. AKUT ZEHIRLENMELER VE ANTIDOT TEDAVILERI

Akut zehirlenme tek bir dozda yada kisa siire i¢inde tekrarlayan dozla maruz kalindiginda
olusan toksik etkilerdir.

ZEHIR:

Herhangi bir kimyasal, fiziksel veya organik madde inhalasyon ile absorblandiginda veya
enjekte edildiginde; kiiglik miktarlarda bile kimyasal etkileri ile yapilara zarar verebiliyor
ve fonksiyonlar: bozabiliyorsa, bu maddeye zehir denmektedir.

Zehirlenme Etkenleri

Ilaglar (analjezik, antidepresan ve sedatif hipnotikler ilk siralarda)%65,
tarim ilaglari- %8,

temizlik trinleri- %7,

kimyasal maddeler- %6,

besinler- %5 (bazi1 mantarlar, kontamine olmus sular)

1sirma-sokmalar- %3

Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Baskanligina baglh olarak ¢alisan Ulusal Zehir Danisma
Merkezi’ne (UZEM) 2003 yilinda yapilan 13.385 zehirlenme basvurusu incelendiginde;

% 1 ilag zehirlenmeleri;

tarm ilaglari,

kimyasal maddeler,

evde kullanilan ¢esitli maddeler,

besin zehirlenmeleri ve hayvan sokmalaridir.

UZEM , zehirlenmelerde hem halka hem de saglhk ¢alisanlarina yonelik olarak 24 saat hizmet

vermektedir.

Ayrica, zehirlenmelerde gerekli antidot/antitoksin ihtiyacin karsilamaktadir.

Danisma hizmeti almak amaciyla Tiirkiye'nin her yerinden 114 numarah telefondan merkeze

ulasilabilir.

UZEM den yararlanmak igin



B Siiphelenilen madde iyi tanimlanmalidir; rengi, sekli, kati-sivi-gaz halinde olusu vd. lag
veya baska kimyasal bir madde ise (temizlik tirtinii, bocek oldiiriicii gibi), ticari ya da etkin
madde ismi verilmelidir. Bunun i¢in kutu veya prospektiis yaninizda olmahdir.

n Siiphelenilen veya bilinen giris yolu tanimlanmalidir.

u Stiphelenilen maddenin, hasta tarafindan alindig: bilinen veya tahmin edilen miktari
belirtilmelidir.

B Hastanin yasi, kilosu, boyu hakkinda mutlaka bilgi verilmelidir.
ZEHIRLENME OLAYINDA:

Cevre iyice arastinhr

Etrafa sagilmis ilaglar varsa toplanir

Olay yerinde siseler, kutular, kimyasal maddeler, kopmus veya zarar gérmiis bitkiler, kusmuk
var mi arastirilir. Deliller hasta ile birlikte hastaneye gotiirtiliir.

B Zehirlenme olayinda hastada meydana gelen klinik belirtiler;

Viicuda alhinis yoluna
Toksik maddenin miktarina
Etkinligine
Biyoaktivitesine

Enzim indiiksiyonu ya da inhibisyonu yapmasina

Hastanin 6nceki saglik durumuna
Yas (g¢ocuk ve yash olmasi), viicut agirlig1 ,bobrek fonksiyonlarina

Tedavinin baglama zamanina bagh olarak degisebilmektedir

Zehirlerin Giris Yollan

|

H

| Inhalasyon Absorpsiyon

| Enjeksiyon A@iz yolu
B

Agizdan ahinan zehirler
= Ev ve endiistri kimyasallari

= llaclar



Uygun hazirlanmayan gidalar
= Bitkiler
Petrol tiriinleri

Tarim iiriinleri

Inhalasyon ile
= Gazlar: Amonyak, Klor, karbon monoksit
= Spreyler: insektisitler

= Ugucu sivi kimyasallar: Kolayca ugucu olabilen sivilar

Absorbsiyon ile

= Korozif yada iritanlar

= Insektisitler ve kimyasallar

ZEHIRLENME ANINDA

NE ?

