.6) Mardin’den
,1 olgu (%2.4) Siirt’ten ,1 olguda (%2.4) Sirnak’tan basvurmus idi. (Grafik-4).
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Grafik—4: Yasadig Il

Etyoloji: Ilag alim nedenlerine bakildiginda 34 (%82.9) olguda kaza ile ilacin
alindigi, 7 (%17.1) olguda ise intihar amagl ilacin alindig: tespit edildi (Grafik-5).
Ihtihar amaglh ilag alimi olan olgularin cinsiyet dagilimma bakildiginda toplam 7
olgunun 6’s1 (%85.7) kiz,1 (%14.3) olgu ise erkek idi. Yas gruplan ile ilag alim
nedenleri karsilastirildiginda 0-5 yas arasindaki 32 olgunun (17 erkek, 15 kiz)
tamami ilaci kaza sonucu aldigi, 5-10 yas arasindaki 5 olgunun 2’si (2 kiz) ilaci kaza
sonucu aldigi, 3 olgunun (3 kiz) ise intihar amacgh aldigi, 10-15 yas araligindaki 4
olgunun (1 erkek, 3 kiz) tamaminin intihar amagli ilag aliniminin oldugu tespit edildi
(Tablo-7).
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Grafik-5: Etyoloji

intihar ; %17,1

Tablo-7 Etyolojinin Yas Gruplarina Gore Dagilim
Intihar Kaza
Yas Erkek Kiz Erkek Kiz
0-5 0 0 17 15
510 0 3 0 2
10-15 1 3 0 0
Toplam 1 6 17 17

flacin Temin Edilme Yontemi: ilaglarin nereden temin edildigi incelendiginde: 41
olgunun 32’sinde (%78) ilacin ebeveynler tarafindan kullanildigi ve ilacin evde
bulundugunu, 6 olgunun ise (%14.6) ilac1 sokakta, disarida oynarken ilact buldugu
ve bu sekilde ilaci aldigi, 3 olgunun (%7.4) ise ilac1 misafirlige gittikleri yerlerde
aldiklar1 tespit edildi (Grafik—6). Olgularin hi¢ birinde evde miidahalede

bulunmadiklari tespit edildi.
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Grafik—6:Ila¢ Temin Edilme Yéntemi
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Ik Basvurulan Saghk Kurulusu ve Basvurma Siiresi: Ilact aldiginin tespiti
edilmesi ile bir saglik kurulusunu bagvurmasi arasinda gegen siire minimum 10
dakika, maksimum 720 dakika ortalama 131,92+149,06 dakika idi. Ayrica 21
(%51,2) olgunun bir saghk kurulusuna ilk bir saat i¢inde basvurdugu, 11 (%26,8)
olgunun ilk tg¢ saat iginde basvurdugu, 9 (%22) olgunun ise {i¢ saatten sonra
bagvurdugu goriildii (Grafik—7). Basvurulan saglik merkezleri incelendiginde 34
(%83) olgunun devlet hastanesine basvurdugu, 6 (%14,6) olgunun saglik ocagina
bagvurdugu, 1 (%2,4) olgunun 6zel bir saglik kurulusuna basvurdugu tespit edildi
(Grafik-8).
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Grafik—7: Saglik Kurulusuna Basvuru Siiresi
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Grafik—8: Ik Bagvurulan Saglik Kurulusu

Ik Saghk Kurulusunda Yapilan Miidahale: Ila¢ alininmindan sonra basvurulan
saglik merkezinde yapilan miidahaleler incelendiginde 41 olgudan 36 (%87.8)
olguda mide lavaji yapildigi, 5 (%12.2) olguda mide lavaji yapilmadig: tespit edildi.
Yine 41 olgudan 32 (%78) olguya aktif komiir verildigi, 9 (%22) olguya ise aktif
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komiir verilmedigi tespit edildi. 4 olguya mide lavaji yapildigi halde aktif komiir
verilmedigi goriildii (Grafik—9). Ayrica ilk bagvurulan saglik merkezinde bir olguda
kardiyopulmoner resiisitasyon yapildigi, bir olguda solunumun yiizeysellesmesi

izerine hastanin entiibe edildigi gozlendi.
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Grafik—9: Tlk Saglik Kurulusunda Yapilan Miidahale

Alman Doz: Olgularin 31’inde (%75,6) sinda aldiklar1 tablet miktarina gore
kilogram bagina ila¢ miktar1 hesaplandi, fakat 10 (%24,4) hastada alinan miktar
bilinmediginden ilacin kilogram basina ila¢ miktar1 hesaplanamadi. Kilogram basina
dozu hesaplanan 31 hastada minimum 0.7 mg/kg maksimum 16 mg/kg ortalama
5.20+4.19 mg/kg idi.21 olgu (%52.1) Smg/kg’in altinda, 10 olgunun (%24.4) ilacin
dozunun bilinmedigi, 6 olgunun (%14.2) 5-10 mg/kg dozunda aldigi, 4 olgunun
(9%9.3) 10 mg/kg “in iizerinde ilag aldig tespit edildi (Grafik—10).
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Grafik—10: Alinan ilag Dozu
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Basvuru Sirasinda Ilk Sikayet: Olgularin ilk sikayetleri incelendiginde 21 (%51,3)
olguda uykuya meyil,8 (%19,5) olguda higbir sikayet olmadigi, 5 (%12,2) olguda
suur bulanikligi, 3 (%7,3) olguda atipik hareketler, 3 (%7,3) olguda bulant1 kusma, 1
(%2,4) olguda ates idi (Grafik—11).
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Grafik—11: Bagvuru Sirasinda ilk Sikayet

