Dogal Kaynakli Zehirler



Zehirli Mantarlar

Sapkali Mantarlar: Yenilebilenleri oldugu gibi zehirli
olanlari da vardir.

e Turkiye'de 115 civarinda mantar cinsi ve bu
cinslere ait 280 kadar mantar turd bulunmaktadir.
Kuzey ve Bati Anadolu'da yasayan halk bu
mantarlari yemek ve pazarlarda satmak tzere
toplarlar. Hatta Turkiye mantar ihrac eden utlkedir.

 Mantarlarin Turkiye'de besin olarak kullanimi ¢cok
vaygin olmamakla beraber, kirsal alanlarda
mantarla zehirlenme ve 6lim olaylarina
rastlanmaktadir.

e Bitki zehirlenmelerinin ~¥%60 kadari mantarlarla
olmaktadir.



Zehirli mantarlarin siniflandirilmalari

Mantarlar, toksinlerinin gosterdikleri semptomlara
gore klinik olarak 4 ana sinifta toplanabilir:
1. Hlcre harabiyetine neden olan toksinler
2. Norolojik bozukluklara neden olan toksinler;
a) Otonom sinir sistemini etkileyenler
b) Merkezi sinir sistemini etkileyenler
3. Gastrointestinal sistemi etkileyenler;
4. Renal fonksiyonu etkileyen toksinler.

Tablo 68 ve 69'da zehirli mantarlarin gosterdikleri
semptomlara gore ve toksinlerine gore siniflandiriimalari
gorulmektedir.



1. Protoplazmik Toksinler

Bu gruptaki tum mantar toksinleri viicudun
onemli kisimlarinda hlicre dejenerasyonuna
neden olurlar.

Amanita turleri (Amanita phalloides, Amanita
verna, Amanita virosa),

Galerina turleri (Galerina sulciceps),

Gyromitra esculenta ve tlrlerinden izole
edilen mantar toksinleri protoplazmik
zehirlerdir.



1.A- Amanita ve Galerina turlerinden izole edilen
toksinler

Amanita phalloides

e Amatoksinler
e Fallotoksinler
e Virotoksinler

Galerina autumnalis Galerina marginata



Amatoksinler muhtemelen bitin mantar turlerinde bulunur.
Yenebilen birka¢ mantarda da eser miktarda vardir. Amanita
phalloides en toksik turddr.

A. phalloides tirleri tilkemizde, Istanbul ve cevresinde de yetisir.

Galerina turleri de fatal (6ldiriicii) hepatorenal bozukluklara yol
acarlar.

Amatoksinler hicre proteinleri sentezinin potent inhibitorleridir.
Boylece RNA ve DNA eslesmesini inhibe ederler.

Amatoksinlerin baslica etkisi karaciger, bobrek ve barsak
hicreleri Gzerinedir.

Bu toksinlerden, falloidin deney hayvanlarinda parenteral yolla
potent hepatoksik etki gosterdigi halde, oral yolla alimi zayif
oldugu icin, insanlarda zehirlenme etkeni olmasi muhtemel
degildir. Virotoksinler de benzeri sekilde deney hayvanlarinda
sadece enjeksiyon yolu ile hepatotoksik etkilidir.



Zehirlenme belirtileri:

Amanita toksini ile zehirlenme t¢c doneme ayrilabilir:

Birinci donemde, toksini iceren mantarin yenmesinden
6-14 saat sonra gastrointestinal semptomlar baslar. 11k
belirtiler siddetli kusma, kolera tipinde kanli ve
mukuslu ishal seklinde gorular. Bu donem olduric
olabilir. Ancak zamaninda mudahale ile vicut sivi ve
elektrolitleri dengesi saglanir ve tedavi edilirse 6lim
enderdir.

Ikinci ddnemde ise gecici bir iyilesme gorulir.
Bunu cok tehlikeli olan G¢clincti donem takip eder.

Karaciger ve bobrek harabiyeti ile ilgili semptomlar
ortaya cikar.

