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OZET

40 olgunun siimule edilen tiikriik oérneklerin-
de sodyum, potasyum, kalsiyum diizeyleri Olgiil-
dii ve kalsiyum x potasyum (CaXK) parametresi
hesaptandi. Digoksin alan ve serum digoksin dii-
zeyi terapotik simirlarda olan 15 hasta A grubunu
olusturdu. B grubunda diiiretik ve digoksin alan
ve serum digoksin diizeyleri terapétik swrlarda
olan 8 hasta vardi. Cgrubunda ise serum digoksin
diizeyi toksik simwrlarda (> 2.0 ng/ml) olan 6 has-
ta vardi. Kontrol grubunda 11 normal olgu vard.
Toksik serum digoksin diizeyine sahip grupla
tiikriik potasyum, kalsiyum diizeyleri ve CaXK
parametresi diger gruplara giore belirgin olarak
yiiksek bulundu (p < 0.05). Bu sonuclar serum
digoksin konsantrasyonunun, tikriik potasyum
ve kalsiyum konsantrasyonlarini etkiledigini gos-
terdi. Bu nedenle digoksin intoksikasyonunun
belirlenmesinde tiikriik potasyum, kalsiyum dii-
zeyleri ve CaXK parametresine bakilmast yararl
olabilir sonucuna varild.

Anahtar kelimeler: Tiikriik elektrolitleri, digilatis zehir-

lenmesi
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Digitalis glikozidleri, kalp yetmezligi tedavisinde
temel ilag olarak yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Terapotik ve toksik kan diizeyleri arasindaki farkin
¢ok az olmasi, klinikte ciddi komplikasyonlara yol
agabilen digitalis zehirlenmesinin sik  goriilmesine
neden olmaktadir. Hastaneye yatan ve digoksin alan
hastalarin % 20'sinde digitalis zehirlenmesi belirlen-
mis ve hastane mortalitesi de zehirlenme géstermeyen

gruba gore iki kat fazla bulunmustur (1)

Digitalis zehirlenmesinin tanis1 klinik, elektrokar-
diyografik bulgulara ve serum digoksin diizeyine baki-
larak konmaktadir. Ancak digitalis zehirlenmesinin
klinik ve elektrokardiyografik bulgular1 6zgiil degildir.
Ayrica ilacin serum diizeyi ile zehirlenme bulgular:
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SUMMARY

Stimulated saliva sodium, potassium and cal-
cium levels were measured and the calcium and
potassium product (CaXK) was estimated in 40
subjects. Group A consisted of 15 patients on
digoxin therapy with therapeutic serum digoxin
levels (0.8 - 2.0 ng/ml). In group B there were
8 patients on digoxin and diuretic therapy with
therapeutic serum digoxin levels. Group C con-
sisted of 6 patients with toxic serum digoxin
levels (> 2.0 ng/ml). The control group consisted
of 11 normal subjects. In the group with toxic
serum digoxin levels saliva potassium, calcium
levels and the calcium and potassium product
were found to be significantly elevated when
compared to the other groups (p < 0.05). These
results indicate that serum digoxin concentration
effects saliva potassium and calcium concentra-
tions. Thus, saliva potassium and calcium levels
and CaXK may be useful to detect digoxin in-
toxication.

Key words: Saliva electrolytes, digitalis intoxication
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arasinda da her zaman korelasyon gézlenmemektedir
(2, 3). Bu nedenle klinikte digitalis zehirlenmesinin
belirlenmesi i¢in basit ve ¢abuk sonug¢ veren bir teste
gereksinim vardir. Serum digoksin diizeyine bakmanin
pahali olmas: ve lilkemizde yaygin olarak yapilamama-
s1 da gozoniine alinirsa, konunun dnemi daha da art-
maktadir.

Daha 6nce yapilan bazi hayvan deneyleri ve kli
nik caligmalarda tiukrik elektrolitleri ile digitalis
zehirlenmesi arasinda iliski oldugunu gdsteren ipug-
lar1 elde edilmistir (4, 5, 6). Bu ¢alisma, digoksinin
tikrik elektrolit konsantrasyonlarina etkisi olup
olmadigini belirleyebilmek, eger etkisi varsa bunun
serum digoksin diizeyi ile iliskisini arastirmak ve boy-
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lece digitalis zehirlenmesi tanisi i¢in basit ve ucuz bir
yontem bulabilmek amaciyla planlanmistir.

