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Bipolar Bozukluklugu Olan Bir Hastada Coklu Ila¢ Intoksikasyonu

Multiple Drug Intoxication in A Patient with Bipolar Disorder

Anesteziyoloji ve Reanimasyon

Ozet

Zehirlenme, viicuda alinmamasi gereken ya da alinmasi
gerekenden fazla miktarda alinan maddelerin yanliglikla
veya intihar amaciyla alinmasi ya da istenmeyen ilag
reaksiyonlar1 sonucu gelisir. Biz, bu olgu sunumunda,
zoprotec plus (30/12.5) (zofenopril kalsiyum +
hidroklortiyazid), diltizem 120 mg tb (diltiazem HCI ),
benipin 4 mg tb (benidipin hidrokloriir), bevitab B12
(250 mg B1 vitamini, 250 mg B6 vitamini ve 1 mg B12
vitamini) tb, tyoflex fort 8 mg (tiyokolsikosid) tb, A-
ferin forte tb (parasetamol 650 mg, klorfeniramin maleat
4 mg), nexstep 40 mg tb (esomeprazol), xarelto 20 mg tb
(rivaroksaban), prelica 75 mg kapsiil (pregabalin) adli
ilaclar1 intihar amacit ile alan 26 yagindaki bipolar
bozuklugu olan erkek hastayr sunacagiz. Bu ilaclar
nedeni ile ¢oklu ila¢ intoksikasyonu gelisen hastamiz,
uyguladigimiz tedavi sonucunda sifa ile taburcu
edilmistir. Bu yazimizda, ilaglarin her birinden ne kadar
aldigim1 bilmedigimiz hastamiza uyguladigimiz tedavi
yaklagimimizi sunmay1 amagladik.
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Abstract

Poisoning develops as a result of substance intake
which should not be taken into the body. Substances
taken in excess amounts, accidental or suicidal
substance intake or undesired drug reactions may
cause poisoning. In this case report, we present a
26-year-old male patient with bipolar disorder who
took the following medicines with suicidal intent:
zoprotec  plus(30/12.5) (zofenopril kalsiyum +
hidroklortiyazid), diltizem 120 mg tb (diltiazem HCI
), benipin 4 mg tb (benidipin hidrokloriir), bevitab
B12 (250 mg B1 vitamini, 250 mg B6 vitamini ve 1
mg B12 vitamini) tb, tyoflex fort 8 mg
(tiyokolsikozid) tb, A-ferin forte tb (parasetamol 650
mg, klorfeniramin maleat 4 mg), nexstep 40 mg tb
(esomeprazol), xarelto 20 mg tb (rivaroksaban),
prelica 75 mg kapsiil (pregabalin). He was discharged
from our hospital after successful treatment. We
aimed to present our treatment approach to the patient
without knowing the doses of the medicines he had
taken.
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Zehirlenme, viicuda alinmamasi gereken ya da alinmasi gerekenden fazla miktarda alinan maddelerin yanliglikla
veya intihar amaciyla alinmast ya da istenmeyen ila¢ reaksiyonlart sonucu gelisir. Klinik olarak zehirlenme
bulgulart zehirlenmeye neden olan maddelerle bire bir ortiisecegi gibi genel klinik bulgularla da seyredebilir.
Zehirlenme olgulan klinik olarak gastrointestinal sistem semptomlarindan (bulanti, kusma, karin agrisi, ishal),
kardiyak (aritmi, gogiis agrisi, kardiyak arrest) ve norolojik semptomlara (suur degisiklikleri, nébet, koma) kadar
degisken klinik o6zelliklere sahip olabilir. Bu semptom ve bulgular toksik maddenin yapisi, etkinligi ve
miidahaleye baslama siiresiyle degiskenlik gosterebilir.

Tiirkiye Istatistik Kurumu’nun 2018 yilinda yayinlanan verilerine gore intoksikasyon ve digsal yaralanmaya bagli
oliim orami yaklagik 18462 (% 4.4) dir '. Tiirkiye Istatistik Kurumu 2014 verilerine gére 6liim nedenleri ve
sayilari; kaza sonucu zehirlenme 826, intihar ve kasitli kendine zarar verme 1196, alkol kullanimi 28, ilag
bagimliligi 13 olarak verilmistir 2, Tirkiye’de yapilan arastirmalara gore acil servise bagvuran hastalarin
9%0.46-1.57’sini intoksikasyon vakalar1 olugturmaktadir 3 Dagli ve ark.’larimin yaptigi bir calismada,
intoksikasyon vakalarin ¢ogunlugunu geng¢ kadinlarin olusturdugu, fakat eriskin erkeklerdeki mortalite oranin
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daha yiiksek oldugu sonucuna varilmigtir 4

Bu yazimizda, bipolar bozukluk dykiisii olan 26 yasinda ve intihar amaciyla aldigr ilaglar nedeni ile ¢oklu ilag
intoksikasyonu gelisen bir erkek hastaya uyguladigimiz tedavi yaklagimimizi sunmay1 amagladik.

