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I OZET

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi fla¢ ve Zehir Danigma Merkezine Bildirilen
Analjezik llaclarla Zehirlenmeler

Nil Hocaoglu, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Farmakoloji Anabilm Dal, Izmir,
Tiirkiye.

AMAC

Calismamizin amaci, 1993-2004 yillani arasinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
(DEUTF) llag ve Zehir Damsma Merkezi'ne (ZDM) bildirilen analjezik ilaglarla
zehirlenmelerin degerlendirilmesidir. Ikinci bsliimde de bildirilen analjeziklerle zehirlenme
olgularindan DEUTF Acil Servise bagvuranlarin analizinin yapilmasi amaclanmistir.
YONTEM

Kesitsel ve tanimlayici nitelikteki aragtirmamizda, analjeziklerle zehirlenmelerin yas, cinsiyet,
alian analjezik tipleri, zehirlenme tipi, zehirlenme nedeni, klinik belirti ve bulgular, 6nerilen
ve uygulanan tedavi yontemleri ve sonug verileri degerlendirildi. Tiim veriler ¢aligma igin
hazirlanmis standart bilgi formlarina, daha sonra bir veri tabami programina kaydedildi.
Olgulann klinik belirti ve bulgulan EAPCCT/IPCS Poisoning Severity Score’a gore
derecelendirildi. Istatistiksel analizde ki-kare testi kullanildi.

BULGULAR

DEUTF ZDM’ne 1993-2004 arasinda 48,654’tinli (%86.9) ilaclarla zehirlenmelerin
olusturdugu toplam 55,962 zehirlenme bildirildi. Analjeziklerle zehirlenmelerin, tiim ilag
zehirlenmelerinin %16.3’{inii (7,939) olusturdugu ve bunlarin 446°sinin DEUTF Acil Servise
bagvurdugu saptandi. Analjeziklerle zehirlenen olgularin yarisindan fazlasi erigkinlerden
(%55.9, 4,440) olugmakta ve hem erigkin hem de ¢ocukluk yas grubunda kadinlar ¢ogunlukta
idi (%70.3, 5,578). Yas ortalamasi eriskinlerde ve gocuklarda sirasiyla, 27.7+0.1 ve 10.6x0.1,
DEUTF Acil Servise bagvuranlarda da benzerdi. Tiim analjezik zehirlenmelerinde en sik
rastlanan analjezikler parasetamol (%47.9), propiyonik asid tiirevleri (%16.1), salisilatlar
(%13.7) ve asetik asid tlirevieri (%10.3) idi. Soguk alginlify ilaglarinin, tiim analjezik
zehirlenmelerinin yaklagik tigte birini (%37.5) olusturdugu saptandi. Ozellikle eriskinlerde 19-
29 yas (p<0.001) ve ¢ocuklarda 13-18 yas (p<0.0001) olmak {izere, tlim analjezik
zehirlenmelerinin ¢ogunlugunun istemli alim sonucu olustugu bulundu. ZDM’ne danisma
sirasinda hastalarin %84.4’tiniin hicbir klinik belirti ve bulgularimin olmadidi, %14.0’{iniin
hafif, %1.0’inin orta ve %0.5’inin afir klinik belirtileri saptandi. Tiim analjeziklerle



zehirlenme olgularmin biiyikk bir ¢ogunluguna yalmzca gozlem &nerilirken, DEUTF Acil
Servise bagvuran zehirlenme olgularina, DEUTF ZDM’ye damsilan olgulara oranla, bagvuru
Oncesinde daha sik olarak dekontaminasyon yontemlerinin uygulandigi bulundu (sirasiyla
%61, %21). Parasetamol ve/veya salisilat alan bes hastanin 61diigii saptandi.

SONUC

DEUTF ZDM’ne bildirilen ve DEUTF Acil Servise bagvuran analjezik zehirlenmelerinin
cogunda klinik belirti ve bulgu olugmadig:1 veya hafif bulgular gelistigi bulundu. ZDM’leri,
analjezik zehirlenmelerinde uygun dekontaminasyon y6ntemlerinin 6nerilmesi ve hastanede
gézlem stresinin azaltilmast agisindan 6nemli bir damigmanlik ve yonlendirme gérevine
sahiptir.

ANAHTAR KELIMELER

Analjezik zehirlenmeleri, parasetamol, salisilat, ilag ve Zehir Damsma Merkezi



IV. SUMMARY
Analgesic Poisonings Reported to the Dokuz Eylul University Drug and Poison

Information Center

Nil Hocaoglu, Dokuz Eylul University School of Medicine Department of Pharmacology,
Izmir, Turkey.

Objective: To analyze poisonings concerning analgesics that were reported to Dokuz Eylul
University Drug and Poison Information Center (DPIC), in Izmir between 1993 and 2004. We
also evaluated analgesic poisonings reported to DPIC and admitted to Emergency Medicine of
Dokuz Eylul University Hospital (EMDEU) in the second part of our study.

Method: In this cross-sectional, descriptional study, age and sex of the patient, analgesic
type, route and reason for the exposure, clinical effects, treatment attempts and outcome of the
poisoned patients were recorded on standart data forms, then entered into a computerized
database program. The severity of clinical manifestations were graded and assessed according
to the EAPCCT/IPCS Poisoning Severity Score. Statistical analysis was performed by using
the chi-squre test.

Results: The DPIC recorded 55,962 poisoning calls, 48,654 (86.9%) of them related to
medicines. Analgesics accounted 16.3 % (7,939 cases) of all medicine-related poisonings.
Among them 446 poisoning cases were admitted to EMDEU. More than half of the analgesic
poisoning calls and admitted cases involved adults (55.9%, 4,440) and females dominated
both in adults and in children (70.3%, 5,578) . Mean age of adults and children were 27.7£0.1
and 10.6£0.1 years, respectively. The most involved analgesics were paracetamol (47.9 %),
propionic acid derivatives (16.1 %), salicylates (13.7%) and acetic acid derivatives (10.3 %).
Combined agents accounted of more than one third of the poisonings (37.5 %). Most of the
poisonings were intentional (75.1%), especially in 19-29 age group of adults (p<0.001) and
13-18 age group of children (p<0.0001). At the time of telephone inquiry, 84.4% of the
patients had no symtoms of toxicity. Clinical effects were graded as (14.0%) mild, (1.0%)
moderate or (0.5%) severe poisoning. Observation alone was recommended in 63.2% of all
cases. Gastrointestinal decontamination methods were performed more frequently for
admitted poisoning cases before hospital admission than reported poisoning cases (61 % and
21 % respectively). Five patients died (1.6%) from paracetamol and/or salicylate ingestion.
Conclusion: Although poisonings concerning analgesic ingestion reported to our DPIC were

common, most of them were asymptomatic or mild. DPICs have an important role for the



proper management with short observation periods and referral of these analgesic ingestions

without unnecessary gastrointestinal decontamination procedures.

Keywords: analgesic poisonings, paracetamol, salicylate, Drug and Poison Information

Center.
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V. GIRIS ve AMAC

Analjezik ilaglar giintimiizde birgok hastalifin tedavisinde yaygin olarak kullamilmakta
ve lilkemizde eczanelerden regetesiz olarak da alinabilmektedir. Bu nedenle analjeziklerin
intihar amacgli yiikksek doz alimlarina, yanls kullamimlarina ve yan etkilerine sik olarak
rastlanilmaktadir. |

Amerika Birlesik Devletleri’'nde (ABD) Zehir Damgma Merkezlerinin (ZDM)
timiinden elde edilen veriler 1s18inda, 1983-2003 arasinda bildirilen 36,000,000 zehirlenme
olgusunun %11.3’iinden analjeziklerin sorumlu oldugu bildirilmektedir. Analjeziklerle
zehirlenmelerin goriilme oraninin 6 yagindan kii¢lik ¢ocuklarda %7.8, erigkinlerde ise %14.4
oldugu belirtilmektedir. Analjeziklerle zehirlenmelerin %47.1°inin parasetamol (tek bagina
veya kombine preparatlan), %36.1’inin diger non-steroidal antiinflamatuvar ilaglar (NSAII),
%7.7’sinin salisilatlar (tek bagina veya kombine preparatlart), %8.4’liniin de opioidler ile
olugtugu, zehirlenmelere bagh &Sliimlerden en sik sorumlu olan ilag grubunun da analjezikler
oldugu dikkati cekmektedir.! Ingiltere’de yapilan bir ¢alismada, 1994-1998 yillari arasinda
hastaneye yiiksek doz ilag alimi nedeniyle bagvuran 233,756 hastanin 1,149’unun yasamim
yitirdigi ve Olimciil yiiksek doz alimlarindan en sik sorumlu olan ajanlarin basinda
analjeziklerin (tek basina parasetamol %24.7, kombine preparatlari %34.9) sayilabilecegi
belirtilmektedir.> fran’da yapilan bir arastrmada da, hastaneye bagvuran zehirlenme
olgularinin %61.4’{iniin ila¢, bunlarin da %11.1%inin analjezik ila¢ zehirlenmeleri oldugu
bildirilmektedir.? Borna ve arkadaglan tarafindan yapilan bir aragtirmada ise 1991-1995 yillar1
arasinda Isve¢’te 18 yasin altindaki adolesanlarda istemli ilag alimlarmin %61°ini
analjeziklerin olugturdugu gosterilmistir.*

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi (DEUTF) ZDM’ne 1993-1995 yillan arasinda
bildirilen ilaglarla zehirlenmelerin %23.1°inin analjeziklerle (parasetamol %9.1, salisilatlar
%3.5, diger analjezikler ve NSAIl’lar % 6.7) olustugu belirtilmistir.’ Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Anesteziyoloji.ve Reanimasyon Anabilim Dali’ndan Ozkése ve arkadaslan ise, bir
yillik siire igerisinde hastanelerine bagvuran akut zehirlenmelerin %75.9’unun ilaglara bagli
ve bunlarin da %29.7’sinden analjeziklerin sorumlu oldugunu bildirmislerdir.® Istanbul
Universitesi Tip Fakiiltesi’nden Tiifek¢i ve arkadaglam ise, bir yillik stire icinde acil
servislerine 284 zehirlenme olgusunun bagvurdufunu, tiim olgularin %69.37’sinin ilaglarla
zehirlenmeler oldugunu belirtmektedir. Tiim ilag zehirlenmeleri i¢inde analjeziklerin %33
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orami ile ikinci swray1 aldigi vurgulanmaktadir.” Ulkemizden bildirilen, 1995-2000 yillart
arasinda gocukluk ¢ag1 zehirlenmelerinin retrospektif olarak degerlendirildigi bir aragtirmada
ise, zehirlenmeye yol acan ilag alimlarindan en sik sorumlu ila¢g grubunun analjezikler
(%23.7) oldugu belirtilmektedir.®

Parasetamol, analjezik ve antipiretik olarak tek basina veya kafein, kodein fosfat,
klorfeniramin maleat, fenilpropanolamin hidrokloriiriir gibi ilaglar ile kombine edilmis halde
soguk alginlify, ist solunum yollar1 enfeksiyonlari, nezle, gribal enfeksiyonlar ve orta kulagin
viral enfeksiyonlarinin tedavisinde kullamilan ticari formlarda bulunmaktadir. ABD’nde
ZDM’lerine danigilan ilaglarla zehirlenme olgularimin yaklagik %24.2°sinin, soguk algmlig
ve benzer hastaliklarn tedavisinde kullanilan parasetamoliin kombine preparatlar ile olustugu
bildirilmektedir.! Parasetamol, Danimarka ve Ingiltere’de de intihar amac: ile yiksek doz ilag
alinmasi sonucu gelisen zehirlenmelerin ve akut karaciger yetmezliginin en sik nedeni olarak
bildirilmektedir.” Ingiltere’de her yil yaklagik 30 milyon paket parasetamol satildigy, yaklasik
70,000 kiginin bu ilag ile zehirlendigi, bu hastalarin 150 kadarmn yasamim kaybettigi
bildirilmektedir. Yine ayni iilkede zehirlenmeler nedeniyle hastanelere bagvuran hastalarin
%40’ m1 parasetamol zehirlenmelerinin olugturdugu ve bunun sonucunda karaciger ve/veya
bobrek yetmezligi gelisebildigi belirtilmektedir.'®

ABD’nde ZDM’lerine iki yillik zaman dilimi igerisinde 50,614 NSAIfi’lara bagh
zehirlenme olgusu bildirildigi ve bunlarin 131’inin ciddi zehirlenme oldugu ve 10’unda 6lim
goriildigii bildirilmistir."! Intihar amaci ile veya yanlislikla yitksek doz NSAIfl alinmast
sonucunda genellikle %60-80 oraminda hafif-orta derecede zehirlenme bulgulart olustugu
bildirilmektedir."”

Son yillarda Reye sendromu ile olan iligkisi nedeniyle aspirinin yerini parasetamol
almis olmasina karsin, asetil salisilik asidin 6zellikle gocukluk ¢aginda ve daha ileri yaslarda
intihar amagh yiiksek doz alimlarina siklikla rastlanmaktadir. ABD’nden bildirilen bir raporda
ZDM’lerine damgilan tiim ilag zehirlenmelerinin yaklasik %7.7’sinin salisilat (tek basina ve
diger ilaglarla kombine olarak) ile olustugu belirtilmektedir.! Ingiltere’de bir merkezde
yapilan ¢alismada, 1997-2000 yillar1 arasinda 6liimle sonuglanan 94 opioid zehirlenmesi
olgusunun bildirildigi, 1998 yilinda ila¢ kétiiye kullanimi sonucu yaklagik 1000 hastanin
yasamuni kaybettigi vurgulanmaktadir.'* ABD’nde 2003 ZDM’leri yillik raporunda ise ilag ile
zehirlenme olgularinin %8.4"{iniin opioidlerle olustugu bildirilmektedir.
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Caligmamizda 11 willik siire iginde DEUTF ZDM’ne bildirilen analjeziklerle
zehirlenmelerin degerlendirilmesiyle birlikte bildirilen zehirlenmelerden DEUTF Acil Servise
bagvuranlarin analizini yapmay1 amagladik. Sonuglarimizin, analjeziklerle zehirlenmelerin
goriilme siklig1, tam ve tedavi yonlendirmesi konusunda mevcut durumun ortaya konmasinda
yol gosterici olmasmu ve bu yolla saglik personeli ile halkimizin egitimine katkida

bulunmasim umuyoruz.
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VI. GENEL BILGILER

VI. A. Analjezik Ilaclarm Genel Ozellikleri
Analjezikler, birgok hastaligin tedavisinde kullanilan, analjezik etkinin yanisira, antipiretik
ve/veya antiinflamatuvar etkileri de olan ilaglardir. Opioid ve opioid olmayan analjezikler
olarak iki ana gruba ayrilan analjezik ilaglar agagidaki gibi simiflandiriliriar:
I. Opioid olmayan analjezikler
A- Non-steroidal antiinflamatuvar ilaglar
1) Salisilatlar
a. Aspirin
b. Sodyum salisilat
2) Para-aminofenol tiirevleri
a. Asetaminofen (parasetamol)
b. Fenasetin
3) Pirazolon tiirevleri
4) Profenler
5) Fenilasetik asid tiirevleri
6) Oksikamlar
7) COX-2 inhibitérleri
II. Opioid analjezikler
A- Morfin, kodein ve yari sentetik tiirevleri (Opiyatlar)
B- Sentetik agonistler
C- Agonist-antagonist (Karma etkili) opioidler

VI B. Analjezik Ilaclarm Farmakolojik Ozellikleri
VL B. 1. Farmakokinetik ézellikler

Caligmamzda incelenen analjeziklerin (parasetamol, salisilatlar, NSAII, opioidler)
genis bir grup olmasi nedeniyle farmakokinetik 6zellikleri degiskenlik gostermektedir (Tablo
1).