NE KADAR ? ( miimkiinse mg/kg)
NE ZAMAN ?

BASKA NE ALINDI (Alkol)
NEDEN ?

Saglik gorevlileri, arkadaslar, akrabalar herkes kullanilmah
GENEL PRENSIPLER 1

A (Hava yolu)



B (Solunum)
C (Dolasim)
D (KOMA)

Glukoz diizeyi asla unutulmamal

GENEL PRENSIPLER 2
Tiim Duyular Kullanilarak ipuglar1 aragtirilmah
Goz ile
= Pupil biyiikligi
DOKUNARAK

= Ates, Ter

KOKLAMA ile

= Alkol

Semptomatik veya Destekleyici Yontemler

Antidotu olsun veya olmasin tiim zehirlenme durumlarinda mutlaka uygulanmalidir.
Hava yolunu agik kalmasi

Aritmi, hipotansiyon ve KV kollapsin 6nlenmesi, sokla miicadele

Konviilsiyonun dnlenmesi

Asid-baz dengesinin diizeltilmesi

Hipoglisemi, hipotermi, hiperterminin tedavisi

Akut bobrek yetmezligi ve beyin 6deminin 6nlenmesi

Akut zehirlenme tedavisinde uygulanan spesifik yontemler

1-Absorbsiyonun engellenmesi

2-Absorbsiyonu yavaslatma

3-Sistemik Antidotla tedavi

4-Absorbe edilmis ilacin eliminasyonunun hizlandirilmasi



| Absorbsiyonun engellenmesi iki sekilde yapilir:
a) Absorbsiyon yerinden uzaklastirma

— Agizdan alinan zehirler i¢gin gegerlidir. - Kusturma yada Gastrik lavaj (mide
yikama)

= Barsaklann bosaltilmas:
b) Absorbsiyonun yavaslatilmasi
- Lokal antidot uygulamasi

Kusturmamn kontrendike oldugu durumlar;
B Hasta bilingsizse ( aspirasyon tehlikesi s6z konusudur.)

B Korozif zehirlerle zehirlenme olusmussa (6zafagus nekrozu, mide delinmesi riski
mevcuttur.)

u Konviilziyon veya tehdidi varsa (Orn. SSS. stimiilanlari ile zehirlenmeler)

B Petrol iiriinleri (gazyag, benzin v.b.) ile zehirlenme durumunda. Aspirasyon ihtimali
yiiksek ve kimyasal pndmoni gelisebilmekte. Ancak petrol distilasyon iiriinleri ¢dziicii
olarak kullanilmissa -6rn: organofosfatli insektisidler bu riske ragmen kusturulmah, gtinkii
s0z konusu maddelerin potansiyel riski daha yiiksektir.

B Zehir alimindan sonra uzun zaman gegmisse.

Kural olarak ilk iki saat i¢inde kusturma kesinlikle gerekli ve yararlidir. Ancak bazen 6 saate
kadar uzatilabilir.

Ayrica bu siire, ilacin absorbsiyon hizi, midenin dolu veya bos olmasina gore
degisebilmektedir.

Kusturma: Mekanik olarak yada ipeka surubu (usp) ile yapilmaktadir.

Ipeka surubu ipeka surubu verilmesinden sonra kusma genellikle 20 dakika i¢inde meydana
gelir. Midenin dolu olmasi ipekanin emetik etkisinin ortaya ¢ikmasin kolaylastirir; bundan
dolayt, bu ilagla birlikte 2-3 bardak (400-600ml) su igirilir; ¢ocuklarda su miktar1 1 5 ml /
kg ' dir . Su, ayrica mide igerigini diliie edip mide suyu ile plazma arasindaki konsantrasyon
gradientini azaltarak mideden zehirin pasif diflizyonla absorpsiyonunu yavaslatabilir ve
boylece ikincil yarar da saglayabilir.