Olgu Sunumu

Bilinen bipolar bozukluk 6ykiisii olan 26 yasinda erkek hasta, hastanemiz acil servisine gelmeden onceki gece
aldig1 zoprotec plus (30/12.5) (zofenopril kalsiyum + hidroklortiyazid), diltizem 120 mg tb (diltiazem HCI ),
benipin 4 mg tb (benidipin hidrokloriir), bevitab B12 (250 mg B1 vitamini, 250 mg B6 vitamini ve 1 mg B12
vitamini) tb, tyoflex fort 8 mg (tiyokolsikozid) tb, A-ferin forte tb (parasetamol 650 mg, klorfeniramin maleat 4
mg), nexstep 40 mg tb (esomeprazol), xarelto 20 mg tb (rivaroksaban), prelica 75 mg kapsiil (pregabalin) adli
ilaglara baglh ila¢ intoksikasyonu nedeniyle sabah saatlerinde ilce devlet hastanesi acil servisine yakinlari
tarafindan gotiiriildii. Burada ajite, Glaskow Koma Skalas1 (GKS):15, oryante, koopere ve hemodinamik bulgulari
normal sinirlardaydi. Hastaya orada yapilan degerlendirme sonrasi, bu ilaglardan ne kadar aldigir 6grenilemedi.
114 Ulusal Zehir Danisma Merkezine danisildi ve 114 Ulusal Zehir Danisma Merkezi tarafindan, “aktif komiir
yapilabilir, a-ferin forta bagh hepatotoksisite (ALT, AST takibi) ve antikolinerjik etki olabilir, tansiyon ilaglarina
bagh hipotansiyon riski olabilir (vasopresor onerildi), uyku hali, kas gii¢siizliigii olabilir, gastrointestinal sistem
(GIS) yan etkileri olabilir, olgiilebiliyorsa parasetamol diizeyi olciilmesi, AST, ALT yiiksekliginde N-asetil
sistein  (NAC) protokolii uygulanmasi, multisistemik yaklagim ve yogun bakim takibi uygundur” seklinde
onerilerde bulunuldu. Sonrasinda hasta hastanemiz acil servisine sevk edildi.

Hastanemiz acil servisinde, ayni giin sabahindan itibaren aksam saatlerine kadar takip edilen hastaya zehir
danigsma merkezinin onerileri dogrultusunda tedavileri yapildi. Hasta hastanemiz acil servisine ilk geldiginde ajite,
GKS:15, oryante, koopere ve hemodinamik bulgular1 normal sinirlardaydi. Ancak, hipotansif seyretmeye
baglayan ve international ratio (INR) degerleri yiikselen hasta ileri tetkik ve tedavi amaciyla yogun bakim
iinitemize (YBU) alind1. Olgu sunumu igin yazili aydinlatilmis onam hastanin babasindan alindi. Hasta monitorize
edildi. Sag radial arterden arter kanulasyonu yapildi. Sol femoral venden kateter takildi. Tansiyon arteryel (TA):
55/30 mmHg, kalp atim hizi (KAH): 80 /dk, periferik oksijen satiirasyonu (SpO2) %93, genel durumu kotii, suur
konfiize, GKS 11 olan hastaya nazal kaniille oksijen tedavisine baglandi. Gelisteki AP akciger grafisi normaldi.
(Sekil 1) TA’si diisiik olan hastaya 1 mcg/kg/dk dan noradrenalin, 20 mcg/kg/dk dan dopamin ve 0,1 mcg/kg/dk
dan adrenalin infiizyonu bagland.
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Sekil 1 : Hastanin yogun bakim iinitesine kabul edildigi zamanki AP-akciger filmi