14



Tablo 1. Analjeziklerin farmakokinetik 6zellikleri

Analjezikler vd Plazma Klerens Uriner Yarilanma Metabolizma

(L/kg) proteinlerine (mL/dk/kg) atillm Omrii

baglanma (%) (%)  (t1/2, saat)

NSAll
Aspirin 0.15 85-90 9.3 <2 0.25+0.03 Karaciger H
Salisilat 0.17 80-95 0.14-0.86 2-30 2-19 Karaciger H
Diflunisal 0.10 99.9 0.11 3-9 132 Karaciger G
Diklofenak 0.12 >99.5 3.7 <1 1.1+£0.2 Karaciger H.K
Flurbiprofen 0.10 >99 0.3 <1 3.8+1.2 Karaciger
Ibuprofen 0.10-0.15 >99 0.6-1.4 <1 2.0£0.5 Karaciger K
Naproksen 0.10-0.12 >99 0.07-0.14 <1 1412 Karaciger G
Etodolak 0.4 >99 0.68 <1 6.5+0.3 Karaciger G,H
Indometazin 0.3-1.6 >99 1-2 16 4.6+0.7 Karaciger A
Fenilbutazon 0.17 >99 0.02 1-3 68+25 Karaciger H
Piroksikam 0.12-0.15 >99 0.04 4-10 57422 Karaciger G,H,K
Tenoksikam 0.12-0.15 >98 0.0014 <1 60-75 Karaciger O,K
Mefenamik asid 0.3 >99 2.6-2.9 <6 3-4 Karaciger A,H K
Opioidler

1-6 20-36 25 90 2-9 Karaciger G,A K

{(G: Glukuronidasyon, S: Siilfasyon, A: Asetilasyon, H: Hidroksilasyon, K: Konjugasyon, O: Oksidasyon)

VL. B. 2. Farmakodinamik &zellikler
Parasetamol, analjezik, antipiretik ve zayif antiinflamatuvar etkiye sahiptir.

Antitrombositik etkinlifi zayiftir, kanama zamanim defigtirmez. Salisilatlar, analjezik,
antipiretik, antiagregan ve antiinflamatuvar etkili ilag grubudur. Diger NSAII ilaglarin
antiinflamatuvar etkinligi, glukokortikoidlere gére daha diisiikk, analjezik etkinlikleri ise
opioid analjeziklerinkine gére zayiftr. NSAIl’lar bagimhili§i olusturmamalan, biling
bulanikligi ve uyusukluk gibi santral etkilerinin bulunmamasi nedeniyle agrili hastaliklarin
tedavisinde tercih edilirler. Ilag bagimlihig yapmamalan, antiinflamatuvar etkilerinin
bulunmas1 ve terapdtik etkilerine kars1 tolerans olugsmamasi NSAIl’larn terapstik degerini
artirir. NSAI’lann pek ¢ogunda bulunan ortak 5zellik, dokularda arasidonik asidden PG ve
diger bazi eikozanoidlerin olusmasim katalize eden siklooksijenaz (COX-1 ve COX-2)
enzimlerini inhibe etmeleridir. Bu sekilde NSAIl’lar agn ve inflamasyondan sorumlu olan
mediatorlerin olusmunu engelleyerek periferik etkinlik g&stermektedir. Opioidler, giiglii
analjezik etki ile birlikte, merkezi sinir sistemi (MSS) iizerinde yaygin depresif etki yapan,
tlimiinde az ya da ¢ok bagimlilik yapma potansiyeli bulunan ilag grubudur. Opioid
analjeziklerin antipiretik ve antiinflamatuvar etkileri yoktur.'*!®
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VI. C. Analjezik flaglarm Toksik Etki Mekanizmalar:
VL C. 1. Parasetamol (Asetaminofen, APAP):

Parasetamol, terapStik dozlarda kullanildiginda olduke¢a giivenli iken, yiiksek dozlarda
karaciger i¢in toksiktir. Parasetamol gastrointestinal sistem tarafindan iyi tolere edilebilmekte
ve hasar olusturmamak’[adlr.17’19 Diger taraftan alkolik bireylerde asir1 dozda hepatotoksik etki

gelisme riski alkol kullanmayanlara gore daha fazladir. 22

Tedavi dozu: Cocuklarda 10-15 mg/kg/glin, eriskinlerde ise 4-6 saat arayla 325-1000
mg/giindiir. Maksimum tedavi dozu ise gocuklarda 80 mg/kg/giin, eriskinlerde 4 g/giindiir.

Toksik doz: Toksik doz bazal glutatyon seviyesi ve diger fakt6rlere baglh olarak kisiler
arasinda farkli olabilir. Minimum toksik doz, gocuklarda 200 mg/kg tek doz veya eriskinlerde
7.5 gramdir. Olasi gastrointestinal sistem yan etkileri, gtinliik parasetamol dozunun artis1 ile
dogru orantih olarak artmaktadir.”>? Akut alimda parasetamol dozu 350 mg/kg’i gectigi
durumlarda agir karaciger toksitesi gelistigi bildirilmektedir. Tedavi dozlarinda parasetamol
kullaniminda ise hepatotoksisite gelisme riskinin olmadig1 vurgulanmaktadir.??

Toksik etki mekanizmasi: Terapotik dozlardaki parasetamoliin %90°1 karacigerde siilfat
ve glukuronid konjugatlarina metabolize edilerek idrarla atilir. Geri kalanin yaris1 degismeden
idrarla atilir. Cok az bir bslimii de (%2-5) karacigerde sitokrom P450 CYP2E1 alt tipi ile
metabolize edilir. Karma fonksiyonlu oksidaz yolu olarak da bilinen bu yolla toksik, olduk¢a
reaktif ve elekrofilik ara {irlin olan N-asetil-p-benzokinonimin (NAPQI) olusur. NAPQI
arilize olur ve kovalent bir sekilde hepatosit makromolekiillerine baglanarak oksidatif hasar

ve hepatoselliiler nekroza yol agar (Sekil 1). 2%

Normal dozlarda NAPQI hizla hepatik glutatyona konjuge olurak toksik olmayan sistein
ve merkaptan bilesiklerine doniiser ve idrarla atilir.”® Toksik dozlarda ise siilfat ve glukuronid
yolu doygunluga ulagtifindan sitokrom P450 enzimleri aracilifi ile metabolize olan
parasetamol fraksiyonunun artmasmma neden olur. Karacigerin glutatyon depolart %70
oraninda eksildiginde NAPQI birikerek karaciger hasarina yol agar.2% %’

Yiiksek dozda parasetamol alimmda yas, kronik alkol kullanimi, eslik eden karaciger
hastaliklar1 ve genetik ozellikler gibi faktorler parasetamol hepatoksisitesine olan egilimi
etkileyebilir. Akut alkol alimi hepatotoksite igin bir risk faktorii degildir. Kronik alkoliklerde
yiikksek dozda parasetamol alimi karaciger yetmezligi gelisme riskini arttirir. Kronik alkol
kullanimi CYP2E1 indiiksiyonu ile parasetamoliin daha biiyiik bir fraksiyonunun CYP2E1
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yolag1 {izerinden NAPQI olusumunu artinr.”® Sitokrom izoenzimlerinde meveut olan
polimorfizmler toksiteye genetik bir predispozisyon yaratir. Yagh hastalarda akut asiri
dozlarda hepatotoksisite gelisimi daha fazla iken, bes yasindan daha kii¢iik ¢ocuklarda
karacigerin biiyiik olmasi ve sitokrom P450 enzimlerinin tam olarak gelismemesi nedeniyle

toksite egilimi daha azdir.>

Sekil 1. Parasetamol’iin hepatotoksik etki mekanizmasi

PARASETAMOL
Sulfasyon (%30-40) Glukuronidasyon (%40-60)
CYP2A6 CYP2E1
Idrarla atihm Sitokrom P450 Idrarla atilim
oksidasyon (%5)
v

N-asetil-p-benzokinonimin (NAPQI)

NAC (N-asetil sistein)
Glutatyon

HEPATOTOKSISITE

Parasetamol Konjugatlan

Klinik bulgular: Parasetamol zchirlenmesinin baglangic bulgulari siklikla hafif ve
nonspesifiktir. Klinik belirti ve bulgular dért evrede incelenir (Tablo 2).

Tam: Parasetamol zehirlenmesinin tamisinda Oncelikle oykiiden yararlanilir.
Parasetamol aldifindan stiphelenilen tiim hastalarda; alinma zamam, eglik eden durumlar,
karaciger hasar1 gelisimi i¢in risk faktorleri (alkol kullanimi gibi) sorgulanmalidir.
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Table 2. Parasetamol zehirlenmesinde klinik belirti ve bulgular

Evre I (0.5-24 )

Evre Il (24-72 5)

Evre 1T (72-96 s)

Evre IV
(4 giin-2 hafta)

Bulanti, kusma ve igtahsizhik diginda 6nemli bir belirti yoktur. Nadiren gok
yiiksek doz alimlarda biling degisiklikleri ve metabolik asidoz saptanabilir.
Karaciger hasarina bagli olarak sag iist kadranda agri, karaciger fonksiyon
testleri ve bilirubinde yiikselme, protrombin zamaninda uzama, bébrek
fonksiyonlarinda bozulma (%10) gézlenir. BUN karacigerde iire yapiminin
azalmasi nedeniyle siklikla diisiiktiir.

Koagiilasyon bozuklugu, sanilik ve kalp kasinda hasar gozlenir. Hepatik
ensefalopati ve karaciger biyopsisinde sentrilobuler nekroz gozlenir. Bulanti
ve kusma tekrar ortaya ¢ikabilir. Bu donemde 6lim nedeni karaciger
yetmezligidir. Transaminaz diizeyleri bu ddnemde 10,000’ler diizeyine
yiikselebilir.

Eger evre III’de olusan degisiklikler irreverzibl degilse, karacier fonksiyon
bozuklugu geriye doner.

Akut zehirlenmelerde, alimi izleyen 4-24 saat arasi kan parasetamol diizeyi Sl¢timii ve

Rumack-Matthew Nomogramina (Sekil 2) gore hepatotoksisite riskinin belirlenmesi tamda

6nemlidir. Ayrica, protrombin zamam (PTZ), transaminazlar (AST, ALT), bsbrek fonksiyon

testleri (BUN, kreatinin), amilaz, elektrolitler ve idrar incelemeleri yapilmalidir.

31,32

Sekil 2. Rumack-Matthew Nomogrami
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Antidot tedavisi (N-asetil-sistein) almayan, serum parasetamol diizeyleri 4 saat sonra
200 mg/ml, 16 saat sonra 25 mg/ml’nin iizerinde olan hastalarda (olas1 hepatik toksite) %60
oraninda agir hepatoksisite (AST>1000) geligebilir ve bu durumda mortalite orani %5°tir.
Tedavi edilmeyen, serum parasetamol diizeyi 4.saatte 300 mg/dI’nin, 16.saatte 37.5
mg/ml’nin {izerinde olan hastalarda hepatoksisite oran1 %90°dir ve mortalite %25’e kadar
yiikselebilir.

Tedavi: Destek tedavi, ilag emiliminin engellenmesi, spesifik antidot tedavisi ve ilag
eliminasyonunun arttirilmas: seklindedir. Parasetamol emiliminin engellenmesi i¢in toksik
dozda ilag alimin izleyen ilk bir saat i¢inde aktif k&miir uygulamasi ve/veya mide yikamasi
yapilir.

N-Asetilsistein (NAC): Bir glutatyon prekiirsérii olan NAC, parasetamol alimindan
sonra erken donemde (ilk 8 saatte en etkin) uygulandiginda NAPQI olusumunu ve birikimini
siurlayarak karaciger toksisitesini 6nler.*®

NAC tedavisinin FDA tarafindan 6nerilen dozu ve uygulama sekli, peroral yol ile 140
mg/kg ylikleme dozunu izleyen 4 saatte bir 70 mg/kg olarak (toplam doz 1330 mg/kg) 72 saat
siireyle verilmesidir. Intravensz yolla 20 ve 48 saat siiresince uygulanmasi 6nerilen tedavi

protokolleri de vardir: 3+
20 saatlik i.v. NAC Uygulama Protokolii:
* 150 mg/kg NAC 200ml % 5°lik dekstroz icinde 15 dakikada,

* 50 mg/kgNAC 500ml % 5°lik dekstroz i¢inde 4 saatte,

» 100 mg / kg NAC 1000ml % 5’lik dekstroz iginde 16 saatte (Toplam 20 saat; 300
mg/kg) verilir.

48 saatlik i.v. NAC Uygulama Protokolii:

* 140 mg/kg 1:5 oraminda %5 dekstroz ile dilue edilerek 1 saat i¢inde
e 70 mg/kg 1:5 oraninda %5 dekstroz ile dilue edilerek 1 saat i¢cinde (Bu doz 4 saatte bir
12 kez, toplam 48 saat; 980 mg/kg) verilir.

NAC’nin yan etkileri; bulanti, ciltte kizariklik, iirtiker, bronkospazm, anjioSdem, ates,
terleme, hipotansiyon, hemoliz ve seyrek olarak kardiyovaskiiler kollapstir. Anaflaktik
reaksiyonlar doza baghdir ve genellikle NAC alimindan sonra bir saat iginde olugur. Yan
etkiler hastalarin %5’inde olusur.*’
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Parasetamole bagli karacier yetmezligi gelisen biitiin hastalarin tedavisinde, destek

tedavi, NAC ve kétii prognozlu olanlarda karaciger transplantasyonu uygulamr.3 8
VI. C. 2. Salisilatlar:

Salisilatlar i¢inde en sik zehirlenmeye neden olan etken aspirindir. Aspirin (asetil

salisilik asit) viicutta ¢ok kisa siirede salisilik asit haline déniisiir. Onerilen tedavi dozu, 10
mg/kg veya 40-60 mg/kg/gilin’dir.

Toksik doz: Akut olarak 150-200 mg/kg’ in {izerinde salisilat alimlarinda toksisite
gelisebilir. En az iki giin, 100mg/kg tizerindeki alimlar ise kronik zehirlenmeye yol agar.

Toksik Etki Mekanizmalar:: Salisilatlar, organizmada birgok sistemi etkileyerek toksik
etkiler ortaya cikarirlar. MSS’nde solunum merkezinin stimulasyonu ile takipne ve
hiperventilasyona ve bunun sonucunda respiratuvar alkaloza yol agarlar. Sonug¢ olarak,
kompansatuvar yiiksek anyon agikli metabolik asidoz ve dehidratasyon olusur. Cocuklarda
hiperventilasyon yamiti erigkinlere gore daha geg¢ gelistifi igin respiratuar alkaloz
goriilmeyebilir. Ayrica hiicrede oksidatif fosforilasyonu bozarak piruvat ve laktat miktarimin
artmasina, bu etkileri ile metabolik asidoza ve hipertermi olusumuna neden olur. Hipoksi,
pulmoner arterial hipertansiyona ve lokal olarak vazoaktif maddelerin salinimina neden
olmaktadir. Buna bagli olarak kapiller biitiinliiglin bozulmasi sonucu ise akcifer Sdemi
geligebilir. Tam olarak mekanizmasi bilinmemesine karsin akut salisilat zehirlenmesi kalpte
fonksiyon bozuklugu ve asistoliye neden olabilir.***!

Klinik belirti ve bulgular: Salisilat zehirlenmesinde ortaya ¢ikabilecek klinik belirti ve

bulgular Tablo 3’te dzetlenmisgtir.

Tablo 3. Salisilat zehirlenmesinde klinik belirti ve bulgular

Zehirlenme o -
siddeti Serum diizeyi = Klinik bulgular

Bulanti, kusma, diyaforez, hiperventilasyon, tinnitus, vertigo,
Hafif - Orta 150-300mg/k hemorajik gastrit, ajitasyon, delirium, haliisinasyon, letarji, stupor,
Dereceli g konviilsiyon, hipoprotrombinemi ve trombosit fonksiyon

Zehirlenmeler arast alim bozuklugu, kombine solunumsal alkaloz ve metabolik asidoz,

gastrointestinal motilitede azalma ve pilor spazmu.

zce:lllii(:;enmeler Koma, ndbet, akciger Odemi, beyin &demi, disritmiler
(serum salisilat 300 mg/kg’dan (hipokalemiye bagli QT uzamasi, U dalgalar, ters T dalgalar1),
diizeyi 90- yitksek alm hiperglisemi (adrenal medulladan katekolamin salgilanmasini
100mg/dL’den artirarak), hipoglisemi (¢ocuklarda, alkoliklerde, zayif hastalar
fazla) ve diyabetiklerde), hipertermi.
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MSS’nde salisilat diizeyinin artmasina bagli olarak duymanin azalmasi veya sagirlik
eslik edebilir. Kan salisilat diizeyi 20-40mg/dl veya daha tizerinde oldugu zaman igitme kaybi
belirginlesebilir.40 Oliim, kardiyovaskiiler kollaps ve MSS yetmezligine bagh olarak
goriiliir.*? '

Tam: Salisilat alim Sykiisii, akut zehirlenmelerde, alimi izleyen 6-24 saat arasi kan
salisilat diizeyi 6l¢limii ve Done Nomogramina gére degerlendirme, zehirlenmenin tamisi ve
toksik etki riskinin belirlenmesinde &nemlidir (Sekil 3). Ayrica elektrolitler, glukoz, BUN,
kreatinin, arteriyel kan gazlari, akciger grafisi de tamida yardimc: testlerdir.

Sekil 3. Done Nomogram1
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Tedavi:  Destek tedavi, emilimin engellenmesi ve atilimin artinlmasmna dayamr.
Klinik belirtileri olan hastalar dehidrate olduklar1 igin hipotonik soliisyonlarla sivi destek
tedavisi 6nemlidir. Rehidratasyon yapilirken akciger 6demine neden gelisebileceginden sivi
yilklemesinde dikkatli olunmalidir. Varsa metabolik asidoz tedavisi, kusma ve
hiperventilasyonun neden oldugu elektrolit dengesizliklerinin giderilmesi, hipertermi i¢in

soguk uygulama, hipoglisemi, nobet tedavisi gibi belirti ve bulgulara yonelik tedavi onerilir.
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Emilimin engellenmesi ve dekontaminasyon igin mide yikamasi ve aktif komiir
uygulanabilir.>® Salisilatlanin spesifik antidotu yoktur. Atthmin arttimlmasinda idrarin

alkalinizasyonu, hemodiyaliz ve hemoperfiizyon uygulanabilir.3%*>%3

VL. C. 3. Diger non-steroidal antiinflamatuvar analjezikler:

Toksik Etki Mekanizmalari: Diger NSAIl’lar akut yiksek doz alimlarimin yam sira
kronik kullanimlar1 sonucunda da toksisite olugturabilmektedir. Farmakolojik ve toksik
etkilerini siklooksijenaz (COX-1 ve COX-2) enziminin inhibisyonu ve prostaglandin
yapiminin azaltilmasi yolu ile olusturmaktadirlar. Mide mukozasinda sitoprotektif etki
olugturan PGIZ ve PGE; olusumunu inhibe ederek kanama ve perforasyona kadar gidebilen
toksik etkiler olustururlar.