Ipeka Surubunun Dozu
6-9 aylar 5Sml

Dokuz ayliktan yukar: bebeklerde 10 ml

1-12 yas aras1 uygulanacak doz 15 ml’dir.



| Eriskinlerde 15-30 ml dozunda agizdan verilir

| Gastrik lavaj (mide yikama)

Kusturma yapilamadig: durumlarda veya hasta kusmadiginda yapilir. Mideye 6zel
ekipmanla su verip alma seklinde uygulanir. Mide igerigi temiz gelinceye kadar isleme
devam edilir. Toplam 5 litreyi asmamak gerekir.

| Cocuklarda diliisyonel hiponatremi tehlikesine karsi fizyolojik su ile islem yapilir. Her
seferinde 10 ml / kg verilir ve toplam 2 1t’yi gegmemek gerekir.

Kusturma mide igerigini bosaltmada mide yikamaya gore iistiindiir. Mide igerigini daha fazla
bosalttig1 gibi duedonumun ve jejunumun iist kisminin igerigi de bosaltilmis olur.

b-) Barsaklarin bosaltilmasi

Barsaklara gegmis olan zehrin uzaklastirilmasi i¢in mideyi bosalttiktan sonra aktif komiir
bulamact ile genellikle piirgatif bir ilag verilir. Magnezyum sitrat, magnezyum siilfat
veya sodyum siilfat verilir.

. Barsaklarin bosaltilmas:

Magnezyum sitrat, magnezyum siilfat veya sodyum siilfat verilir.

Renal yetmezligi olan hastada ( oligiiri, aniiriye bagh Mg. atilimi azalhir) Mg birikerek SSS
depresyonu néromiiskiiler felce neden olabilir. Bu tehlikeye kars1 sodyum siilfat,

Konjestif kalp yetmezligi ve hipertansiyonu olanlarda MgSO4 uygulanir. 15-30 g. dozunda 300
ml. sivida ¢6ziinerek uygulanir.

H 2-) Absorbsiyonu yavaslatma

B Hafif zehirlenmelerde agizdan yutturmak suretiyle agir zehirlenmelerde ise mide yikama
suyuna katilmak veya midede birakilmak iizere lokal antidotlar uygulanabilir. Bunlar su
yollarla etki olustururlar:

B Adsorbe etme (fiziksel kompleks olusturma)

B Zehirle kimyasal kompleks olusturarak absorbe olmayan bilesige doniistiirme veya absorbe
olsa bile toksik olmayan bilesige doniistiirme.



B Zehirle kimyasal reaksiyona girerek inaktive etmek
B Zehiri presipite etme (¢oktiirme)

B Aktf Komir

Aktif komiir genis spektrumlu, sik kullanilan bir lokal antidottur. Toksik olmadigindan ve
alinan zehirin miktar1 ¢ogu zaman belli olmadigindan yiiksek dozda (50-60 g kadar
yaklasik iki bardak 350-400suda bulamag haline getirilerek) yutturulur. Gerekirse 4 saatte
bir tekrarlanir. ik 2 saatte uygulanmasi en etkin sonucu verir. Uzun etkili ilaglarda ve
enterohepatik dolanima girenlerde daha uzun siirede de etkindir. Partikiil ¢ap1 ne kadar
kiiciikse 0 kadar etkindir. Hayvansal ve mineral kaynakli olanlar yerine bitkisel kaynaklilar
tercih edilir.

Piirgatiflerle beraber uygulanmasi daha etkin. ipeka ile uygulanmamalh, ipekay: da baglayip
etkisizlestirebilir.

| Diger Lokal Antidotlar

Potasyum permanganat soliisyonu Striknin, fizostigmin, nikotin ve diger baz1 alkaloitlerle olan
zehirlenmelerde igirilmesi veya mide yikama suyu olarak kullanilmas: bunlari oksitleyerek
inaktive eder. Bu soliisyon 1 : 10.000 konsantrasyonda kullanilir.

B Kolestiramin, anyon degistirici bir reginedir, parasetamol, aspirin ve benzeri asidik ilaglari
absorbe ederek etkisizlestirir.