Hastaya 40mL/kg izotonik infiizyonu 3 saat i¢inde yapildi. Kardioloji konsultasyonu yapilan hastaya sag vena
jugularis internadan gecici pace-maker takildi. Inotropik ve vazoaktif ilaglarmn yiiksek dozda infiizyonuna ragmen
hipotansif seyreden hastaya intraaortik balon pompast (IABP) takilmasi igin kardiyovaskiiler cerrahiden
konsiiltasyon istendi ve sag femoral arterden IABP s1 takildi. IABP 1-1, EKG senkronize ve maksimum
augmentation ile calistirildi. Idrar cikisi olmayan, arter kan gazinda (AKG) laktat degeri yiikselmekte olan ve
metabolik asidoz tablosu gelisen hastaya sol vena jugularis internadan diyaliz katateri takilarak siirekli venévenoz
hemodiyafiltrasyon (SVVHDF) modunda diyaliz uygulanmaya baglandi. SpO2 si diisen hastaya nazal high-flow
60 L/dk dan uygulandi. Kalsiyum replasmani yapilan hastaya glukagon 1 mg subcutan olarak uygulandi ve sivi
elektrolid replasmanlar1 yapildi. Tlerleyen saatlerde GKS 6 olan hasta hemodinamisinin stabil olmamas1 nedeniyle
entiibe edilerek mekanik ventilatére baglandi. Basing destekli es zamanli aralikli zorunlu ventilasyon (P-SIMV)
modunda, serbest alinan edilen oksijen (FiO02)=%60, pozitif ekspirasyon sonu basing (PEEP)=10 cmH2O,
solunum sayis1 (RR)=15/dk, PEEP iistii basinci=12 cmH20 olarak ventile edilmeye baglandi. Hastanin ilk 1
haftadaki giinliik arter kan gazi degerleri ve ventilasyon durumu Tablo 1’de verildi. Hastanin ilk 1 haftadaki vital
bulgular1 Tablo 2’de verildi.
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Pr Pooa P HCOs BE Laktik | Ventilasyon
mmHg | mmHg | mMolT. asit durumu
mMol/L
Al 73 25 107 12 -12 8.8 Spontan
serviste
YBU e 721 3 75 12 -14 922 Spontan
almdifanda
1.giin 732 | M 67 17 1.8 1.7 Entiibe/P-
SIMV
2.giin 7.3 k| 63 15 9.9 4.5 Entiibe/P-
SIMY
3.giin 738 42 43 | 0.2 197 Entiibe/P-
SIMV
4.giin 7.38 45 48 26 13 1.70 Entiibe/P-
SIMY
S.glin 742 36 58 23 -0.9 141 Entiibe/T-
SIMV
fhgiin .39 42 110 24 0.1 1.24 Entiibe/P-
SIMV
T.giin 7.42 27 43 17 6.1 3.08 Entlibe/CPAP
Tablo 1
Hastanin ilk 1 haftadaki arter kan gazi degerleri ve ventilasyon durumu
BAWDAR [ Mrer | KAH CVVHDF | GES | Adrenalin Meghog/d | Pace-
g miktar | Atsidakilo MteradinMeghpidll | maker!
ml i Dopamin Megfegldk | IaBF
ITerlipresssin
Mogfinat
Al servis 11W70 | 700 |78 - 15 | - -
YBU 553 |0 Pace- + 10 | 0,1/1,5/20064 | +/+
maker
Mildahaleler | TWS0 |0 Pace- + 10 | L I520064 | +H+
SOnrasi maker
2.giin oV3s (0 Pace- + 6 | 01520064 | 4+
maker
3.giin 11V70 | 250 | Pace- + 6 | -05720/- '+
maker
4.glin 12080 | 1100 | Pace- . 6 | -0210- +i=
maker
S.giin 1385 | 2400 | Pace- - 6 | =021 +-
mdker
f.glin 125/70 | 5600 | BS - 6 | =/l o=
' 7.giin 1MVT6 | 5800 | B8 - 10 | <f-/<- o=
Tablo 2