Olum cogunlukla hepatik koma nedeni ile mantar
venmesinden 2-4 gin sonra olusur.



Zehirlenmenin tedavisi:

1) Stabilizasyon saglanir

2) Absorbsiyonun engellenmesi
3) Eliminasyonun arttirilmasi

4) Spesifik antidotlar:

Amanita ile zehirlenmede silimarin grubu, penisilin G,
tiyoktik asit, insulin, sitokrom C, vitamin C gibi maddeler
onerilmektedir.

* Tiyoktik asit: Son 25 yildan beri A. phalloides, A. verna
ve A. virosa ile zehirlenmeye karsl iyi sonuc verdigi
bildirilmektedir. Tiyoktik asit, karaciger nekrozuna
neden olan maddelere karsi hepatik komalarda
kullaniimaktadir.

5) Destekleyici tedavi



1.B- Gyromitra turleri ve toksinieri

BUtlin gyromitra tirleri toksik degildir.
En cok toksik etki gosteren G. esculentadir.

Bu mantar Dogu Avrupa ulkelerinde siklikla
gorulmektedir.

Toksisitesi: Genelde 6lim hepatik veya
hepatorenal yetmezlik sonucu olusur.
Mortalite %14-35 arasindadir.

Tedavisi: Genel prensipler uygulanir.



2. Norolojik Bozukluklara Neden Olan
Mantar Toksinleri

Norolojik bozukluklara neden olan mantar toksinleri
otonom sinir sistemini etkileyenler ve merkezi sinir
sistemini etkileyenler olmak tzere iki grupta incelenebilir
(Tablo 68).

 Otonom sinir sistemini etkileyen mantar toksinleri:

1) muskarin ve diger muskarinik maddeler
2) koprin (antabus benzeri) olmak tzere incelenebilir.
* Merkezi sinir sistemini etkileyen mantar toksinleri:
1) isokzasol grubu (ibotenik asit ve muskimol)
2) indol grubu (psilosibin ve psilobin) girmektedir.



2.A- Otonom Sinir Sistemini
Etkileyenler

1- Muskarin iceren mantarlar:

Muskarin ilk kez 160 yil 6nce
Amanita muscaria’ dan izole
edilmistir.

Ancak daha sonralari Inocybe ve Clitocybe
turlerinin muskarin bakimindan daha zengin
olduklari gosterilmistir.




e Muskarin ve muskarin benzeri toksik etkileri

Inocybe ve Clitocybe

g

tlrd mantarlar gostermektedir



Muskarin iceren mantarlarla zehirlenme semptomlari, post
gangliyonik parasempatik sinapslarda siddetli kolinerjik etki seklinde
ortaya cikar.

Muskarin iceren mantarin yenilmesinden 15 dakika ile 2 saat sonra
basagrisi, bulanti, kusma ve farenkste sikisma gorulir. Arkadan
salivasyon, lakrimasyon, terleme, miyozisve gormede bozukluklar
ortaya cikar.

Gastrit ve intestinal kolik diyareye; bronkokonstriksiyon ise astim
benzeri semptomlara yol acar.

Bradikardi, hipotansiyon ve vazodilatasyon sonucu sok olusur.
Oliim orani %5 tir ve mantarin yenmesinden 8-9 saat icinde gérilir.

Tedavi: Diger mantar zehirlenmelerinden farkh olarak, muskarinik
etkili mantarlarla zehirlenmenin antidotu vardir.

Genel tedavi prensipleri uygulanir.

Antidot olarak atropin sulfat subkutan veya intravenoz olarak 0.1-
0.5 mg dozda uygulanir. Gerekirse tekrarlanir.



2.A.2- Koprin (distlfiram benzeri toksin) iceren

mantarlar:
Coprinus atramentarius yenilebilir mantarlardandir.

Koprin (coprine) icerdigi toksin olup, etanolle distilfiram benzeri
etkilesme gosterir.