Cocuk Acil Servisine Basvuruda Glaskow Koma Skalasi: Olgularin hastanemize
basvuru aninda Glaskow Koma Skalalar1 incelendiginde minimum 4, maksimum 15
ortalama 11.66+3.90 idi. 12 (%29.3) olguda GKS skoru 8ve altinda, 6 (%14.6)
olguda GKS skoru 9-12 arasinda oldugu, 23 (%56.1) olguda GKS skorunun 13 ve
tizerinde oldugu goriildi (Grafik-12).
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Grafik-12: Bagvuru Aninda Glaskow Koma Sklasi
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Cocuk Acil Servisine Basvuruda Klinik Bulgular:14 (%34,1) olguda aritmi, 8
(%19,5) olguda konviilziyon, 7 (%17,1) olguda metabolik asidoz, 7 (%17,1) olguda
hiponatremi, 6 (%14,6) olguda solunum arresti, 5 (%12,2) olguda hipotansiyon
gorildi (Grafik—13). Aritmiler incelendiginde 7 (%50) olguda siniis tasikardisi, 3
(%21,4) olguda QRS genislemesi, 2 (%14,2) olguda supraventrikiiler tasikardi, 1
(%7,2) olguda ventrikiiler tasikardi,1 (%7,2) olguda ventrikiiler fibrilasyon tespit
edildi (Grafik-14).
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Grafik-13: Bagvuru Aninda Klinik Bulgular
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Grafik—14: Aritmilerin Dagilim1
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Klinikte Uygulanan Tedavi: Hastalara klinikte uygulanan tedaviler incelendiginde
ilk bagvurdugu saglik merkezinde mide lavaji yapilmayan 4 (%8,9) hastadaya mide
lavaji yapildi. Ilk basvurduklari saglik merkezinde mide lavaji yapilmayip aktif
komiir verilmeyen 4 olgu ile mide lavaji yapilip aktif komiir verilmeyen 3 olguya
toplam 7 (%17,1) olguya aktif komiir verildi. Yiiksek doz alindigi diisiiniilen 19
(%46,9) olguya seri aktif komiir uygulandi.

22 (%53,7) olguya intra ven6z sodyum bikarbonat verilerek idrar alkalizasyonu
saglandi. Gerek solunum yetersizligi gerekse solunum arresti nedeniyle 6 (%14,6)
hasta mekanik ventilator uygulandi. Mekanik ventilator uygulanan 6 hastadan 5’1 sifa

ile taburcu edilip, bir hasta ise aritmi nedeniyle 6lmiistiir (Grafik—15).
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Grafik-15: Klinikte Uygulanan Tedavi

Yogun Bakim Ihtiyaci ve Yatis Siiresi: SSS, solunum, kardiyak ve diger sistem
stabilizasyonu olmayan hastalar yogun bakim finitesine yatirildi. 23 (%66,1) hasta
yogun bakim ihtiyact duydugundan yogun bakimda takip edilmistir. Yogun bakimda
yatis slireleri minimum 1 giin maksimum 7 gilin ortalama 2.26+ 1.27 giin idi.
Hastalarin biiyiik cocuk ve siit ¢ocugu servisinde takip siireleri ise minimum 1 giin

maksimum 5 giin ortalama 1.85+0.79 giin idi.
Prognoz: Takip edilen 41 olgudan 40 (%97,6) hasta sifa ile taburcu edilmis olup, 1

(%2,4) olgu Slmiistiir. Olen olgu ilk basvurdugu saglik merkezinde entiibe edilmis

olup, hastanin aldig: ilag miktar1 bilinmeyip, geldiginde konviilziyon, hiponatremi,

46



hipotansiyon, metabolik asidoz, gelisip hasta ventrikiiler fibrilasyon nedeniyle
Olmistir (Grafik—16).
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Grafik-16: Prognoz
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TARTISMA

Cocukluk caginda akut zehirlenmeler morbidite ve mortalitede halen énemli
bir sorun olmaya devam etmektedir (52,53). Cocukluk yas grubunda zehirlenmeler,
acil servislere bagvurunun onemli bir boliimiini olustururlar. Tim zehirlenme
olgularin1 % 40 kadar1 ilag zehirlenmeleridir (54) .Acil servise zehirlenme nedeniyle
getirilen ¢ocuk olgularin tiim acil olgularin i¢indeki orani yani sira, zehirlenme
olgularinin iginde ila¢ zehirlenmelerinin orani iilkeden iilkeye ve hatta aymi iilke
icinde bolgeden bolgeye farkliliklar géstermektedir (55).

Zehir Danigma Merkezlerine yapilan bagvurular gozden gecirildiginde
ABD’de her yil 4-5 milyonun iizerinde (56), Hollanda’da 10.000 zehirlenme
olgusunun basvurdugu (57) bildirilmektedir. Ulkemizde hastanelere bagvuran
zehirlenme olgularinin  sikligi  hakkinda bilimsel verilerin yetersiz oldugu
goriilmektedir. Giiniimiizde zehirlenme istatistikleri Zehir Arastirmalart Midiirligi
adi altinda gorev yapan Refik Saydam Hifzisthha Merkezi baskanligi tarafindan
aralikli olarak yaymlanmaktadir (58). Ulkemizde DEUTF g¢ocuk acil servisine
zehirlenme nedeniyle bagvuran hastalar analiz edilmis, 16 aylik siire icinde basvuran
olgularin %1,2’sinin zehirlenmelerin olusturdugu saptanmis. Benzer olarak 1975—
1984 yillar1 arasinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Servisine
yapilan bagvurularin %1,6 kadarmi (58), Istanbul Universitesi Capa Tip Fakiiltesi
Cocuk Acil Servisine basvuran olgularin % 2’sini (59), 1995 yilinda Firat
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Servisine yatirilarak izlenen olgularin %2,3’{inii
zehirlenme olgularini olusturdugu (60), 1998 yilinda izmir Dr Behget Uz Cocuk
Hastanesi Acil Servisine bagvurarak yatirilan olgularin %16,4 gibi yiiksek oraninda
zehirlenmelerin sorumlu (61) oldugu saptanmistir.

