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Siklopentolat G6z Damlasina Bagl Olarak
Gelisen Santral Antikolinerjik Sendrom

Central Anticholinergic Syndrome Induced
by Cyclopentolate Eye Drops

OZET Farkh zamanlarda sekiz yaginda bir kiz ve dokuz yasinda bir erkek toplam iki olguda her iki
goziine kirma kusuru muayenesi i¢in fazla miktarda siklopentolat hidrokloriir %1 damlatilmas: so-
nucu santral antikolinerjik sendromu diistindiiren belirtilerin ortaya ¢ikmas: nedeniyle bunun ne-
denleri ve sonuglar1 arastirildi. Ajitasyon, gorsel haliisinasyon, yer ve zaman oryantasyonu
bozuklugu, ylizde kizariklik, hafif ates gibi belirti ve bulgular gelisen hastalar tibbi gozetim altin-
da tutulmuglardir, her iki hasta da sekiz saat iginde kendiliginden diizelmistir, ek bir tedavi gerek-
memistir. Siklopentolat g6z damlasina bagl sistemik toksisite nadir de olsa gozlenebilecek bir
durumdur, goéz hekimleri bu ilacin ciddi yasamsal yan etkilerinin olabilecegini akilda tutmali ve
aileleri bu konuda uyarmalidir.

Anahtar Kelimeler: Siklopentolat, toksisite

ABSTRACT An 8-year-old girl and a 9-year-old boy developed symptoms suggesting central anti-
cholinergic syndrome after instillation of overdose cyclopentolate hydrochlorid 1% for cycloplegic
refractive examination at different times; the causes and results of this phenomenon were investi-
gated. Both of the patients who developed signs and symptoms such as agitation, visual hallucina-
tions, space and time disorientation, flushing of face, mild hypertermia, were observed, both patients
recovered spontaneously within 8 hours, and no additional treatment was required. Though syste-
mic toxicity due to cyclopentolate eye drops is rare it can occur, ophthalmologists should be awa-
re of the serious vital side effects of this drop and parents should be warned regarding this issue.
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ftalmolojik muayenede, 6zellikle ¢ocuklarin kirma kusuru muaye-

nesinde sikloplejik ajanlar ¢ok stk kullanilmaktadir. Siklopentolat en

sik kullanilan sikloplejik ve midriyatik ajandir. Siklopentolat atropin
gibi bir muskarinik resept6r antagonistidir. Atropine benzer yan etkilerine
nadir de olsa rastlanmaktadir. Santral antikolinerjik sendrom (SAS) olarak ad-
landirilan sistemik toksisite ilk defa 1966 yilinda Longo tarafindan tanimlan-
mustir. Ajitasyon, nobet, huzursuzluk, haliisinasyon, oryantasyon bozuklugu,
stupor, koma, solunum depresyonu gibi belirtiler goriilen sendrom atropin
ve skopolamin gibi antikolinerjik ilaclar diginda opiatlar, benzodiazepinler, fe-
notiazinler, ketamin, simetidin, propofol, etomidat, nitréz oksit ve volatil
anestetiklerin sistemik toksisitesi sonucu geligebilmektedir."
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Bu caligmada siklopentolat g6z damlasi sonrasi
sistemik toksisite gelisen iki olgu sunulmustur.

IOLGU 1

Sekiz yaginda bir kiz ¢ocuguna kirma kusuru mua-
yenesi i¢in her iki goziine 5 dakika arayla ti¢ kez
birer damla siklopentolat hidrokloriir %1 damlat-
mast tarif edilmigtir. Ancak hasta yakini her iki go-
ze 5 dakika arayla ii¢ kez ticer damla damlatmigtir.
Ozgecmisinde daha 6nce bilinen herhangi bir ilaca
kars: allerjisi olmayan ancak astimi olan hasta {ist
solunum yolu enfeksiyonu nedeniyle i¢inde psddo-
efedrin, klorfeniramin, parasetamol bulunan bir
ilag ve antitiissif olarak butamirat sitrat iceren bir
ila¢ kullanmaktaydi. Hastanin son damladan 15 da-
kika sonra yer ve zaman oryantasyonunun bozul-
dugu, hafif ajitasyonunun ve gorsel haltisinasyon-
larinin varlig1 gézlendi.