Klinik belirti ve bulgular: NSAIl kullamicilarmin yaklasik %20’sinde karaciger
fonksiyonlart bozulmaktadir. Basagr1s1; delirium, haliisinasyonlar, kongitif bozukluklar,
serumda laktik asid ve anyon agiginda yiikselme ve bikarbonatta diigmenin eglik ettigi
metabolik asidoz, bobrek fonksiyonlarinda bozulma (interstisiyel nefrit ve nefrotik sendrom,
akut bobrek yetmezligi), hipersensitivite ve hematolojik etkiler (kanama zamaninda uzama,
trombositopeni, nStropeni, aplastik anemi vb) diger toksik etkileridir.**

Akut yiiksek doz NSAII aliminda ise, gastrointestinal sistem etkileri (bulanti, kusma,
karin agrisi, kabizlik, kanama), merkezi sinir sistemi etkileri (bag agrsi, sersemlik, vertigo,
depresyon, nobet), kardiyovaskiiler sistem etkileri (6dem, dispne, carpinti hissi), b&brek
fonksiyon bozuklugu (glomeriiler nefrit, interstisiyel nefrit, nefrotik sendrom, bobrek
yetmezligi), eozinofilik pnomoni, hematolojik bozukluklar (agraniilositoz, ldkopeni,
trombositopeni) olugabilir.****6

Tani: NSAII zehirlenmelerinde belirti ve bulgular hafif-orta dereceli ve nonspesifik
oldugu i¢in tan1, 6ykiiye dayanilarak konulur.

Tedavi: Belirti ve bulgulara yénelik destek tedavi, gastrointestinal dekontaminasyon
yontemleri (mide yikamasi, aktif komiir) ve mide koruyucu tedavi (antasid) uygulanmasi
Onerilmektedir. Spesifik antidotu yoktur. Protrombin zamanimn uzadifi durumlarda K
vitamini uygulamasi Onerilmektedir. Proteinlere baglanma oram1 yitksek oldugu igin
hemodiyaliz ve hemoperfiizyon gibi eliminasyonu arttirici yontemlerin tedavide yeri
yoktur. /48
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VL. C. 4. Opioid analjezikler:
Toksik etki mekanizmast ve klinik belirti-bulgular: Opioid analjezikler, SSS’nde spesifik

opioid reseptérlerini uyararak sedasyon ve solunum depresyonu olustururlar. Miyozis, letarji,
hipotansiyon, bradikardi, kas gii¢siizliigli ve nobet olusabilir. Oliim, apne ve/veya mide
iceriginin aspire edilmesi veya direkt etkisine bagh gelisen solunum depresyonu sonucudur.

Ayrica bazi hastalarda non-kardiyojenik akciger 6demi gelistigi bildirilmektedir.

Toksik doz: Eriskinlerde kodeinin 7-14 mg/kg dozda alimi ile 6liim olusabilmektedir.
Morfin i¢in bildirilen toksik dozlar, alinig yolu, kronik kullanimi gibi faktérlere bagli olarak
degismektedir. Tek dozda agiz yoluyla 80 mg alindiginda 6liim olusabilmektedir.>

Tam: Opioid zehirlenmesinin tanisinda 6ncelikle Oykiiden yararlanilir. Opioid
aldigindan siiphelenilen tiim hastalarda, kalitatif olarak idrarda tarama yapilabilir.

Tedavi: Genel destek tedavi yam sira solunum yolunun ag¢ik olmasi ve kardiyak
monitérizasyonun saglanmasindan sonra opiyat antagonistlerinin verilmesiyle yapilir.
Nalokson hizli etki eden opioid antagonistidir. 0.4-0.8 mg nalokson intravendz,
intramuskulaer, subkutan veya endotrakeal tiip yoluyla verilebilir. Etkisi ¢abuk baslar ve 1-2

saat siirer. Baslica yan etkileri aritmiler, akciger 6demi, ajitasyon ve nobetlerdir.”!

VL D. fla¢ ve Zehir Danisma Merkezleri Hakkinda Bilgiler

Ilag ve Zehir Danmigma Merkezleri, zehirlenmeleri énlemek ve zehirlenme olaylarinda
morbidite, mortalite ve tedavi maliyetini azaltmak tizere acil sorular1 cevaplayan, danmigmanlik
hizmeti veren, bilgi / veri toplayan, saglik personeline ve halka yénelik egitim programlan
diizenleyen modern saglik hizmeti birimleridir. Bu kuruluglar zehirlenme tedavisi yam sira
ilaglarin klinik etkinlifi ve yan etkileri ile ilgili giincel bilgi iletimini hizli bir sekilde
saglayarak akilcr ilag kullanimu ve hasta tedavisine katkida bulunmaktadir.>*

Klinik Toksikolojinin gelisimi ve ZDM’lerinin kurulusu lIkinci Diinya Savagi
sonrasina rastlamaktadir. Ikinci Diinya Savasi ¢ok sayida yeni ilag ve kimyasal maddenin
piyasaya girmesine neden olmusg intihar girisimi 6nemli 6liim nedenlerinden biri haline
gelmistir. Avrupa’da 1940°larin sonlarinda Kopenhag ve Budapeste’de &zel toksikoloji
koguslar1 agilmig ve Hollanda’da Zehir Damigma Merkezi hizmet vermeye baglamistir,
Amerika Pediatri Derneginin 1952°de ¢ocukluk ¢agi kazalarinin % 50°sinin zehirlenmeye
bagli oldugunu agiklamasindan sonra ABD’nde Chicago’da 1953°te ilk ZDM acilmugtir.
Gegen yillar icinde ZDM’lerinin sayisi artmis ve ABD’de 1958’de kurulan AAPCC
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(American Academy of Poison Control Centers), 1968’de kurulan AACT (American
Academy of Clinical Toxicology) ve Avrupa’da EAPCCT 1964’te kurulan (European
Association of Poison Control Centres) ZDM’lerine standartlar getirmislerdir. Ayrica CD-
ROM teknolojisi ile hazirlanmig bilgi kaynaklar kullanima girmigtir.

Ulkemizde de hizmet veren Ilag ve ZDM’leri arasmnda 24 saat hizmet vermeyi
siirdtiren ti¢ merkez Refik Saydam Hifzisthha Enstitiisti Ilag ve Zehir Damisma Merkezi,
Dokuz Eyliil Universitesi Ilag ve Zehir Damigma Merkezi ve Uludag Universitesi Ilag ve Zehir

Damsma Merkezidir.

VI. E. Dokuz Eyliil Universitesi ila¢ ve Zehir Damsma Merkezi

DEUTF ZDM, Tip Fakiiltesi Farmakoloji Anabilim Dali biinyesinde 1993 yili Ocak
ayinda hizmet vermeye basglamistir. Merkezimiz Klinik Toksikoloji alaninda egitimli ve
deneyimli tip doktoru farmakoloji uzmam kadrosuyla zehirlenmeler ve ilaglarin istenmeyen
yan etkileri konusunda saglik calisanlarina ve halkimiza telefonla haftanin 7 giinii, 24 saat
araliksiz hizmet vermektedir.

Ilag ve Zehir Danisma hizmetini birlikte sunan merkezimizin temel amaglari, toksisite
ve tedavi ile ilgili dogru, giincel, kapsamli ve hizli bilgilendirme hizmeti vererek; etkin ve
giivenli ilag kullanimin1 saglamak, zehirlenmelerin dnlenmesi, morbidite, mortalite ve tedavi
maliyetinin azaltilmasim saglamaktir. Telefonla bildirilen ilag ve zehir danigma
bagvurularinin yanitlanmasi, ilag, etkinlik, toksisite ve tedavi bilgisi istemlerinin yazili olarak
karsilanmasi, ilag kullamim ve zehirlenme profiline yonelik epidemiyolojik caligmalar

yapilmast iglevleri arasindadir.
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VII. GEREC ve YONTEM

VIL A. Aragtirmamn Tipi: Kesitsel —tanimlayici ¢aligma

VIIL. B. Caliymaya Alma ve Dislama Kriterleri:

Arastirmamiza Ocak 1993-Aralik 2004 yillan arasmmda DEUTF ZDM’ne analjezik
ilaglarla zehirlenme nedeniyle telefon ile bildirilen tlim olgular alindi. Tek bagina analjezik
ilag alimlar ile birlikte, analjeziklerle beraber diger ilag veya toksik etken alimlar1 da
calismaya dahil edildi. Analjezik ilaclar disinda diger zehirlenme nedeniyle bildirilen olgular
caligma dist birakildi. Calismamzin ikinci béliimiinde ise DEUTF Acil Servise analjezik ilag
zehirlenmeleri nedeniyle basvuran ve DEUTF ZDM’ne damsilan hastalarin dosyalan arsivden
alinarak ayrica incelendi. Dosyasina veya zehirlenme bilgilerine ulagilamayan hastalar

calismaya alindan ¢ikarildi.

VII C. Verilerin Kaydi: DEUTF ZDM’ne damsilan tiim analjezik zehirlenmeleri igin es
zamanli olarak birer adet zehirlenme formu dolduruldu (Ek.1). Ayrica, DEUTF Acil Servise
bagvuran hastalarm herbiri icin calisma icin hazirlanan “DEUTF ZDM Analjeziklerle
Zehirlenme Formu” dolduruldu (Ek.2). Daha sonra formlardaki veriler Microsoft Access 2000
(9.0.2812, written by Sedat Capar, 2001) bilgisayar programina kaydedildi. DEUTF ZDM’ye
danigilan tiim analjezik olgularinin; bagvuru tarihi (gilin, ay, yil), demografik 6zellikleri (yas,
cinsiyet, viicut agirhgi), zehirlenme bilgileri (zehirlenme tipi, zehirlenmeden sonra gegen
zaman, zehirlenme nedeni, alinan analjezik ilag gruplan, ila¢ alim yollari, arayan kisi, arayan
kiginin yeri, zehirlenme yeri), klinik belirti ve bulgular, kan ila¢ diizeyleri, tedavi bilgileri
(6nerilen ve uygulanan tedavi yontemleri) ve sonug gibi verileri degerlendirildi. DEUTF Acil
Servise bagvuran hastalar i¢in yukaridaki verilere ek olarak; aliskanliklar (sigara, alkol, diger),
klinik belirti ve bulgular (genel, kardiyovaskiiler sistem, solunum sistemi, gastrointestinal
sistem, noroloji, metabolik bulgular), ZDM’ne danigilma saati, uygulanan ve 6nerilen tedavi
saatleri, biyokimyasal testler, izlem boyunca komplikasyon geligimi, hastanede kalig siireleri
de degerlendirildi.

Yas gruplarina gore olgular; 0-18 yas arasindakiler ¢ocuk, 19 yas ve iizerinde olanlar
eriskin olarak degerlendirildi.
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VII. D. Zehirlenmelerde Klinik Bulgularin Derecelendirilmesi
DEUTF ZDM’ne telefonla, analjezik zehirlenmesi nedeniyle bildirilen tiim olgularin,
bagvuru sirasindaki klinik bulgulari, asemptomatik (0), hafif (1), orta (2) ve agir (3) olarak

derecelendirildi (Tablo 4).”
Tablo 4. Klinik bulgularin derecelendirilmesi

ORGAN HAFIF ORTA AGIR
1 2 3
Ilimli, gegici ve kendiliginden | Belirgin veya stirekli bulgular Agir veya yagami tehdit edici
diizelen bulgular bulgular
Gastrointestinal sistem | Kusma, ishal, agn Stirekli kusma, ishal, agr, ileus | Masif hemoraji, perforasyon
Agi1zda minimal Qilserasyon Kritik lokalizasyonda birinci Cok yaygin 2. ve 3. derece
1.derece yanik, irritasyon, veya kisith bolgede 2. veya 3. yaniklar, Agir disfaji,
Endoskopi: Eritem, 6dem derecede yanik Endoskopi: Ulseratif
Disfaji, transmukozal lezyonlar,
Endoskopi: Ulseratif perforasyon, dairesel lezyonlar
transmukozal lezyonlar
Solunum sistemi Trritasyon, oksfirtik, 1fimlt Uzamg dksiirlik, bronkospazm, | Belirgin solunum yetmezligi
dispne ve bronkospazm dispne, stridor, oksijen (aggir bronkospazm, hava yolu
PAAG: Normal veya mindr | verilmesini gerektiren hipoksi obstriiksiyonu, epiglottik 6dem,
anomali PAAG: Anormal ve orta akcifer 8demi, ARDS,
derecenin klinik bulgulan ile pndmoni, pnémotoraks)
birlikte PAAG: Anormal ve agir
derecenin klinik bulgular ile
birlikte
Sinir sistemi Sersemlik, vertigo, tinnitus, Agriya yanit veren biling kaybi, | Derin koma, solunum
ataksi, ilimli ekstrapiramidal | bradipne, kisa siireli apne, yetmezligine yol agan solunum
bulgular, limlx konflizyon, ajitasyon, depresyonu, agir1 ajitasyon, sik
kolinerjik/antikolinerjik halliisinasyon, deliryum, sik jeneralize nbetler, status
bulgular, parestezi, 1liml olmayan jeneralize veya lokal epileptikus, opistotonus,
gorme ve isitme bozukluklan | n8bet, belirgin ekstrapiramidal | jeneralize paralizi veya vital
bulgular, belirgin g6rme ve fonksiyonlar1 bozan paraliziler,
isitme bozukluklari gbrme ve isitmenin tamamen
kaybi
Kardiyovaskiler Izole ekstrasistoller, tlimh ve | Sinils bradikardisi (Eriskin:40- | Agir sinfis bradikardisi
gegici hipo/hipertansiyon 50/dk, Cocuk:60-80/dk, (Eriskin:<40/dk, Cocuk:<60/dk,
Yenidogan:80-90/dk) Yenidogan:¢ 80/dk)
Sints tagikardisi (Erigkin:140- | Siniis tagikardisi
180/dk, Cocuk:160-190/dk, (Erigkin:»180/dk, Cocuk:
Yenidogan:160-200/dk), sik »190/dk, Yenidogan: »200/dk),
ekstrasistoller, atriyal hayat tehdit edici Ventrikiiler
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fibrilasyon/ flatter, A-V blok I-

ritim bozukluklari, A-V blok

I, uzamig QRS ve QT stiresi, 111, asistoli, miyokard
miyokardiyal iskemi, gok infarkttisi, sok, hipertansif kriz
belirgin hipo/hipertansiyon
Metabolik denge Iliml: asid-baz ve sivi- Cok belirgin asid-baz Agir asid-baz ve sivi-elektolit
elektrolit dengesizligi, imh | bozuklugu, ¢ok belirgin sivi- dengesizligi, agir hipoglisemi,
hipoglisemi, kisa stireli elektolit bozuklugu, ¢ok belirgin | tehlikeli hipo/hipertermi
hipertermi hipoglisemi, uzun stiren
hipertermi
Karaciger Karaciger enzimlerinde Karaciger enzimlerinde belirgin | Karaciger enzimlerinde belirgin
minimal ylikselme (AST, yitkselme var ancak (AST, ALT | yiikselme var veya (AST, ALT
ALT normalin 2-5 katr) normalin 5-50 kat1) karaciger normalin »50 kati) karaciger
. disfonksiyonunu destekleyen yetmezligini destekleyen klinik
klinik veya biyokimyasal kamt | veya biyokimyasal kanit
(amonyak, pihtilagma faktdrleri | (amonyak, pihtilagma faktérleri
gibi) yok ‘ gibi) mevcut
Bobrek Minimal proteinilri / hematiiri | Masif proteihﬂri / hematdiri, Renal yetmezlik (aniiri, serum
renal disfonksiyon (oligfiri, kreatinin »500 pmol/L)
poliiiri, serum kreatinin 200-500
pmol/L)
Kan Iliml hemoliz, 1hmh Hemoliz, ¢ok belirgin Masif hemoliz, agir
methemoglobintiri methemoglobintiri (metHb:%30- | methemoglobinemi (metHb:
(metHb: %10-30) 50),kanama olusturmayan »%50), kanamayla birlikte
koagfilasyon bozuklugu, anemi, | koagiilasyon bozuklugu, agir

18kopeni, trombositopeni

anemi, 16kopeni, trombositopeni

Kas iskelet sistemi

Iliml1 agr1, hassasiyet,
CPK: 250-1500 TU/L

Agn, rijidite, kramp ve
fasikiilasyonlar, rabdomiyoliz,
CPK:1500-10000 IU/L

Siddetli agr1, asin rijidite,
kramp ve fasikiilasyonlar,
komplikasyonlu rabdomiyoliz,

CPK:»10000 IU/L,
kompartman sendromu
Deride lokal etkiler frritasyon, 1.derece yamk Viicut ylizeyinin %10-50’sinin | Vilcut ylizeyinin »%50”sinin
(kizanklik) veya viicut (gocuklarda %10-30)2.derecede | (¢ocuklarda y%30) 2.derece
ylizeyinin %10’unu agmayan | yanmasi veya viicut ylizeyinin | yanmasi veya viicut ylizeyinin
2.derece yanmiklar %2’sini agmayan 3.derece %?2’sini agan 3.derece yaniklar
yaniklar
VIL E. Istatistiksel Analiz

Caligmadan elde edilen veriler “Statistical Package for Social Sciences for Windows
11.0” adli standart programa kaydedildi. Ortalamalarin kargilagtirilmasinda t-testi, sayimla

belirlenen degiskenlerin kargilagtinlmasinda ki-kare testi kullamildi. Elde edilen verilerin
p<0.05 degerleri anlamli olarak kabul edildi.
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VIII. BULGULAR

DEUTF ZDM’ne 1993-2004 arasinda toplam 55,962 zehirlenme olgusu damsilds
Bunlarin biiyiik bir ¢ogunlugu ilaglarla zehirlenmelerdi (48,654, %86.9). Analjeziklerle
zehirlenmelerin tiim ilaglarla zehirlenmelerin %16.3’tini (7939 olgu) olusturdugu saptandu.
Analjeziklerle zehirlenme olgularinin 3,499’ (%44.1) ¢ocuk, 4,440’1 (%55.9) erigkin olup
kadmn/erkek orami ise 2.5 olarak bulundu (5,578 kadin, 2,232 erkek). Zehirlenen olgularin
genel yas ortalamasi 20.2+11.8 olarak saptandi (¢ocuklarda 10.6+0.1, eriskinlerde 27.7+0.1).