Gegmis yillardaki yapilan zehirlenme ile ilgili yaymlar incelendiginde
salisilatlar ve parasetamoller ile birlikte antidepresanlarin sayilarinin arttigi, yogun
olarak da amitriptilin zehirlenmelerinin oldugu goriilmektedir (52,62). Amitriptilin
cok yaygin kullanilan ve recete edilen bir antidepresandir, ayrica bircok iilkede
antideprasanlarin sebep oldugu ya da olasi intihar olgularinda kullanilan en yaygin
ajandir (63). Ingiltere de 1987-1992 yillar1 arasinda antidepresan ilaglarin yiiksek
doz alimi nedeniyle ortaya ¢ikan biitiin 6liimlerin %80’inden fazlasi amitriptilin ve

doxepin sebep olmustur (64). Benzer sekilde Rostetstol ve arkadaglar1 (65) trisiklik
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antidepresanlardan amitriptilin ve doxepin’in Norveg’te en yaygin kullanilan
antidepresanlarin oldugu ve ayrica bu iki antidepresanin zehirlenme ile zehirlenme
ile birlikte Oliimlere yol a¢tiginin bildirdiler. Henry ve arkadaslari sadece
antidepresanlardan kaynaklanan 3604 6liimiin ¢ogunlugunun (%70,95) amitriptilin
ve doxepin’den kaynaklandigi bildirirmislerdir (66). Tiirkiye’de yapilan ¢ocuk
zehirlenmeleriyle ilgili serilerde istanbul’dan Citak A ve arkadaslari antidepresan
zehirlenmelerini ilag zehirlenmeleri arasinda %35,5 oraninda (birinci sirada) tespit
etmigler ve amitriptilinin zehirlenmeye yol acan en Onemli ilag oldugunu
vurgulamiglardir (9). Caksen H ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢alismada bu
oran %11 olarak bulunmustur (67). Oner N ve arkadaslarmin calismasinda ise ayni
oran %13,2’dir (10). Dicle iiniversitesinde 2003 yilinda Ozdogan H. yapmis oldugu
tez calismasinda zehirlenmeye neden olan ilaglar arasinda ilk sirada (%18,1) ile
antidepresanlar yer almaktaydi. Antidepresan ilaglarinda %10,9’luk kismini
amitriptilin olusturmustur (68). 19 Mayis iiniversitesinde Uzunosmanoglu ve
arkadaslarinin yapmis oldugu calismada birinci sirada %17,9 ile amitriptilin
zehirlenmesi yer almistir (69), Ugar ve arkadaglari Karadeniz bolgesinde yaptiklar
calismadada antidepresanlar ilk sirada yer almaktadir (70). Akbay ve arkadaslar1 (71)
ile Ergiir ve arkadaslar1 (8) ise antidepresanlarin ¢ocuk zehirlenmesine yol acgan
ilaglar arasinda analjezik ve antipiretiklerden sonra ikinci sirada oldugunu
bildirmislerdir. Gegmiste ABD ve Ingiltere’de cocukluk yas grubunda en sik
zehirlenme nedenleri sirasiyla asprin ve parasetamol alimi oldugu bildirmektedir
(8,72). Giliniimiizde ABD’de kozmetik ve giinlik bakim iriinleri zehirlenmeye yol
acan etkenler arasinda on planda iken, Ingiltere’de parasetamol halen birinci
siradadir (72).

Ulkemizde ise antidepresan ilaglarmn c¢ocuk zehirlenmeleri arasinda on
siralarda yer almasi diistindiiriiciidiir (3,8). Bu durum toplumumuzda depresyonun
yaygin bir hastalik oldugunun indirekt bir gostergesi olabilir. Dahasi
antidepresanlarin  zehirlenmesi ¢ocuklarda en sik yogun bakim gerektiren
zehirlenmedir ve mortalitesi de diger ajanlara gore oldukca yiiksektir (9).

Amitriptilin kullanan eriskinler gerek depresyonun gerekse ilagin sedatif
etkisiyle ¢ocuklarinin bu ilaca erismesini engelleyemeyebilirler. Tiirkiye’de piyasada

bulunan ¢ogu ilagta oldugu gibi Amitriptilinin de koruyucu kapagi olmadigindan
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kolaylikla yiiksek doz ilag ¢ocuklarca alinabilmektedir.1970°1i yillardan sonra
ABD’de cocuklarin erisimini engellemek icin daha gilivenli ilag paketleme
yonteminin giderek artan oranlarda bagka iilkelerde kullanilmaya baslanmasiyla
Ozellikle ilaca bagh zehirlenmeler azalmistir (10).

Caksen ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada ise; %52,3 kiz, %47,7
erkek bulmustur (67).Oner ve arkadaslari ise %53,3 kiz, %46,7 erkek ve 30 olgunun
%801 5 yas altinda (10), Geng ve arkadaglarinin yaptig1 calismada ise %56,8 erkek,
%43,2 kiz ve 51 olgunun %62,7 ‘nin 5 yas altinda oldugunu tespit etmislerdir(73).
Olgularimizin yas ve cinsiyet dagilimi incelendiginde toplam 41 olgunun 23’1 (66,1)
kiz,18’1 (%43,9) erkek idi. Yas gruplari incelendiginde ise 0-5 yas 32 (%78,1) olgu,
5-10 yas 5 (%12,1) olgu, 10-15 yas 4 (% 9,8) olgu idi. Uzunosmanoglu ve
arkadaglarinin yaptigi ¢alismada 266 olgunun 105’1 ( %39,5) erkek, 161’1 (%60,5)
kiz olarak bulmuslardir (69). Olgularin biiyiikk ¢ogunlugunun 5 yasin altinda olmasi
ailelerin dikkatsiz davranmalari, ilaglarin g¢ocuklarin kolaylikla ulagabilecekleri
yerlere birakmalar1 veya ailenin ilacin toksik potansiyelinin farkinda olmadigini bize
diistindiirmektedir.