Hastanin ilk 1 haftadaki vital bulgular

Yatisinin 2 ve 3. giinii hipotansif seyreden hastaya yiiksek doz steradin, adrenalin, dopamin infiizyonu devam etti.
200 mg intraventz (IV) hidrokortizon 24 saatte infiizyon,1 mg kg metilen mavisi 5 saat IV infiizyon, glypressin
10 mcg /kg /saat IV infiizyon baglandi. AST, ALT ve INR yiiksekligi nedeniyle NAC protokolii baglandi, K
vitamini 2X10 mg bagslandi. Hastanin yatisginin 4. giinii IABP 1-3 giicii minimumda iken durdurularak ¢ikarildi.
Hastaya yatisinda total paranteral nutrisyon baglandi. Yatisinin 7. giiniinde ekstiibe edilen hastada ajitasyon ve
deliryum bulgular1 olmasi iizerine psikiatriye danigilarak seroquel 3X300 mg enteral baglandi. Yatiginin 9.
giinlinde genel durumu kétiilesen hasta high flow O2 ile takip edidi. Hastanin parenteral beslenmesi kesildi ve
oral yol ile beslenmege gecildi. Yatisinin 10. giiniinde aritmi gelisen hasta once entiibe edildi, P-SIMV modunda
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mekanik ventilatore baglandi ve hastaya kardiyoloji konsiiltasyonu istendi, kardiyoloji tarafindan amiodaron
hidrokloriir infiizyonu baglandi. Melenasi olan hasta i¢in dahiliyeye danisildi, dahiliye goriisii sonucunda hastaya
pantoprazol 320mg/24saat olacak sekilde infiizyonu baglandi. Yatiginin 23. giiniinde perikardiyal efiizyonu (Sekil
2) olan hastaya perikardiyal kateter takildi ve 1800 cc hemorajik siv1 drene edildi.

Y

Sekil 2 : Hastanin yogun bakim iinitesine yatisindan sonraki 23. giinkii AP-akciger filmi

Yatisinin 24. giiniinde cekilen AP-akciger grafisinde kardiotorasik oranda belirgin azalma oldugu goriildii.
Yatisinin 25. giiniinde hasta ekstiibe edildi. 2 saat ekstiibe olarak takip edilen hasta ekstiibasyonu tolere edemedi
ve yeniden entiibe edildi. Yatisinin 26. giiniinde hastaya trakeostomi acildi. Entiibe edildigi dénemlerde hasta
sedatize edildi. Yattig1 donemde cesitli kereler sepsis gelisen ve 4 kez septik soka giren hastaya sivi tedavisi,
tiremelere gore antibiyoterapi ve vazopressor tedavisi verildi. Hastanin ilk 1 haftadaki kan degerleri Tablo 3 de
verildi.
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ALT/A | PT/aPTTA | Fibrino] | Ca Mg (K Prokalsitenin/C | Hic™

ST NR en mg/d | mM | mM | RF/WBC gh

/L Saniyve/San | Mp/dL. | L ol | ol/L. | Np/mL-Mg/L- =

iye 10%/ul. gldl.
Lghi | 12713 J6/55/5.08 Bed | 158 | 348 | -9.5/21.6 39/13
n
el | 2621729 | MAA410.5 53 1L.58 | 4.17 | <4/54/15.9 3551
n 12 21
Jgll | 253718 | 61/36/6.8 9025 | 1.a3 | 4.52 | 18X1B.6 25/8.6
n iz
dopli | 254%13 | W3NG | BOT 104 | 203 2.8 LER/199/14.9 3LT0,
n 42 9
Sl | 1811/84 | 22294221 | 611 005 | 203 | 3de | 19045145 27.5M9,
n 3 3
Gl | 11521 | 15726/1.51 B48 |21 | 351 | 1057140 24/8.6
n T
Tl | 826/166 | 14.8/26/1.4 0.5 193 | 357 | L7604/ 20.6 23.4/8.
n 3 3
Tablo 3

Hastanin ilk 1 haftadaki kan degerleri

Cesitli donemlerde akut renal yetmezlik tablosuna giren hastaya metabolik gereksinimleri ve sivi durumunun
diizenlenmesi amaciyla cesitli modlarda ve kuagulasyon durumuna gore heparinli ya da sitrath diyaliz acildi.
Yatisinin 58. giiniinde genel durumu orta olan ve oda havasinda takip edilen hastanin trakeostomi kaniilii
cekilerek trakeostomisi kapatidi ve yatiginin 62. giinii hasta evine sifa ile taburcu edildi.