DEUTF ZDM’ne telefonla bildirilen analjezik ilag zehirlenmelerinin 524’ {iniin (%6.6)

‘DEUTF Acil Servise bagvurdugu saptandi. Bu hastalarin 446’smin (%85.1) hastane
dosyalanna ve zehirlenme bilgilerine ulagilabildi. DEUTF Acil Servise bagvuran hastalarmn
bulgulari, ZDM’ne bagvuran olgularin bulgularini izleyen ikinci b6liimde degerlendirildi.

VIIL A. Basvuru Ozellikleri:
VIIL A. 1. Arama yeri: Analjeziklerle zehirlenmeler nedeniyle DEUTF ZDM’ne yapilan
bagvurularin %94.9’unun hastaneler ve diger saglik merkezlerinden oldugu bunlarin da biiyi
bir ¢ogunlugunu (%83.7) Izmir ili sinirlar1 igerisindeki hastane ve saghik merkezlerinden
yapilan bagvurularin olugturdugu saptand1 (Tablo 5).

Arama bilgileri iller agisindan incelendiginde en sik arama yapilan iig ilin sirasiyla {zmir
(7,132, %92.0), Manisa (133, %1.7) ve Balikesir (97, %1.3) oldugu gériildii.
VIIL. A. 2. Bagvuru zamani: Bagvurularin en sik bahar mevsiminde (%27) ve Ocak ve
Mayis aylarinda (%9.5ar) oldugu saptand1 (Sekil 3).

Sekli 4. Analjeziklerle zehirlenmelerin aylara gére dagilimi.

Oran (%)




Tablo 5. Dokuz Eyliil Universitesi ZDM’ni arayan yerlerin dagilumi

Arama yerleri Sayi (n) Oran (%)
Saglik merkezleri 7,534 94.9
[zmir Atatiirk Devlet Hastanesi 2,052 25.8
Izmir i¢i diger saglik merkezleri 1,480 18.6
Izmir Tepecik SSK Hastanesi 709 8.9
Izmir Karsiyaka Devlet Hastanesi 636 8.0
Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi 524 6.6
Izmir Behget Uz Cocuk Hastanesi 514 6.5
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi 321 4.0
Izmir Alsancak Devlet Hastanesi 116 1.5
Izmir Bozyaka SSK Hastanesi 103 1.3
Izmir Buca SSK Hastanesi 99 1.2
Izmir Bornova Acil Yardim ve Travmatoloji 94 1.2
Hastanesi
Izmir dis1 saglik merkezleri 886 11.2
Ev ' 299 ' 3.8
Isyeri 6 0.1
Diger (okul vb) 3 0.1
Bilinmeyen 97 1.2
Toplam 7,939 100.00

VIIIL. A. 3. Basvuru siiresi: Analjeziklerle zehirlenmeden sonra DEUTF ZDM’ne telefonla
bagvuru zamanina kadar gegen siirenin ortalama 3.9£1.9 saat oldufu ve aramalarin

%37.5%inin ilk bir saat i¢inde gergeklestigi saptand1 (Sekil 4).

Sekil 5. Zehirlenmeden bagvuruya kadar gecen stire dagilim

40
35 .
30 1
£ 251
20 A
g 15
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5 =
0 r T r
0-1 1.5-2 2.5-6 7-12
Zaman (saat)
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VIII. B. Demografik Ozellikler

VIIL B. 1. Yas ve cinsiyet: Analjezik ilaclarla zehirlenen tiim olgular yas gruplarina gore
degerlendirildiginde %44.1°1 (3,499 olgu) ¢ocuk, %55.9’1 (4,440 olgu) eriskindi. Cocuk
olgulann yaslar1 1 ay-18 yas arasinda, erigkinlerde ise 19-78 yag arasindaydi. Yag ortalamasi
cocuklarda 10.6+0.1, erigkinlerde 27.7+0.1, genel yas ortalamasi ise 20.2+11.8 olarak
bulundu.

Analjeziklerle zehirlenen olgularin ¢ofunlugunu kadinlar olugturdu (sirasiyla 5,578
kadin, %70.3; 2,232 erkek, %28.1 ve kadin/erkek oram 2.5). Cocukluk yas grubunun %67.8°i
(2,374) kiz, %30.0’u (1,051) erkek, %2.1°i bilinmeyen olarak saptandi. Erigkinlerde ise
kadﬁlm %72.2 (3,204), erkekler %26.6 (1,181) ve cinsiyeti bilinmeyenler %1.2 (55)

oranindaydi.

VIIL C. Zehirlenme Ozellikleri:

VIII. C. 1. Zehirlenme tipi: Tim analjezik ila¢ zehirlenmelerinin %93.9°u akut (7,461),
%0.3°1 kronik (25) zehirlenme olarak degerlendirirken, %5.7°sinde(453) zehirlenme tipi

bilinmiyordu.

VIIL. C. 2. Zehirlenme nedeni: Tiim analjezik zehirlenmelerinin %75°1 istemli (intihar
girisimi, ko6t kullamm), %24.3°0 istem dis1 (kaza, yanlis kullanim), %0.7’sinin ise
bilinmeyen nedenlerle oldugu saptand: (Tablo 6).

Cocukluk déneminde, 0-6 yas arasindaki olgularin istem dis1 analjezik alimlarimn, 7-
18 yas arasindaki olgulara gore anlaml 6lgtide yiiksek oranda oldugu saptand: (32= 1471.0,
p=0.0001). Eriskin olgularda ise, istemli analjezik alimlarinin 19-29 yas grubunda 30-69 yas
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli 6lgiide daha yiiksek oranda goriildiigii saptandi (y2=
10.085, p=0.0015). Analjeziklerle zehirlenen g¢ocuklarla erigkinlerin zehirlenme nedenleri
kargilagtinldiginda, erigkinlerde istemli analjezik alimlarinin istatistiksel olarak anlamli

6l¢tide yiiksek oranda oldugu goriildii (x2=1535.3, p<0.0001) (Tablo 6).
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Tablo 6. Zehirlenme nedenlerinin yas gruplarina gore dagilim

Yas gruplan Istemli abm  Istem dis1 ahm Toplam
(yiD) Say1 (%) Sayr (%) Say1 (%)
Cocuk
0-6 47 34) 1344 (96.6) 1,391 (100.0)
7-12 80 (50.9) 77 (49.1) 157 (100.0)
13-18 1,747  (91.3) 166 8.7y 1,913 (100.0)
Toplam 1,874 1,587 3,461
Eriskin
19-29 2,750 (93.3) 198 6.7y 2,948 (100.0)
30-39 924 (91.3) 88 8.7 1,012 (100.0)
40-69 386 (89.7) 49 (10.3) 435 (100.0)
>69 19 95.0) 1 (5.0) 20 (100.0)
Toplam 4,079 336 4,415
Genel 5,953 1,923 7,876
Toplam

Zehirlenme nedeni ile cinsiyet iligkisi incelendiginde kadin olgularin %80.6’sinin, erkek
hastalarin ise %63.2’sinin istemli olarak analjezik ila¢ aldiklari saptandi. Kadin olgularda
istemli analjezik alimlarinin erkek olgulara goére, ¢ocukluk yas grubunda anlamli olarak
yiikksek oranda iken (y2= 228.54, p<0.0001), eriskinlerde anlamli olarak yiiksek oranda
olmadif1 goriildii (2= 0.9511, p= 0.3294). Tim yag gruplarinin birlikte degerlendirilmesinde
ise, kadin olgularda istemli analjezik alimlari, erkek olgulara gére anlamli olarak yiiksek
oranda idi (2= 258.43, p<0.0001) (Tablo 7).

Tablo 7. Zehirlenme nedenlerinin cinsiyetlere gére dagilim

istemli alim

Istem dipalm  579(69.1)

Toplam

Erkek
Cocuk  Erigkin
Sayt (%)
260(30.9) 836(90.2)
91(9.8)
839(100.0) 927(100.0)

Kadin

Cocuk  Eriskin

1190(62.3) 2296(91.3) 1450
719(37.7)
1909(100.0) 2514(100.0) 2748

Sayt (%)

218(8.7)

Toplam
Cocuk  Eriskin
Sayt (%)
3132
309
3441

1298
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VIIL C. 3. ilag alim yollar
Analjeziklerle zehirlenmelerde ilaglarin en sik a1z yoluyla (per oral, PO) (%93.6)
alind1@; belirlendi (Tablo 8).

Tablo 8. Analjezik zehirlenmelerinde ila¢ alim yollar1

Ila¢ alim yollar1  Say (n)

Ag1z yolu

Intravensz

7,432
10

Intramuskuler 4

Diger 40
Bilinmeyen 453
Total 7,939

Oran (%)

93.6
0.1
0.1
0.4
5.7
100.0

VIIL C. 4. Zehirlemelerde klinik derecelendirme

DEUTF ZDM’ne telefon bagvurusu yapildig1 sirada zehirlenen bireylerin %84.4°tinde
klinik belirti ve bulgu olmadigi, %14.0’{iniin hafif, %1’inin orta, %0.5’inin ise agir belirti ve
bulgulan oldugu saptandi (Tablo 9). Yiizelli sekiz olgunun ise klinik belirti ve bulgulari

bilinmiyordu. Cocukluk ¢aginda klinik belirti ve bulgu olugmama oran1 %82.3, erigkinlerde

ise %85.6 idi.

Tablo 9. Analjeziklerle zehirlenen olgularn klinik belirti ve bulgularinin ciddiyetine gore

dagilim
Klinik belirti ve Cocuk Eriskin Toplam
bulgular Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)
Yok 2,281 (82.3) 4,289 (85.6) 6,570 (84.4)
Hafif 427 (15.4) 663 (13.2) 1,090 (14.0)
Orta 38 (1.4) 43 (0.9) 81 (1.0)
Agir 24 (0.9) 16 (0.3) 40 (0.5)
Toplam 2,770 (100.0) 5,011 (100.0) 7,781 (100.0)




Eriskinlerle ¢ocuk olgular arasinda analjezik zehirlenmelerinde klinik belirti ve bulgu
varlif1 yoniinden istatistiksel olarak anlamh bir farklilik olmadig: saptandi (32=3.8, p=0.0513)
(Tablo 9).

VIIL C. 5. Zehirlenme etkeni analjeziklerin simiflandiriimasi:

Analjezik ilaglarla zehirlenmelerden en sik parasetamol (% 47.9), diger NSAII’lar
(%34.2), ve salisilatlarin (%13.7) sorumlu oldugu saptandi. Zehirlenme etkeni olarak diger
NSAil’larin alt gruplarinin goriilme sikligi incelendiginde propiyonik asid tiirevleri (% 16.1),
asetik asid tiirevleri (%10.3’li)) ve oksikamlar (%2.1°1) ilk {i¢ siray1 olusturdu (Tablo 10).
Parasetamoliin, diger etken maddeler ile kombine halde bulundﬁgu soguk alginlig ilaglan ile
zehirlenmelerin, DEUTF ZDM’ne bildirilen parasetamol zehirlenmelerinin %37.5%ini (1426)
olusturdugu saptandi.

VIIL C. 6. Tlag diizeyi dlgiimleri

DEUTF ZDM’e danigilan analjeziklerle zehirlenme olgulari i¢in yalmzcea kan salisilat
ve parasetamol diizeyi Ol¢timii gereklidir. ZDM’ye bildirilen parasetamol ve salisilat
zehirlenmelerinin %7.8’inde diizey 6l¢iimii yapilabildi. Olgiimlerin sonucunda parasetamol ve
salisilat alimlarinin 293’iiniin (%77.1) non-toksik, 4’iiniin (%1.0) terap&tik ve 83’iiniin toksik
(%21.8) diizey araliginda oldu@u saptandi.

VIIL D. 1. Tedavi 6zellikleri:

1993-2004 yillan arasinda DEUTF ZDM’e basvurulan analjeziklerle zehirlenme
olgularina, bagvurudan Once uygulanan tedaviler ve bagvuru sonrasi Onerilen tedaviler
incelendi. |

Bagvurudan 6nce uygulanan tedaviler; destek tedavi ile birlikte gézlem, gastrointestinal
dekontaminasyon yoéntemleri (kusturma, aktif koémiir, mide yikamasi), spesifik antidot
tedavisi, eliminasyonu arttirici tedavi yontemleri (hemodiyaliz) ve diger tedavi yéntemleri
olarak simflandinldi. Hastalarin %64.3’tine destek tedavi birlikte gozlem, gastrointestinal
dekontaminasyon yontemleri olarak %1.7°sine kusturma, %8.8’ine yalniz mide yikamasi,
%2.2’sine yalniz aktif kémiir, %9.9’una mide yikamasi ile birlikte aktif kdmiir, %0.3tine
spesifik antidot tedavisi, %0.04’sina hemodiyaliz, %12.6’sina ise diger tedavi yontemlerinin

uygulandig1 saptand: (Tablo 11).
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Tablo 10. Analjezik ila¢ gruplar1 ve dagilimlan

Analjezik Tipi Analjezik ilac alt gruplar Say1 (n) Oran (%)
Anilidler Parasetamol 3,802 47.9
Propiyonik asid tiirevleri Ibuprofen 227 2.9
Naproksen 861 10.8
Ketoprofen 20 0.3
Fenbufen 1 0.01
Flurbiprofen 103 13
Tiaprofenik asid 67 0.8
Toplam 1,279 16.1
Salisilik asid tiirevleri Asetilsalisilik asid 1074 13.5
Sodyum salisilat 3 0.03
Diflunisal 13 0.2
Toplam 1,090 13.7
Asetik asid tiirevleri Indometazin 43 0.5
Tolmetin 6 0.06
Diklofenak 624 19
Etodolak 68 0.9
Asemetazin 73 0.9
Ketorolak 3 0.03
Toplam 817 10.3
Smiflandirlamayan NSAII ~ Nabumeton 1 0.01
Benzidamin 144 1.8
Nimesulid 258 32
Toplam 403 5.0
Oksikamlar Piroksikam 64 0.8
Tenoksikam 51 0.6
Meloksikam 55 0.7
Toplam 170 2.1
Santral etkili analjezikler Baklofen 11 0.1
Tizanidin 97 1.2
Tiyokolsikosid 25 0.3
Feniramidol 22 0.3
Toplam 155 19
Pirazolonlar Propifenazon 46 0.6
Fenamatlar Mefenamik asid 31 04
Flufenamik asid 1 0.01
Toplam 32 0.4
Opioidler Morfin 11 0.1
Dihidrokodein 1 0.01
Tramadol 7 0.07
Toplam 19 0.2
Koksibler Selekoksib 4 0.04
Rofekoksib 8 0.08
Toplam 12 0.1
Butilpirazolidinler Fenilbutazon 3 0.03
Oksifenbutazon 1 0.01
Toplam 4 0.04
Diger analjezikler 110 14
TOPLAM 7,939 100.0
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DEUTF ZDM’e danisilan analjeziklerle zehirlenme olgularina onerilen tedavi
sekilleri: destek tedavi ile birlikte g6zlem, gastrointestinal dekontaminasyon ydntemleri
(kusturma, mide yikamasi, aktif komiir), antidot tedavisi, eliminasyonu arttirici tedavi
yontemleri (hemodiyaliz) ve digerleri olarak smiflandirildi. Zehirlenme olgularinin
%63.2°sine destek tedavi ile birlikte gbzlem, gastrointestinal dekontaminasyon yodntemleri
olarak %0.2’sine kusturma, %0.9’una yalniz mide yikamasi, %15.6’sina yalmz aktif komiir,
%11.5’ine mide yikamas:i ile birlikte aktif komiir, %2.7°sine spesifik antidot tedavisi,

%0.1’ine hemodiyaliz, % 6.8’ine ise diger tedavi yontemlerinin &nerildigi saptandi.

Table 11. DEUTF ZDM’ne bildirilen analjeziklerle zehirlenmelere basvurudan once

uygulanan ve bagvurudan sonra 6nerilen tedavi yontemleri

Tedavi yontemleri Uygulanan (%) Onerilen (%)
Gozlem ve destek tedavi 64.3 63.2
Kusturma 1.7 0.2
Mide yikamasi 8.8 0.9
Aktif kémiir 22 15.6
Mide yikamasi ve Aktif komiir 9.9 11.5
Spesifik antidot 0.3 2.7
Hemodiyaliz,

Hemoperfiizyon 0.04 0.1
Diger 12.6 6.8
Toplam 100.0 100.0

VIIL D. 2. Tedavi sonuglari:

DEUTF ZDM’ne telefon aracilifi ile damisilan analjezik ilag zehirlenmelerinin
%96.1’inin  tedavi sonuglarina ulagilamadi.  Sonuglarina  ulagilabilen  analjezik
zehirlenmelerinin (309, %3.9) %98.4’iiniin iyilestigi, %1.6 (5)’smin ise 6ldiigli Sgrenilmigtir.
Oliimle sonuglanan bes zehirlenme olgusunun 2’sinin parasetamol, 2’sinin salisilat ve 1’inin

de parasetamol ile birlikte salisilat alimi1 sonucu zehirlendigi saptandi.
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IX. Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Tip Anabilim
Dal’na Basvuran Analjeziklerle Zehirlenme Olgularnin

Degerlendirilmesi

Ocak 1993-Aralik 2004 arasinda DEUTF Acil Servise analjeziklerle zehirlenme
nedeniyle toplam 524 hasta bagvurdu. Dosyalarina ve zehirlenme kayitlarina ulagilabilen 446
(%85.1) hasta galigmaya alind1.