Literatiirde kaza nedeniyle ile olusan ¢ocukluk ¢agi zehirlenmelerinin tiim
olgularin %80’ini olusturdugu, daha ¢ok 10 yas altinda ve 6zellikle 14 yaslarinda
yogunlastigi, zehirlenmelerin %10-15’ini olusturan intihar girisimlerinin ise 10 yas
tizerinde gorildiigii bildirilmektedir (1,7). Geng ve arkadaglarinin yaptig1 ¢aligmada
olgularin %76,4’1i kaza sonucu, %15,3’1i intihar amacl , %7,8’1 kotii kullanima bagh
zehirlenme oldugunu belirtmis ve intihar olgularinin tamaminin 9 yas ve {izeri iken
bu olgularm %62,5’inin kiz oldugunu tespit etmislerdir (73). Oner ve arkadaslar ise
%83 kaza ile %17 intihar amach ila¢ aldig1 (10) , Uzunosmanoglu ve arkadaglarinin
yaptig1 calismada ise %75,9°u kaza sonucu %?24,1°1 ise intihar amagh ilag aldiklarin
bildirmislerdir (69). Ilag alim nedenleri incelendiginde 41 olgunun 34’ii (% 82,9)
ilact kaza sonucu aldig1 7 (%17,1) olgunun ise ilaci intihar amagli aldigi, intihar
amagcl ilag alanlarin cinsiyeti incelendiginde % 85,7 sinin kiz oldugu , %14,3’linlin
erkek oldugu goriildii. Yas gruplari ile ila¢ alim nedenleri irdelendiginde 0-5 yas 32
olgunun (17 erkek, 15 kiz) tamaminin ilac1 kaza sonucu aldigi, 5-10 yas arasindaki 5
olgunun 2’si (2 kiz) ilac1 kaza sonucu aldigi,3 olgunun (3 kiz) ise intihar amagh

aldigi, 10-15 yas aras1 4 olgunun (3 kiz,1 erkek) tamaminin ilaci intihar amagl aldig
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gozlendi. Dikkatsizlik ve bilingsiz aile biiyiiklerinin ilaglari ¢ocuklarin ulasabilecegi
yerlerde birakmalar1 veya kendilerine ait olmayan kutularda bulundurmalari ve
cocuklarin yeterli izlenmemeleri zehirlenmelere neden oldugu diisiiniilmekteyiz.
Ozellikle bdlgemizde kiz ¢cocuklarmin kendisini ifade edememesi, feodal yapinin kiz
cocuklarinin iizerindeki baskisi ve ergenlik donemi sorunlari nedeniyle kizlarin
intihar egilimde artis agiklanabilir.

llacin nereden temin edildigi incelendiginde %78’inin ilac1 ebeveynler
tarafindan kullanildig1 ve ilacin evden temin edilerek alindigi, % 14,6’sinin ise ilaci
sokakta oynarken bulup igtigi, %7,4’liniin ise ilaci misafirlige gittiklerde yerlerde
aldiklar1 gortildi. Saptanan 6nemli bir nokta ise olgularin hig¢ birinde ilag alindiginin
tespit edilmesinden sonra ailelerin kusturma, siit verme gibi higbir geleneksel
yontemin uygulanmadigi goriildii. Hastalarin %14,6’s1 gibi yiiksek bir oranin ilacin
sokakta bularak igmesi, amitiriptilin gibi ¢ocuklar i¢in tehlikeli bir ilacin gelisi giizel
bir sekilde sokaklara ve ¢ope atilmasi 6zellikle bolgemiz gibi ¢ocuklarin yeterince
izlenemedigi yerlerde potansiyel bir tehlike oldugu ve bu tiir ilaglarin imha
edilmesinde ulusal bir politika olusturulmasi gerektigini diisiinmekteyiz. Bir diger
nokta ise ailenin bilingli olmasi ve kendi evinde zehirlenme ile ilgili tedbirleri
almasina ragmen olgularin %7,4’iinlin misafirlige gittiklerde evlerde ¢ocuklarinin
zehirlenmeye maruz kaldigr goriilmiistiir. Bu nedenle misafirlige gidilen evlerdede
ozellikle kiiciik cocuklar1 olan ailelerin bu konuda dikkatli davranmalar1 ve gerekli
tedbirleri almalar1 gerekmektedir.

[lacin alindiginin tespit edilmesi ile bir saglik kurulusuna bagvurmasi arasinda
gecen siire minimum 10 dakika maksimum 720 dakika ortalama 131,92+149,06
dakika idi. Olgularin yaklagik yaris1 ilk bir saat i¢inde bagvurmus iken, %22 gibi bir
oranda ise ii¢ saaten sonra bir saglik kurulusuna bagvurmuslardir. Ug saaten daha
uzun siirede saglik kurulusuna bagvuranlarin Diyarbakir’daki hastanelerin genis bir
bolgeye hizmet etmeleri nedeniyle bu hastalarin ¢ogunlugunun sehir disindan
gelmeleri, yada ailenin olayr ge¢ fark etmesinden, bazi ailelerin ise zehirlenme
olayini bildikleri halde semptom olmadig: i¢in herhangi bir saglik kurulusuna geg
bagvurdugu distintildi. Olgularin hi¢ biri direkt hastanemize basvurmamis olup
bizden oOnce mutlaka bir saglik kurulusuna basvurmuslardir. Burada yapilan