Tartisma

Kardiyojenik sok kalbin yetmezligi sonucu dokulara yeterli miktarda kanin gidememesidir, hemodinamik ve
klinik kriterlerle tanimlamr >, Hemodinamik kriterler, persistans hipotansiyon (Sistolik kan basinci 90 mmHg
altinda ya da base-line’a gore ortalama arter basincinin 30 mmHg diismesi), kardiyak indekste siddetli azalma
(desteksis <1.8 I/min/m? ya da inotropik destekle <2.0 - 2.2 I/min/m?) ve yeterli, yiilksek dolum basinglar
(LVEDP >18 mmHg ya da RVEDP >10 -15 mmHg) dir >, Hipoferfiizyon, klinik olarak soguk ekstremiteler,
idrar cikiminda azalma ve mental durumda degisikliklerle tanimlanir. Kardiyojenik sok cogu vakada MI
sonrasinda LV yetmezligi ile gelisir’’. Kardiyojenik sokta siv1 tedavisi yaninda inotropik tedavisinin endikasyonu
da vardir’”. Hangi inotropik ilacin iistiin oldugu acik degildir5'7. Kristaloidler ise sivi tedavisinde onerilir’”.
Kardiyojenik sok inflamatuar mediatdr salinimiyla sistemik inflamatuar respons sendroma (SIRS) neden olur >
SIRS kardiyojenik sokta uzun donem mortalite géistergesidir5 7. Hastamizda da SIRS (sepsis) bulgular1 gelisti ve
23. giiniinde perikardiyal efiizyon nedeniyle perikardiyal bosluga kateter takilmak zorunda kalindi. IABP
kardiyojenik sokta genellikle ilk adimdir’™”. IABP LV afterlood’unu azaltarak LV duvar tansiyonunu ve oksijen
ihtiyacini azalur’”’. Diyastolde koroner dolumunu arttirir. V-A ekstrakorpereal memran oksijeneratorii (ECMO)
da kullamlabilir’”. Yapilan bir kontrollii klinik calismada IABP ve ECMO arasinda 30 giinliik mortalite agisindan
fark bulunamamugtir ¥ Hastamizda da yogun bakim iinitesine (YBU) alinisindan itibaren 3. giine kadar derin bir
kardiyojenik gsok gelismis ve inotropikler, vazopressorler, metilen mavisi, IABP, pace-maker ile hastaya
miidahalede bulunulmus ve ancak 3. giinde inotropikler ve vazopressorler kesilmis, 6. giin pace-maker ancak
cikarilmis ve IABP ise ancak 4. giin hastadan ayrilmistir. Intihar amaciyla hastanin aldig: ilaglarin ¢ogu ilk olarak
kardiyovaskiiler sisteme etkili olan ilaclardir. Bu ilaclarin her biri farkli yollarla kardivaskiiler sistemde depresyon
yaparak kardiyojenik soka neden olabilmektedir. Alinan ilaglardan bir kismu ise hipovolemi ve periferik
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vazodilatasyon yoluyla sok tablosunu daha da agirlastirmaktadir.

Zofenopril-kalsiyum yiiksek derece lipofilik 3. kusak bir ACE inhibitoriidiir. Yiiksek derece de doku
penetrasyonuyla karakterize, uzun donem kardiyak ACE inhibisyonu ve antioksidan, kardiyoprotektif etkilidir %,
Lipofilitisesi yiiksek bir ACE inhibisyonu potensine neden olur. Yiiksek bir doku selektivitesi, bir saat sonra
kardiyak ACE inhibisyonu %90 ve 24 saat sonra ise %45 dir °. Hizh baslangigh uzun siireli etkisi vardir
(Hipertansif hastalarda peak kan basincini azaltmasi ilag alimindan 2 saat sonra olur ve peak etkinin %70’1 ilag
verildikten sonraki 24 saat hala devam eder °. Zofenoprilin hidroklortiazid’in ise uzun dénem kullanimi yiiksek
riskli hipertansif hastalarda yavas gelisen bir idrar protein atilmi ile sonuglamr’. Literatiirde zofenopril ve
hidroklortiazid kombinasyonuyla ilgili intoksikasyon bilgisine rastlanmamigtir. Hastada meydana gelen sok
tablosunda bu ilag kombinasyonunun da katkisinin oldugunu diisiinmekteyiz.

