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Trisiklik Antidepresanlar ile
Zehirlenmelerde Tedavi Yaklasimlari

Treatment Approaches in Tricyclic
Antidepressant Poisoning: Review

OZET 1950’lerin sonundan 1980’lerin sonuna dek trisiklik antidepresanlar (TSA’lar), psikiyatrik
rahatsizliklar icin yaygin olarak regetelenmislerdir. Her ne kadar selektif serotonin gerialim
inhibitorleri (SSRI'lar) depresyonun 6nlenmesinde ilk sirada yer alsalar da, TSA’lar hala depresyon,
noropatik agri, gece isemesi, panik bozukluk ve dikkat eksikligi/hiperaktivite bozuklugu (ADHD)
ve obsesif-kompiilsif bozuklukta kullanilmaktadirlar. Bu ilaglarin yiiksek dozda alimlarinin 6nemli
boyutlarda morbidite ve mortalite nedeni oldugu bilinmektedir. Toksisiteyi artiran faktorler
arasinda yas, kardiyak durum ve bunlarla birlikte diger ilaglarin kullanimi sayilabilir. TSA’larin
kasith veya kazara yiiksek dozlarda alinmalari sonucu klinikte siklikla zehirlenmelere
rastlanmaktadir ve norolojik, kardiyak ve antikolinerjik belirtilerle kendini gosteren bir zehirlenme
tablosu gozlenmektedir. Tanisal degerlendirme icin EKG’deki degisikliklerden yararlanilir. Serum
TSA diizeyleri tedavinin seyrinin belirlenmesine katkida bulunamaz. TSA zehirlenmelerinde
mortalite ok yiiksek oldugu i¢in acil olarak tedaviye baslanilmalidir. TSA zehirlenmesi i¢in ayrintil
degerlendirme yapmaya gereksinim vardir ve 6ncelikli tibbi tedavi hava yolu agilmasi, oksijen
verilmesi, gastrointestinal dekontaminasyon, dolasimin saglanmasi (kalpte ileti bozukluklarinin ve
hipotansiyonun 6nlenmesi) ve nébetlerin 6nlenmesi ile gergeklestirilir. Her ne kadar TSA’larin bir
antidotu olmasa da, sodyum bikarbonatin ventrikiiler aritmilerin ve hipotansiyonun 6énlenmesi ve
metabolik asidozun diizelmesinde etkin oldugu gosterilmistir. TSA zehirlenmesinde norolojik ve
antikolinerjik etkileri 6nlemek i¢in farkl ilaglarla gesitli tedavi yontemleri 6nerilmistir. Tedavi
hastanin durumuna gore bireysellestirilerek uygulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Trisiklik antidepresanlar; doz agimi; acil tedavi

ABSTRACT From the late 1950s to the late 1980s, tricyclic antidepressants (TCAs) were prescribed
extensively for the treatment of a wide range of psychiatric disorders. Although selective serotonin
reuptake inhibitors (SSRIs) have become first-line therapy in the management of depression, TCAs
are still used in depression, neuropathic pain, nocturnal enuresis, panic disorder, attention-
deficit/hyperactivity disorder (ADHD) and obsessive-compulsive disorder. The severe morbidity
and mortality associated with the overdoses of these drugs is well documented. Factors that increase
the risk of toxicity include advancing age, cardiac status, and concomitant use of other drugs. In-
toxication due to overdoses of TCA intentionally or accidentally is frequently encountered in the
clinic and the features include neurological, cardiac and anticholinergic signs. For diagnostic eval-
uation, electrocardiographic changes are used while serum TCA levels do not help to guide the
therapy. As the mortality rate of TCA poisoning is very high, emergent management must be fa-
cilitated. Management of TCA intoxication includes detailed assessment and primary medical treat-
ment requires airway supply, oxygen administration, gastrointestinal decontamination, providing
proper circulation (overcoming cardiac conduction disturbances and hypotension) and preventing
seizures. Though there is no real antidote for TCAs, sodium bicarbonate was shown to be effective
in preventing ventricular arrhythmias and hypotension, and resolving metabolic acidosis. Several
treatment strategies with different agents in TCA intoxication were proposed in the prevention of
neurological and anticholinergic effects. Therapy must be individualized mostly according to the
condition of the patient.