miidahaleler incelendiginde ise 5 olguda mide lavaji yapilmadigi, 4 olguya mide

51



lavaji yapildigi halde aktif komiir verilmedigi ve toplam 9 olguya aktif komiir
verilmedigi gorildii. Zehirlenmelerden sonra mide lavajinin tedavideki yeri
tartismalidir. Eger ilk bir saatte mide lavaj1 yapilabiliyorsa etkili olabilecegi, aksi
takdirde bu islemin yapilmamasi gerektigi onerilmektedir. Ancak amitriptilin gibi
mide bosalim siiresini uzatan ilaclarda ilk dort saatte mide lavaji ile ilacin
uzaklastirilmasi saglanabilir (3). Oysa bagka bir saglik kurulusuna sevk etmeden
once kolaylikla yapilabilecek bir mide lavaji ile amitriptilin zehirlenmesine bagh
mortalite ve morbidite azaltilabilir. Bu konuda zehir danigma merkezinden yardim
aliabilir (10). Ik basvurulan saglik merkezinde bir olguya kardiyopulmuner
resiisitasyon yapilmig ve bir olgu ise solunumu yiizeyellesmesi iizerine entiibe
edilmistir. Kardiyopulmoner resiisitasyon yapilan olgu hastanemize naklinden sonra
yogun bakimda takip edilmis ve hasta sifa ile taburcu edilmistir. Bu nedenle
zehirlenme olgularinda saglik personelinin zehirlenme ve temel yasam destegi
konusunda egitiminin 6nemi goriilmektedir.

Amitiptilin zehirlenmesinde yarim saat sonra semptomlar baslar ve ciddi
komplikasyonlar ilk alti saatte ortaya ¢ikabilir. En sik beyin ve kalp etkilenir (3,74).
Amitriptilin zehirlenmesinde, santral sinir sistemi etkilenmesi, kalp etkilenmesinden
daha sik goriiliir. Mental durumda bozulma, konviilziyon, laterji, konfiizyon, koma,
antikolinerjik etkiler, midriasis, iyilesme doneminde ajitasyon, deliryum ve
genellikle gorsel haliisinasyonlar olabilir. Bu etkiler ilk alt1 saatte ortaya ¢ikabilir ve
48 saat kadar kalic1 olabilir (74). Koppel ve arkadaglart 103 amitriptilin alan erigkin
hasta (grup 1) ve 81 amitriptilin ve klordiazepoksid alan erigkin (grup 2) hastayi
incelemis. Grup 1’de aliman amitriptilin miktar1 grup 2 ile karsilastirildiginda
fazlaymis (13mg/kg,7,7 mg/kg). Her iki grupta da en ¢ok goriilen semptomlar biling
bozukluklari, antikolinerjik semptomlar, biling degisiklikleri, konviilziyonlar, aritmi
ve hipotansiyondur. Hastalarin 63’{inde solunum destegine ihtiya¢ duyulan solunum
yetmezligi gelisti. Grup 1’de 2, grup 2’de 1 hasta hayatin1 kaybetmistir (75). Zhu ve
arkadaglar1 amitriptilin alan 20 eriskin hasta rapor etmistir. Temel bulgular degisik
derecelerde koma, pupil dilatasyonu, tasikardi ve {iriner retansiyondur.
Hipertansiyon, hipotermi ve konviilzyon ataklari bazi hastalarda goriilmiistiir.
Hastalarin yarisinda EKG degisiklikleri goriilmiistiir (76). Hulten ve arkadaslarinin 9

tane agir amitriptilin alan hastada yaptig1 bir ¢calismada 8 hasta entiibe edilmis, 6
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tanesi ventilasyon ihtiyacit duymus, 2 hastada ventrikiiler aritmi gelismis 3 hastada
konviilzyon olmus ve 2 tanesinde hipotansiyon saptanmistir. Biitiin komplikasyonlar
alim sonrasi ilk 4 saat i¢inde meydana gelmistir. Amitriptilin toksikokinetiginin
calisildigi benzer calismalarda kisiler arasinda amitriptilin ve metabolitlerinin
konsantrasyonunun genig bir rage’i oldugundan sadece trisiklik antidepresan
konsantrasyonu baz alinarak prognozun belirlenmesinin miimkiin olmadigi
bildirilmistir (77). Ayrica konviilzyon ataklarmin ve kardiak komplikasyonlarin
major 6liim nedeni oldugu not edilmistir (76). TSA’larin asir1 doz alimi yasami tehdit
eden kardiak patolojilere yol agabilir ancak siniis tasikardisi trisiklik ve diger
antidepresanlarla zehirlenmede ensik goriilen tipik EKG degisikligidir (80-81).
Caravati ve arkadaglarmin yaptig1 ¢alismada 106 hastadan 652inde(%61) major
toksisite bildirilmistir (80). Farkli ¢alismalarda ciddi antidepresan zehirlenmelerinde
konviilziyon oran %4-24 olarak bildirilmistir (81). TSA alan hastalarda yiiksek
oranda entiibasyon ihtiyaci rapor edilmistir (79). Oner ve arkadaslarmin yaptig
calisgmada %90 olguda ensefalopati, % 10 olgu ise asemptomatik (10),
Uzunosmanoglu ve arkadaslarinin yaptigt c¢alismada ise olgularin %85,4’linde
norolojik semptomlar mevcut iken , %15,4’l ise hi¢bir semptomu yoktu (69). Bizim
calismamizda biiylik oranda uykuya meyil, suur bulanikligi, atipik hareketler gibi
nordlojik semptomlar olgularin %70,7’sinde mevcut iken, olgularin %19.5 ‘inde
higbir semptom yoktu. Bizim ¢alismamizda % 34,1 olguda aritmi, %19,5 olguda
konviilziyon, %17,1 olguda metabolik asidoz, %17,1 olguda hiponatremi, %14,6
olguda solunum arresti, %12,2 olguda ise hipotansiyon goriildii. Aritmiler
incelendiginde 7 olguda siniis tasikardisi, 3 olguda QRS genislemesi, 2 olguda
supraventrikiiler tagikardi, 1 olguda ventrikiiler tasikardi, 1 olguda ventrikiiler
fibrilasyon goriildii. Sonuglarimiz Caksen ve arkadaslar1 (67), Oner ve arkadaslari
(10) ile karsilastirildiginda konviilziyon ve solunum yetmezligi daha fazla goriilmiis,
diger bulgular benzer sekilde bulunmustur. Hastenemizin referans hastane olmasi,
genis bir bolgeye hitap etmesi nedeniyle klinik olarak genel durumu kétii hastalarin
ya da yiiksek doz almis olan hastalarin hastanemize sevk edilmis olmalari nedeniyle
daha yiiksek oranda konviilziyon ve solunum yetmezliginin goriildiigiini
diistinmekteyiz. Sodyum bikarbonat tedavisi bradiaritmileri, multifokal prematiir