MATERYAL ve METOD

Hasta gruplari: Calismaya alinan olgular Hacet-
tepe Tip Fakiiltesi Hastanesi i¢ Hastahklar1 Servisle-
rinde ve Kardiyoloji Unitesi Polikliniginde izlenen
hastalar arasindan secildi. Kalp hastaligi nedeniyle
digoksin alan ve serum digoksin diizeyi terapotik si-
nirlarda (0.8 - 2.0 ng/ml) olan 15 hasta A grubunu,
digoksin ile birlikte diiiretik alan ve serum digoksin
diizeyi terapotik diizeylerde olan 8 hasta B grubunu,
digoksin ile birlikte diiiretik alan ve serum digoksin
diizeyi toksik sinirlarda olan (> 2.0 ng/ml) olan 6 has-
ta da C grubunuolusturdu. C grubundaki hastalardan
dordiinde Kklinik ve elektrokardiyografik olarak digi-
talis zehirlenmesi saptandi. Ayrica saghiklh ve hi¢ bir
ila¢ kullanmayan 11 Kkisi de kontrol grubu olarak
alindi. Gruplarin dagilimi ve o6zellikleri Tablo - I de
gosterilmistir. Hastalarimizda tiikriik elektrolit kon-
santrasyonlarimi1 etkileyebilecek bdébrek fonksiyon
bozuklugu, primer aldosteronizm, Kistik fibrozis ve
bronsiyal astim yoktu (7, 8, 9, 10).

Tiikriik toplanmasi ve analizi: Hastanin diline
limon suyu (sitrik asit) emdirilmis kurutma kagidi
konarak tiikriik salgilanmasi uyarildiktan sonra dil
altinda yerlestirilen Kateter ile 5 ml tiikriik toplandi.
Stimule edilen tiikriik 6rneklerinde sodyum ve po-
tasyum '"Flame Photometer 243 'de, Kkalsiyum ise
"Perkin Elmer Model 107 Atomic Absorption Spec-
trophotometer''de ¢alisildi. Tiikriik toplanmasiyla

diizeyi radioimmunoassay (Mallinckordt - SPAC di-
goksin Kiti) ile 6l¢iildii. 2.0 ng/ml'nin iizerindeki de-
gerler toksik olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calisma ve kontrol gruplarinda tiikriilk sodyum
potasyum ve Kkalsiyum konsantrasyonlari, CaXK pa-
rametresi ve serum digoksin diizeyleri Tablo - Il'de
gosterildi. Caliymamizda tiikriikte sodyum Kkonsan-
trasyonu yoniinden gruplar arasinda énemli farkhhk
saptanmadi. Tiikriik kalsiyum, potasyum konsantras-
yonlari ve CaXK parametresi C grubunda diger grup-
lara gore yiiksek bulundu (p < 0.05). Digoksin alan
hastalarda, serum digoksin diizeyi ile tiikriik CaXK
parametresi arasinda pozitif Kkorelasyon bulundu
(r = 0.70; p > 0.05). Tiikriilk CaXK parametresi ve
serum digoksin diizeyleri icin linear regresyon dogru-
su cizildi (Sekil - 1). Caliymada gruplar arasindaki
farklarin anlamlilig1 Student'in t testine gore belirlen-
di.

Tablo -1

Gruplarin Dagihmi ve 6zellikleri
(K: kadin ; E:erkek)

Olgu Sayis1 Yas
Grup (K/E) (ortalama ve sinirlar)

es zamanli olarak kan e.lektrolltlerl 1g:m‘ 01“nek alind1 Kontrol grubu 11(6/5) 39 (19-50)
ve hastalarin elektrokardiyogramlari cekildi.
Grup A 15 (6/9) 40(19-72)
Serum digoksin diizeyi: Serum digoksin diizeyi Grup B 8 (5/3) 41 (29-65)
icin son digoksin dozundan 18-24 saat sonra ve tiik- Grup C 6(2/4) 43 (20-74)
riikkle es zamanh olarak kan alindi. Serum digoksin
Tablo - I
Tiikriik Elektrolit ve Serum Digoksin Diizeyleri
(ortalama * standart hata)
Na K Ca Digoksin
(mEq/L) (mEq/L) (mg/dl) CaXK (ng/dl)
Kontrol (n = 11) 135 + 0.30 233 ¢t 2.08 42 t 032 97.6 = 11.84 -
Grup A (n = 15) 13.5+ 222 243 t 128 45 ¢ 0.38 114.7 ¢ 12.58 0.93+ 0.11
Grup B (n = 8) 16.8 = 4.37 24.81 + 2.87 41 ¢ 0.71 102.0 £23.04 095 = 0.16
GrupC (n = 6) 14.7 £ 347 *35.0x 347 *8.1 + 123 *2852 + 56.10 3.53 t 0.51
(*) Kontrol gruptan anlamh sekilde farkh (p < 0.05)
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TARTISMA

Digitalis zehirlenmesinin belirlenebilmesi i¢in uy-
gulanmas1 kolay ve giivenilir yontemler bulmaya yo-
nelik bir¢ok calisma vardir, 6rnegin, bazi yazarlar
eritrosit membrani "Na-K ATPase'" aktivitesinin
digitalis zehirlenmesinde azaldigimm (11, 12), bazi
yazarlar da digitalisin eritrosit ici elektrolit konsan-
trasyonlarim degistirdigini bildirmislerdir (13).