Key Words: Antidepressive agents, tricyclic; overdose; emergency treatment
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risiklik antidepresanlar (TSA) isimlerini ii¢
Tbenzen halkali yapilarindan alan, néro-

transmitter (serotonin ve noradrenalin) ge-
rialiminin negatif allosterik modiilatorleri olarak
terapotik etkilerini gosteren ve yeni tedavi rejim-
lerin uygulanmaya baglamasindan 6nce depresyon
tedavisinde en sik kullanilmig olan antidepresan-
lardir.!? Bugiin kimyasal olarak “trisiklik” ifadesi
¢ok uygun degildir; ¢linkii bu grubun igerisinde
“monosiklik”, “bisiklik” ve “tetrasiklik” yapida
olanlar da vardir. TSA’larin her ne kadar 6zellikle
yash popiilasyonda tolere edilebilirlikleri sorgu-
lansa da, gliniimiizde hala SSRI'lardan sonra en sik
recetelenen antidepresan grubudur.? Olusturduk-
lar1 biyokimyasal blok daha ilk dozla baslarken, et-
kilerinin goriilmesi i¢in 2-3 hafta gerekir.*

TSA’lar ile zehirlenme, morbidite ve mortali-
tenin ana nedenlerinden biri olmaya devam et-
mektedir. Ozellikle cocuklarin ve adolesanlarin
kazayla veya intihar amacgh bu ilaglarla zehirlen-
dikleri bilinmektedir. TSA’larla goriilen 6liim ol-
gularinin en sik olarak dotiepin ve amitriptilinle
meydana geldigi bildirilmektedir.>¢ TSA’lar Ingil-
tere’de SSRI'lardan sonra en ¢ok recetelenen anti-
depresanlardir ve 6zellikle kadinlarda, 31-45 yas
arasinda daha sik tercih edilmektedirler. Ingil-
tere’de her yil ortalama 268 kisinin TSA zehirlen-
mesinden o©ldigt bildirilmektedir ve intihar
amaciyla ila¢ alimlarinda tek basina TSA’larla ze-
hirlenme oran1 %5.5; diger ilaglarla kombine halde
TSA alim orani yaklasik %9.6 olarak verilmekte-
dir.”? TSA’lar A.B.D’de de SSRI'lardan sonra en ¢ok
recetelenen antidepresanlardir ve 2003 yilindaki
Amerikan Zehir Kontrol Merkezleri Birligi'nin ra-
poruna gore TSA ile zehirlenen 12710 kisiden
73’tinde 6liim goriilmiistiir. A.B.D.’de goriilen TSA
zehirlenmelerinin %64.7’sinde hastanin hastaneye
yatirilmas: gerekmektedir.!® Ulkemizde yetiskin-
lerde goriilen zehirlenmelerin birinci sirasinda an-
tidepresanlar bulunmaktadir.!! Cocuklarda ise, TSA
zehirlenmeleri analjeziklerden sonra ikinci siray1
almaktadir.!? Saglik Bakanlig1 Refik Saydam Hif-
zissthha Merkezi Bagkanlig1 Zehir Danigsma Mer-
kezi bilgilerine gore, 2000-2005 yillar1 arasinda
yapilan toplam bagvurularin yiizde 56’sin1 ¢ocuk
zehirlenmeleri olusturmaktadir. Ulkemizde ¢ocuk-
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larda basta amitriptilin olmak {izere TSA’lar, agr1
kesici ates distirticiiler ve allerji tedavisinde kul-
lanilan ilaglar en sik goriilen zehirlenme nedeni-
dir‘13-15