Mantardan dnce veya beraber alkol alimi advers bir etkiye neden ol
maz. Mantar yendikten sonra alkol alindiginda etki gérulir. Koprin
toksisitesinde hiperasetaldehidemi gézlenmesine ragmen bu
toksinin kimyasal yapisi disilfiramdan farkhdir.

Toksik etki belirtileri: Coprinus mantarinin yenmesinden 2 saat
sonra (ortalama 3-6 saat) etanole karsi duyarlik olusur. Semptomlar
alkol alimindan kisa siire sonra (15-20 dak.) ortaya cikar.
Semptomlarin siddetli alinan mantar ve alkol miktarina baghdir.
Siddetli bas agrisi, ylize ates basmasi, ortostatik (dik durmaya
dayanan) hipotansiyon, kusma, tasikardi, diyaforezis (terleme) ve
goguste agri, gorulen baslica belirtilerdir. Ekstremitelerde uyusma,
ellerde sisme hissi de belirtiler arasindadir.

Tedavi: Genel tedavi prensipleri uygulanir. Hipotansiyon ve
kardiyovaskuler hastaligi olanlarda gorilen kardiyak ritim
bozukluklarinin hemen duzeltilmesi gerekir.



2.B- Merkezi Sinir Sistemini Etkileyen Mantarlar

2.B.1- ibotenik asit ve benzeri toksinleri igeren mantarlar:
* |zoksazol tirevleri (ibotenik asit, muskimol, muskazon),
Amanita muscaria ve A. pantherina
turt mantarlarin toksik etken
maddeleridir.

 A.muscaria ve A. pantherina ile goriulen zehirlenme belirtileri
icerdikleri izoksazol tiirevlerinin farmakolojik etkileri ile ilgilidir.

e Zehirlenme siddeti ise bu toksinlerin mantardaki miktarina ve
bireysel faktorlere baghdir. 1.5 saat icinde bas donmesi, ataksi,
psisik stimulasyon, miyoklonik kas seyirmesi gorulir, baslangicta
rdyali uykulara neden oldugu belirtilmistir.

e Zehirlenmenin tedavisi: A. muscaria ve A. pantherina ile
zehirlenmede spesifik bir antidot yoktur. Genel tedavi prensipleri
uygulanir. Atropin kesinlikle verilmemelidir. Bu mantarlarla goérulen
zehirlenme muskarinik olmayip, icerdikleri ibotenik asit ve

muskimol atropin ve sedatif hipnotiklerin etkisini potansiyalize
ederler.




2.B.2- Substitlie triptaminleri iceren mantarlar:

* Psilocybe, Coniocybe, Psathyrella gibi mantar
turleri (4-substitlie-2-triptamin) ttrevi olan
psilocybin (psilosibin) ve psilocin (psilosin)
isimli halUsinojenik maddeleri icerirler.
Psilocybe mexicana isimli mantar Meksika'da
verli halk tarafindan dini térenlerde
kullanilmaktadir.




Psilosibinin fizyolojik etkisi daha belirgindir.

Psilosibin iceren mantarin yenilmesinden sonra ortaya ¢ikan
belirtiler LSD (lizerjik asit dietilamid) etkisine benzer ve bu
etki 30-60 dakika icinde cikar, saatlerce strer

Kisi endiselidir, konsantre olma ve anlama guicltigi gosterir.

Dokunma hissinde; cisimlerin hacim, sekil, renk ve
derinligini farkli gorme gibi hislerde degisme gorulir.
Ruhsal durumda cogu kez canlilik olur, bazen depresyon
gorulebilir.

Basit haltsinasyonlar (gozi kapali iken renkli isik ve cisimler

gdrme) ve gercek hallsinasyonlar gorilmektedir (ilac
Bagimliligina bakiniz).

Bu mantarlarla zehirlenenler, 5-10 saat icinde yavas yavas
iyilesirler.



3. Gastrointestinal Irritan ve Allerjen Mantarlar

Bircok sapkali mantarlarin yenmesi ile gastroenterit ve
allerjik etkilerin olustugu bilinmektedir.

