)

OLGU SUNUMU: COCUK ACIL
POLIKLINIGI’NE AYAKTAN
BASVURAN BIR PRIDOSTIGMIN
ZEHIRLENMESI

Dr. Hilal Cevik
Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi
Cocuk Saglgi ve Hastaliklari Anabilim Dal

16.11.2018



YASI/CINSIYET!: 2 yas 5ay / K
GELDIGI YER: Ankara

SIKAYETI: ilac alma stuphesi

HIKAYESI: Bilinen bir hastaligi olmayan kiz hastanin aksam saatlerinde acile
basvurusundan 45 dakika 6nce evde salonda oynadigi, tesadifen anne tarafindan
sehpanin Uzerinde duran anneanneye ait icerisinde Mestinon (pridostigmin), Coraspin
(asetil salisilik asit) ve Arlec (karvedilol) adli ilaclarin 1 aylik dozlarinin oldugu kutudan
ilaclarin dokdlmus oldugunun goruldtgd, bunun Gzerine dikkatle sayildiginda
Mestinon’dan 2 adet eksik oldugunun anlasilmasi Gzerine ilac alma stuphesi ile
yurdyerek genel durumu iyi bir sekilde getirildigi, olaydan hemen sonra cocukta
bulanti-kusma, bilinc kaybi, nébet olmadigi aileden 6grenildi.

07 ve SOY GECMISI: Ozellik yok



Fizik Muayene Bulgulari

Nabiz:136 atim/dk, ritmik
Solunum savyisi: 35 /dk
Ates:36,8 C

Kan basinci:85/nabiz

Bilinci acik, koopere ve oriyante, GKS: 15

Sistem muayeneleri normal



Ik Yaklasim ve Klinik Izlem

Hasta monitdrize edildi.

KS:116

Mide lavaji yapildi.

EKG—> gtc:0,42 msn PR:0,14 NSR hiz:136 atim/dk
Ik kan gazi= ph:7,33 pCO2:40 HCO3:17 lac:1,6

!

Mide lavaji sonrasinda bilincinde bozulma, uykuya meyil gelisti (GKS: 12)



CAP’ta Izlemi

VS:38 C, Nabiz:140-160 atim/dk, ritmik, KB:85/nabiz, GKS: 12
Oral sekresyonlarda artis

GOzlerde yasarma

Miyozis

Dolasim bozuklugu bulgulari (Kapiller geri dolum zamani 3-4 sn)
Cilt kurulugu

Kas fasikilasyonlari gelisti.

KS:86 mg/dl

VKG de=>ph:7,28 pC02:33,8 HCO3: 16,2 iCa:1,161ac: 0,9






CAP’ta Izlemi

20 cc/kg dan SF yiklemesi

Ates dusuraca verildi.

Atropin 0,02 mg/kg IV puse
Pralidoksim (114 Zehir Danisma)
Yakin takibi icin CYBU’ye yatirild.






ILAC ALIMINA BAGLI KOLINERJIK TOKSIDROM
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/ehirlenme - Epidemiyoloji

> Ulkemizde cocuklarda zehirlenmeler; trafik kazasi, disme ve yaniklardan sonra 4. sirada gorulen
kaza cesididir.

» Gelismekte olan Ulkelerde, kaza sonucu gelisen zehirlenmelerde 6lGm orani %3-5 iken, gelismis
Ulkelerde bu oran %1’dir.

» 2008 yilinda gorilen 77.988 zehirlenme vakasinin %60’in1 0-19 yas arasi bireyler olusturmaktadir.
» 0-19 yas arasi grupta vakalarin %52,8’i, 5 yas altindaki cocuklardir.
» Tirkiye genelinde en sik zehirlenme nedeni ilaglardir. (%69)

» Etken madde bazinda incelendiginde en cok zehirlenme etkeni olan ilaclar arasinda ilk sirada

parasetamol (asetaminofen) gelmektedir.