FARMAKOKINETIKVE
TOKSIKOKINETIK OZELLIKLERI

TSA’lar, hizli bir sekilde (2 saat iginde) gastrointes-
tinal kanaldan emilir ve genelde maksimum plazma
konsantrasyonuna 2-6 saatte ulagirlar. Plazma yar1
Omiirleri 24 saatten daha uzundur (25-81 saat).!®
Yiiksek doz alimlarda ise metabolik yolak doygun-
luga ulagir. Ornegin amitriptilinin yar1 dmrii 24-48
saat arasinda degismektedir; yiliksek doz alimlarda
ise bu stire 96-100 saate dek uzayabilir. Asidozdaki
bir hastada serbest TSA diizeyleri 9 kat artabilir.’®
18 Emilimi takiben ilk gecis etkisine ugrarlar. Tlk
gecis etkisi'nin goriilme orani TSA’lar arasinda
o6nemli bir farklilik gosterir. Genelde bu etki %50
iken, doksepin icin %87’lere cikabilir; en diisiik
klerensi olan prototriptilin i¢in ise %10-25 kadar
dustik olabilir.'®

Dagilim hacimleri (Vd) ¢ok biiyiiktiir. Doku
dagilimlar, yagda ¢oziiniirliikleri (noniyonize du-
rumda yiiksektir) ve farkli pH’larda disosiasyonlar1
(dustik pH’larda iyonize halde bulunurlar ve bu
durum dokuya girislerini azaltir) olmak iizere iki
faktore baghdir. Karacigerde metabolize edildikten
sonra giinlitk dozlarinin %5’1 safraya atilir. Diger
%5-16’s1 ise gastrik sivilara atilir. Hem gastrik si-
vilara atilan hem de safraya atilan TSA’lar ince ba-
girsaktan enterohepatik siklusa girerek reabsorbe
olur. Karacigerdeki metabolizmalarindan sonra far-
makolojik olarak aktif olan metabolitleri hepatik
glukuronidasyona ugrar ve bobreklerden atilirlar.

kan-beyin engelini asamayan metabolitler farma-
kolojik olarak inaktif kabul edilirler.!61°

Gastrik dilatasyon, asit midede iyonize sekle
gecmeleri ve gastrik bosalmanin inhibisyonu nede-
niyle gastrointestinal absorpsiyonlar1 gecikir, be-
lirgin olarak enterohepatik resirkiilasyonlar1 ve
eliminasyonlar1 uzar. Eger solunum depresyonu
gelismis ve asidoz ortaya ¢ikmigsa, baglanmamaig
ilag fraksiyonu artar; ¢linkii asidoz bu ilaglarin
proteine baglanmalarimi azaltmaktadir. pH=7.5te
ilaglarin %98’i proteine bagh olarak bulunurken,
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pH= 6.7’de ilaglarin sadece %82’si proteine bagh
olarak bulunur.!6?®

I TOKSIK DOZ

Terapotik pencereleri dar olan ve hizli sodyum ka-
nal1 blokaji1 yaparak hayati tehdit eden aritmilere
neden olan TSA’lar i¢in terapotik kan diizeyleri 50-
170 ng/mL arasinda degismektedir.?®?! TSA zehir-
lenmelerinde hastanin yasi, kardiyak durumu ve
bagka ilaglar1 kullanip kullanmamasi 6nemlidir.
Cocuklarda amitriptilin ve imipramin i¢in toksisite
belirtilerinin goriilmesi 3 mg/kg dozda baslar.
Amitriptilin i¢in ciddi toksisite i¢in esik deger 8
mg/kg'dir. Cocuklarda amitriptilin ile 6liimiin go-
rildiigl en distik doz 15 mg/kg'dir. Cocuklarda
imipramin ile komanin goriildiigi en disiik doz 3
mg/kg ve konviilsiyonlarin goriildiigi en disiik doz
7.5 mg/kg'dir.2 Yetiskinlerde 6ldiiriicti doz oldukga
degiskendir; 10-30 mg/kg arasinda degisir. 10 g
amitriptilin alip yasayan hastalara da rastlanmigtir.
Amitriptilin ile hafif toksisitenin gorilldiigii en
disiik doz 50 mg’dir; ciddi toksistenin gorildigi
en diisiik doz ise 300 mg’dir. Imipramin ile ise, hafif
toksisitenin gorildigi en disiik doz 100 mg’dir;
ciddi toksisitenin goriildiigii en diisitkk doz ise 200
mg'dir. TSA’larin yiiksek dozlarina maruz kalan ki-
silerde yapilan postmortem c¢alismalarda 1000
ng/mL ve {izeri serum konsantrasyonlarinda belir-
gin kardiyotoksisite ve mortalitenin gozlendigi
rapor edilmistir.!9-20-22