Diltizem, kalp diiz kasinin kontraktilitesini en az etkileyen kalsiyum kanal blokeridir. Siniis ve AV nodun
iletimini inhibe eder ve vazodilatasyona neden olur 1. Diltizem miyokarddaki kalsiyum kanallar1 i¢in en yiiksek
afiniteye sahiptir '°. Ozellikle anjina pektoris tedavisinde kullamilir '°. Intoksikasyonunda, bradikardi, sinus
ve/veya AV blok, hipotansiyon, kalp yetmezligi, kardiyojenik sok ve siddetli aritmi goriilir '°. Diger toksik
etkileri bulanti, agir1 kusma, hiperglisemi, laktik asidoz, hareketlerde azalma ve konviilsiyonlardir 1 Hastamizda
da bradikardi, AV-blok, hipotansiyon, kalp yetmezligi, kardiyojenil sok ve siddetli aritmi gelisti. Hastamizda
bulanti kusma gelismedi, hiperglisemi, laktik asidoz ve hareketlerde azalma gelisti ancak konviilziyon olugsmadi.
Kardiyovaskiiler toksisite nedeniyle diltizem intoksikasyonunun mortalite ve morbiditesi yiiksektir '°. Toksisitesi
kalsiyum, inotrop, vazopressor, izotonik, yiiksek doz insiilin ile normoglisemi tedavisi, atropin, lipit emiilsiyon
tedavisi ve glukagon ile tedavi edilir '°. Biz de hastamiza bu tedavileri uyguladik. Kalsiyum tedavisinin bir
komplikasyonu akut nekrotizan pankreatittir '°. Hastamizda da kalsiyum tedavisi sonrasi lipaz ve amilaz degerleri
yiikseldi ancak enteral beslenme kesildi ve 2 giin i¢inde lipaz ve amilaz degerleri normale dondii. Daha 6nce
yapilan bir olgu sunumunda bu tedavilere ragmen direngli bir kardiyojenik sok ve laktik asidozisin hala devam
ettigi goriildi 1 Sunulan olgudaki hastaya noradrenalin ve adrenalin baglandi 10 Hasta entiibe edilip mekanik
olarak ventile edildi . Miyokardiyuma etki acisindan asidoza sekonder yiiksek potasyum degerleri i¢in kalsiyum
uygulandi 1 insiilin, potasyumu hiicre i¢ine sokmak ve normoglisemi i¢in uygulandi ' EKG deki AV tam blok
ve ventrikiiler ekstrasistol nedenli eksternal pace-maker takildi 10 Hiperglisemi diltizem tarafindan pankreatik
adacik hiicrelerinden insiilin salniminn inhibisyonuna neden olur '°. Kalsiyum, viicuda selliiler kalsiyum alimin
diizelterek ekstraselliiler kalsiyum diizeylerini arttirmaya baslar '°. Glukagon (yiikleme dozu 5 mg, infiizyonu 1
mg/h) adenil siklaz tarafindan C-AMP arttirmak i¢in baglandi 10, Kalsiyum, intraselliiler alinimim diizeltir, kalp
iizerine pozitif inotrop ve pozitif kronotrop etkisini saglar '°. Laktik asidozis, kardiyojenik soka neden olur,
kalsiyum iceren mitokondrial piirivat dehidrogenaz: arttirarak bunu aktive eder ' Hastamizin diltizemi ne kadar
aldigim1 6grenemedik ancak klinik bulgulardan ilaci aldigini ve diger ilaglarla birlikte sok mekanizmasinda rol
oynadigini anladik.

Benidipin, kalsiyum iyonlarinin diiz kas hiicresine girisini bloke ederek antianjinal ve yavag baslangicli, uzun
etkili antihipertansif etki yaratir ', Benidipinin major yan etkileri, palpitasyon, sicak basmasi ve bag agrisidir ',
Yiiksek dozlarda karacigerde yag depolanmasi, kalp agirliginda artis ve timus agirhiginda artig yapar fakat bu yan
etkiler ilacin kesilmesiyle azalir " Literatiirdeki bir olgu sunumunda yanliglikla benidipin alan bir ¢ocukta ates ve
metabolik asidoz olugmustur " Hastamizin ne kadar benidipin aldigin1 6grenemedik ancak laktik asidoz gelisti ve
sistemik vaskiiler rezistans da diisiiktii. Benidipin bu bulgulara neden olmus olabilir.

Hasta 250 mg B1 vitamini, 250 mg B6 vitamini ve 1 mg B12 vitamini iceren vitamin kompleksinden almig
olabilir ancak biz literatiirde bu vitamin kompleksiyle zehirlenmeye rastlamadik. Hastamizda da ek bir bulgu
gozlemlemedik.

