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Abstract

Verapamilin yavas salman tabletlerinden yiiksek doz alan bir olgu
sunularak, verapamilin toksisitesi ve tedavisi gozden gegirildi.

Kirk dokuz yasinda kadin hasta, yavas salman verapamil 240
mg tabletten, suisit amaciyla 25 tane (6000 mg) aldiktan 6 saat sonra
baslayan bulanti, kusma, hipotansiyon, bradikardi ve bilin¢ bulaniklig
nedeniyle ilaci aliginin 14. saatinde hastanemiz acil servisine kabul
edildi. Gastrik lavaj ve aktif komiir uygulanarak yogun bakim iinitesi-
ne yatirildi. Atriyoventrikiiler nodal blok gelismesi iizerine gegici
pacemaker takildi. Hastada hipotansiyon, bradikardi, hipokalsemi,
pulmoner 6dem, pleural eflizyon ve hiperglisemi tespit edildi ve
bunlara yonelik tedavi baslandi. Tedavi sonrasi klinik ve laboratuvar
bulgularinin tamamen diizelmesi lizerine yatiginin 14. giini sifa ile
taburcu edildi.

Verapamilin yavas salmimh tabletleri ile intoksikasyonlarda geg
donemde ciddi komplikasyonlar ortaya ¢ikabileceginden daha uzun takip
ile olas1 tehlikelerin 6nlenmesi saglanmalidir. Bu yiizden de, mutlaka
yogun bakim tinitesinde takip edilmeleri gereklidir.
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We observed toxicity in a patient who had taken high doses of
slow-release verapamil.

A 49 year-old female patient had ingested 25 tablets of
verapamil (240 mg) with suicidal intentions. She presented with
nausea and vomiting, hypotension, bradycardia. A reduced
consciousness level was noted after 6 hours. She was admitted to our
hospital 14 hours after presentation. We administered gastric lavage
and active charcoal treatment before taking her to the intensive care
unit. Due to an atrio-ventricular nodal block, a temporary pacemaker
was inserted. She was treated for hypotension, bradycardia,
hypocalcemia, pulmonary oedema, pleural effusion and
hyperglycemia. She was discharged on day 14 when clinical and
laboratory findings became normal.

In order to prevent long-term complications of slow-release
verapamil intoxication, patients must be observed in the intensive care
unit for a sufficiently long time.
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erapamil; hipertansiyon, anjina,
supraventrikiiler tagikardi gibi
kardiyovaskiiler hastaliklar ve migren
gibi non-kardiyak hastaliklarda kullanilabilen bir
kalsiyum kanal antagonistidir.' Yukarida sozii
edilen genis kullamim alani, son yillarda
verapamil intoksikasyonu sayisinda artisa neden
olmaktadir. Bu calismada, verapamilin yavas
salinan tabletlerinden yiiksek doz alan bir olgu
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sunularak, verapamilin toksisitesi ve tedavisi
gbzden gegcirildi.

Olgu Sunumu

Kirk dokuz yasinda kadin hasta, yavas sali-
nan verapamil 240 mg (Isoptin SR 240 mg tablet,
Knoll) tabletten, suisit amaciyla 25 tane (6000
mg) aldiktan 6 saat sonra baglayan bulanti, kus-
ma, uykuya meyil nedeniyle ilaci alisinin 14. saa-
tinde hastanemize kabul edildi. Hastanin yaklasik
10 yildir mevcut olan hipertansiyonu disinda 6z-
ge¢misinde Ozellik yoktu ve verapamil 240 mg
tabletten kullanmaktaydi. Hastaneye kabul edildi-
ginde, genel durumu orta, bilinci letarjikti. Direkt
ve indirekt 1sik refleksleri: +/+ olan hastanin
pupilleri izokorik, kan basinci 80/40 mmHg, na-
biz 50/dk., solunum sayis1 32/dk. idi. Dinlemekle

749



Ozdemir Kol ve ark.