B < 1’lik asetik asit soliisyonu, sirke, askorbik asit, limon suyu, sitrik asit (halk arasinda
limon tuzu denilir) Korozif alkali zehirlenmelerinde

B Sodyum bikarbonat (yemek sodasi) HCI (tuz ruhu), nitrik asit (kezzap) ve benzeri giiglii
asideleri igenlerde
Sakincas: (kimyasal reaksiyon sonucu CO; olusarak
mide gerilmesi ve lokal 1s1 artis1) nedeniyle magnezi kalsine ve magnezi siitii tercih edilir.

B Cilt altina injekte edilen ilaglarin toksik etkisi ortaya ¢iktiginda veya zehirli bocek sokmasi
durumunda kisa siireli turnike uygulamas: da zehirin absorbsiyonunu yavaslatabilir.

3-) Sistemik olarak kullamlan bashca antidotlar etki mekanizmalarina gore asagidaki
sekilde siniflandinlabilirler.

a) Kimyasal antagonistler: Viicutta zehirle kimyasal kompleks yaparak etkirler.

b) Fizyolojik antagonistler: Bunlar zehirlenme etkeni tarafindan etkilenen organlar veya yapilar
tizerinde z1t etki yapan ilaglardir.

¢) Farmakolojik antagonistler: Bunlar spesifik antagonistlerdir. Zehirin etkiledigi reseptor
diizeyinde etki (inhibisyon veya aktivasyon) olustururlar.

d) Antimetabolit 6zellikleri nedeniyle zehirlenme olusturan ajanlara kars1 metabolit nitelikli
ilaglar.

e) Zehirlenme etkeninin daha toksik bir bilesige biyotransformasyonunu engelleyen antidotlar

) Zehirlenme etkenini toksik olmayan bilesige doniistiiren antidotlar



g) Zehir tarafindan bloke edilmis enzimi ¢ahisabilir duruma getiren veya onun etkinligini artiran
ilaglar

| a)Zehirin kimyasal antagonistleri

Bunlar viicutta zehirle kimyasal kompleks

yaparlar.

Kompleks olusumu zehirin inaktivasyonuna

neden olur; bazen de viicuttan 1trahin

kolaylastirir.

As zehirlenmelerinde Bal

Pb zehirlenmelerinde CaNa,EDTA kullanilmasi

B b) Fizyolojik antagonistler: Zehirlenme etkeni tarafindan etkilenen organlar veya yapilar
tizerinde z1t yonde etki yapan ilaglardir. Bazi 6rnekler sunlardir:

B vazokonstriktiir ilaglar

B fenotiazinler ve diger noroleptikler

B Beta adrenerjik blokorler

B kalsiyum kanal blokérleri

B  izoniazid

B trisiklik antidepresanlar

B konviilsiyon yapict maddeler

(striknin vb. gibi)
B amfetaminler

nitrovazodilatorler ve diger vazodilatiirler

santral etkili antikolinerjik ilaglar (sadece ekstrapiramidal belirtilere karsi)
glukagon, atropin,izoproterenol

kalsiyum

piridoksin

fizostigmin

diazepam (i.v.), genel anestezikler (inhalasyon)

klorpromazin ve diger noroleptikler,



c¢) Farmakolojik antagonistler: Zehirlenme etkeninin etkiledigi reseptorii bloke veya aktive
ederek antidotal etki yaparlar. Bazi 6rnekleri:

etken

B narkotik analjezikler

B muskarinik ilaglar ve antikolinesterazlar

u sempatomimetik vazokonstriktorler

B atropin

B noromiiskiiler bloke edici ve benzeri ilaglar
B diazepam ve diger benzodiazepinler

farmakolojik antagonist

nalokson
Atropin

Alfa-adrenerjik reseptor blokorleri
fizostigmin

neostigmin ve diger baziantikolinesterazlar

(indirekt antagonist)

flumazenil

d) Antimetabolit 6zellikleri nedeniyle zehirlenme olusturan ajanlara kars: metabolit
nitelikli ilaglar

Oral antikoagiilanlar (asir1 kanamalar olustururlar) — K vit

CO — 0, . CO, hemoglobin molekiilii iizerinde O»-in baglandig1 noktaya baglanarak onu
O, baglayamayan karboksimethemoglobine ¢evirir ve ayrica dokulardaki hemli oksidazlari
inhibe eder. Saf O, veya % 95 O, + % 5 CO;’le tedavi edilir.