Tiyokolsisin glisinerjik ve gama amino biitirik asit (GABA) reseptorlerine selektif etki gosterir ve spinal sitrikin
sensitif reseptorlere agonistik etkiyle miyorelaksasyon yapar '>. Tiyokolsisinin alerjik kontakt dermatite neden
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oldugunu bildiren yaymlar vardir B, Epileptik hastalarda tiyokolsisin kullanimi sonrasi 6zellikle travma ve
hemorajide epileptik nobet goriilebilir '*. Hastamizda miyorelaksasyon ve uyku hali vardi ancak epileptik nobet
ve kontakt dermatit gelismedi. GABA’ya agonistik etkiyle sok tablosuna katki saglamis olabilecegini
diistinmekteyiz.

Parasetamol ile olan ¢oklu ila¢ intoksikasyonlarinda gelisen kolestasis, bobrek yetmezligi ve arterial laktatemi ¢ok
daha 6nemlidir °. Hastamizda da ALT/AST, PT/aPTT/INR ve bilirubin degerleri ilk 1 hafta yiiksek seyretti ve bu
donem icinde hastaya intraven6z NAC protokolii baglandi. 2. hafta sonunda ise bu degerler normale dondii. Bu
degerlerin yiikselmesi aldig1 diger ilaclara bagli olabilecegi gibi, geligsen sok ve sepsis tablosuna da bagh olabilir.

Rivaroksabanin proteine baglanmasi %90 dir ', Alindiktan sonra peak konsantrasyona ulagmasi 1-4 saat
arasindadir '°. Yarilanma 6mrii 5-10 saattir '°. Oral yolla bioyararlanimi yaklasik %80 dir '® Alindiktan 3 saat
sonra Faktor Xa’ ya peak etki eder ve bu yaklasik 12 saat siirer ' Rivaroksabamn alimindan sonra anormal
koagulasyon testleri gelisen saglikli ¢cocuklar bildirilmigtir ', Bu hastalarin hastanede yoOnetimi ve gozlemi cok
onemlidir '®. flk 1-2 saatte aktif komiir verilmesi ve aktif kanamada TDP &nerilir '°. Hastamizda PT/aPTT/INR
degerleri ilk 1 hafta yiiksekti ve bu degerlerin yiikselmesinde rivaroksabanin etkili oldugunu diisiinmekteyiz.
Hastamiz ilk acil servise basvurdugunda aktif komiir zaten verilmisti. Biz hastada kanama oldugunda veya
PT/aPTT/INR degerleri ¢ok yiiksek oldugu donemlerde 15 mL/kg dozunda TDP, Vitamin K ve kanama
durdurulamadig1 donemlerde trombosit siispansiyonu ile hastaya gerekli miidahaleleri yaptik. Hasta parasetamolle
beraber klorfeniramin maleat 4 mg da almus olabilir. Klorfeniramin bir antihistaminiktir '’. Klorfeniramin
5-HT1A reseptor agonistidir. Bir olgu sunumunda klorfeniramin intoksikasyonunun miks asidoz ve jeneralize
konviilziyona neden oldugu belirtilmigtir '8 Bizim hastamizda jeneralize konviilziyon gelismedi ancak asidoz
gelisti. Bu bulgularin klorfeniramine bagli olup olmadigin1 belirleyemedik.

Pregabalin antiepileptik, analjezik ve anksiolitik etkili bir GABA analogudur °. Bu etkilerini presinaptik voltage
gate kalsiyum kanallarina baglanarak kalsiyumun hiicre i¢ine girisini regiile ederek gosterir ve bununla beraber
glutamat, norepinefrin, substans P ve kalsitonin gen iligkili peptid gibi norotransmitterlerin salinimin azaltir ",
Yiiksek doz pregabalin alimi affektif dizorders, somnolans, konfiizyon, ajitasyon ve huzursuzluk ile
sonuglanabilirlg. Bizim hastamizda da bu klinik bulgular vardi. Bir olgu sunumunda pregabalinin serebellar
disfonksiyon yapabilecegi gosterilmistir *°. Hastamzda serebellar fonksiyonlar1 YBU’e yatista degerlendiremedik
clinkil hasta yiiriiyebilecek kas giiciine zaten sahip degildi. Klinisyenler, pregabalin toksisitesinde pregabalin alan
hasta, bag donmesi ve denge bozuklugundan sikayetciyse mutlaka noro-otolojik testleri yaptirmalidir ?. Bizim
hastamiz yaklagik 2 ay sonra ventilatérden ayrildi ve mobilize olabildi bu nedenle pregabalinin zaten viicuttan
atildigim diisiindiik ve bu testleri yaptirmadik ancak hem klinik olarak hem de cekilen difiizyon MRI inde ise
patolojik bir bulguya rastlamadik. Pregabalinin tedavi dozlarinda rastlanan en sik yan etkileri; yiizde ras, bas
donmesi, uyuklama, periferik 6dem ve kilo alimidir  Hastamizda YBU’e ilk alindiginda uyuklama disinda diger
yan etkilere rastlamadik. Yash ve ozellikle kalp yetmezligi olan hastalarda hiponatremi ve sistolik disfonksiyonda
artis bildirilmistir *°. Hastamiz yaghi degildi ve hiponatremi gelismedi ancak coklu ilag intoksikasyonu vardi ve
yapilan EKO’sunda sistolik disfonksiyon vardi bu durumun hangi ial¢gtan kaynaklandiginin ayrimina varamadik.
Literaturde pregabalinin indiikledigi hepatotoksisite de bildirilmistir *'. Hastamizin ALT/AST, PT/aPTT/INR ve
bilirubin degerleri ilk 1 hafta yiiksek seyretti ancak buna neden olabilecek birkac ila¢ alimi oldugundan
hepatotoksisite nedeninin pregabaline ait olup olmadigini tam anlamiyla ayirt edemedik. Pregabalin oral alinimi
sonrasinda hizla emilir ve %90’1n iizerindeki biyoyararlanimi ile bir saat i¢inde pik plazma konsantrasyonuna
ulagir 2 Karaciger metabolizmasi cok azdir; neredeyse hi¢ degismeden bobrekler yolu ile atilir I Bu ylizden
intihar amaci ile alinmig yiiksek dozlarda, kusturma; hastaneye ulasildiginda mide yikanmasi ve aktif komiir
uygulamasi uygun goriinmektedir 2! Hastamiz #k acil servise ilk bagvurdugunda zaten aktif komiir verilmisti ve
midesi yikanmusti. Diiirezin arttirilmasida bdbrek yolu ile atilan bir ilacin eliminasyonunu artiracaktir '
Hastamiza diiirezin arttirilmasi i¢in yiiksek voliimlerde kristaloid tedavisi yapild1 ancak hipotansif seyrettigi i¢in
idrar ¢ikarmadi ve ilk 3 giin hasta aniirik ya da oligiirik seyretti bu nedenle hastaya SVVHDF tedavisi uygulandi.
Pregabalinin diisiik dagilim hacmi (0.5 L/kg), diisiik molekiil agirligi (159 Da) ve proteinlere baglanmama
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ozelligi, siddetli zehirlenmelerin tedavisinde hemodiyalizin 6nemini arttirmaktadir ! Biz de hastamza ilk 3 giin
boyunca SVVHDF tedavisi uyguladik. Pregabalin intoksikasyonu tedavi edilebilir reversibil ensefalopatiye neden
olabilir **. Hastamiz 2. ayda ventilatérden ayrildig1 ve mobilize oldugu ve bu donem i¢inde sedasyon uygulandigi
icin ensefalopatinin klinik bulgularin1 degerlendiremedik, ancak cekilen BBT ve difiizyon MRI te patolojik bir
goriintiiye rastlamadik.

Hastamizin aldig1 ilaclar son tahlilde genellikle ayni klinik ve laboratuvar bulgulara neden olmaktadir. Bu nedenle
hastaya yaklagimimizda klinik ve laboratuvar bulgular1 diizeltmeyi hedefledik.

Sonug olarak, ¢oklu ila¢ intoksikasyonlarinda ideal olan alinan ilaglarin kan diizeyini belirlemektir ancak bu her
ilag i¢in miimkiin olmamaktadir, hastanin hangi ilactan ne kadar aldi1 bilinmiyorsa olusan klinik tablo tedavi
edilmeli ve zaman kaybedilmemelidir. Coklu ila¢ intoksikasyonlarinda hastaya acil serviste erken miidahale
onemlidir ancak acil serviste gerekli miidahaleler yapildiktan sonra zaman kaybetmeden kardiyovaskiiler cerrahi,
kardiyoloji ve hematoloji servislerinin bulundugu SVVHDF uygulamas1 ve ECMO, IABP bulunan YBU e sevki
uygundur.
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