I KLINIK BELIRTI VE BULGULAR

Trisiklik antidepresan zehirlenmelerinde hastada
ilk olarak bir huzursuzluk hissi belirir ve agir1 bir
heyecan olusur. G6z bebeklerinde biiyiime, tasi-
kardi, idrar retansiyonu bu belirtileri izler. Kan ba-
sincinda yiikselme ve viicut 1s1sinda artis da bazi
hastalarda goriilebilir. EKG'de QRS zamaninin
>100 msn olmas: tipik zehirlenme belirtisidir;
ancak popiilasyonun %25’inde QRS zamani >100
msn oldugu i¢in bazen yanilma olabilir. Hastada
ila¢ zehirlenmesinden siipheleniliyorsa QRS zama-
ninin 140 msn’i ge¢mesi siklikla TSA zehirlenme-
sini disiindiarir. QRS zamaninin 200 msn’e esit

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2008, 28

veya biiyiik olmas: ise, 1000 ng/mL TSA serum
konsantrasyonlarini belirtir. Bu durum ise, aritmi,
nobet, hipotansiyon, koma, kardiyak arrest gibi
belirtileriyle karakterizedir. Siniis tagikardisi TSA
zehirlenmelerinde en yaygin bilinen belirti kabul
edilir ve bunu sag aks sapmast, intraventrikiiler ile-
tim bozukluklarina bagh repolarizasyon bozuk-
luklar1 (sag veya sol dal demet bloklar:),
ventrikiiler aritmiler, atriyoventrikiiler (AV) ile-
tim defektleri, AV blokla beraber derin bradikardi
ve kardiyak arrest izleyebilir.20?* Kardiyotoksisi-
teyi tonik-klonik nobetler veya distoni izler.
Yiiksek miktarda alimlarda kardiyotoksisiteyle be-
raber solunum depresyonu, koma, hipoksi ve hi-
potansiyon ortaya c¢ikar. Kardiyak toksisite ve
konviilsif ataklar 6lime neden olabilecek ana ze-
hirlenme belirtileridir.2?* Cocuklarda ise, refrak-
ter aritmilerin ani 6lim nedeni olabilecegi
bildirilmektedir.’

Trisiklik antidepresan zehirlenmesinin farma-
kolojik etki mekanizmalar1:!®

1. Sinir uglarinda noradrenalin gerialiminin
inhibisyonu
2. Dogrudan o.-adrenerjik blokaj

3. Miyokard tizerine membran-stabilize edici
veya kinidin benzeri etkiler

4. Antikolinerjik etki

Antikolinerjik etkiler, SSS belirtileri ve kardi-
yovaskiiler etkiler ile karakterize yiiksek doz TSA
aliminin zehirlenme tedavisi yogun bakim ve 6zen
gerektirir ve tedavi bireysellestirilmelidir. TSA ze-
hirlenmelerinde, literatiirde fazla yer almayan
ancak siklikla rastlanan bir diger tablo ise yetiskin
respiratuar distres sendromudur (ARDS). Bu etki
TSA’larin doz-bagiml bir sekilde akcigerlerde en-
dotel, trombosit aktive edici faktor ve protein kinaz
aktivasyonu yapmalarina bagl olup 6zellikle yiik-
sek doz amitriptilin alimlarinda goériilmektedir.
TSA zehirlenmelerinde kardiyak bulgularin izlen-
mesi sarttir.?2°

TSA zehirlenmelerinde gelisen klinik belirtiler
Tablo 1’de goriilmektedir.!*%
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TABLO 1: TSA zehirlenmelerinde gdzlenen Klinik belirtiler.