Bu konuyla ilgili ilgin¢ gézlemlerden biri Bartel-
stone ve ark. (4) tarafindan yapilan deneylerde digi-
talis glikozidleri verilen hayvanlarin tiikriik potasyum
konsantrasyonlarinda artis saptanmasidir. Daha sonra
Wotman (5) ve Swanson (6) digitalis zehirlenmesi
olan hastalarda tiikriik kalsiyum ve potasyum kon-
santrasyonlarinda artis oldugunu gostermislerdir.
Ancak izleyen yillarda digoksin diizeyinin radio-
immunoassay ile dlciilebilmesi ve giderek bu teknigin
yayginlagsmasi nedeniyle bu bulgular dikkati ¢ekme-

mistir.

Bu calismada serum digoksin diizeyi ile stimule
edilen tiikriikteki kalsiyum ve potasyum konsantras-
yonlarinin ¢arpimi arasinda korelasyon saptanmistir.
Ayrica serum digoksin diizeyi toksik simirlarda olan
hastalarda (Grup C), tiikriik potasyum kalsiyum dii-
zeyleri ve CaXK parametresinin arttig1 belirlenmis-
tir. Dolayisiyla da, bu yontemle serum digoksin diize-
yi hakkinda Kesin fikir edinilmemekle birlikte tiikriik-
teki potasyum, kalsiyum diizeyleri ve CaXK paramet-
resinin klinik olarak digitalis zehirlenmesi diisiiniilen
hastalarda - 6zellikle serum digoksin diizeyine bakma
olanag1 da yoksa - tanisal agidan 6nemli bir belirleyici
olabilecegi yargisina ulasilmistir.

Bu calismanin sonug¢larina gore tiikriikk CaXK pa-
rametresi 175'in iistiinde ise biiyiik olasilikla serum di-
goksin diizeyinin terapotik seviyenin iistiinde olabile-
cegi (> 2.0 ng/ml) diisiiniilmelidir (Sekil -1). Bunun-
la uyumlu olarak C grubundaki hastalardan sadece bir
tanesinin tiikrilk CaXK parametresi bu sinirin altin-
dayken, diger gruplardaki toplam 34 hastadan sadece
3 tanesi 175'in iistiinde kalmaktadir.

Digitalis glikozidlerinin, tiikriik elektrolik diizey-
lerinde yaptiklar1 degisikliklerin mekanizmasi iyi bi-
linmemektedir. Digitalis glikozidleri, elektrokimyasal
bir gradiyente karsi1 hiicreden disar1 sodyumun aktif
transportunu saglayan "Na-K ATPase" enzimini inhi-
be eder. Sonuc¢ta sodyum hiicrede toplanirken, potas-

yum da ekstraselliiler sivilara gecer (10). Boylece
ekstraselliiler bir s1v1 olan tiikriikte de potasyum kon-
santrasyonu artmis olur. Bunun disinda digitalis gli-
kozidlerinin, potasyumun hiicreye girisini de bloke
edebildigi ve boylece tiikriik potasyum konsantras-
yonun artmasina katkida bulundugu bildirilmistir
10).

Digitalis glikozidleri kalsiyumun miyokarda bag-
lanmasini, dagilimin1 ve metabolizmasinmi etkilerler.
Tiikriik kalsiyum konsantrasyonunu artirici etkisi ise
karanhktir. Digoksinin tiikriik salinim hizin1 azalttig:
ve buna ikincil olarak tiikriik konsantrasyonunun
arttigl ileri siiriilmektedir.

Sonuc¢ olarak, digitalis zehirlenmesi tanisinda kli-
nik ve elektrokardiyografik bulgularin 6nde gelmesine
karsin, diger yardimeci laboratuvar yontemleri yanin-
da tiikriikk elektrolitlerinin saptanmasinin, o6zellikle
serum digoksin diizeyine bakilamayan durumlarda ya-
rarli olacagi ortaya ¢ikmaktadir. Bu ¢calismanin daha
genis gruplarda yapilmasi ve hastalarin digitalis zehir-
lenmesinden ¢iktiktan sonra bu laboratuvar inceleme-
lerinin tekrarlanmasi uygun olacaktir.

+0.70

ﬂﬂMtﬁgl
g

1 El
! / o o 2
: y — v T y T
o 1 2 3 4 s L]
Sareni  digoksin  duzeyleri
(ng/mi}

Tiikriik  kalsiyum ve potasyum diizeyleri ¢ar-
pimi (CaXK) degerleri ile serum digoksin
diizeyleri icin lineer  regresyon  dogrusu.
(9) - Grup A, (o) - Grup B, (A) - Grup C.
P < 0.05).

Sekil -1.
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