Metotreksat (ve diger folik asit antimetabolitleri) — Folinik asit

5-fluorourasil — timidin

e) Zehirlenme etkenini toksik olmayan bilesige doniistiiren antidotlar

Siyaniir — Sodyum tiyosiilfat



Siyaniir entoksikasyonunda nitrit uygulanmasi ile methemoglobinemi olusturularak kandaki
siyaniiriin buna baglanmasi ve bdylece inaktivasyonu saglanir. Diger yandan 1.V. sodyum
tiyosiilfat verilerek siyaniir toksik olmayan tiyosiyanata doniistiiriiliir. (Viicuttaki bu
detoksifikasyon reaksiyonunu, kiikiirt donorti Na tiyostilfat hizlandirir)

CN- SCN Siyaniir- tiyosiilfat kiikiirt transferaz

B paArRASETAMOL

| Asetaminofen (parasetamol) — 1.V. N-asetilsistein
Asetaminofen, KC hiicrelerinde reaktif metabolitlere doniiserek hiicrenin glutatyon stokunu
tiiketir ve hiicrede dejenerasyon ve nekroz olusturur.

. PARASETAMOLUN NORMAL METABOLIZMASI

Parasetamol (TOKSIK) N-Acetil-p-benzokinonimine metabolize olur. Bu da glutatyon ile
konjuge olur. Viicutta depolanan glutatyon ile toksik olmayan metabolit olusur.

ASIRI DOZ PARASETAMOL iLE
Glutathione depolan tiiketilir.
Olusan toksik metabolitler IRREVERSIBL olarak KC hiicre membranlarina baglanir.

KC NEKROZU ile sonuglanir.

TEDAVI

Bslangicta ABC uygulanir.
= Alinma zamani, miktar
= Baska bir ila¢ alindi m?

= KC hastalik 6ykiisii var m1?
B N-Asetilsistein. Tk 10 saatte avantajlari gosterilmis.

BN asetilsistein (iv)
sistein dondrii olmasi nedeniyle glutatyon sentezini artirir ve reaktif metabolitlerin
inaktivasyonunu hizlandirir. Ayni durum bobrek hiicreleri igin de gegerlidir.
Oral N - asetilsistein ve metionin de ayni amagla kullanilabilir.



B Problem: 15 saat sonra etkisi gosterilememistir.

| KC hastalik dykiisii olanlar ve alkoliklerde azalan glutatyon stoklari nedeni ile tedavi
basarisiz olabilmektedir.

| ) Zehirlenme etkeninin daha toksik bir bilesige biyotransformasyonunu engelleyen
antidotlar:
Metil alkol ve etilen glikol zehirlenmelerinde antidot olarak etanol verilir. Etanol , alkol
dehidrojenaz enzimine kars1 zehirlenme etkeni ile yarismaya girerek:

N metil alkoliin daha toksik olan formaldehide,

B ciilen glikoliin glukoaldehid iizerinden daha toksik olan oksalik aside ve glikolata
diintismesini engeller ve bu tiir antidotlara 6rnek teskil eder.

. g) Zehir tarafindan bloke edilmis enzimi ¢ahisabilir duruma getiren veya onun etkinligini
artiranlar
Kolinesteraz — pralidoksim veya obidoksim

Organofosfatli insektisidler, kolinesteraz enzimine kovalent bagla baglanarak enzimi irreversibl
olarak inaktive ederler. Pralidoksim ve obidoksim bu bag: kopartip enzimi aktive ederler
(— kolinesteraz reaktivatorleri)

B 3-Absorbe edilmis ilacin eliminasyonunun hizlandirilmasi
B ilaclarm eliminasyonu bilindigi gibi metabolizma ve / veya itrah yoluyla olmaktadir.