IX. A. Demografik &zellikler:

DEUTF Acil Servise analjeziklerle zehirlenme nedeniyle basvuran olgularin, %38.1°1
cocuk, %61.9°u erigkin idi. Cocuklarin 1-18 yas, erigkinlerin 19-78 yas arasinda oldugu
saptandi. Yas ortalamasi gocuk ve eriskinlerde sirasiyla 10.6+£0.1 ve 27.7+0.1, genel yas
ortalamasi ise 21.9+9.8 olarak bulundu. Cocuklarin %77.6’s1 kiz, %22.4°1 erkek, erigkinlerin
ise %69.6u kadin, %30.41 erkek idi (Tablo 12).

Tablo 12. DEUTF Acil Servise bagvuran hastalarin demografik 6zellikleri

Demografik ozellikler Cocuk Eriskin
Say1 (%) Say1 (%)
Yas ortalamasi 10.6+0.1 27.7+0.1
Cinsiyet
Kadin 132 (77.6) 192  (69.6)
Erkek 38  (224) 84 (304)
Aliskanliklar
Sigara 4 39
Alkol 0 6
Sigara ve alkol 0 9
Diger 1 2

IX. B. Bagvuru ozellikleri:

IX. B. 1. Basvuru zamani: Analjeziklerle zehirlenmelerin en sik Agustos ayinda (%10.3, 46
olgu), ikinci siklikla Nisan ve Aralik aylarinda (%9.6, 43’er olgu) basvurdugu bulundu (Sekil
6).
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Sekil 6. Analjeziklerle zehirlenme bagvurularinin aylara gére dagilimi

i1
10

Oran (%)
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Analjeziklerle zehirlenme olgularimin, DEUTF Acil servise bagvurularinin en sik saat 20:00-
23:00 arasinda (gocuklarda %33.5, eriskinlerde %36.6) oldugu saptand: (Tablo 13).

Tablo 13. Bagvuru saatlerinin dagilum

Basvuru saatleri Cocuk Erigkin
Say1 (%) Sayt (%)
24:00-03:00 28 (16.5) 49 (17.8)
04:00-07:00 8 47 31 (11.2)
08:00-11:00 20 (11.8) 24 (8.7
12:00-15:00 32 (18.8) 27 (9.8)
16:00-19:00 25 (147) 44 (15.9)
20:00-23:00 57 (33.5) 101 (36.6)
Toplam 170 276

Erigkinlerde analjeziklerle zehirlenme bagvurularinin aksam ve gece saatlerinde (20:00-07:00)
cocuklara gore daha fazla oranda oldugu saptand1 (%2=26.901, p<0.0001).

IX. D. Zehirlenme bilgileri:

IX. D. 1. Zehirlenme tipi: Olgularin %99.6’unun (444) akut zehirlenme nedeni ile
bagvurdugu 6grenildi.

IX. D. 2. Zehirlenme nedeni: DEUTF Acil Servise bagvuran analjeziklerle zehirlenme
olgularinin %90.6’sinmn (404) istemli (intihar girisimi), %5.2°sinin (23) istem dist (kaza,
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yanlis kullanim), %0.4’{inlin (2 olgu) diger nedenlerle analjezik ilaglara maruz kaldiklar:
Ogrenildi. On yedi (%3.8) hastanin ise zehirlenme nedeni bilinmiyordu.

Hastalarin cinsiyetlerine gore zehirlenme nedeni incelendiginde; kadinlarin %92.8’inin
(311 olgu), erkeklerin %83.8’inin (93 olgu) istemli olarak analjezik ilag¢ aldiklar1 saptandi.
Istem dis1 alimlarda ise bu oranlar sirasiyla, %4.2 ve %9.2 idi (Tablo 14). Zehirlenme nedeni
ile cinsiyet iligkisi incelendiginde istemli analjezik alimlarmin (404), %76.9’unu kadin,
%23.1%ini erkek olgularin olusturdugu saptandi. istemli analjezik alimlarinda ¢ocuk olgularin
oram %33.9 iken, erigkinlerin orani %66.1 idi.

Zehirlenme nedeninin yaslara gére dagilimina bakildiginda; ¢ocukluk ¢aginda 0-6 yas
grubunda istem dig1 analjezik alimlarmin %87.5 oranmnda oldugu ve istemli alimin olmadig:
gbzlendi. 13-18 yas grubu g¢ocuklarin ise %96.4’liniin istemli analjezik alimi sonucu
zehirlendigi, %3.6’sinin ise zehirlenme nedeninin bilinmedigi, istem dis1 alimin ise olmadig1
saptandi. Cocukluk déneminde, 0-6 yas arasindaki olgularin istem dlgl (kaza, yanhs kullanim)
analjezik alimlarmin, 7-18 yas arasindaki olgulara gére anlamli bir sekilde fazla oldugu
saptand1 ()*= 8.120, p=0.0044).

Erigkin olgu grubunda, 19-29 yas grubu analjezik zehirlenmelerinin %96.5inin istemli,
%1.0’1n1n istem dis1, %0.5°inin diger nedenlerle oldugu, %2.0’1n ise zehirlenme nedeninin
bilinmedigi goriildii. Istemli analjezik alimlarimin oranlar sirasiyla 30-39 yas grubunda
%98.1, 40-49 yas grubunda %100.0, 50-59 yas arasinda %100.0, 60-69 yas arasinda %66.7 ve
69 yas fistiinde %100.0 oldugu belirlendi. Istemli analjezik alimlarnin ¢ocukluk ¢aginda en
stk 13-18 yas, erigkinlerde ise 19-29 yas arasinda oldugu saptandi. Cocukluk caginda 13-18
yas grubunda kizlarin istemli analjezik alimlarinin, 19-49 yag grubundaki erigkin kadinlara
gore istatistiksel olarak anlaml1 bir sekilde fazla oldugu bulundu (3’= 6.100, p=0.0135) (Tablo
14). Kadin olgularda istemli analjezik alimlarinin erkek olgulara gore, ¢ocukluk yas grubunda
anlaml1 olarak yiiksek oranda iken (¥2= 4.871, p=0.0273), erigkinlerde anlaml1 olarak yiiksek
oranda olmadifi goriildi (2= 0.4869, p= 0.4853). Tim yag gruplarimin Dbirlikte
degerlendirilmesinde ise, kadin olgularda istemli analjezik alimlari, erkek olgulara gére
anlamli olarak yitksek oranda bulunmadi (32= 2.284, p=0.1307) (Tablo 14).

IX. D. 3. Zehirlenmeden bagvuruya kadar gegen siire: Acil Servise bagvurularin en sik

olarak analjezik alimini izleyen 1-2 saat (%37.2) arasinda gergeklestigi saptandi. Ilk 2 saat
arasindaki bagvurularin ise olgularmn biiyiik bir kismini (%52.2) olusturdugu belirlendi.
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Tablo 14. Zehirlenme nedenlerinin yas gruplarina ve cinsiyetlere gére dagilimi

Yas (yil)

Cocuk

1-6
7-12
13-18

Eriskin

1929
30-39
40-49
50-59
60-69
<69

Toplam

Zehirlenme nedeni

Istemli Istem dist disz Diger Bilinmeyen Toplam

Kadmm Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek

Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%) Sayi (%) Say1 (%)

116 21 13 8 - - 5 6 170 100.0

(%68.2) | 12.99  (7.6) %) 2.9 (3.5)

1 - 13 8 - 2 4 28 100.0

(3.6) (46.4) (28.6) (7.1) (14.3)

2 1 - - - - - - 3 100.0

(66.7) (33.3)

113 20 - - - - 3 2 138 100.0

(81.9)° (14.5) 2.2) (1.4)

195 72 1 1 - - 4 2 276 100.0

(70.7) | @61 (0.9 0.4) (1.4) ©.7)

142 50 1 1 1 2 2 199 . 100.0

(71.4) (25.1) (0.5) (0.5) . (0.5) (1.0) (1.0)

37 16 - - - - 1 - 54 100.0

(68.5) (29.6) (1.9)

14 4 - - - - - - 18 100.6

(77.8) (22.2)

1 - - - - - - - 1 100.0

(100.0)

1 1 - - - - 1 - 3 100.0

(33.3) (33.3) (33.3)

- 1 - - - - - - 1 160.0
(100.0)

311 93 14 9 1 - 9 8 446 100.0

Tablo 15. Zehirlenmeden bagvuruya kadar gecen stire dagilimlan

15).

Gegen siire (saat) Cocuk Erigkin

Sayi (%) Say1 (%)
<1 31 (182) 37 (13.4)
1-2 61 (359) 105 (38.0)
2.5-6 46 (27.1) 73 (26.4)
6.5-12 8 (4.7) 18 (6.5)
>12 4 @24 5 (1.8)
Bilinmeyen 20 (11.7) 38 (13.9)
Toplam 170 (100.0) 276 (100.0)

Analjezik zehirlenmelerinin DEUTF Acil Servise bir saatten daha kisa sfirede ve bir
saatten daha uzun siirede bagvurulari, gocuk ve erigkin olgular igin karsilagtinldifinda
aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: saptand: (}°= 1.334, p=0.2482) (Tablo
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Tablo 16. Acil Servise bagvuru sirasinda, analjezik alimindan sonra gegen siire ile klinik

belirti ve bulgularn iligkisi

Gecgen Klinik belirti ve bulgular

siire Bulgu yok Bulguvar  Toplam
<1 41(60.3) 27 (39.7) 68 (100.0)
1-2 94 (56.6) 72 (43.4) 166 (100.0)
2.5-6 65(54.6) 54 (45.4) 119 (100.0)
6.5-12 8(30.8)  18(69.2) 26 (100.0)
>12 3(333)  6(66.7) 9 (100.0)
Bilinmeyen 33 (56.9) 25 (43.1) 58 (100.0)
Toplam 244 189 446

DEUTF Acil Servise bagvuran analjezik zehirlenmelerinin, ilag alimindan sonra gegen
zaman ile klinik belirti ve bulgular incelendiginde; bulgu gelisme oraninin, zehirlenmeden
sonra <1 saat gecen olgularda %39.7, 1-2 saat arasinda %43.4, 6.5-12 saat arasinda %69.2
oldugu saptandi. DEUTF Acil Servise analjeziklerle zehirlenme nedeniyle bir saatten daha
kisa zamanda bagvuran olgularda, 6.5-12 saat arasinda bagvuranlara gore istatistiksel olarak
anlamli sl¢tide klinik belirti ve bulgu gelismeme oram yitksekti ()°= 5.440, p=0.0197) (Tablo
16). Ayrica toksik miktarda (¢ocuklarda 200 mg/kg, eriskinlerde 7.5 g flizeri) parasetamol
alimlarinda klinik bulgu varlig1 nontoksik miktarda alimlara gore anlamli olarak farkli degildi
(% =0.6416, p=0.4231) (Tablo 17).

IX. D. 4. Analjezik ilag ile birlikte madde alimx: Zehirlenen olgularda analjezik ilag ile
birlikte madde (alkol, keyif verici madde vb.) alim1 olup olmadig: arastirildiginda; %7.2°sinde
beraberinde madde alimi oldugu, %57.2°sinde olmadig1, %35.7’sinin bilinmedigi saptandi.

IX. E. ilag bilgileri:
IX. E. 1. Ila¢ tipi: Analjezik ilag zehirlenmesi nedeniyle DEUTF Acil servise basvuran
olgularin aldiklari analjezik ilaglar tiplerine gore; parasetamol, salisilat, diger NSAIi,
opioidler ve smiflandirilamayan analjezikler olarak simiflandirildi. Belirtilen analjeziklerin
birlikte alindiklar1 durumlar da ayrica Tablo 18°de belirtildi.

Analjezik ilag gruplarmin dagihmi incelendiginde tek basina parasetamol aliminin
%39.0, tek basina diger NSAII aliminin %22.0, tek basina salisilat aliminin %10.8, tek basina
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opioid alimimin %0.4 ve tek basina siniflandirilamayan analjezik alimmin %4.3 oranmnda
oldugu saptandi (Tablo 18). Ayrica birlikte alinan analjezik ilaglara bakildiginda, en sik
parasetamol ve NSAII (%9.0) ilaglarin, ikinci siklikla parasetamol ve salisilatlarm (%4.5)
birlikte alindig1 goriildii.

Tablo 17. DEUTF Acil Servise basvuran analjezik olgularnin, aldiklari parasetamol

miktarlar1 ve bagvuru siirelerine gore klinik belirti ve bulgu gelisme oranlar:

Parasetamol Miktar

Toksik Non-toksik Bilinmeyen

Gegen siire  Bulguyok Bulguvar Bulguyok Bulguvar Bulguyok Bulgu var
Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%) Say1(%)  Say1 (%) Say1 (%)

<1 14(163)  9(10.2)  7(17.1)  6(154  4(25.0) -
1-2 34(39.5) 27(30.7) 12(293) 9231  4(25.0)  2(28.6)
2.5-6 22(25.6) 36(0.9) 15(36.6) 13(333) 6(37.5)  1(I4.3)
6.5-12 4(4.7) 7(7.9) 12.4) 3(7.7) ’ 2 (28.6)
>12 223 _ 1029 2(5.1) ' -

Bilinmeyen 10(11.6) 9(102)  5(122)  6(154)  2(125  2(28.6)

Toplam 86 (100.0) 88 (100.0) 41(100.0) 39(100.0) 16(100.0) 7 (100.0)

Olgularin aldiklar1 analjezik tipleri ile klinik durumlarimin dagilimn incelendiginde;
orta derecede zehirlenme bulgulari olan 12 hastanin 4'iinlin parasetamol, 1’inin salisilat,
1’inin NSAII, 1°inin parasetamol ile birlikte diger analjezik grubundan bir ilag, 1°inin NSAIf
ile birlikte diger analjezik grubundan bir ilag, 3’{iniin ise sadece dier analjezik grubu ilag
aldigi saptandi. AZir bulgular g6steren bir hastanin ise analjezik grubundan diger
NSAIf’lardan aldig1 saptandi.

IX. E. 2. lla¢ miktari: Calismamiza dahil edilen analjezik zehirlenmesi olgulari,

aldiklar1 analjezik ila¢ miktarina gore toksik, non-toksik ve bilinmeyen miktarda seklinde

smiflandiriidi.
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Tablo 18. DEUTF Acil servise bagvuran analjeziklerle zehirlenmelerin aldign analjezik

gruplarinin dagilimi
Alinan analjezik tiirii Cocuk Eriskin Toplam(%)
Parasetamol 77 97 174 (39.0)
Salisilat 20 28 48 (10.8)
Diger NSAIl 29 69 98 (22.0)
Opioid 1 1 2 (0.4)
Diger(dipyrone) 9 10 19 (4.3)
Parasetamol ile birlikte diger analjezikler 27 63 90 (20.2)
Salisilat ile birlikte diger analjezikler 3 10 13 (2.9)
Opioid ile birlikte diger analjezikler 1 1 2(0.4)
Total ' 167 279 446 (100.0)

Parasetamol (tek bagmna veya bagka analjeziklerle birlikte) alan 261 (tiim analjezik
zehirlenmesi olgularinin  %58.5°1) olgunun, %32.2°sinin toksik, %359’unun non-toksik
miktarda parasetamol aldif, %8.8’inin ise miktarimin bilinmedigi saptandi. Acil Servise
bagvuran parasetamol ve salisilat zehirlenmelerinde, alinan ilag miktar: ile klinik belirti ve
bulgularin iliskisi Tablo 19°da gosterilmistir.

Salisilatlarin toksik dozda alimlari sonucu gelisen zehirlenmelerde -eriskinlerde
cocuklara gore klinik bulgu gelisme oram1 daha yiiksek bulundu (32 =20.471, p<0.0001).
Salisilatlarin nontoksik dozda alimlar sonucu ise gocuklarda klinik bulgu gelismeme orani
erigkinlere gére anlamh olarak daha yiiksek oranda bulundu (x2 =7.018, p=0.0081) (Tablo19).

IX. E. 3. ilag diizeyi dl¢iimleri:

DEUTF Acil servise damigilan analjeziklerle zehirlenme olgular: arasinda, parasetamol
ve salisilat zehirlenmelerinde %30.7°sinde (137) diizey 6lgiimii yapilabildi. Olgiimlerin
sonucunda parasetamol alimlarmin 101°inin (%96.2) non-toksik, 4’iiniin (%3.8) toksik diizey
aralifinda oldugu saptand: (Tablo 19). Salisilat alimlarinda ise bu oranlar sirasiyla %96.4 (27)
ve %3.6 (1) idi.