Kardiyovaskiiler Sistem SSS
Sinus tagikardisi Sersemlik
PR/QRS/QT zamanlarinda uzama Ajitasyon

ST/T dalga degisimleri Hallsinasyonlar
Kalp blogu Konvilsiyon
Vazodilatasyon Koma

Hipotansiyon
Kardiyojenik sok Deliryum
Ventrikiler fibrilasyon

Asistoli Oftalmopleji

Piramidal belirtiler

Solunum depresyonu

Antikolinerijik Etkiler

Adiz kurulugu

Gérmede bulaniklik

Midriyazis

drar retansiyonu

Bagirsak seslerinin kaybolmasi
Pireksi

Miyoklonik kasilma

Kuru, kirmizi deri

Rijidite

I TSA ZEHIRLENMESININ TEDAVISI

1. Hastanin tam oksijenasyonu.?

2. Gerekli intravenoz (iv) sivilar i¢in damar
yolu agilmas1.2

3. Hastada aspirasyon olup olmadigi, herhangi
bir travma durumu, bilinen bir hastalig1 veya
TSA’larla beraber alinmis diger bir ilag/ilaglar olup
olmadig arastirilip genel bir degerlendirme yapi-
lir.20

4, Hastanin EKG’si alinmas1.20

5. Hastanin monitorizasyonu gerceklestiril-
mesi (hemogram elektrolit diizeyleri [anyon ag1k-
liginin saptanmast], iiriner koriyonik gonadotropin
[UCG] diizeyleri, arteriyel kan gazlari, serum po-
tasyum diizeyleri, renal fonksiyon testleri, glukoz
6l¢iimii). %

6. Eger aspirasyon kugkusu varsa veya ates, hi-
potansiyon veya solunum yetmezligi varsa, akciger
grafisi cekilmelidir.?

7. Semptomatik hastalarda hizlica endotrakeal
entiibasyon uygulanmalidir. Bu hem mide yikama-
s1 uygulamas: hem de komatdz hastalarin hava yo-
lunun agik olmasi i¢in gereklidir. Ayrica, agir1 sivi
ylikiinti ve sodyum bikarbonat tedavisini kaldira-
mayacak olan diisitk kardiyopulmoner rezervli has-
talarda hafif hiperventilasyonla beraber elektif
intiibasyon bu hastalarin alkalilestirilmesine yar-
dimc1 olabilir. 230

8. Absorpsiyonun Onlenmesi

a. Ipeka surubu ve apomorfin kesinlikle kon-
trendikedir; ¢iinkii tutariklar ve koma hemen geli-
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sebilir ve bunlarin uygulanmasi aspirasyona neden
olabilir.163!1

b. TSA zehirlenmesinde antikolinerjik etki ne-
deniyle emilim gecikeceginden mide yikamas: 6 sa-
at icinde yapilabilir.303! Bazi arastirmacilar ise,
TSA’lar hizla emildigi i¢in mide yikamasinin ilag
alindiktan sonra en fazla 1 saat i¢inde faydali olabi-
lecegini bildirmektedirler. Gerekli hava yolu agik
tutularak mide yikamasina hemen baglanmalidir.
Baz1 durumlarda ise mide yikamasi ile tabletlerin
ince bagirsaga itildigi ve ila¢ absorpsiyonunun art-
t1g1 belirtilmektedir. Ayrica TSA’larla zehirlenen
hastalarda mide yikamasi hipoksi, tasikardi ve kon-
viilsiyonlar gibi ciddi komplikasyonlara neden ola-
bilir.2032 Eger hastanin durumu mide yikamasina
uygunsa, uygulamaya 5 L ile baglanmali ve eger s1-
vida partikiil seklinde materyal varsa uygulamaya
devam edilmeli, aksi takdirde kesilmelidir.3!