B Akut ilag zehirlenmesinde enzim etkinliginin artirnlmas: pratik degildir ancak itrah:
hizlandirmak miimkiindiir. Bu baslhica 4 sekilde yapilir:

-Bobreklerden itrahi artirmak (zorlu ditirez)

-Periton diyalizi ve hemodiyaliz

-Hemoperfiizyon

-Kan degisme (exhange transfusion)

. Bobreklerden 1trahin artirilmast :

Glomertiler filtrasyonu arttirmak amaciyla v fizyolojik sivilar (% 0.9’luk NaCl ve % 5’lik
glikoz) ve diiiretik (genellikle furosemid) verilerek yapilir.

Idrar pH’s1min degistirilmesi

Bu yolla ilacin iyonizasyonu artirihip reabsorbsiyonu azaltilir. Orn: salisilat ve fenobarbital
zehirlenmelerinde idrar, trometamin (THAM), sodyum laktat soliisyonlari ve laktatli ringer
(1.V)kullanilarak baziklestirilir. Bazik ilaglarla zehirlenmelerde ise amonyum klortir,
askorbik asit veya arjinin hidrokloriir 1.V yolla kullanilir.



| Hemodiyaliz: Kisaca kanin selofon borudan gegcirilerek pasif difiizyonla zehirli maddenin

kandan uzaklastirilmasidir. Salisilat, barbitiirat, etanol, metanol zehirlenmelerinde hayat
kurtarici olabilir.

| Hemoperfiizyon: Kanin regine ve aktif komiir dolu bir kartustan gecirilmesi esasina

dayanan teknik bir yontemdir. (Fenobarbital, teofilin, trisiklik antidepresanlar, digitoksin,
parakuat bu yontemle kolayca viicuttan temizlenir.)

ANTIDOT LISTESI

Atropin siilfat: Kullanim yeri- alkil fosfatlar ( sinir gazlar),E 605 gibi
insektisitler,parasempatomimetiklerle ( fizostigmin ) olan zehirlenmeler

Fizostigmin : Atropin zehirlenmesi,belladona,antidepresif intoksikasyonlarinda
4-DMAP : Siyaniir zehirlenmes. i.v.

Sodyum tiosiilfat ve nitrit:Siyaniir zehirlenmesi . i.v.

Karbon tozu: Suda ¢6ziinen maddelerle,orn. tabletlerle olan zehirlenmeler.Agi1z yolu
Parafin yag:: Yagda ¢oziiniir madde zehirlenmeleri ( benzin,hidrokarban )

Asetil sistein: Parasetamol zehirlenmeleri

Naloksan : Opiat intoksikasyonu ( eroin,morfin vs. )

Sab Simplex : Kopiik yapict madde zehirlenmeleri ( deterjan )

Dikkat ! biling kayb1

BAL : arsenik ve civa igin

Desferamin- Fe-,EDTA-Cu,Pb.-i¢in-

2-PAM (Piralidoksim):organik fosforlu insektisitler
Etil Alkol: Metil alkol

Sokucu ve zehirli bocek ve canlilar igin, semptomatik tedavileri yaninda: Isirik tizerine
turnike uygulamak, lokal sogutma denenmelidir.Spesifik olan polivalan serumlar,
kortizon, antihistaminik, gereginde kalsium i.v. olarak verilir. Bulgular, nérotoksik; Kusma,
konviilsiyon, kollaps, koma tarzindadr.

Botulizm, konserve kaynakhdir.GIS. belirtileri,yorgunluk, akomodasyon bozuklugu,
mukozal kuruma, progressif kas paralizisi, koma klinik bulgularidir. Mide yikama, lavman,
spesifik antidot, semptomatik tedavi uygulanir.

Mantar, tiiriine gore; GIS., hemolitik, kardiovaskiiler ve solunumsal belirtiler tabloya
hakimdir. Mide yikama, lavman ,hipoglisemi tedavisi, sedasyon ve semptomatik tedavi
uygulanir.