Salisilatlarin toksik dozda alimlarn sonucu gelisen zehirlenmelerde erigkinlerde
cocuklara gore klinik bulgu gelisme orami daha yiiksek bulundu (32 =20.471, p<0.0001).
Salisilatlarin nontoksik dozda alimlari sonucu ise gocuklarda klinik bulgu gelismeme orami
erigkinlere gére anlamli olarak daha yliksek oranda bulundu (32 =7.018, p=0.0081) (Tablo19).
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Tablo 19. DEUTF Acil Servise bagvuran parasetamol ve salisilat zehirlenmelerinde, alian

ilag miktari ile klinik belirti ve bulgularn iliskisi

MIKTAR

Toksik Non-toksik Bilinmeyen

Bulgu  Bulgu Bulgu  Bulgu Bulgu Bulgu

yok var Toplam yok var Toplam yok var Toplam

Say (%) Sayi(%) Say1(%) Sayu(%) Say1(%) Sayi(%)
Parasetamol 4] 43 84 920 64 154 16 7 23

(48.8) (51.2) (100.0) (58.4) (41.6) (100.0) (69.6) (30.4) (100.0)
Cocuk 20 20 40 33 26 59 3 3 6

(50.0) (50.0) (100.0) (559) (44.1) (100.0) (50.0) (50.0) (100.0)
Eriskin 21 23 44 57 38 95 13 4 17

(47.7) (523) (1060.0) (60.0) (40.0) (100.0) (76.5) (23.5) (100.0)
Salisilat 9 17 26 64 12 76 8 6 14

(34.6) (654) (100.0) (84.2) (158) (100.0) (57.1) (42,9 (100.0)
Cocuk 5 4 9 26 2 28 4 4 8

(55.6) (“444) (@@60.0) (929 (1.1 (100.0) (50.0) (50.0) (100.0)
Erigkin 4 13 17 38 10 48 4 2 6

(23.5) (765)  (100.0) (79.2) (20.8) (100.0) (66.7) (33.3) (100.0)

Tablo 20. DEUTF Acil Servise bagvuran parasetamol ile zehirlenmelerde, alinan ilag miktart

ile serum ilag diizeyi iligkisi

Parasetamol Diizeyi

Non—toksik Toksik Toplam

Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)
Miktar Cocuk Eriskin Cocuk Eriskin Cocuk Eriskin
Toksik 23 (100) 19 (90.5) - 2(9.5) 23 (100.0) 21 (100.0)
Non-toksik 20 (95.2) 27 (100) 1(4.8) - 21 (100.0) 27 (100.0)
Bilinmiyor 4 (66.7) 8(47.1) - 1(5.9) 4 (100.0) 9 (100.0)
Toplam 57 54 1 3 48 57
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Parasetamol alan 261 hastanin %32.2’inin (84) toksik, %59’unun (154) non-toksik,
%38.8’inin (23) bilinmeyen miktarda parasetamol aldigi bulundu (Tablo 20).

Salisilat alan 81 hastanin %32.1’inin (27) toksik, %50.6’sinin (41) non-toksik,
%17.3’{iniin (14) bilinmeyen miktarda salisilat aldig1 bulundu (Tablo 21).

Tablo 21. DEUTF Acil Servise bagvuran salisilat ile zehirlenmelerde, alman ilag miktan ile

serum ilag diizeyi iligkisi

Salisilat Diizeyi

Non-toksik Toksik Toplam

Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)
Miktar Cocuk Eriskin Cocuk Eriskin Cocuk Eriskin
Toksik 6:(85.7) 2(100.0) 1(14.3) - 7 (100.0) 2 (100.0)
Non-toksik 4 (100.0) 9 (100.0) - - 4 (100.0) 9 (100.0)
Bilinmiyor 5 (100.0) 1 (100.0) - - 5 (100.0) 1 (100.0)
Toplam 15 12 1 - 16 12

IX. F. Zehirlemelerde klinik derecelendirme

DEUTF ZDM’ne telefon basvurusu yapildig: sirada zehirlenen bireylerin %54.7°sinde klinik
belirti ve bulgu olmadiZi, %42.4’sinin hafif, %2.7’sinin orta, %0.2’sinin ise agir belirti ve
bulgulart oldugu saptandi (Tablo 22).

Tablo 22. Analjeziklerle zehirlenen olgularin klinik belirti ve bulgularimin ciddiyetine gore

dagilimi

Klinik belirti Say1 (%)

ve bulgular Cocuk Erigkin
Yok 96 (55.5) 148 (54.2)
Hafif 69 (39.9) 120 (43.9)
Orta 8 (4.6) 4(1.5)
Agir - 1(0.4)
Toplam 173 (100.0) 273 (100.0)




DEUTF Acil servise analjeziklerle zehirlenme nedeniyle bagvuran hastalarn yakinmalan
arasinda bulant1 (%8.7), tasikardi (%5.4) ve bas agris1 (%4.7) ilk sirada idi (Tablo 23).

Tablo 23. Klinik belirti ve bulgularin dagilimi

Klinik belirti ve bulgular Cocuk Erisgkin Toplam
Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)

Bulant: 12 (30.8) 27 (69.2) 39 (100.0)
Tagikardi 10 (41.7) 14 (58.3) 24 (100.0)
Bas agrisi 7 (33.3) 14 (66.7) 21 (100.0)
Bas donmesi 8 (42.1) 11 (57.9) 19 (100.0)
Karin agrisi 8 (444) 10 (55.6) 18 (100.0)
Kusma 4 (30.8) 9 (69.2) 13 (100.0)
Tinnitus 2 (28.6) 5 (71.4) 7 (100.0)
Biling bozuklugu 3 (429 4 (57.1) 7 (100.0)
Hipertansiyon 1 (20.0) 4 (80.0) 5 (100.0)
Takipne - 2 (100.0) 2 (100.0)

IX. F. Tedavi 6zellikleri:

IX. F. 1. ZDM tarafindan onerilen gozlem siiresi: DEUTF Acil Servise bagvuran olgulara
en sik 6-8 saat (%42.7) gozlem 6nerildigi, bunu <6 saat (%30.7) ve >12 saat (%14.0)
g6zlemin izledigi saptandi. Tiim olgularin %66.4’{iniin dosyasinda bu bilgiye ulagilamadi.

IX. F. 2. Uygulanan ve onerilen tedavi dzellikleri: 1993-2004 yillan arasinda DEUTF Acil
Servise bagvuran analjeziklerle zehirlenme olgularina, bagvurudan 6nce uygulanan tedaviler
ve bagvuru sonrasi Snerilen tedaviler incelendi.

Bagvurudan 6nce uygulanan tedaviler; destek tedavi ile birlikte gbzlem, gastrointestinal
dekontaminasyon yontemleri (kusturma, aktif komiir, mide yikamasi), spesifik antidot
tedavisi ve diger tedavi yontemleri olarak simiflandirildi. Hastalarin %28.2°sine (126) destek
tedavi ile birlikte g6zlem, gastrointestinal dekontaminasyon yontemleri olarak %0.7’sine (3)
kusturma, %5.6’sma (25) yalniz mide yikamasi, %21.1’ine (94) yalmz aktif komiir,
%33.2°sine (148) mide yikamas: ile birlikte aktif komiir, %2.5%ine (11) spesifik antidot
tedavisi ve %6.7’sine (30) diger tedavi yéntemlerinin uygulandig: saptand: (Tablo 24).

DEUTF Acil servise bagvuran ve ZDM’e damisilan analjeziklerle zehirlenme olgularina

6nerilen tedavi sekilleri: destek tedavi ile birlikte gézlem, gastrointestinal dekontaminasyon
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yontemleri (kusturma, mide yikamasi, aktif kémiir), antidot tedavisi, eliminasyonu arttirici

tedavi yontemleri (hemodiyaliz, hemoperfiizyon) ve digerleri olarak simiflandirldi.
Zehirlenme olgulannin %37.0°ma (165) destek tedavi ile birlikte gézlem, gastrointestinal
dekontaminasyon yontemleri olarak %0.7’sine (3) kusturma, %2.2’sine (10) yalmz mide
yikamasi, %17.3iine (77) yalmz aktif kémiir, %17.9°una (79) mide yikamas: ile birlikte aktif
kémiir, %2.0’1na spesifik antidot tedavisi (9), %0.4’tine hemodiyaliz ve hemoperfiizyon (2),

% 11.5’ine (51) ise diger tedavi yontemlerinin onerildigi saptandi.

Tablo 24. DEUTF Acil Servise basvuran analjeziklerle zehirlenmelere, bagvurudan énce ve

acil serviste uygulanan tedavi yontemlerinin dagilim

DEUTF Acil Servise DEUTF Acil Serviste Toplam
basvurudan énce uygulanan uygulanan tedavi yontemleri
tedavi yéntemleri
Cocuk Eriskin Toplam Cocuk Eriskin Toplam - Cocuk Eriskin
Gozlem ve destek 51 (302) 75(27.9) 126 61 (38.9) 104 (43.5) 165 112 179
tedavi
Kustu 2(1.2) 1(0.4) 3 1 (0.6) 2(0.8) 3 3 3
rma
Mide yikamast 9(5.3) 16 (5.9) 25 2(1.3) 8(3.3) 10 11 24
Aktif komiir 34(20.1) 60(22.4) 94 32(204) 45(18.8) 77 66 105
Mide yikamas: ve 59 (34.9) 89(33.2) 148 33(21.0) 46(19.2) 79 92 135
aktif kdmiir
Spesifik antidot 5(2.9) 6(2.2) 11 2(1.3) 7(2.9) 9 7 13
Hemodiyaliz - - - 2(1.3) - 2 2 -
hemoperfiizyon
Diger 9(5.3) 21(7.8) 30 24(15.3) 27(11.3) A1 33 48
Toplam 169 268 437 157 239 396 315 507
(100.0) (100.0) (100.0)  (100.0) (100.0) (100.0)  (100.0) (100.0)

IX. G. izlem ve tedavi 6zellikleri:

DEUTF Acil Servise basvuran analjezik zehirlenmelerinin %93.5’inin acil serviste
gozlendigi, %5.4’liniin servise yatirildigi, %0.2’sinin diger bir saglik merkezine sevk edildigi
ve % 0.9’unun yogun bakimda izlendigi saptand: (Tablo 25).
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Analjeziklerle zehirlenen olgularin yas gruplarina gore izlem ve tedavileri
karsilastinldiginda, ¢cocuklarda servise yatirilma sikliginin eriskinlere gore istatistiksel olarak
anlaml 6lgiide yiiksek oldugu saptand: (32= 4.273, p=0.0387) (Tablo 25).

Tablo 25. DEUTF Acil Servise bagvuran analjezik zehirlenmelerinin izlem ve tedavi

6zellikleri
Izlem ve tedavi Cocuk Erigkin Toplam
Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)
Gozlem 154 (%89.0) 263 (96.3) 417 (93.5)
Servise yatig 18 (%10.4) 6 (%2.2) 24 (5.4)
Sevk - 1 (04) 1 (0.2)
Yogun bakim 1 (0.6) 3 (1.1) 4 (0.9)

Toplam 173 (100.0) 273 (100.0) 446 (100.0)

IX. H. izlem ve tedavi sonuclar::

DEUTF Acil Servise bagvuran analjezik zehirlenmesi olgularmin izlem ve tedavileri
sonucunda, %87.0’min (388) iyileserek taburcu oldugu, %1.3%iinlin (6) sevk edildigi,
%7.2°sinin (32) tedaviyi kabul etmemis, %0.2’sinin (1) acil servisi izinsiz terketmis oldugu
saptandi. Yiiksek doz salisilat alan 3 yaginda bir erkek olgunun (%0.2) 61diigii 6grenildi.

IX. H. 1. Hastanede kahs siiresi: Tim DEUTF hastalarimin hastanede kalis siireleri
incelendiginde ortalama 8.2 saat oldugu bulundu. Olgularin hastanede kalis siireleri en sik 2-

3.9 saat (%18.8) ve 4 -5.9 saattir (%12.8) (Tablo 26).

Tablo 26. Hastanede kalig siirelerinin dagilimi

Zaman (saat) Olgu Oran (%)
(say1)

<2 44 9.9

2-6 141 31.6

7-12 84 15.8

13-24 111 30.6

Bilinmeyen 41 9.2

Toplam 446 100.00
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X. TARTISMA
Analjezikler, tiim diinyada yaygin olarak kullanilan, 6zellikle parasetamol, salisilatlar

ve diger NSAII basta olmak iizere recetesiz satmn almabilen ilaglardir.*> Bu nedenle yan
etkilerine, yanlig kullanim ve yliksek doz alimlarina sik rastlanmaktadir. Analjezikler, yiiksek
dozda alindiklarinda merkezi sinir sistemi (MSS), gastrointestinal sistem, solunum sistemi,
karaciger, b6brekler ve asid-baz dengesi iizerine toksik etkiler olusturabilir. Caligmamizda
1993-2004 yillar1 arasinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakdiltesi Ilag ve Zehir Danigma
Merkezine (DEUTF ZDM) bildirilen analjezik zehirlenme olgulan ile bildirilenler arasindan
hastanemiz acil servisine bagvuran olgularin analizini yaptik.

Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD) Zehir Danigma Merkezlerine (ZDM) bildirilen
tim ilag zehirlenmelerinin %11’inden analjeziklerin sorumlu oldugu, analjeziklerle
zehirlenmelerin goriilme oraninin ise 6 yagindan kiigiik ¢ocuklarda %8, eriskinlerde %14
oldugu vurg'z,rulanmaktadlr.1 Ingiltere’de de zehirlenmeye yol agan ilaglar arasinda en sik
rastlanan ilaglarin parasetamol (%43) ve opiodler (% 15) oldugu belirtilmektedir.’® fran’da
yapilan bir aragtirmada ise tiim ilag zehirlenmelerinin %11°ini analjeziklerin olugturdugu
bildirilmektedir.? Ulkemizde Ankara’da yapilan bir arastirmada analjeziklerle zehirlenmelerin
tiim ilag zehirlenmelerinin %30’unu olusturdugu belirtilmektedir.® Gaziantep*ten bildirilen bir
aragtirmada  ilaglarla zehirlenmelerin  %42’sinden  analjeziklerin sorumlu oldugu
vurgulanmaktadir.’® Ulkemizden bildirilen diger bir calismada ise, 1995-2000 yillar1 arasinda
17 yasin altindaki ¢ocuklarda ilaglarla zehirlenmelerin %24 {iniin analjezikler tarafindan
olusturuldugu belirtilmektedir.® Bizim ¢alismamizda ise analjeziklerle zehirlenme oramnin
ABD ve Iran’a gore daha yiksek oranda (% 16, 7939 olgu), tersine Tiirkiye’den bildirilen
analjeziklerle zehirlenme olgularina gore daha diisiik oranda oldugu saptandi. Ancak
Tiirkiye’den bildirilen olgular genellikle {iniversite hastanelerinden ve sinirhi sayida analjezik
zehirlenme olgularini icermektedir.

Analjezik zehirlenmeleri ile ilgili aragtirmalarin bir¢ogunda, parasetamoliin en sik
zehirlenmeye yol acan analjezik oldugu belirtilmekle birlikte degisik goriisler bildiren
calismalara da rastlanmaktadir. Ispanya’da yapilan bir arastirmada 14 yasin altindaki
cocuklarda parasetamoliin en sik zehirlenmeye neden olan analjezik oldugu
vurgulanmaktadir.®® ABD’de 6 yasin altindaki analjezik zehirlenmelerinde en sik parasetamol
ve ibuprofenin alndign belirtilmektedir.®® Boe ve arkadaslari arastirmalarinda, Norveg’te
1990-2001 yillar1 arasinda ZDM’lerine bildirilen tiim analjezik zehirlenmelerinden en sik
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S ingiltere’de yapilan bir

sorumlu ilacin parasetamol (%52) oldugunu bildirmiglerdir.
aragtirmada da, parasetamoliin (%40-43) istemli yiikksek doz ilag alimlarmda en sik
zehirlenmeye yol acan analjezik oldugu belirtilmektedir.*® > © Hawton ve arkadaslan da
Ingiltere’de 1976 ve 1992 yillan karsilastildiginda, intihar girisimi sonucu parasetamol
zehirlenmelerinin (%14, %43) artis gosterdigini vurgulamaktadir.®* Ulkemizden bildirilen bir
calismada ise, en sik zehirlenmeye neden olan ilaglar arasinda parasetamoliin (%23),
benzodiazepinlerden sonra ikinci sirada yer aldig1 belirtilmektedir.%> Goksu ve arkadaslar1 da
analjezik zehirlenmelerine en sik neden olan ilacin parasetamol (%32) oldugu, 2. siray: ise
aspirinin aldigim bildirmiglerdir.’ ? Bizim aragtirmamizda da, hem DEUTF ZDM’ne bildirilen
(%48) hem de DEUTF Acil Servise bagvuran (%39) analjezik zehirlenmelerine en sik neden
olan ilacin parasetamol oldugu bulunmustur.

ABD’de ZDMlere bildirilen analjezik zehirlenmelerinde 2. sirayr NSAIi’larmn aldig
bildirilmistir. Ibuprofen ve indometazin en sik bildirilen NSAIl’dir.** Finlandiya’da yapilan
bir arastirmada ise NSAil’larin en sik zehirlenmeye yol agan analjezikler oldugu
belirtilmektedir. Ulkemizden Ozkose ve arkadaslar, tim analjezik zehirlenmelerinin
yansindan fazlasim (%54) NSAIl’larin olusturdugunu, bunu parasetamoliin izledigini
belirtmislerdir.® Bizim ¢alismamizda ise NSAII’lar, ABD verileri ile uyumlu olarak 2. siray1
(%34) almaktadirlar. Ancak bizim galismamizda NSAII igerisinde ilk siray1 naproksen (%11)
almakta, bunu diklofenak (%8), nimesulid (%3) ve ibuprofen (%3) izlemektedir. ABD ve
diger batili iilkelerde ibuprofenin bizim tilkemize gére daha fazla zehirlenmeye yol agmasinin
olas1 nedeni, bu filkelerde ibuprofenin tezgéh iistii ila¢ olarak recetesiz satilmasi olabilir.
Bizim verilerimize gére analjeziklerle zehirlenmeler iginde parasetamol zehirlenmesinin ilk
sirada olmasi da, parasetamoliin bizim iilkemizde soguk alginlif: ilaglari i¢inde en sik yer alan
ilag olmas1 ve parasetamol zehirlenmelerinin yaklasik tigte birinde (%37.5) soguk algmligi
ilaglan i¢inde bulunan parasetamoliin aliminin sézkonusu olmasi ile agiklanabilir.