Fizik muayenesinde koltukalt1 viicut 1s1s1 37°C,
nabiz (80/dakika) normaldi. Sistemik muayenesin-
de ek bir patolojiye rastlanmadi. Pupillalar dilate
idi, 151k reaksiyonu yoktu, yiiziinde kizariklig1 var-
d1. Santral antikolinerjik sendrom tanisiyla ¢ocuk
acil tinitesinde 24 saat boyunca intravenoz (IV) se-
rum fizyolojik verilerek takip edilen hasta sekiz sa-
at sonra kendiliginden diizeldi. Pupil dilatasyonu
dort giin sonra diizeldi.

IOLGU 2

Dokuz yasinda erkek ¢cocugunun sikloplejik refrak-
siyon muayenesi i¢in her iki géziine 5 dakika aray-
la ii¢ kez birer damla siklopentolat hidrokloriir %1
damlatmasi tarif edilmistir. Hasta yakini tarafindan
hastaya 40 dakika siiresince 5 dakika arayla toplam
dokuz kez sikloplejik damla damlatilmigtir. Hasta-
da son damladan sonra yerinde duramama, stirekli
hareket etme gibi hafif ajite davranislar, irritasyon
ve yer, zaman, kisi oryantasyon bozuklugu gozlen-
di.

Fizik muayenesinde nabiz 60/dakika ve koltu-
kalt1 viicut 1s1s1 37.2°C idi. Pupillalar: tam dilate idi
ve 151k reaksiyonu yoktu. Yiiziinde kizariklik olan
hastanin sistemik muayenesinde ek bir patolojiye
rastlanmadi. Oz gegmisinde bir 6zellik mevcut de-
gildi. Cocuk acil {initesinde santral antikolinerjik
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sendrom tanistyla IV serum fizyolojik verilerek ta-
kip edilen hastanin tiim bulgular sekiz saat sonra
kendiliginden diizeldi. Pupilla dilatasyonu ii¢ giin
sonra diizeldi.

I TARTISMA

Siklopentolat hidrokloriir %1 ¢ocuklarda kirma ku-
suru muayenesinde stk kullanilan, midriyazis ve
siklopleji yapan bir sentetik antikolinerjiktir. Ye-
terli derinlikte sikloplejiyi kisa stirede gostermesi
ve cabuk diizelmesi bir avantajdir. Yaygin kullani-
mina ragmen nadir de olsa doza ve diger faktorle-
re bagl olarak sistemik veya goze ait yan etkileri
olabilmektedir. Erken dogmus, ciddi hastalig1 olan-
lar ve diisiik kilolu ¢ocuklarda toksisite riski daha
fazladir. Kadinlar, acgik tenli cocuklar, Down sen-
dromu olanlar da toksisiteye daha yatkindur.?

Goze ait komplikasyonlar arasinda ag1 kapan-
mas1 glokomu, konjonktiva ve korneada pigmen-
tasyon, on kamarada pigment, lakrimal kanal
tikaniklig1, makiila 6demi, korneal endotel hasari,
hiperemi, allerji, bulanik gérme bulunmaktadir.
Sistemik toksisite doza bagiml ve tekrarlayan dam-
latmalar sonucu gelisebilmektedir.? Ilk olguda bir
kerede fazla sayida siklopentolat damlatma hikaye-
si mevcut iken, ikinci olguda araliklarla sik siklo-
pentolat damlatma hikayesi vardi. Ayrica birinci
hasta tist solunum yolu enfeksiyonunun sempto-
matik tedavisi i¢in; i¢cinde psodoefedrin, klorfeni-
ramin, parasetamol iceren bir ila¢ ve antitiissif
olarak butaminat sitrat igceren bir ila¢ kullanmak-
taydi. Ps6doefedrin sempatomimetik bir ajan ve bir
antihistaminik olan klorfeniramin antikolinerjik
etkisi olan bir ajandir. Butaminat sitrat santral etkili
antitiissif bir ajandir.* Ilk olguda asir1 doz uygula-
nim1 yaninda hastanin sistemik olarak kullandig:
ve sempatomimetik ve antikolinerjik etkileri bulu-
nan diger ilaglarla birlikte siklopentolat uygulani-
m1 santral sinir sistemi (SSS)'ne toksik etkiyi
arttirmis olabilir.