Anesteziyoloji-Reanimasyon

kalp sesleri bradikardik, ek ses ve iiflirlim yoktu.
Akciger bazallerinde yaygin ince ralleri vardi.
Hastaya nazogastrik sonda takilarak gastrik lavaj
yapildi, aktif komiir (Charflo Sorbitol 50 gr,
SSM) (50 gr, 4 x 1) uygulandi. Kalsiyum
(Calcium Picken, Adeka) ve dopamin (Dopmin
ampiil, Drogsan) inflizyonuna (4-8 ng/kg) basla-
nilarak yogun bakim initesine yatirild1 (Tablo).
Elektrokardiyogramda: Sol aks deviasyonu, sag
dal blogu ve atriyoventrikiiler nodal blok, ardin-
dan idiyoventrikiiler ritm gbzlenmesi nedeniyle
gecici  pacemaker takildi. Pacemaker, nabiz
50/dk.nin altina diistiigiinde aktive olacak sekilde
ayarlandi. Kan gazinda PH: 7.36, PO,: 64 mmHg,
PCO,: 27 mmHg, HCOs: 15.3 mmol/L, BE: -8,8
mmol/L idi. Kan biyokimyasinda; glukoz: 268
mg/dL, BUN: 24 mgr/dL, kreatinin: 2.4 mgr/dL,
iyonize kalsiyum: 0.87 mmol/L olarak ol¢tldii.
Postero-anterior akciger grafisinde pulmoner 6-
dem ve pleural efiizyon goriinlimii vardi. Swan-
ganz kateteri takildi ve pulmoner arter kapiller
wedge basmci 11 mmHg olarak olgiildii.
Pulmoner 6dem i¢in mannitol %20 (4 x 100 cc)
ve furosemid (Desal 20 mg ampiil, Biofarma) (3 x
20 mg) ile ditiretik tedavi uygulandi. Hiperglisemi
i¢in 4 x 1 kan sekeri profiline gére 200 mg/dL’nin
iizerindeki her 20 mg’lik artis igin 1 IU subkutan
insiilin (Humulin R 100 IU/mL) tedavisi baslandi.
Tekrarlayan dlgiimlerde K+: 2.66 mmol/L olarak
ol¢iildii ve potasyum (Potasyum kloriir %7.5 10
mL, Biosel) ile (6 gr/24 saat) replasman tedavisi
uygulandi. Aralikli olarak nabzin 50/dk.nin altina
indigi ve ventrikiiler ektopik atimlarin gozlendigi
aritmik donemleri oldu. Bradikardik ritm yatisinin
ilk 3 gilinli gozlenirken, aritmileri 7. giine kadar
devam etti. Yatismin ilk 2 gini dopamin
inflizyonu ile tansiyon 90/60 mmHg civarinda
tutuldu, 3. giin kan basinci, inotropik destek ol-
madan normotansif seyretti. Ancak yatisinin 4.
giiniinde kan basinci 200/100 mmHg’ya ¢ikt1 ve
12 saat siliresince nitrogliserin (Perlinganit,
Adeka) (600-6000 pg/saat) inflizyonu baslandi.
Gunlik EKG ile ritm takibi, akciger grafisi ile
akciger 6demi takibi yapildi. Yatisinin ilk 5 gii-
niinde aglik kan sekeri 140 mg/dL ile 370 mg/dL
arasinda seyrettikten sonra yatiginin 6. giiniinden
sonra normoglisemik ve normotansif duruma
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dondii. Hipokalsemisi oldukca replasman yapildi
(Tablo). Aktif komiir tedavisi 3 giine (4 x 50 gr)
tamamlandi. Hastanin 4. giin oral alimina izin
verildi, 5. glin gayta c¢ikardi. Yatisinin 11. giinii
pacemaker c¢ikarildi. Hastanin kliniginin ve
laboratuvar bulgularinin tamamen diizelmesi iize-
rine psikiyatri konsiiltasyonu sonrasi yatisinin 14.
giiniinde sifa ile taburcu edildi.

Tartisma

Kardiyovaskiiler ajanlar ile intoksikas-
yonlarda en biiylik grubu kalsiyum kanal antago-
nistleri olusturmaktadir.” Verapamil igin ortalama
non-toksik doz 320 mg iken, toksik doz 3200
mg’dir.’ Bu olgu, toplam 6000 mg verapamilin
yavag salimmli preparatini almistir. Yavag
salinimli formiillerin, hizli salinimli formillerden
farki, emiliminin yavas ve etkisinin uzun siireli
olmasidir.* Cogu olguda tam iyilesme olmasina
karsin, birgok Oliim raporu bildirilmistir.”®
Verapamil intoksikasyonunda; kardiyovaskiiler,
gastrointestinal, santral sinir sistemi ve metabolik
etkiler goriilebilmektedir. Santral sinir sistemi
bulgulari; uykuya meyil, konflizyon, haliisinas-
yonlar, nadiren de nobet seklindedir. Koma, ge-
nellikle kardiyovaskiiler kollapsa sekonder
gelisir” Bizim olgumuzun da hastaneye
kabuliinde bilinci letarjikti. Gastrointestinal bul-
gular, bulanti ve kusmadir.” Bizim olgumuzda da
bulanti ve kusma goriildii. Hipotansiyon, basta

Tablo. Kalsiyum replasman miktarlari.