ABD’nde ZDM’lerine bildirilen analjeziklerle zehirlenmelerde salisilatlarin 3. siray:
(%13) aldign bildirilmistir. Ankara Gazi Universitesi’nde yapilan akut zehirlenmelerin
degerlendirildigi bir ¢aligmada, salisilat zehirlenmelerinin tiim analjezik zehirlenmelerinin
%15’tinti olusturdugu bulunmustur.® Bizim calismamzda da salisilatlarin tim analjezik
zehirlenmelerinin, DEUTF ZDM’ne bildirilen olgularin %14’iinden, DEUTF Acil Servise
bagvuran olgularin ise %10.8’inden sorumlu oldugu bulunmugtur. Salisilat da parasetamol
gibi sik kullanilan ve regetesiz olarak satin alinabilen ilag grubudur. Ancak salisilatlara bagh
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Reye sendromu gelisebilme olasihifi, son yillarda analjezik ve antipiretik amaclt ilag
kullanimlarinda parasetamoliin tercih edilmesine yol agmigtir. Bu nedenle, diigiikk dozlarda
bile zehirlenme bulgular: olusturabilen bu ilaglarla zehirlenmelere, parasetamole gore daha az
rastlaniyor olabilir.

Opioid zehirlenmelerinin goriilme siklify hakkinda degisik goriigler bildiren
caligmalara rastlanmaktadir. ABD’nde ZDM’lerine bildirilen analjezik zehirlenmelerinin
%8’ini opioid analjeziklerin olusturdugu bildirilmektedir.! iran’da yapilan bir arastirmada,
tim ilag zehirlenmelerinin yaklasik %7’sinden, analjezik zehirlenmelerinin ise yaklagik
%64’iinden opioidlerin sorumlu oldugu belirtilmektedir. Ayn1 ¢aligmada opiodlerin, en sik
zehirlenmeye yol acan aﬁaljezikler oldugu vurgulanmaktadir.® Avustralya’dan bildirilen bir
calismada ise 1992-1996 arasinda 953 olgunun opioid zehirlenmesi nedeniyle oldiigii
bildirilmektedir.®” Aym iilkede yapilan difer bir calismada, bes yillik siire boyunca
hastanelerine bildirilen kodein zehirlenmelerinin yaklasik %6°simn 6ldiigii belirtilmektedir.5®
Bizim g¢alismamizda ise DEUTF ZDM’ne bildirilen analjezik olgularmin %0.2’sinden,
DEUTF Acil Servise bagvuranlarin ise %0.4’tinden opioidlerin sorumlu oldugu saptandi.
Opioid zehirlenmelerinin, diger analjezik zehirlenmelerine gore nadir olmasinin olas1 nedeni,
kirmizi1 regete ile alinabilmeleri ve kétiiye kullanim potansiyelleri olmasi nedeniyle, olgularin
saglik merkezlerine bagvurmamasi olabilir.

Intihar girisimlerinin birgok filkede belli ay ve mevsimlerde artig gosterdikleri
bildirilmektedir. Her ne kadar Verstraete ve arkadaglarmin arastirmasinda akut
zehirlenmelerde mevsimsel farklihigin bulunmadign bildirilse de®, degisik kaynaklarda
zehirlenmelerin daha ¢ok Haziran ve Temmuz aylar1 basta olmak lizere yaz mevsiminde
oldugu bildirilmektedir.**” iran’dan bildirilen bir arastirmada zehirlenmelerin en sik bahar
ve yaz mevsimlerinde (%63) oldugu belirtilmektedir.> Oliim ile sonuglanan intihar
girisimlerinin aragtirtldig1 bir caligmada, intihar girigimlerinin Haziran ve Temmuz aylarinda
daha sik goriildiigii belirtilmektedir.” Ulkemizden bildirilen bir ¢alismada, cocukluk ¢ag akut
zehirlenmelerinin ilkbaharda (%33) diger mevsimlere gore istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde fazla oldugu belirtilmektedir.® Tifekei ve arkadaslar1 da caligmalarinda,
zehirlenmelerin en sik yaz aylarinda (%32) goriildiigiinii bildirmektedir.”* Arastirmamizda,
DEUTF ZDM’ne bagvuran analjeziklerle zehirlenmelerinin en sik bahar mevsiminde (%27),
Mayis aymnda (%10), DEUTF Acil Servise bagvuran hastalarin ise en sik Agustos aymnda
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(%10) oldugu bulunmustur. Bulgularimiz, bu aylarda erigkinlerde depresyon olgularimn
artmast ile agiklanabilir.”

Ankara Hacettepe Universitesi Hastanesine ag1z yolu ile ilag alim1 nedeniyle bagvuran
erigkin 1098 zehirlenme olgusunun incelendigi bir ¢aligmada bagvuru saatlerinin en sik 18:00
ve 24:00 arast (%38) oldugu ve hastalarin %52’sinin ilk iki saat igerisinde bagvurdugu
vurgulamrnaktadlr.65 Ulkemizden bildirilen diger bir calismada, cocukluk ¢agindaki
zehirlenme olgularinin %351 °inin zehirlenmeden sonra ilk iki saat i¢cinde, %82’sinin ise ilk alt
saat iginde acil servise bagvurdugu belirtilmektedir.® Bizim calismamizda da DEUTF Acil
Servis’e bagvurularin en sik 20:00 ile 23:00 saatleri arasinda (gocuklar igin %34, erigkinler
igih %37) oldugu, ancak erigkin analjezik zehirlenme olgularinin ¢ocuklara gére daha yﬁksek'
oranda gece saatlerinde acil servislere bagvurduklar1 saptandi. Yine eriskinlerin %351°inin,
cocuklarin ise %54’ {iniin ilk iki saat icerisinde DEUTF Acil Servise bagvurduklar: goriildii.

Analjezik zehirlenmeleri de dahil olmak iizere agit doz. ilag alimi nedeniyle
merkezimize bildirilen zehirlenmelerde geng¢ eriskin yas grubunun ¢ogunlugu olusturdugu
dikkati cekmektedir. DEUTF ZDM kayitlarinda, zehirlenen eriskin olgularin %61’inin 19-29
yas aralifinda yogunlagtig goriilmektedir.” Ozkose ve arkadaslarimn akut zehirlenmeler ile
ilgili yaptif1 bir caligmada, zehirlenen hastalarin %64’iintin 25 yasin altinda oldugu,
kadinlarin yas ortalamasimun 25, erkeklerin yas ortalamasmin ise 27 oldugu bildirilmistir.®
Uludag Universitesi ZDM verilerine goére de, zehirlenmelerin en gok 14-25 yas arasinda
(%42) goriildiigii belirtilmektedir.”® Afshari ve arkadaglariimn, 1993-2000 yillar1 arasindaki
zehirlenmeleri inceleyen aragtirmalarinda; ¢ocukluk ¢agindaki zehirlenmelerin en sik 6-17 yag
grubunda (%23), eriskinlerde ise 18-29 yag grubunda (%40) goriildiigti ve genel yas
ortalamasinin  22.3+14.4 oldugu vurgulanmaktadir.’ Cocukluk ¢agi zehirlenmelerinin
aragtirildig: bir caligmada, olgularin yas aralifinin 0-17 ve yas ortalamasinin 5.9+4.9 oldugu
belirtilmektedir.®? Caligmamizda ise, DEUTF ZDM’ne bildirilen analjezik zehirlenmeleri yas
gruplarina gére degerlendirildiinde diger arastirmalardakine benzer olarak yaklagik yarisinin
cocuk (% 44), diger yaridan fazla bolimiiniin ise erigkin oldugu saptanmigtir. Analjeziklerle
zehirlenen olgularin yas ortalamasi da gocuklarda 11, erigkinlerde 28, genel yas ortalamasi ise
20°dir. DEUTF Acil Servise analjeziklerle zehirlenme nedeniyle basvuran olgularn ise,
%38’inin ¢ocuk, %62’sinin eriskin oldugu saptanmistir. Yas ortalamasi Dokuz Eyliil

ZDM’nin ortalamalarina benzerdir.
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Analjezik zehirlenmeleri olgulari cinsiyetlerine gére deferlendirildiginde, bir¢ok
aragtirmada kadinlarin, erkeklere gore daha fazla oldugu dikkati ¢ekmektedir. Alt1 yagindan
kiiciik ¢ocuklarda erkekler ¢ogunlukta iken diger yas gruplarinda kadin olgular daha fazla
orandadir (%53).3 Cocukluk ¢ag1 zehirlenmelerinin aragtirldigt bir caligmada olgularin
cinsiyet dagilimlart incelendiginde, 10 yasindan kiigiiklerde erkeklerin (%52), 10 yasindan
biyiiklerde ise kizlarn (%79) fazla oldugu belirtilmektedir.®* DEUTF ZDM’ne telefonla
bildirilen analjeziklerle zehirlenme olgularinda, kadin olgularin %80°inin, erkek olgularin ise
%63’{iniin istemli olarak analjezik ilag aldiklar1 saptandi. DEUTF Acil Servise bagvurularda
ise istemli alim orami, kadnlarda %93, erkeklerde ise %84’ ¢ikmaktadir. DEUTF Acil
Servise, genel dagilima oranla daha fazla analjeziklerle istemli alim 61gu1ar1mn bagvurdugu
sOylenebilir.

Cesitli aragtrrmalarda zehirlenme nedeni incelendiginde erigkinlerde siklikla istemli
(intihar girisimi, kétiiye kullamm) alimlarin goriildiigi, cocukluk ¢aginda ise yas gruplarina
gbre degisiklikler olabilecegi gozlenmektedir. iran’da zehirlenmelerin incelendigi bir
aragtirmada; istemli alimlar zehirlenmelerin yaridan biraz daha fazlasinda (%54)
giiriilmektedir.3 Andiran ve arkadaslari, ¢ocukluk ¢agi (0-17 yas) zehirlenmelerini
degerlendirdikleri aragtirmalarinda, tiim yas gruplarinda istem dis1 (kaza ile) alimlarin (%78)
sik oldugunu belirtmektedir. Ayrica aym galigmada, 1-5 yas arasinda istem dist alim oram
%99 iken, 10 yasindan biiyiik ¢ocuklarda istemli alim (intihar girisimi, kétiiye kullanim)
oranlarinin (%64) fazla oldugu ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundugu
vurgulanmaktadir® Gyamlani ve arkadaslarmin yaptizn bir calismada, parasetamol
zehirlenmesi ile bagvuran olgularin %86°simn intihar amach ilag aldig: belirtilmistir.”” Bizim
¢alismamizda da DEUTF ZDM’ne bildirilen analjezik zehirlenmelerinin %75°i intihar amagli
ilag alum sonucu gergeklestigi bulundu. DEUTF ZDM’ne damsilan analjezik
zehirlenmelerinde ¢ocukluk donemi, 0-6 yas arasindaki olgularn istem dis1 analjezik
alimlariin, 7-18 yas arasindaki olgulara gore anlamli dlglide yiiksek oranda oldugu saptandi.
Bu sonug, 6 yasidan kii¢lik ¢ocuklarda intihar amagl yliksek doz ilag¢ aliminin beklenmemesi
ile aciklanabilmektedir. Bu yag grubunda, istem dis1 (kaza yolu, yanhs kullanim) analjezik
alimlarinin fazla olmasi dogal bir sonugtur. Ayrica ¢ocuklarda 13-18 yas grubunda istemli
analjezik almmmin kizlarda erkeklere g6re anlamhi olarak yiiksek bulunmasi bu yag
gruplarindaki gen¢ kizlann ilag alrak intihar girigimi egiliminin geng erkeklere gére daha
fazla oldugunu gostermektedir. Eriskin olgularda ise, istemli analjezik alimlarinin 19-29 yas
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grubunda 30-69 yas grubuna gore istatistiksel olarak anlaml:i &lgiide daha yiiksek oranda
goriildigi saptandi. Bu fark, 6zellikle geng eriskinlerde istemli, intihar amagli ila¢ alimlarinin
diger yas grubundaki erigkinlere gtre daha fazla olmas: ile agiklanabilir. Ayrica, analjeziklerle
zehirlenen gocuklarla erigkinlerin zehirlenme nedenleri karsilastirildiginda, literatiir bilgileri
ile uyumlu olarak, erigkinlerde istemli analjezik alimlarinin istatistiksel olarak anlamh &lgiide
yiiksek oranda oldugu goriilmiistiir. DEUTF Acil Servise bagvuran analjeziklerle zehirlenme
olgularinda da benzer bulgular elde edilmisgtir.

Andiran ve arkadaglart ¢ocukluk ¢agi zehirlenmelerinde, zehirlenme etkenlerinin en
stk agiz yolu (%89) ile alindigiu belirtmektedir.® fran’da 1993-2000 arasindaki
zehirlenmelerde de benzer sekilde, zehirlenme etkenlerinin en sik agiz yolu (%80) ile alindig
bildirilmektedir.} Bizim arastirmamizda da diger ¢alismalarla uyumlu olarak, agiz yolu ile
alimlarin hem DEUTF ZDM’ne bildirilen (%94), hem de DEUTF Acil Servise bagvuran
(%98) analjezik zehirlenmelerinde en sik ilag alinig yolu oldugu bulunmustuh

Calismamizda DEUTTF acil servisinden bildirilen analjeziklerle zehirlenme olgularmin
%7’sinin ilaglarla birlikte alkol ya da diger keyif verici madde aldif saptandi. Akkas ve
arkadaslarinin ¢aligmasinda da benzer olarak tiim zehirlenmelerin %11°inin es zamanli alkol
alimyla birlikte oldugu bildirilmektedir.5

Analjezik zehirlenmelerinde gelisen klinik belirti ve bulgular incelendiginde,
Routledge ve arkadaglar parasetamol zehirlenmelerinde ilk 12 saat i¢inde bulanti, kusma gibi
birkag belirti ve bulgunun gelisebildigini belirtmektedir.78 Bizim galismamizda da, DEUTF
ZDM’ye bildirilen analjezik zehirlenmelerinde, klinik durum skorlamasi57 yapildiginda,
olgularin biiyiik bir ¢ogunlugunda (%84) herhangi bir klinik belirti ve bulgu gelismedigi,
yalmizca %0.6’sinda agir bulgular gelistigi bulunmustur. Bu da analjezik alimlarinin ya toksik
dozlarda alinmadifim ve/veya analjezik alumim izleyen tedavide dekontaminasyon
yontemlerinin etkin oldugunu gostermektedir. DEUTF Acil Servise bagvuran analjezik
zehirlenmelerinde klinik belirti ve bulgu gelisme oraninin, zehirlenmeden sonra gegen siirenin
artig1 ile paralel olarak arttig1 bulundu (<1 saat %39.7, 1-2 saat %43.4, 6.5-12 saat %69.2).
Toksik miktarda parasetamol alimlarinda klinik bulgu varligs degerlendirildiginde ise,
nontoksik miktarda alimlara gére anlamli olarak fark olmadigi saptandi. Bu sonuglar,
parasetamol zehirlenmelerinde, klinik belirti ve bulgularin ge¢ donemde ortaya ¢ikmasi ile

uyumludur.
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Parasetamol zehirlenmelerinde ortaya c¢ikabilen ciddi toksik etkilerden biri
hepatotoksisitedir. Ilaglarla zehirlenmeler incelendiginde, en sik akut karaciger yetmezligine
neden olan ilacin parasetamol oldugu belirtilmektedir.””®! Danimarka’da 1994-2003 arasinda
parasetamol zehirlenmesi nedeniyle hastanelerine bagvuran olgularin %]1’ine karaciger
yetmezligi nedeniyle karaciger nakli yapildigi, %17°sinin ise 6ldiigii bildirilmektedir.*®
Ingiltere’de  parasetamol alimlarin  %0.6’sinda  akut karaciger yetmezligi gelistigi
bildirilmistir.?” Bizim c¢alismamizda ise DEUTF Acil Servise bagvuran parasetamol
zehirlenmesi olgularmin higbirinde akut karaciger yetmezligi gelismedii saptanmigtir. Bunun
olasi nedeni, olgularin ymsﬁdm fazlasinin (%59) toksik olmayan dozda parasetamol
almalan, toksik dozdé parasetamol alanlarin da acil servise zehirlenmeden kisa siire sonra
bagvurmalar1 ile tedavide dekontaminasyon yéntemleri ve NAC uygulamasimin erken
dénemde yapilmasi olabilir.

DEUTF Acil servisinden damgilan analjéziklerle zehirlenme olgular1 arasinda,
parasetamol ve salisilat zehirlenmelerinin ancak %31’inin diizey Sl¢limii yapilabilmesinin
olas1 nedeni ¢aligmamizin 10 yillik bir zaman dilimini kapsamasina karsin, farmakoloji
laboratuarinda serum parasetamol ve salisilat diizey Olglimiiniin 1999 yilindan sonra
yapilmaya baglanmasidir. Ingiltere’den bildirilen bir arastirmada, acil servise parasetamol
zehirlenmesi nedeniyle bagvuran olgularin %90°nindan fazlasinin serum parasetamol
diizeylerinin non-toksik diizeyde bulundugu ve bu olgularin tedavisinde spesifik antidot
uygulamasina gerek duyulmadifi belirtilmektedir.®> Bizim aragtirmamizda da 6lgilen
parasetamol ve salisilat serum diizeylerinin yalmzca yaklagik %4’iintin toksik oldugu
bulunmustur. Caravati’nin yaptig1 bir ¢aligmada ise, non toksik miktarda parasetemol alan
cocuklarin yaklasik %0.7’sinde kan parasetamol diizeylerinin toksik diizeyin tizerinde oldugu
belirtilmektedir.* Bizim ¢alismamzda ise parasetemol diizeyi Slgiilebilen hastalar igerisinde,
toksik olmayan dozda parasetamol alan 48 hastanin 1’inde (%2.1), toksik dozda parasetamol
alanlarin yalmzca 2’sinde (%2.4) serum parasetamol diizeyi Rumack-Matthew Nomogrami’na
gore hepatotoksik etki siirlari i¢cinde bulunmustur.