c. Aktif kémiir TSA’larin absorpsiyonunu azal-
tabilir. Yapilan ¢alismalarda hem tek uygulama ile
hem de ¢oklu uygulama ile aktif komiirtin faydali
olabilecegi belirtilmektedir. Aktif komiiriin veril-
me zamaninin 6nemli olup olmadig tizerinde bir
uzlagmaya varilamamistir. Bazi aragtirmacilar aktif
komiiriin ilk 30 dk. i¢inde faydali olabilecegini be-
lirtirken, bazi1 aragtirmalarda ise, 4 saat sonra bile
aktif komiiriin TSA absorpsiyonunu azaltmada fay-
dal1 olabilecegi belirtilmektedir. Aktif komiir 1-2
g/kg dozda veya 50-60 g/250 mL suda veya sodyum
siilfat (28 g NapSO,4/100 mL suda) veya magnez-
yum sitrat gibi bir katartikle verilmelidir. 2-3 doz
tekrarlanabilir. flave dozlar ilk verilen katartikler
yeterli olduysa 6 saatte bir tekrar su ile veya bagir-
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sak hareketleri azsa yine bir katartikle beraber ve-
rilebilir.331-%

9. Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Olumsuz
Etkilerin Diizeltilmesi

a. Alkalilestirme: TSA zehirlenmelerinde kul-
lanilmasinin yararlh olabilecegi ilk olarak hayvan
calismalariyla gosterilmis, olgu raporlariyla da fay-
das1 onanmigtir. Alkalilegtirme tedavisinin 6zellik-
le ciddi aritmisi ve soku olan hastalarda yararh
oldugu, fakat proflaktik alkalilestirmenin hayati
tehdit eden kardiyotoksisite yoksa herhangi bir ya-
rarinin olmadig: belirtilmektedir.3

Sodyum bikarbonat TSA’lar i¢in spesifik anti-
dot olmasa da, farmakolojik olarak etkindir. Bikar-
bonatla alkalilestirme saglanarak, pH 7.45-7.55 aras1
tutulmaya calisilir.> Ventrikiiler aritmilere sodyum
bikarbonatla %99 yanit alindig: bildirilmektedir. Al-
kalilestirme yagda ¢oziiniirliigli, dokulara alimi ve
proteinlere baglanmay: artirir, serbest fraksiyonu az-
altir; potasyumun intraselliiler kompartmana kay-
masini saglayarak, serum potasyum diizeyini azaltir,
genel kardiyak durumu diizeltir ve tempo tutucu
otomatisitesini artirir. Diger taraftan, sodyum bikar-
bonat hipotansiyonu onler, kan basincinin artmasi-
n1 ve QRS zamaninin uzamasim saglar. Sodyum
bikarbonatin etki mekanizmas: tam olarak agiklana-
mamustir. imipraminle yapilan bir ¢aligmada imip-
raminin sarkoplazmik retikulum kalsiyumundan
bagimsiz olarak kalp hiicrelerinde kalsiyum antago-
nisti oldugu, alkalilestirmenin Na*/H* pompast iize-

211 alternatif olarak kullanmak ve Na*/Ca*?

rinden Ca
degisimi yapmak yerine Ca*? antagonizmasini 6nle-
digi bulunmustur.¥” TSA’lar gibi tip I antiaritmik et-
kisi olan ilaglarin etkisinin sodyum bikarbonatla
farkli diizeylerde degistirilebildigi bilinmektedir.
Amitriptilin {izerinde yapilan bir diger ¢alismada,
pH’nin alkali hale gelmesiyle ilacin proteinlere bag-
lanmasinin arttig1 belirtilmektedir; fakat sodyum bi-
karbonat asidozun olmadig1 durumlarda ve hatta
alkalozu olan hastalarda bile etkindir.3®