Sistemik komplikasyonlar tasikardi, hipertan-
siyon, bas agris1, aritmi, konfiizyon, gorsel veya isit-
sel haliisinasyon, ataksi, yiiksek ates, ciltte
kizariklik ve kuruluk, susuzluk, kuru agiz, konviil-
ziyon, sinirlilik, koma gibi sempatomimetik ve pa-
etkilerdir.!?3>  SSS

rasempatolitik toksisitesi
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antikolinerjik etkinin medulla ve serebellar mer-
kezleri uyarmasina baglidir. Normalde uygulama-
dan 20-30 dakika sonra gelisir ve 6 saat gibi bir
stirede sekel birakmadan diizelir. Haliisinasyonla-
rin bagka bir sebebi siklopentolatin amino-dimetil
grubunun LSD (haliisinojenik bir ajan) nin amino-
dimetil grubuna benzerligi olabili r.? Bu yan etkiler
kendiliginden gecerken, antikolinesteraz inhibito-
ri olan fizostigmin ciddi toksisiteleri engelleyebi-
lir.2 Akut ajitasyon ve haliisinasyon durumlarinda
IV midazolam bolus ve infiizyon seklinde verilebi-
lir. SSS toksisitesi ¢ok nadir olmasina ragmen bazi
caligsmalar %4 gibi yiiksek bir psikoz insidansi ya-
yinlamiglardir.? Bizim her iki olgumuzda da gorsel
haliisinasyon, konfilizyon, yiizde kizarma ve irrita-
bilite mevcuttu, ancak yogun bakim destegi gerek-
tirecek derecede agir toksisite belirtilerine
rastlanmad: ve hastalarin her ikisi de 6-8 saat i¢in-
de kendiliginden diizeldi.

Sekiz gonilli tizerinde yapilan bir ¢aligmada
hastalara 30 pl siklopentolat damlatildiktan sonra
plazma konsantrayonu ol¢iilmiistiir. Pik plazma
konsantrasyonuna 30 dakika sonra ulasilmis ve
bazi1 olgularda 2 saat sonra gastrointestinal emili-
me bagl ikinci konsantrasyon piki goriillmiistiir.
Ortalama eliminasyon yarilanma 6mrii 111 daki-
ka olarak bulunmustur.” Olgularimizin her ikisin-
de de
caligmadaki plazma konsantrasyon pikine ulagma

sistemik toksisite belirtileri 6nceki
stiresi ile uyumlu olarak 30-40 dakika sonra bagla-
mistir.