Bu mantarlarla kusma, diyare, bulanti gibi semptomlar
mantarin yenilmesinden sonra 1/2-2 saat icinde ortaya
cikar.

Bazen gastrointestinal bozukluklar allerjik etki ile ilgilidir.
Gastrointestinal bozukluklar ve hipersensitivite tipinde
cevaplar mantar cinsine gore degisir.

Genellikle mantarlarla olusan gastroenterit, baska sistemik
etki yoksa, kisa zamanda semptomlar kaybolur. Ancak vicut
sivi ve elektrolit kaybi oldugunda tehlikeli durum ve 6lim
olusabilir.

Bazi tiirler (Lactarius ve Tricholoma) ile siddetli ve
karakteristik belirtiler ortaya cikar ve 6zellikle cocuklarda
6lime neden olabilirler.

Zehirlenmenin tadavisinde genel prensipler uygulanir.



4 - Bobrek Fonksiyonunu Etkileyen Toksin
Iceren Mantarlar

e Cortinarius turu bazi mantar cinslerinin
(speciosissimus, orellanus, splendena, venosus)
Avrupa ve Japonya'da irriversibl bobrek
vetmezligine neden oldugu goézlenmistir.

* Bu hastalarin bir kismina daha sonra bébrek
transplantasyonu yapmak gerekmistir. Bu mantar
grubu ile zehirlenmelere ilk kez Polonya'da
rastlanmistir. Daha sonra bazi Avrupa ulkelerinde
(Iskocya, Fransa, Isvicre, Finlandiya ve Isvec) de
zehirlenmeler bildirilmistir.



Cortinarius orellanus’ dan, orelline ve orellanine
isimli bipiridil yapisnda iki toksin izole edilmistir.
Pisirmek veya kurutma ile toksisiteleri degismez.

Toksisitesi: Cortinarius turd mantarlarin yenilmesi
siddetli interstitisyel nefrite neden olur.

e Klinik belirtiler mantarin yenmesinden 36 saat
kadar sonra ortaya cikar.

* Anoreksi, basagrisi, susama, miyalji gibi
belirtileri bir hafta sonra oliguri takip eder.

* Daha siddetli olaylarda renal yetmezlik

irriversibldir ve bobrek transplantasyonu
gerekir.

Tedavi: Sivi ve elektrolit dengesi saglanir. Bobrek
fonksiyonu tedavisi uzun siirebilir. Hemodiyaliz,
destekleyici tedavi olarak zehirlenmelerin 6ldlrici
etkisini azaltabilir.




Yilan Venomlari (Zehirleri)

e Zehirli ve zehirsiz yilanlar dinyanin her
tarafinda yaygin olarak bulunurlar.

* Turkiye'de zehirli yilanlarla ilgili bilgilerimiz
azdir. Ancak engerekler familyasindan

(viperidae) cesitli yilanlarin Giney Anadolu,
Marmara, Ege ve Akdeniz Bdlgelerinde

yayil




* Yilan zehirleri, cok toksik maddeler grubuna
girerler. cogunun LD50 degerleri 1 mg/kg'dan
azdr.

* Yilan venomlari protein karisimlari ve polipeptid
vapisindadirlar. Genel olarak yilan venomlarimn %
70'i proteindir. Cogu enzim 6zelligi gosterirler.
Yilan zehirlerinde bulunan baslica enzimler:
proteinazlar, transaminaz, L-aminoasit oksidaz,
kolinesteraz, fosfolipazlar (A, B, C, D), ribonukleaz,
deoksiribonukleaz, fosfomonoesteraz,
fosfodiesteraz, 5-nukleotidaz, adenozin trifosfataz
(ATPaz) ve difosfopiridin niikleotidaz(DNPaz) dir.




Proteinazca zengin olan venomlar doku tahribine
vol acarlar. Ayrica bir kismi kanda fibrinojeni kan
koagulasyonuna yol acarlar.