ventrikiiler ektopiyi, ventrikiiler tasikardiyi, iletim bozukluklarini, degisik derecede
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kalp bloklarin1 ve hipotansiyonu basariyla dondiirebilir. Invitro tartismalar
gostermistirki  kan pH’s1  ve ekstra seliller sodyum konsantrasyonunun
kardiyotoksiste tizerinde sodyum bikarbonatin yararli etkilerine katkida
bulunmaktadir. Artan pH proteine bagli olmayan amitriptiln diizeyini azaltir(40).
Olgularimizin  %34,1’inde aritmi gorlilmesine ragmen sadece 2 olguda ciddi
aritmilerin gozlenmesi uyguladigimiz intravenéz sodyum bikarbonat tedavisinin
etkili oldugunu diisiinmekteyiz

TSA asirnt aliminda tedavi; gastrik lavaj, aktif komiir, antikonviilzanlar,
hipotansiyon i¢in vazopressor ve disritmiler i¢cin sodyum bikarbonati igermektedir
(82,83). Bilinen bir antidotu olmadigindan trisiklik zehirlenmesinin tedavisi
semptomatik olarak yapilir. Gastrik lavaj ilacin kalan kismmi ¢ikarmak igin tek
yontemdir ve cesitli nedenlerle kullanilabilir. Zorlu dilirez, periton dializi ve
hemodializ trisiklik ilag ve metabolitlerinin miktarinda az degisiklik yapar ve degeri
azdir.

Multidoz aktif komiir (MDAC) verilmesinin etkinligi tartismalidir (14).
MDCA teorik olarak gastrointestinal kanalda ila¢ baglandig1 prensibinden hareketle
kullanilmaktadir (84). Komiir gradientine kars1 kanin gastrointestinal dializi bazi
ilaglarda MDAC uygulamasi ile basarili olabilir ancak bu biiyiik dagilim hacmi olan
ve %15’ten az enterohepatik eliminasyona ugrayan amitriptilin i¢in sinirli oranda
faydalidir (85). Absorbsiyonu devam eden hastalarda multipl doz aktif komiir veya
barsak irrigasyonu ile gastrointestinal dekontaminasyon yapilmasi diisliniilmelidir.
Yeterli tekrarlayan sodyum bikarbonat bolus uygulamasi onemlidir (86).Bizim
serimizde ilk basvurdugu saglik merkezinde mide lavaji yapilmayan 4 hastaya mide
lavaji yapildi, 7 hastaya aktif komiir verildi. Aldig1 doz miktar1 bilinmeyen ve yiiksek
doz aldigi tespit edilen hastalara seri aktif komiir uygulandi ve intravendz bikarbonat
verilerek idrar alkalizasyonu saglandi. 6 olgu solunum yetmezligi nedeniyle mekanik
ventilator uygulandi. Geng ve arkadaslar1 (73) yaptigi ¢calismada 2 hasta (4,9) aritmi
neden ile kaybedilmis, Uzunosmanoglu ve Arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada 2 olgu
(%0,8) kaybedilmistir. Bizim ¢alismamizda sadece bir olgu ¢ocuk acil klinigimize
bagvurdugu anda solunum yetmezligi nedeniyle entiibe edilmisti, konviilziyon,
hipotansiyon, metabolik asidoz mevcut olup hasta ventrikiiler fibrilasyon nedeniyle

kaybedilmistir.
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Amitriptilin regetesiz olarak kolayca satin alinabilen bir antidepresandir.
Tiirkiye’de satilan preparatlari yeni kusak antidepresanlara gdére son derece ucuz
oldugundan fazlaca tercih edilmektedir. Ilacin koruyucu kapagi da olmadigindan
kolaylikla yiiksek doz ilag cocuklarca alinabilir. Giivenli kapak uygulamalar
cocukluk ¢agi zehirlenmelerinin 6nlenmesinde en etkili yontemdir (87). Amitriptilin
zehirlenmesi bir ¢ok c¢alismada gorildigi gibi sikligi giderek artmakta, bazi
caligmalarda ise c¢ocukluk caginda en sik zehirlenme nedeni olarak karsimiza
cikmakta ve yogun bakim tedavisi gerektirdigi, mortalite ile sonuglanabildigi
goriilmustir (10,53,62,88). Diger bir neden ise kullanim endikasyonlarinin fazla
olmasi nedeniyle bir¢ok brangtaki hekimler ve pratisyen hekimler tarafindan regete
edilebilmektedir.