Bikarbonatla indiiklenen alkalineminin sadece
ekstraseliiler pH’y1 degistirdigi gosterilmistir; bunun
nedeni hiicre membranlarinin karbondioksite oran-
la hidrojen ve bikarbonata daha az gegirgen olmasi-
dir. Ekstraselliller pH’daki artisin ventilasyonu
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azaltabilecegi ve intraseliiler pH’y1 diisiirebilecegi;
sodyum bikarbonat alimiyla olusan sodyum yiikii-
niin akciger 6demine neden olabilecegi belirtilmek-
tedir. Ayrica, bikarbonatla indiiklenen metabolik
asidozun, hastalar1 mekanik ventilasyondan ayirma-
y1 gliclestirdigi ve bunun da yogun bakimda biiyiik
problemler olusturabilecegi bildirilmektedir. Bu ne-
denlerden dolay1, TSA ile zehirlenen hastalarda sod-
yum bikarbonatin dozu ¢ok iyi ayarlanmalidir.®®
Sodyum bikarbonat Adams-Stokes sendromu ve
Wolff-Parkinson-White Sendromu olan hastalarda
kontrendikedir.?303

Sodyum bikarbonatin piyasada %8.4’liik am-
pulleri mevcuttur. Her ampul 10 mL i¢inde 0.84 g
sodyum bikarbonat icerir. Piyasada 10 veya 100
ampul iceren preapratlar1 mevcuttur.

b. Hiperventilasyon: Alkalilestirme disinda,
hiperventilasyonun da TSA zehirlenmelerinde et-

Sodyum Bikarbonat ile Tedavi Semasi 204041

Sodyum bikarbonat ile te-
daviye baslama:
YUKLEME DOZU

/\

1 meg/kg i. v/hipertonik 44 - 88 meq i. v/hipertonik
sodyum klérir sodyum klériir

l |

Eger pH <7.1 ve sistolik kan
basinci <90 mmHg ise;

~

Eger pH <7.1 ve sistolik kan
basinci <90 mmHg ise;

V “

idame Dozu:
Baslangi¢ dozunun
yari dozunda

tonik sodyum klorir)

kan pH’si ve sistolik

kan basinci normale
doénene dek
tekrarlanir

(0.5 meg/kg i. v/hiper-

her 10-15 dakikada bir|

idame Dozu:
44 meq i. v/hiper-
tonik sodyum klériir
(Uygulama 3-5
dakikada kan pH'si
ve sistolik kan
basinci normale
dénene dek
tekrarlanir)

idame Dozu:
88 meq i. v/hiper-
tonik sodyum klérir
(Uygulama 10
dakikada bir kan
pH’s! ve sistolik kan
basinci normale
donene dek
tekrarlanir)

Eger hipokalemi gelisirse
potasyum takviyesi yapilir

Eger hipokalemi gelisirse
potasyum takviyesi yapilir
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kin olabildigi bildirilmektedir. Hiperventilasyonun
etkisinin ¢ok hizl bagladig1, bikarbonat uygulama-
sinda etki olugmasinin geciktigi belirtilmektedir.
Hipernatremisi ve ciddi siv1 yiiklenmesi olan has-
talarda hipervantilasyon 6nemli bir secenektir. K6-
peklerde amitriptilin ile yapilan bir ¢alismada
hiperventilasyonun ayni sodyum bikarbonat gibi
QRS uzamasini ve ventrikiiler aritmileri 6nledigi
gosterilmigtir.*?

c. Hipertonik sodyum kloriir: QRS zamaninin
uzamasinin ve hipotansiyonun 6nlenmesinde sod-
yum bikarbonat kadar etkin oldugu; fakat respira-
tuar alkalozun diizeltilmesinde ