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Ozet

Insanlarda toksik etkinin baslica hedefinin periferik ve
daha nadir olarak da santral sinir sistemi oldugu
gosterilmigtir. Periferik noropati degisken siddette olup,
kisa siireli yiiksek doz veya uzun siireli diisiik doz
akrilamid maruziyeti sonucu olusabilir. Olgumuzda,
norolojik muayene, elektrondromyografi bulgulari, beyin
omurilik sivisinda protein yiiksekligi saptanmasi, diger
polindropati nedenlerinin diglanmast  ve Oykiide
akrilamid maruziyetinin olmast nedeni ile toksik
polindropati diisiiniildii. Toksik ajana iki saat gibi ¢ok
kisa siire maruz kalma sonucu polindropati gelismesi
nedeni ile olgumuz dikkat ¢ekici bulunmug ve literatiir
esliginde sunulmasi amaglanmistir.

' Celal Bayar Universite Hastanesi

Abstract

It has been shown that main target of the toxic effect
in human is peripheral, and rarely central nervous
system. Peripheral polyneuropathy is of wvariable
severity and may occur as a consequence of short-
term exposure to high dose of long-term exposure to
low dose of acrylamide. In our patient, toxic
polyneuropathy was considered based on the results of
neurological examination, electroneuromyography
findings, finding high level of protein in the cerebro-
spinal fluid, exclusion of other causes of
polyneuropathy and the history of the patient
revealing exposure to acrylamide. The patient was
considered to be interesting because of the fact that

exposure to the toxic agent for very short times as
short as two hours results in polyneuropathy and it
was aimed to present the patient with literature

findings.
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Giris

Akrilamid; ilk kez 1893 yilinda Almanya’da Christian Moureau tarafindan kimyasal bir bilesik olarak
bulunmugtur. 1952-1954 yillar1 arasinda ticari ve kimyasal amachi olarak Almanya’da kullanilmig vinil
polimeridir.

Akrilamidin monomerik ve polimerik olmak iizere iki formu bulunmaktadir .Monomerik formda suda
¢oziinebilen bir toz, polimerik formda (poliakrilamid) su gecirmez bir jel olmasi nedeniyle essiz bir bilegiktir.
Poliakrilamid; igme ve atik sularin iyilestirilmesinde, zenginlestirilmis petroliin geri kazaniminda, kagit, boya,
kozmetik endiistrisinde, plastik iiretiminde, maden islenmesinde kullanilmaktadir ',

Akrilamidin monomerik formunun sinir sistemi iizerinde toksik etkiye neden oldugu, anemi yapici etkisinin
bulundugu, laboratuvar hayvanlarinda kanserojen oldugu gosterilmistir. Ayn1 zamanda insanlarda da kanserojen
olabilecegi diisiiniilmektedir. Polimerik formu ise toksik degildir 3. Memelilerde kanserojen ya da toksik etkiye
sahip olabilecegi, kanserojen oldugu bilinen vinilklorid yapisina benzemesinden dolay1 ilk defa 1976 yilinda
ortaya atilmigtir. Akrilamid; Uluslararas1 Kanser Arastirma Kurumu (IARC); tarafindan 1994 yilinda insanlar
icin muhtemel kanserojen oldugu bildirilen 2A grubu maddeler sinifina dahil edilmisgtir 6.
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Akrilamidin insanlar ve deney hayvanlar iizerinde 2,3-epoksipropanamide (glisidamid) doniistiigii ve bu bilegigin
de norotoksik etkiye sahip oldugu bildirilmektedir 78 Akrilamidin kontamine sulara ve gidalara uzun siireli
maruziyet sonucu bag donmesi, bulanti, kusma,terleme, kol ve bacaklarda halsizlik, uyusukluk hissi ve
karincalanma gibi belirtilere neden oldugu,daha siddetli vakalarda ise konusma giicliigii, haliisinasyonlar, kol ve
bacak eklemlerinde anormal siglikler, gdoz mukozasinda etkilenme, kas zayiflii ve {iriner bozukluklar ile
seyredebilecegi belirtilmistir. Akrilamide siirekli maruz kalma durumunda toksik hasar artarak sinir sistemi
etkilenmektedir. Bu etkiler ileri asamalarda beynin 6grenme, hafiza ve kavrama bolgelerinde dejenerasyona
neden olmaktadir.

Degisken siddette periferik noropati ,kisa siireli  yiiksek doz veya uzun siireli diisiik doz akrilamid maruziyeti
sonucunda olusabilir 10

Bu yazida kisa siireli akrilamid maruziyeti sonucu periferik noropatinin gelistigi 39 yasinda bir erkek hasta
degerlendirilerek sunulmusgtur.

Olgu Sunumu

Otuz dokuz yasinda erkek hasta; ayaklarda uyusma ve agri yakinmas: nedeniyle klinigimize bagvurdu.
Oykiisiinde; 2.5 yil once baslayan ve giderek artan sag ayakta daha belirgin olmak iizere her iki ayakta uyusma,
karincalanma ve kuvvetsizlik yakinmalar1 mevcuttu. Hastanin bu semptomlari ingaatta isonem maddesiyle yalitim
yaparken baglamisti. Baglangicta sadece ayaklarda olan karincalanma ve giigsiizliik sikayetine son birkac aydir
ellerde olan agr1 ve uyusma sikayeti eklenmistir. Olgu anemnezi ile toksik polindropati 6n tanisi ile klinigimize
yatirildi.

Hastanin norolojik bakisinda biling acik, koopere ve oryante idi. Kraniyal sinir bakisi normal sinirlardaydi. Derin
tendon refleksleri iist ekstremitede normoaktif, alt ekstremitede hipoaktif olarak alinityordu. Eldiven corap tarzi
duyu kusuru saptanan hastanin norolojik muayenesinde baska 6zellik yoktu.

Hastanin elektronéromyografi (ENMG) bulgulart ile alt ekstremitede belirgin olan aksonal polinéropati uyumlu
bulundu. (Tablo 1, Sekil 1 ve 2) Somatosensoriyel uyarilmig potansiyeller [somatosensorial evoked potentials
(SEP)] fasikulus grasiliste total blok olarak saptandi. Sempatik deri yanitlar1 iist ve alt ekstremiteden yapilan
kayitlamada elde edildi.

SINIRIN ADI DISTAL ILETIM AMPLITUD ILETIM HIZI
ZAMANI
N.MEDIANUS(D) 2mism 4 mikrovolt 50m/sn
N.ULNARIS(D) 3,2m/fsn 7 mikrovolt 45 mfsn
N.SURALIS(D) 3,1mfsn 3 mikrovolt 38m/sn
N.MEDIANUSQM) 33 mism 3-3milivolt 47 misn
N.ULNARISQV) 3,5m/sn S54milivolt 47 mfsn
NFIBULARIS M) |54mésn 1-0,9milivolt 37m/sn
N.TIBIALIS 4,7mfsn 0,1-0, Imilivolt 38misn
POSTERIORM)
KASIN ADI 1GNE EMG OZELLIKLERI
MEKSTENSOR DIGITORUM NORMAL-ILIMLI POLIFAZI ARTISI-YER YER
KOMMUNIS GENI§ SURELI MUP
MTIBIALIS ANTERIOR NORMAL-YER YER GENI§ SURELI MUPLER
Tablo 1
Olgunun ENMG Bulgulari

CausaPedia 2014;3:701 Sayfa 2/6



http://causapedia.com/

e-ISSN:2147-2181

causaBedia

hakemli gu dergisi

Ariie 1
20ms S00pV]

Sekil 1 : Fibular Sinir Motor Yaniti

Aniie 1
70 SO0V

Sekil 2 : Median Sinir Motor Yaniti

Aksonal noropati yapan nedenler(malignite-toksik-metabolik-herediter-vaskiilit) arastirildi.

Laboratuvar incelemelerinde karaciger fonksiyon testleri, bobrek fonksiyon testleri, kardiyak enzimler, tam idrar
tahlili, tiroid fonksiyon testleri, B12, folik asit, demir, demir baglama kapasitesi, ferritin, hemogram bakis1 ve
sedimantasyon normal sinirlarda idi. Vaskiilit belirtecleri ve romatolojik faktorleri negatifti. Immunflorasan
elektroforezi ve protein elektroforezi normal sinirlarda idi.

Maligniteye yonelik tiimor belirtecleri (PSA, CEA, CA19-9, CA 125, CA 15-3), tiim batin bilgisayarli tomografi
(BT) , toraks BT tetkikleri istendi. Yapilan incelemeler normal sinirlarda idi.

Yapilan lomber ponksiyon (LP) sonrasi beyin omirilik sivisinda (BOS) hiicre goriilmezken, ilimli protein
yiiksekligi (protein 51 mg/ dl) saptandi. BOS direkt baki, kiiltiirii, mikobakteriyolojik degerlendirilmesi ve BOS
sitolojisi normal sinirlarda idi.
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Anamnezde, ailede genetik ge¢isli polindropati 6ykiisii olmadig1 6grenildi. Ebeveynler arasinda akrabalik yoktu.

Hastanin poliakrilamidin monomeri olan akrilamid igeren isonem maddesine (hazir boya aracilifiyla), sadece bir
hafta olmak {izere toplam 2 giin boyunca ve giinde bir saat cilt yolu ile maruz kaldig1 6grenildi. Maruz kaldig1
toplam siire iki saatti. Bu donemde ellerde ve ayaklarda yara ve yanik olmadigi, dolasim bozuklugunun, cilt
lezyonunun, dokiintii ve kontakt dermatitin gelismedigi, otonomik tutulum agisindan degerlendirildiginde
ellerinde nem ve 1s1 kayb1 olmadig1 6grenildi.

Norolojik muayene, ENMG ve BOS bulgulari, diger polindropati nedenlerine yonelik yapilan tetkiklerin negatif
bulunmasi ve 6ykiide akrilamid maruziyetinin olmasi nedeni ile hastada toksik polindropati diisiiniildii.

Tartisma ve Sonucg

Akrilamid, 2-propenamid, etilen karboksiamid, akrilikamid, vinilamid gibi isimlerle bilinen poliakrilamid
sentezinde kullanilan beyaz kristal formunda bir monomerdir. Poliakrilamidin i¢cme sularinin temizlenmesi,
endiistriyel atik sularin aritilmasi, kuyu ve igme suyu depolar1 ve kanalizasyon hatlarinin yapimi, plastik tiretimi,

jel elektroforezi, kagit iiretimi, boya sanayi ve kozmetik endiistrisi gibi bir ¢ok alanda kullanildig:
bildirilmektedir **. Toksisitenin cogu deriye temas yoluyla, nadiren de inhalasyonla olmaktadir. Akrilamid,

viicuda yaygin olarak dagilir ve bobreklerden atilir 0

Akrilamid toksisitesinin klinik 6zellikleri maruziyetin ciddiyetine baghdir. Degisken siddette periferik noropati,

akut yiiksek doz veya uzamig diisiik doz maruziyet sonucu olusabilir. No6ropati, sensoriyal ve motor liflerin her
ikisini de tutan bir aksonopatidir. Hiperhidroz diginda otonomik anormalikler sik gériilmez. Norolojik muayenede
distal sensorimotor defisit ve Oncelikle asil refleksinin etkilendigi diger noropatilerden farkli olarak tiim derin
tendon reflekslerinde erken kayip rastlanir. Yiiriiylis ve ekstremite ataksisi duyusal kayiba bagli oldugundan
oldukca agirdir 10,