Giivenli kapak uygulamasinin hayata gegmesi i¢in mutlaka Saglik Bakanligi
nezdinde girisimlerde bulunulmali, sadece uzman hekimler tarafindan regete edilmesi
saglanilmali, yesil regete kapsamina alinmali, recete edilen ailelere ilacin ¢ocuklar
icin tehlikeli oldugu mutlaka uzak tutulmasi gerektigi konusunda uyarilmali ve bizim
caligmamizda birgok olgunun ilac1 sokakta bulup i¢mesi nedeniyle bu tip ilaglarin

imha edilmesi konusunda bir politika olugturulmasinin gerektigini diistinmekteyiz.
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SONUCLAR
1) Olgularm biiyiik ¢gogunlugu 0-5 yas arasindadir. Ailelerin dikkatsiz davranmalari,
ilaglarin ¢ocuklarin kolaylikla ulasabilecekleri yerlere birakmalar1 veya ailenin ilacin
toksik potansiyelinin farkinda olmadigini bize diisiindiirmektedir.
2) 10 yas lzeri kizlarda intihar amagli amitriptilin zehirlenmesi orani yiiksektir.
Ozellikle bdlgemizde kiz ¢ocuklarinin kendisini ifade edememesi, feodal yapinin kiz
cocuklarmin tzerindeki baskisi ve ergenlik donemi sorunlari nedeniyle kizlarin
intihar egilimde artis agiklanabilir.
3) Olgularin %14,6’s1 ilac1 sokakta bularak igmistir. Amitiriptilin gibi ¢ocuklar igin
tehlikeli bir ilacin gelisi giizel bir sekilde sokaklara ve ¢ope atilmasi Ozellikle
bolgemiz gibi cocuklarin yeterince izlenemedigi yerlerde potansiyel bir tehlike
oldugu ve bu tiir ilaglarin imha edilmesinde ulusal bir politika olusturulmasi
gerektigini diistinmekteyiz.
4) Olgularin %7,3’tinde ¢ocuklar misafirlige gittiklerde evlerde zehirlenmeye maruz
kalmistir. Bu nedenle misafirlige gidilen evlerde ozellikle kiigiik ¢ocuklari olan
ailelerin bu konuda dikkatli davranmalar: ve gerekli tedbirleri almas1 gerekmektedir.
5) %22 olgu ii¢ saatten daha uzun siirede saglik kurulusuna bagvurmustur.
Diyarbakir’daki hastanelerin genis bir bolgeye hizmet etmeleri nedeniyle bu
hastalarin ¢ogunlugunun sehir disindan gelmeleri, yada ailenin olayr gec¢ fark
etmesinden, bazi ailelerin ise zehirlenme olaymni bildikleri halde semptom olmadig:
i¢in herhangi bir saglik kurulusuna ge¢ basvurdugu diisiiniildii.
6) ilk basvurulan saglik merkezinde %12,2 olguya mide lavaji yapilmamis, %22
olguya aktif komiir verilmemistir. Amitriptilin gibi mide bosalim siiresini uzatan
ilaglarda ilk dort saatte mide lavaji ile ilacin uzaklastirilmasi saglanabilir, bagka bir
saglik kurulusuna sevk etmeden Once yapilabilecek bir mide lavaji ile amitriptilin
zehirlenmesine bagli mortalite ve morbidite azaltilabilir. Bu konuda zehir danigma
merkezinden yardim alinabilir.
7) Diger ¢aligmalara oranla solunum yetmezligi ve konviilziyon daha yiiksek oranda
goriilmiistiir. Hastenemizin referans olmasi nedeniyle yiiksek doz ilag alan hastalarin

hastanemize sevk edilmeleri nedeniyle olabilecegini diisiinmekteyiz.
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OZET

Amac: Amitriptilin etkin, ucuz ve regetesiz olarak kolaylikla satin alinabilen trisiklik
antidepresan ilag olmasi nedeniyle Tiirkiye’de olduk¢a fazla kullanilmaktadir.
Cocukluk yas grubu zehirlenmelerinde gerek kaza sonucu gerekse intihar amagli
amitriptilin zehirlenmeleri; son yapilan yapilan ¢aligmalarda sayisinin giin gegtikce
arttig1 goriilmektedir. Bu calismada hastanemiz cocuk acil servisine bagvuran ve
yatirilarak takip edilen amitriptilin zehirlenmesi olgularinin Klinik epidemiyolojik ve
prognostik ozellikleri geriye donilik gozden gecirerek giin gectikce artan bu saglik
sorununu giindeme getirerek ¢ozliim Onerilerine dikkat ¢gekmektir.

Materyal ve Metod: Bu ¢alismada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig
ve Hastaliklar1 Biiyiik Cocuk, Siit Cocugu Servisine ve yogun bakim iinitesine
01/01/2006 ile 01/06/2007 tarihleri arasinda Amitriptilin zehirlenmesi nedeniyle
yatirilan 41 olgu demografik o6zellikleri, ilag alim nedeni, ilact kullanan Kisi,
hastaneye gelis siiresi, bagvurdugu ilk saglik merkezi, ilk sikayeti, basvurdugu saglk
merkezinde yapilan tedavi, Glaskow Koma Skalalari, klinikte yattig: siire ve tedavi,
klinik bulgular, hastanin yatis siiresi ve prognoz retrospektif olarak incelendi.
Bulgular: Calismaya alinan 41 hastanin %56,2’1 kiz, %43,9’u erkek, yas ortalamasi
4.3443.19 (minimum 1 yas maksimum 14 yas) idi. Olgularn % 88’i schir
merkezinden %22’si kirsal kesimden basvurmus olup, %82,9’si kaza ile %17,1°1
intihar amaglh ilag almislardi. Olgularin %781 ebeveynlerin kullandiklari ilaglart
almis oldugu, %14,6’s1 ilac1 sokakta bularak aldigi, %7,4 ‘i misafirlikte aldiklari
tespit edildi. Hastaneye basvuru siiresi minimum 10 maksimum 720 dakika ortalama
131,92+149,06, aldiklar1 dozu bilinen 31 hastada ortalama dozu 5.20+4.19 mg/kg idi.
[k basvurdugu saglik merkezinde %12,2 olguya mide lavaji yapilmadig %22 olguya
aktif komiir verilmedigi tespit edildi. Olgularin Glaskow Koma Skalalar1 ortalama
11.66+£3.90 ve en sik ilk gorilen sikayet %51,3 ile uykuya meyil idi. Olgularin
%34.1 ‘inde aritmi, %19.5’inde konviilziyon, %]17.1’inde metabolik asidoz,
%17.1’inde hiponatremi, %14.6’sinda solunum arresti, %12.2’sinde hipotansiyon
goriildii, en sik goriilen aritmi ise %50 oraninda siniis tasikardisi idi. Klinikte
hastalarin %8.9’unu mide lavaji yapildi, %17.1’ine aktif komiir , %46.9’una seri