Toksidrom-Toksik Sendrom

» Toksik maddeye maruz kalindigi andan itibaren baslayan akut ve potansiyel kritik
donemde sorumlu olan toksik maddenin bilinmemesi klinik yaklasimda zorluklara
neden olabilmektedir.

»Boyle durumlarda sik rastlanan spesifik ilac ve toksinlere ait bazi semptom ve fizik
muayene bulgularini gruplandirmak, bu semptom ve bulgulari gdsteren hastalarin
tanisinda ve tedavisinde kolayliklar saglamaktadir.

» Toksidrom, spesifik bir grup ilac ve kimyasallarin gelistirdigi semptom ve bulgulardan
olusan bir sendromdur.

» Toksidromlar 0zgUl bir toksinin anamnez ve laboratuvar bulgulariyla
dogrulanmasindan dnce erken tedavi girisimleri icin oldukca yol gosterici olabilir



TOKSIDROMLAR
| sempatomimetik | Antikolinerjik Kolinerjik

Mental durum Ajitasyon, psikoz Psikoz, koma Konflizyon, koma Somnolans, koma
Kalp hizi Tasikardi Tasikardi Tasikardi, bradikardi \ Bradikardi

Kan basinci Hipertansiyon Hipertansiyon - Hipotansiyon
Vicut isisi Hipertermi Hipertermi - Hipotermi
Solunum - - Takipne Azalmis

Pupiller Midriyazis Midriyazis Miyozis Pinpoint

Barsak sesleri Mevcut Azalmis Artmis -

Cilt Terli Kuru, kirmizi Terli -



Kolinerjik toksidrom

Kolinerjik etkili maddeler insektisit ve kitle imha silahi olarak kullanildigi gibi

tedavi amacli olarak da kullanilmaktadir.
1. Tedavi amacliilaclar=> edrofonyum, neostigmin, fizostigmin e
Alzheimer hastaliginda kullanilan donepezil, rivastigmin ve takrin

2. Bazi kolinerjik etkili bitkiler (pilocarpus, bazi hurma ve palmiye agaci tohumlari, betel

agacl yapragi), Karadeniz bolgesinde mevcut olan “deli bal” ve mantarlar (Boletus, Inocybe

ve Clitocybe tiri)
3. Akrep sokmasi

4. Kimyasal silahlar

Kolinerjik sendrom bulgu ve belirtileri kolinesteraz enziminin etkinligi %50-60 oraninda
baskilandiktan sonra tipik olarak baslamaktadir. Ancak kisisel farkliliklar nedeniyle bazen kolin esteraz
etkinliginde %25 azalma bile orta derecede kolinerjik sendrom bulgularina neden olmaktadir.



Pridostigmin

Pridostigmin parasempatomimetik bir ajandir, reversible kolin esteraz inhibitéraddar.

Sinaptik aralikta enzime baglanmak icin asetilkolin ile yarisarak asetilkolin esterazi
inhibe eder ve bdylelikle sinaptik aralikta yikimi azaltir, kolinerjik transmisyonu artirir.

Oral uygulamada yari 6mru 3 saattir, plazmada ve KC de metabolize edilir.

Kas gevseticilerin etkisini geri cevirmek ve myastenia gravis tedavisinde kullanilir.



Ftki mekanizmasi

»Temelde asetilkolin esteraz enziminin
baskilanmasi sonucu ortaya cikan kolinerjik
sendrom klinik tabloya hakimdir.

» Asetilkolin esteraz enziminin baskilanmasi
kas-sinir kavsaginda asetilkolinin birikmesine
ve devamli etkin halde kalmasina neden
olmaktadir. Bu ise postsinaptik sinir
hicrelerinin strekli depolarizasyonuna yol
acmaktadir.

»Boylece periferik sinir sisteminde muskarinik

bolgeler, sempatik-parasempatik o
anglionlarda nikotinik bolgeler, kas-sinir
avsagindaki nikotinik bdlgeler etkilendigi gibi

merkezi sinir sistemi de etkilenmektedir.