Fosfolipazlari iceren yilan venomlari ise hemolize
neden olurlar.

Yilan venomlarinin icerdigi "hiyoluronidaz" enzimi
hicrelerle lifler arasindaki jel tabakasini hidroliz
ederek doku viskozitesini azaltir. Béylece venom
etken maddelerinin etki yerindeki doku engelini
asmasi saglanir.

Kolinesteraz enziminin venom toksisitesinde
gorulen "noromuskuler blokaj" (ktrarizan)
etkisinde 6nemli rolt oldugu dustnidlmektedir.



* Yilan veno

Toksik etkileri

mlari, tahrip olan deri, barsak veya

diger mukoz membrandan absorbe olmazlar.
Subkutan enjeksiyonla ise oldukca hizli

absorbe o

* Yilan zehir

nefrotoksi
edebilir.

urlar.
eri norotoksik, kardiyotoksik,

< veya hemotoksik olarak etki



* Yilan sokmasi ile gorilen baslica belirtiler
Isirilan yerde kan toplanmasi ve morarmasi,
sisme ve kangren, bulanti, kusma, ates ve bas
donmesi seklindedir.

* Genellikle 6lGm solunum depresyonu
sonucudur ve cogu kez bir saat icerisinde
olusur.



Tedavi

* |sirma yeri (Ust kisimdan) bandaja alinir.
Bandaj konulamayan isirma yerine buz
uygulanmalidir. Isirma yeri belli ise insizyon
vapilarak zehir, agizla emilmeli veya 6zel emici
diuzenekle bu saglanmalidir. Yarim saat sonra
bandaj gevsetilir ve ortamin sicakligi 10-15°C
arasinda tutulmalidir.

* |siran yilan cinsi biliniyorsa serumu uygulanir.
Eger bilinmiyorsa polivalan yilan serumu
kullanihr. Tarkiye'de polivalan yilan serumlari
bulunmaktadir.



Akrep Venomlari

Zehirli akrepler, kurbanlarina hareketli olan kuyruklarinin
son boélimuinde bulunan igneleri ile venomlarini enjekte
ederler.

Akrep venomlarinin toksik aktiviteleri birbirine benzemektedir.

Akrep venomlarinin proteolitik aktivitesi oldugu ve peptid
norotoksin icerdigi belirlenmistir.

Akrep sokmasi ile gorulen baslica belirtiler siddetli agri, miyokardit,
hiperglisemi ve solunum gucluagudur. Kalpteki etkileri
katekolaminlerin etkisine benzer.

Akrep venomu insan icin fatal olabilir.

Akrep sokmasi ile zehirlenmenin tedavisi yilan isirmasinda oldugu
gibidir. Ancak polivalan akrep serumu kullanilmalidir. (Tlrkiye'de
Turk akrep serumul).

Parasempatik etkiye karsi atropin, ayrica kas
gevseticileri ve hafif sedatif ilaclar verilir.

Gerektiginde yapay solunum uygulanir.




Bocek Venomlari

Salgilanan bocek venomlari cok az oldugundan,
gorulen belirtiler daha cok allerjik reaksiyonlarla
ilgilidir. Bu etkiler ani veya gecikmis tipte olabilir.
Allerjik reaksiyonlar cok siddetli olabilir ve tek bir
ari sokmasi bile éldurebilir.

Bocek sekresyonlarinda antijen 6zelligi gosteren
proteinlerden baska toksik maddeler de vardir. Bu
maddeler yilan venomlari kadar toksik olabilir.
Ancak miktarlari cok az oldugundan, yuksek
hayvanlarda daha cok lokal etki gosterirler.

Boceklerin venomlari batici kol ve oklarin batmasi
veya Isirmalari sirasinda enjeksiyon yolu ile insan-
lari etkiler.




Ari Venomunun Ozellik ve Etkisi

Yapilan arastirmalara gore ari venomlarinda dusuk molekal agirlikli
farmakolojik maddeler arasinda histamin énemlidir.