aktif komiir verildi. %53.7’sine idrar alkalizasyonu uygulandi. Hastalarin
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%14,6’s1in mekanik ventilator gereksinimi oldu. %66.1 hasta yogun bakimda takip
edilmis olup, yogun bakimda ortalama yatis siiresi 2.26+1.27 serviste ortalama yatis
stiresi 1.85+0.79 giin idi.1 hasta aritmi ve solunum yetmezligi nedeniyle kaybedildi.

Sonug¢: Olgularin biiyiik ¢gogunlugu 0-5 yas arasindadir. 10 yas {izeri kizlarda intihar
amacli amitriptilin zehirlenmesi orani yiiksektir. Diger ¢aligmalara oranla solunum
yetmezligi ve konviilziyon daha yiiksek oranda gorilmistir. Amitriptilin
zehirlenmesi bir ¢ok c¢alismada goriildiigli gibi sikhigi giderek artmakta, bazi
caligmalarda ise ¢ocukluk caginda en sik zehirlenme nedeni olarak karsimiza
cikmakta ve yogun bakim tedavisi gerektirdigi, mortalite ile sonug¢lanabildigi
goriilmustiir. Giivenli kapak uygulamasinin hayata gegmesi i¢in mutlaka saglik
bakanlig1 nezlinde girisimlerde bulunulmali, sadece uzman hekimler tarafindan
recete edilmesi saglanilmali, yesil recete kapsamina alinmali, regete edilen ailelere
ilacin ¢ocuklar icin tehlikeli oldugu konusunda mutlak uzak tutulmasi gerekliligi

anlatilmalidir.
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ABSTRACT

Objective: Amitrityline is used quite much in Turkey because it is effective,
inexpensive and it is tricyclic antidepressant that can be taken without a prescription.
Amitriptyline toxication rates within recent years show an incearse in childhood
toxication, either by accidentally or by suicide attemp. In this study, clinical,
epidemiological and prognostic characteristics of the patients attemp to the pediatric
emergency room and hospitalized amitriptyline intoxication circumstances are
examined retrospectively and, underlines the treatment offers.

Materials and Methods: In this study, the patients attemped to Dicle University
Medical School Pediatric Health and Disease Late Childhood, Nurseling Childhood
Room and Intensive Care Unit between 01.01.2006 and 01.06.2007 with
amitriptyline diagnosis are investigated and 41 phenomenon, demographic
specialities, reasons of taking drugs, length of the hospitalization time, the medical
unit first applied by the patient, first copmlaining of the patient, first intervention
done by the first medical unit applied by the patient, Glaskow Koma Scales, duration
of hospitalization and treatment, clinical symptoms and prognosis are retrospectively
checked.

Results: %56.1 of the 41 patients were female, %43.9 male, age range is 4.34+3.19
(min 1 year, max 14 year). %88 from downtown area and %22 from country side.
The reasons of using amitriptyline: %82.9 were accidentally %17.1 were suicide
attemp. %78 of the patients took the drugs which their parents use, %14.6 took the
drug after they found it on the street, %7.3 took the drug in a visit. The enterence
period to the hospital took min 10min, max 720 min and mean is 131,92+149,06,
known doses at 31 patients were 5.20+£4.19 mg/kg. %12,2 of those were did not get
gastric lavage, %22 of those did not get active coal when they were under therapy of
first medical clinic applied by the patients. The Glaskow Koma Scales of the
intoxication cases were approximately 11.66+3.90 and the most common complaint
was %51,3 the complaint of shelving to sleep. %34,1 of the intoxication cases had
arrhythmia, %19,5 of those had convulsion, %17,1 had metabolic acidosis, %17,1
had hyponatremia, %14,6 had aspiration arrest, %12,2 had hypotension. The most
common arrhytmia was the sinus tachycardia with the percentege of %50. In clinic

%8,9 got gastric lavage, %17,2 got active coal, %46,9 got series of active coal. The
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urine alkalinization was performed to %53,7 of intoxication cases. %14.6 of the
patients needed mechanical ventilation. %66.1 of the patients were had intensive
care, the intensive care duration was approximately 2.26+1.27days, hospitalization
period was 1.85+0.79days. A patient has died with a reason of arrhythmia and
shortness of breath.

Conclusion: Most of the cases are between 0-5 yerars old. The rate of amitriptiline
overdose to suicide is high among girls bigger than 10 years old. It has sean that rate
of respiratory insuffiency and seizure is higher than other studies. The amitriptyline
toxication frequency have been increasing as it shown in many reports, and in some
cases it appears as the most common toxication in childhood, the intensive care is
needed and there can be a critical consequence such as mortality. The “child safe”
lids are needed and Ministry of Health must take care of this issue. Only the
specialists must prescript, it must be given under green prescription. The families
that uses these drugs must be instructed and be warned about harms of these drugs on
Kids.
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