Siklopentolat goze topikal olarak uygulandi-
ginda hem gozden, hem de sistemik yoldan iyi
emilir, sistemik absorpsiyon transkonjonktival ve
nazolakrimal kanaldan olmaktadir. Sistemik emi-
lim ayrica orofarenks ve sindirim sisteminden, cilt-
ten de olmaktadir. Hem konjonktiva, hem de nazal
mukoza iyi ila¢ absorbe eden yiizeylere sahiptir."#?
Kavernoz siniis ve derin serebral venlerden direkt
olarak beyine gecebilir. Normal sartlarda goz ¢cok
kii¢ciik miktarda damlay: akmadan konjonktiva ke-
sesi icinde tutabilir. Tek bir damla ilag 30 pL ha-
cimdedir, bu miktar da normal insan konjonktiva
kesesi hacmi kadardir. Sadece tek bir goz kirpil-
mast ile bu miktar 10 pL’e diismektedir. Yani he-
men arkadan damlatilan diger damlalarin higbiri
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goz tarafindan emilmemektedir. Fazlasi ya gozka-
pagindan disar1 akmakta ya da nazolakrimal kanal
yoluyla burun, nazofarenks veya orofarenks mu-
kozas: tarafindan emilmektedir. Daha sonra dam-
latilacak damlanin etkili olabilmesi i¢in arada
yaklasik 5 dakika gibi bir siire birakilmas1 gerek-
mektedir.’ Bu bilgi géz 6niinde tutuldugunda ilk
olgumuzda bir kerede ¢ok sayida siklopentolat
damlatma hikayesi mevcuttu, bu durumda siklo-
pentolat daha ¢ok nazal mukoza tarafindan emil-
mistir. Tkinci olguda ise araliklarla sik sayida
siklopentolat damlatilma hikayesi mevcuttu. Bu
hastada ise ila¢ her seferinde hem konjonktiva
hem de nazal mukoza tarafindan emilmis olabilir.
Siklopentolat iceren goz damlalarinin uygulanma-
sindan sonra gelisebilen haliisinasyon ve diger an-
tikolinerjik toksisite etkileri her yas grubunda
bildirilmistir.!»>%! Yan etkilerin goriilmesinde
dozun ve bazi diger faktorlerin de 6nemi vardir,
bu yiizden agir1 dozdan kaginilmali, uygulamadan
sonra punktumlara basi yapilmali ve yiiksek 1s1l1 ve
nemli ortamlardan kaginilmalidir. Normal 35 pl
damla yerine, 5 pl mikro damlalarin veya seyrel-
tilmig damlalarin kullanimi da etkileri azaltabi-
lir.2'? Aileler mutlaka damla uygulanimi sirasinda
bu tiir yan etkilerin olabilecegi konusunda uyaril-
mali, bilgilendirilmelidir. Poliklinik sartlarinda
hasta yogunlugu nedeniyle ilk damla damlatildik-
tan sonra diger iki damlay1 damlatmak {izere siklo-
pentolat sisesi hasta yakinlarina verilmistir ve
uygulama sekli aileler tarafindan yeterince anla-
silmadig icin ilag fazla ve sik damlatilmigtir. Has-
talara herhangi bir ilaca karsi allerjisi olup
olmadif1 veya bagka bir hastalik i¢in herhangi bir
ila¢ kullanip kullanmadiklar: sorulmamigtir. Goz
muayenesi sirasinda ¢ogu zaman sistemlerin veya
kullanilmakta olan ilaglarin sorgulanmas atlan-
maktadir. Siklopentolat damlanin aile tarafindan
damlatilmasinin medikolegal agidan sorun olustu-
rurup olusturmayacag tartisilabilir. Ancak daha
gliclii ve uzun etkili sikloplejik ajan olan atropin
stlfat kiicitk yastaki olgulara ii¢ giin stireyle evde
damlatilmak {izere verilebilmektedir veya siklo-
pentolat damla iiveit tedavisinde hastaya recete
edilebilmektedir. Burada dikkat edilmesi gereken
hasta yakininin yan etkiler ve uygulama sekli ko-
nusunda yeterince aydinlatilmasidir. Ancak dam-
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la damlatilmadan 6nce hastaya allerjisi olup olma-
dig1 ve kullanmakta oldugu ilaglarin sorulmamis
olmasi hastada daha ciddi komplikasyonlar gelis-
tigi takdirde hekimi medikolegal agidan zor du-
rumda birakabilir.

Sikloplejik ilaglarin yaygin kullanimina rag-
men okiiler ve sistemik yan etkileri nadiren de ol-
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sa gelisebilmektedir. Hekim olarak bu tiir yan et-
kilerin gelisebilecegi hatirlanmali, aileler bu ko-
nuda uyarilmali, bagka sempatomimetik veya
antikolinerjik etkisi olan ila¢ kullanim hikayesi sor-
gulanmali ve tetkik amagli damlalar ya hekim ta-
rafindan ya da tecriibeli hemsire tarafindan
damlatilmalidir.
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