Noropati ile norotoksin oldugu diisiiniilen bir maddenin arasinda neden-sonug iligkisinin oldugunu kabul
edebilmek i¢in iki klinik kriter yerine getirilmelidir. Bunlardan ilki maruziyetin klinik semptomlarin baglangi¢
zamani ile ayn1 donemde goriilmesidir. Noropatik semptomlar genellikle maruziyetle ayni anda baglar veya birkag
aylik latans siiresinden sonra ortaya cikarlar. Toksik noropatilerin bir¢ogu subklinik oldugundan subjektif
semptomlar eslik edebilir ''.  Ancak nérolojik muayene ve elektrodiyagnostik incelemeler yapilmalidir. Ikinci
kriter ise maruziyet ortadan kalkinca ¢ogunlukla semptom ve defisitlerin ilerlemesinin durmasidir. Bunu takiben
iyilesme goriilebilir. Bazi1 aksonopatilerde maruziyetin ortadan kalkmasindan sonra semptomlar 2 aylik bir siire
icin kotiilesir ve sonra duraklama donemine girer veya sonra yavasca tersine doner 2 Periferik sinir sisteminde
rejenerasyon oldugundan periferal noropati siklikla iyilesir. Ancak spastisite ve serebellar ataksi varliginda
kalic1 norolojik defisit gelisir. Higbir spesifik tedavi yontemi yoktur 5

Literatiirde de belirtildigi iizere olgumuzun klinigi ve yakinmalar:1 dnceleri agirlasmig, daha sonra kendili§inden
diizelme egilimine girmistir. Izole periferik noropati goriilmesi ve ek sinir sistemi bulgularinin olmamasi da
iyilesmeyi hizlandiran nedenlerdendir.

Elektrofizyolojik incelemelerde, aksonal sensorimotor polindropati bulgular1 mevcuttur. Motor ve duyusal
iletimde hafif bir yavaglama, iist ve alt ekstremitede duyusal sinir aksiyon potansiyel amplitiitiinde belirgin diisme
saptanir. Akrilamide maruz kalan calisanlar hastaligin erken doneminde sensoriyel sinir aksiyon potansiyellerinde
azalmanin elektrofizyolojik olarak kayitlanmasi veya vibrasyon esigin Olgiilmesi ile izlenebilir 2. Bizim
olgumuzda da ENMG bulgulari literatiirle uyumlu olarak aksonal polintropati ile uyumlu bulunmustur.

Hastamizin norolojik muayenesinde, derin duyu kaybi bulgularina rastlanmadi. Klinik olarak saptanmamasina
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ragmen yapilan SEP incelemesi derin duyuda etkilenmenin oldugunu destekler nitelikteydi.

Akrilamidin sempatik aktivite artistna neden olarak periferik néropati tablosuna yol acabilecegi literatiirde
gosterilmigtir . 1967°de Auld ve Bedwell’in takip ettigi ekstremite distalinde, sogukluk, mavi beneklenme ve
terleme artigi ile kendini gosteren dolagim bozuklugu ile karakterize periferik noropati olgusu buna Srnektir B,
Hastamizda, otonomik bulgular mevcut degildi. Yapilan incelemelerde sempatik deri yanitlarinin alindigi

goriildii.

Hastamizda klinik ve elektrofizyolojik bulgular aksonal polinoropati ile uyumluydu. Aksonal polindropati
etyolojisinde rol alabilecek malignite; toksik, metabolik ve vaskiilitik etkenler, herediter 6ykii arastirildi. Diger
nedenlere yonelik anlamli patolojiye rastlanmadi. Anamnezde ailede genetik gecisli polindropati Oykiisii
olmadig1 6grenildi ve ebeveynler arasinda akrabalik yoktu.

Anamnezinde akrilamid maruziyeti olan ve BOS’ta protein yiiksekligi saptanan hastamizda, diger aksonal
polinoropati nedenlerinin dislanmasi sonucunda akrilamide bagh toksik polindropati gelistigi diisiiniildii.

Hastamizin akrilamid (poliakrilamidin monomeri) iceren isonem maddesine (hazir boya aracilii ile) haftanin 2
giinii giinde bir saat cilt yolu ile maruz kaldig1 6grenildi. Maruz kaldig1 toplam siire iki saatti. Akrilamide ¢ok kisa
siire maruz kalma sonucunda bile polindropatinin gelismesi dikkat ¢ekici bulundu.

Maruziyete kalma 2,5 yil dncesi oldugu i¢in kanda toksik diizeye bakilmadi.

Bu olguyla birlikte, polindropati olgularinda anemnezde mesleksel ve cevresel faktorleri sorgulamanin 6nemi bir
kez daha vurgulanmak istenmisgtir.
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