Toksik polipeptid yapisinda "mellitin" (hemolitik etkili) ve "apamin”
(norotoksik) izole edilmistir. Bal arisi venomu ile esek arisi
venomunun 0Ozellikleri birbirine benzemektedir.

Ari sokmalarinda lokal agri, sislik ve iltihap gorulir. Boyun ve
bogazdan sokmalarda glottis 6demi olusur. Duyar kisilerde allerjik
urtiker, astim nobeti ve anaftaktik sok, 6lime neden olabilir.
Yetiskinler icin 5 arinin venomu toksiktir.

Zehirlenmenin tedavisi: Amonyak gibi seyreltik kalevi cozelti ile
sokma yeri pansuman edilir. Bal arisi sokmussa, cimbizla keseli igne
(zehir) cekilip alinmalidir. Buz ve 1slak sargi emilme ve iltihabi onler.
Bandaj bes dakikada bir gevsetilir.

Aynca semptomatik tedavi uygulanir. Allerjik etkiye karsi polivalan
bocek antijeni kullanilabilir. Anaflaktik reaksiyonlarda epinefrin
kullanilir. Solunum dizelinceye kadar oksijen tedavisi uygulanir.



Zehirli Baliklar

e Zehirli baliklar ya
organlari ile verir

aktif olarak zehirlerini venom
ler; veya bazi balklarin

icerdigi zehirler belirli organlarinda pasif
olarak bulunurlar.

bulunan baliklarc
Amerika'da balik

Ciguatoksin: Daha cok tropikal kayaliklarda

a bulunan bir toksindir.
a zehirlenmelerin yarisi

ciguatoksinle ilgi

idir. Doza bagli olarak kalp

hizi ve kalbin kontraksiyon glciinde degisiklige

neden olur.



* Tetrodotoksin: Bazi balon ve kirpi balik-larinda bulunur.
Bu toksin, baliklarin yumurtalari, karacigerinde
yogunlasmistir; az miktarda barsak ve derilerinde de
bulunur. Balon baliklari derin olmayan sularda ve tropik

bolgelerde yasarlar. Akdenizde de balon baliklarina
rastlanmaktadir.

* Toksinin cok az miktari 1-45 dakika icinde dudak ve dilde
batici his, deride uyusukluga ve adale zayifligina neden

olur. Yaygin fel¢ ve konviilziyondan sonra, zehirlenmelerin
%60’ | 6limle sonuclanir.

* Tetrodon turu baliklar Japonya'da lezzetli ve tercih edilen
bir baliktir. Ureme mevsiminin disinda toksik degildir.
Ancak 6zel restoranlarda ve dikkatle hazirlanmasi gerekir.



Denizlerde yasayan baliklardan yaklasik 200
turinun zehirli oldugu saptanmistir.

Cesitli baliklar zehirlerini ylzgec, diken veya
igneleri ile verirler.

Denizlerimizde rastlanan lipsoz (iskorpit) cinsi baliklar zehlrlerml
dikenleri ile enjekte ederler. Enjeksiyondan hemen sonra ani ve
siddetli agri ve iltihap gorilur. Bacakta sisme olur, kisa zamanda
halsizlik, bas dénmesi ve hatta sok olusabilir. Yarali yerde renklenme
ve felc olabilir.

Sistemik zehirlenme belirtileri hipotansiyon, solunum yetersizligi ve
felci, miyokardiyal iskemi seklinde ortaya cikar. Venomun direkt
hemolitik etkisi vardir.

Tedavi: Genel olarak balik venomlari isiya son derece dayaniksiz
olduklarindan, yaralanan yer hemen hastanin dayanabildigi kadar
sicak su icinde tutulur. Bir saat kadar bekletme ile etki dnlenebilir.
Bu tedavide gecikildigi durumda, yaralanan yere lokal anestezik
enjekte edilmelidir veya sistemik analjezik verilmelidir.

Venomun enjekte edildigi yarali uzuv yuksekte tutulur, destekleyici
ve semptomatik tedavi uygulanir.