» Genel olarak muskarinik bolgeler Gzerine
etkisi devamli iken nikotinik etkili bolgelere
once uyarici etki yapar ardindan _
hlperlpolanzas_yon blogu yapmak suretiyle
baskilayici etkiye neden olmaktadir.

Parasympathicus Sympathicus
Cerebrum 124 : ;
constricts pupils S ¢ _\ﬂn) g' > dilates pupils
lncreases Ry :sna?i'\t/)alts roduction
saliva production P
sympa-
Q thetic : ;
rediices B > g % chain >— dilates bronchia
the heart rate g' 3
: - 18 o
constricts:bronchia o-(.,_/ " »—o rises the heart rate
stimulates the activity o—< 3
of the digestive organs §
g ——O—)—)—o inhibits }he a_citivity
stimulates the activity —O—a)——o Of the digestive organs
of the pancreas =< / :_g> o inhibits the activity
of the pancreas
stimulates the —_—E
gall bladder — ©—>—>— inhibits the gallbladder
= :
o H—o Stimulates the
?, g adrenal medulla
£ ~ to release adrenaline
constricts o] and noradrenaline
urinary bladder o—<o
. . " ® —o)—o relaxes urinary bladder
stimulates erection < o
of genitals of man o

and woman

»—o stimulates orgasm
in genitals of man
and woman



Kolinerjik Toksidrom - Klinik Bulgular

Nikotink  Muskarink  Santral
Diarhe (shl) Saliation,
Urinaton (Agin idrar yapmal Lacrimation
Mioss Miyozis Urination,
Bronchospasm (Bronkospazm) -  Decation
Emesis (Kusma) Gastric Emegs
Lacrimation (Agm gtyas!salplanms| Bronchorrhes,
Salvation (A tikrtk salglanmasi Bronchaspasm,
Bradycardi




Tani

» Kolinerjik zehirlenme tanisi icin oykU, bulgu-belirtiler ve laboratuvar verilerine
dayanarak karar vermek cogu zaman miumkunddar.

»Yakin zamanda cevrenin organofosfat/karbamat yapisindaki insektisitlerle
zehirlenmesi, mantar yeme 0ykUsu, ormanda piknik dykdsu, kolinerjik etkili ilac alim
oykusU, tarla/bahceden yeterince yikanmadan meyve/sebze yeme dykUsi vs. 6zenle
sorusturulmalidir.

» Asiri sekresyon artisi ve toplu igne basi bayukliginde pupil yakinmalari ile gelen her
hastada kolinerjik zehirlenmenin dislanmasi gerekmektedir. Hastalarin sarimsak
kokusu yaymalari da dnemli bir noktadir.



Kolinerjik Toksidromda Antidot Tedavisi

Kullanilan iki adet antidot madde vardir:
1- Atropin
2- Oksimler

Atropin muskarinik reseptorler Gzerinde asetilkoline karsi kompetitif antagonisttir.
Buna karsin paralizi ve kas glcsuzlugline karsi herhangi bir etkisi yoktur. Ayrica
asetilkolin esteraz enziminin (AChE) yeniden etkin hale gelmesine katkisi yoktur.

Pralidoksim (PAM) ise hem muskarinik hem de nikotinik sinapslarda AChE enziminin
aktif bolgesinde olusan fosforilasyonu cozerek yeniden etkin hale gelmesini saglayan
nukleofilik bir oksimdir



Sonuc

»Zehirlenme stphesi ile basvuran hastalar detayli 6yki-fizik muayene ve laboratuvar
bulgulari ile birlikte degerlendirilmeli, hastalar ilk anda iyi gortnseler bile hizlica klinik

kotUlesmenin olabilecegi gbz 6nidne alinmalidir.

»Toksik sendromlar oOzellikle cocugun toksik madde alip almadigl bilinmediginde
oldukca yararhdir. Bu gibi durumlarda toksik sendromun taninmasi, dar bir alanda

ayiricl tani yapma ve uygun tedavi imkani saglayacaktir.