Olgiilen en diisiik Uygulanan %10’luk
kalsiyum degeri kalsiyum glukonat

Giin (mmol/L) miktar1 (ampul)

1 0.54 8

2 0.71 5

3 0.52 6

4 0.57 12

5 0.61 15

6 0.69 3

7 0.80 6

8 0.70 4

9 0.60 6

10 0.77 3

Toplam 68
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olmak {iizere, kardiyak durum bozuklugu siklikla
goriiliir. Nedeni, vazodilatasyon ve azalmis kardi-
yak kontraktilitedir. Bradikardi, atriyoventrikiiler
nodal bloklar ve asistoli gézlenebilen diger semp-
tomlardir.'” Bizim olgumuzda hipotansiyon,
bradikardi, atri-yoventrikiiler nodal blok ve ara
sira  ventrikiiler ektopik gorildi.
Metabolik etkileri; hipokalsemi, azalmis insiilin
salinimina bagli sekonder hiperglisemi, azalmis

atimlar

doku perfiizyonuna bagli  laktik  asidoz,
hiperpotasemi ve buna sekonder gelisen
metabolik  asidoz  ile  oliglirik  bobrek
yetmezligidir." Bizim olgumuzda da

hipokalsemi, hiperglisemi, kreatinin bozuklugu ve
kompanze metabolik asidoz goriildii. Beklenen
hiperpotaseminin aksine, insiilin, mannitol ve
furosemid tedavileri uyguladigimizdan dolay1
hipopotasemi gozlendi. Verapamil intoksikas-
yonuna sekonder mnon-kardiyojenik pulmoner
6dem goriilen olgular da bildirilmistir.'"'* Bizim
olgumuzda da pulmoner 6dem ve pleural efiizyon
goriildii. Verapamil intoksikasyonunun yogun
bakim iinitesinde takip edilerek rutin olarak
pacemaker ve swan-ganz kateterizasyonu takil-
mas1 da 6nerilmektedir.”® Biz de, olgumuzu yo-
gun bakim {initesine yatirarak pacemaker ve
swan-ganz kateteri ile takip ettik.

Verapamil toksisitesinin tedavisinde 3 temel
amag vardir. Destekleyici bakimin saglanmasi, ilag
emiliminin azaltilmasi, kardiyotonik ajanlar kulla-
milarak kardiyak fonksiyonlarin arttiriimasidur.*
Akut intoksikasyonun tedavisinde, gastrik lavaj ve
aktif komiir uygulamasi ilk basamaktir. Gastrik
lavaj yapilmadan aktif komiir uygulanmasi etkin
olmayabilir.'* Yavas salmimli formiillerin alimin-
da, ge¢ donemde de olsa emilmemis ila¢ pargacik-
larinin uzaklastirilmasi i¢in tam bir gastrik lavaj ve
tekrarlayan aktif komiir uygulamalari 6nemlidir.
Bu nedenle bizim olgumuzun hastaneye kabulii
ilacn aliminin 14. saatinde olmasmna ragmen
gastrik lavaj ve tekrarlayan aktif komiir tedavisi
uygulandi. Tedavinin devaminda, intravendz sivi
verilmesi, kalsiyum infiizyonu gibi destekleyici
bakimin saglanmasi ve vazokonstriiktor ajanlarin
kullanilmasi, glukagon inflizyonu ya da pacemaker
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ile kardiyak fonksiyonlarin diizeltilmesi 6nerilmek-
tedir.”” Bizim olgumuza sivi ve kalsiyum
replasmani, akciger Odemi i¢in mannitol ve
furosemid, hiperglisemi i¢in insiilin tedavisi uygu-
land1. Kardiyak fonksiyonlarin diizeltilmesi i¢in
dopamin inflizyonu ve pacemaker uygulandi. Spe-
sifik tedavi olarak; 4 aminopiridin ve Bay K 8644
igin in vivo deneysel arastirmalar yapilmakta-
dlr‘15,16

Sonug olarak; yavas salinimli verapamilin a-
sir1 dozunun alimi, kardiyovaskiiler sistem iizeri-
ne 6nemli depresan etkileri olan bir intoksikas-
yona neden olur. Verapamil, yogun olarak {ist
gastrointestinal sistemden absorbe oldugu igin
toksisiteyi Onlemekte erken gastrik dekontami-
nasyon ve aktif komiir tedavisi énemlidir. Vera-
pamilin  yavas  salmimli  tabletleri ile
intoksikasyonlarda ge¢ donemde ciddi kompli-
kasyonlar ortaya c¢ikabileceginden daha uzun
takip ile olas1 tehlikelerin Onlenmesi sag-
lanmalidir. S1v1 ve kalsiyum tedavisinin yan sira
inotropik ajanlarla ve pacemaker ile kardiyak
fonksiyonlar diizeltilmeye caligilmalidir. Verapa-
mil intoksikasyonunun ciddi ve oliimciil klinik
tablo gostermesinden dolayi, mutlaka yogun ba-
kim iinitesinde takip edilmesi gereklidir.
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