Zehirlenme olgularna uygulanan tedavi yontemleri incelendiginde literatiirde kisith
bilgilere rastlanmaktadir. Caravati’nin yaptig1 bir ¢alismada dekontaminasyon yontemi olarak
%58 oraninda ipeka surubu ile kusturma, %9’unda yalmzca aktif kémiir, %7’sinde mide
yikamasi ve aktif komiir, %3’lnde ise ipeka surubu ve aktif komiir kullanildigi
belirtilmektedir.?* Bizim ¢alismamizda DEUTF Acil Servise bagvuran analjeziklerle
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zehirlenme olgularinda ise gastrointestinal dekontaminasyon yontemleri olarak %1’ine
kusturma, %6’sina yalmzca mide yikamasi, %21’ine yalmizca aktif kémiir, %33’iine mide
yikamas: ile birlikte aktif kémiir uygulanmistir. Calismamizda incelenen DEUTF Acil Servise
bagvuran olgulara uygulanan dekontaminasyon yontemlerinin Caravati’nin ¢alismasindan
farkli olmasinin nedeni, ipeka surubu ile kusturma Onermememiz olabilir. Andiran ve
arkadaglarimin yaptiklar1 bir aragtirmada, zehirlenme olgularinin %20°sinin mekanik olarak
kusturuldugu, %9’una yogurt veya siit verildigi belirtilmektedir. Tiim zehirlenmelerin
%31’ine acil serviste tedavi uygulandigi, %47’sinin yogun bakimda gozlendigi, %6’sinin
sevk edildigi vurgulanmaktadir. Hastalarin birgoguna spesifik olmayan destek tedavi ve
. yitksek oranda genel dekontaminasyon yontemleri uygulandigi, (Mide yikamast: %48, aktif
komiir: %55, tekrarlayan dozda aktif kémiir: %30), sadece sekiz hastaya (%1.6) hemodiyaliz
gibi eliminasyonu arttirict yontemler uygulandig belirtilmektedir.® Calismarmzda, DEUTF
ZDM’ne telefonla bildirilen 6lgularm %?2’sine bildirim 6ncesinde aktif kémiir, %10’una aktif
kémiir ve mide yikamasi, %8’ine ise yalmzca mide yikamasi uygulamasi, DEUTF Acil
Servise bagvuran zehirlenme olgularina ise %6°sma mide yikamasi, %21’ine aktif kémiir,
%33’{ine ise mide yikamast ve aktif kémiir uygulamas: yapildigt saptanmistir. DEUTF Acil
Servise bagvuran zehirlenme olgularina, DEUTF ZDM’ye damsilan olgulara oranla, bagvuru
Oncesinde daha sik olarak dekontaminasyon ydntemlerinin uygulandifi ortaya ¢ikmaktadir
(swrasiyla %61, %21). Bunun olas1 nedeni, DEUTF Acil Servisinin referans hastane olarak
goriiliip, olgulara Oncelikle dig merkezlerde dekontaminasyonun yapilmasi, sonrasinda
DEUTF Acil Servise sevk edilmeleri olabilir. Calismamizda hem DEUTF ZDM hem de
DEUTF Acil Servise bagvuran olgulara gastrointestinal dekontaminasyon uygulama
oranlarinin yiiksek oldugu géze carpmaktadir. Olgularin yaklasik tigte birinin ilk bir saatte acil
servise bagvurduklari g6zoniine alindifinda hepsine mide yikamasi ve aktif komiir
uygulamas1 yapildifi ortaya cikmaktadir. Bu da Amerika ve Avrupa Zehir Danigma
Merkezleri Birliklerinin yayinladiklar1 zehirlenmelerde mide yikamasi ve aktif komiir
uygulama kilavuzlarinda, gastrointestinal dekontaminasyon uygulama Onerilerine
uymamaktadlr.ss’86

DEUTF ZDM’ne telefon aracilifi ile damgilan bir merkez olmasi ve hastalann
gbzlem, tedavi sonuglar1 hakkinda arayan merkezlerden geri bildirim alinamamasi nedeniyle,
analjezik ilag zehirlenmelerinin %96’smmin bu bilgilerine ulagilamamistir. Sonuglarina

ulagilabilen analjezik zehirlenmelerinin ise %98’inin iyilestigi 6grenilmistir. DEUTF Acil
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Servise bagvuran analjeziklerle zehirlenmelerin, %60’ 12 saatten daha az siire, %31’inin
ise 12-24 saat kadar gozlendigi saptanmistir. Ulkemizde yapilan bir ¢aligmada ise, zehirlenme
olgularinin %15’inin 1-12 saat, %47’sinin 13-24 saat, %38’inin ise 48 saatten fazla
gozlenerek taburcu edildigi belirtilmektedir.”* Bu sonu¢, DEUTF ZDM’ye danisilan ve
DEUTF Acil Servis’e bagvuran analjeziklerle zehirlenme olgularinin daha kisa siire
izlendigini, gereksiz izlem ve hastaneye yatisin engellendigini gostermektedir. Ancak,
hastaneye yatirilma oranlari degerlendirildiginde, ¢ocuk olgularin eriskinlere gére daha
yliksek oranda hastaneye yatirildig1 saptanmistir (sirasiyla %10.4, %2.2).

Boe ve ark tarafindan 1990-2001 yillar1 arasinda analjezik zehirlenmeleri sonucunda
59 &lim olgusu (13 parasetamol, 26 opioid, 2 asetil salisilik asid, 18’inin hangi analjezik
oldugu bilinmiyor) bildirilmistir.#! ABD’nden bildirilen bir arastirmada ZDM’lerine yilda
100,000°den fazla parasetamol zehirlenmesi damsildigi, bunlarm 458’nin  dldiigu
bildirilmektedir.*” Yine aym tlilkeden bir bagka c¢aligmada ise analjeziklerle zehirlenmelerde
oliim oraninin %0.2 oldugu belirtilmektedir.! Ulkemizden bildirilen bir arastirmada ise
cocukluk cagindaki zehirlenmelerde 6liim oraminmn %0.4 oldugu belirtilmektedir.® Bizim
calismamizda ise bu oran ZDM’e bildirilen tiim analjeziklerle zehirlenmeler dikkate
alindiginda %0.06, yalmzca DEUTF acil servise basvuranlar dikkate alindiginda %0.2°dir.
ZDM’ye bildirilen analjeziklerle zehirlenme olgularinda 6liim orammin daha diisiik olmasmin

nedeni telefonla bildirilen olgularin ¢ogunun sonuglarina ulagamamiz olabilir.
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XI. SONUCLAR

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi ilag ve Zehir Damisma Merkezine bildirilen
analjeziklerle zehirlenmeler tiim ila¢ zehirlenmelerinin yaklagik % 16°sin1 olugturmakta ve bu
ilaglar iginde ilk siralar1 parasetamol ve diger non-steroidal antiinflamatuvar ilaglarla
zehirlenmeler almaktadir. Bu sonuglar, Tiirkiye’den iiniversite hastanelerinden bildirilen
sinirhi sayidaki olgular ile Avrupa ve Amerika Birlesik Devletleri’nde gériillen analjezik
zehirlenmelerininkine benzerdir. Tiim analjeziklerle zehirlenme olgularinda kadinlarin
erkeklere g6re ergenlik ve geng erigkin yagsta iki kat fazla olmasi dikkat ¢ekicidir. Yiiksek doz
analjezik ilag alim nedeninin siklikla istemli (intihar amagcli, k&titye kullanim) oldugu ve
olgularin ¢ogunda hicbir klinik belirti ve bulgu gelismedigi gortilmektedir. Bununla birlikte,
ozellikle DEUTF Acil Servise bagvuran ve izlenen analjeziklerle zehirlenme olgularinda
gastrointestinal dekontaminasyon yontemlerinin toksik dozda olmayan alimlarda bile ¢ok
yiiksek oranlarda uygulandig1 goze carpmaktadir. Ozellikle parasetamol alimlarinda, toksik
dozda alimlarda bile olgularin ¢ok azinda hepatototoksik etki riskinin saptanmasi ve
hicbirinde hepatotoksik etki gelismemesi, kullanilan dekontaminasyon y6ntemleri ile erken
antidot uygulamasimin etkin oldugunu da diistindiirmektedir. Bunun kesin olarak
kanitlanabilmesi i¢in gastrointestinal dekontaminasyon yontemlerinin etkinligi ve gerekliligi
konusunda kontrollii klinik arastirmalarin yapilmasina gereksinim vardir. Ayrica DEUTF Acil
Servise bagvuran analjezik zehirlenme olgularinin ¢ogunda izlem siiresinin Zehir Danigma
Merkezimizin yOnlendirmesiyle 12 saatten kisa olmasi da hem hastane maliyetlerinin

yiikselmesini hem de acil servisin gereksiz iggalini engellemistir.
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XIII. EK 1. DEUTF ZDM KAYIT FORMU

DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
ILAC VE ZEHIR DANISMA MERKEZI KAYIT FORMU

Tarih: / / Kayitnos......cooovvviiiiiniiannen.
Saat: ............... Nbbetci doktor:...................
DEUTF dosya no:.........ccoeeeeeeveennnenen

Arama nedeni: [ Zehirlenme [ Danisma KLINIK BELIRTI VE BULGULAR:........................
Arapan yer: 0O Ev O Saglik Merkez [ Okul = e,
O Isyeri O Diger O BilINMIYOT — cooeeervriiieerieiuieerereiieeeiieereeteeeeeenneeeeeeennneeennens
Arayan kisi: 0 Doktor O Kendi 0O Aile [0 Difer .ot
Arayanim Adusoyadi:...........eeveereereennne KLINIiK CIDDIYET DEGERLENDIRMESI: O Bulgu yok
KUrumu: . ..ooninneineieeneenenrieieenoeeenennns O Hafif O Orta O Agir ( bkz. Poisoning severity score )
Telno:............ Dabhili no:......ccooeeennenne LABORATUVAR BILGILERI:
HASTA BILGILERI: Kan dliZeyis........cvvvueereerreneeeernnnaerereeeeeennnes
AdI/SOYAAL . c.ceeevieneeieeeiieeeeeeeee e e eeevrennseannenns O Olgtilemedi O Olgiilmesi gerekmeyen
Yassooooonononon Cinsiyet: 0O Erkek 0O Kadm Idrar incelemesiz.............coeevvvnevennnieeneenn
Viicut agirhif:.............. kOh. T ... S . AT .. coieeireresrreasastrsesansrares
Gebelik: O Var (........ hafta/ay) 0O Yok TEDAVI BILGILERI:
ZEHIRLENME ILE iLGILi BILGILER: Uygulanan tedavi: O Mide yrtkamas1 [ Kusturma
Zehirlenme tipi: [0 Akut DO Kronik O Bilinmiyor OAktifkémiir O Antidot:.......coevvniniennnnnenn
O Kronik zeminde akut O DIBer e eeeeeeeereeeeereecreeneeeeearererareenenens
Zehirlenme yolu: 0 Agiz O Inhalasyon / Burun Onerilen tedavi: 0 Mide yikamasi 0 Kusturma
O Deri O Intramuskuler O Intravensz O Goz DAktifkémiir 0 Antidoti.....c.eevveennneeeenenns
[0 Rektal 0O Diger 0O Bilinmiyor O D B e et creretererarereiererrieseraensasaans
Zehirlenme nedeni: O Genel kaza [ Mesleki kaza GOZLEM BILGILERi: 0O Goézlem onerilmedi
O Intihar girisimi O Yanhs kullanma O Kétt kullanma 0 6-8saat [ 8-12saat O 12-24 saat O Sevk
O llagistenmeyenetki O Diger O Bilinmiyor O Serviseyatis 0O Yogunbakim O Taburcu
Gegen Siire:................. (saat) O Bilinmiyor SONUC: O lyilesti [0 Sekel O Oldit O Bilinmiyor
ETKEN / LER: ICERIK MIKTAR
) O N 0O Toksik O Non-toksik O Bilinmiyor
. T N 0O Toksik O Non-toksik O Bilinmiyor
K ) TSP PP UPRI O Toksik 0O Non-toksik 0O Bilinmiyor
. ) TR O RN O Toksik O Non-toksik O Bilinmiyor
L) TN O Toksik 0O Non-toksik 0O Bilinmiyor



XIII. EK 2. DEUTF ZDM ANALJEZIKLERLE ZEHIRLENME FORMU

DEUTF ZDM ANALJEZIKLERLE ZEHIRLENME FORMU

DOSYa 1O: ....coevvvvenreeaannenns DEUTF Dosya no:......................
Tarihs......cooiiii Saat:.....oooiiiiii e
Yast it

Cinsiyet: OKadm  OFErkek O Bilinmiyor

Arama nedeni: [ Zehirlenme O Danigma O Diger
Zehirlenme tipi: O Akut O Kronik O Bilinmiyor
Gegen zaman:...........c......... (saat)
Zehirlenme nedeni: O Genel kaza O Mesleki kaza O Yanlig kullanma kaza
O Intihar girigimi O Kotli kullanma kaza O Ilag istenmeyen etki
O Diger [ Bilinmiyor
Aldi@1 Hlag/llaclar:.........ooi it et sttt s e b e s e e s e
Aldig ilag miktari: O Toksik O Non-toksik [ Bilinmeyen
Alnig yolu: OAgizyoluile [J Inhalasyon yolu ile O Deri yolu ile
[ Intramuskuler O intraventz 0 G6z yolu ile
[0 Rektal O Diger 0O Bilinmiyor

Arayan kisi: OKendi O Aileden birisi O Doktor
O Diger saglk personeli O Diger [ Bilinmeyen

Arayan kisinin yeri: DOEv  Olsyeri [ Saglk merkezi
ODiger [ Bilinmiyor

Zehirlenme yeri: OEv Olisyeri O Saglik merkezi
DOOkul 0ODiger O Bilinmiyor

Klinik durum: OBulguyok OHafif OOrta DOAgZr

Yakinmalari: O Yakinma yok (saati:...) [ Bulantt 0 Kusma 0 Basagrisi
O ishal [0 Karn agrist [ Halsizlik
(DL OO ON
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Semptom / Bulgular:

O Biling kapali (GKS:.....) D Miyozis O Midriazis
O Barsak seslerinde artis 0O Sanlik O Sag iist kadranda agnli hassasiyet
O Norolojik muayene normal
O Varsa norolojik muayene bulgulart ..........ooiuiiiiiiiii i
DT 101 [ | o TP
Kan diizeyi: O Terapttik O Toksik U Non-toksik
0 Olgtilemedi 0 Diger
Onerilen tedavi: I Kusturma O Lavaj 0O Aktif kémiir
O Antidot O Destek tedavi 0 Hemodiyaliz
[0 Lavaj + Aktif komiir O Hemoperfiizyon
[ Lavaj + Aktif komiir + Antidot O Yikama
O Lavaj + Aktif kémir + Destek tedavi 0 Gozlem
O Taburcu {0 Diger
Onerilen antidot:..........cceeeeeeeeereereeinennnnnn.
Uygulanan tedavi: O Kusturma O Lavaj O Aktif kémiir
O Antidot O Destek tedavi 00 Hemodiyaliz
00 Lavaj + Aktif kdmiir 0 Hemoperflizyon
O Lavaj + Aktif komiir + Antidot O Yikama
O Lavaj + Aktif kdmiir + Destek tedavi 0 Gozlem
O Bilinmiyor O Diger
Uygulanan antidot:............coooviiiininiininn,
izlem: 0 Gozlem 0O Servise yati O Sevk 0 Yogun bakim
Sonug: O Iyilesti 0 Oldu O Sekel [ Bilinmiyor

Idrarda toksikolojik tarama: O Opioid negatif

O Opioid pozitif
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Plazma parasetamol diizeyi:

Gelis saati 4.saat ....saat ....saat ....saat ....saat

Plazma salisilat diizeyi:

Gelis saati 6.saat ....saat ....saat ....saat ....saat

Biyokimyasal testler:

Gelis saati - 24 saat 72.saat

Protrombin zamani

SGOT

SGPT

Alkalen fosfataz

Total bilirubin

Kan gazlan

Diger

Diger laboratuar incelemeler:

................. AR R R R R R R R L R R R R R
..... 8060008 000000000000000000000000000000000000e7000 000 rtessecsentossshoveresetenestertosstorsertretsrontvesocsoernocsscssnsotvocatocnnsntsanacs
DR R Y R L R R LR LR TR R R R P S Y R N R Ry sesesecusrtrctestesesresctone
........................... #8008 000000000000 068 200000000 E003000000000002000000i00000tEneceocsocneseoctotrsstostostosecsscsscssacsssovsornacsnsscses
D Y I L R R Ry R R Y R PR P T seccescsssscnsas seseses P R R R L R R R eeveocnsnssssnccnnans ces
D R R N L R T T R P R TR DR R R R R L LT R R IR N DR R T R R L
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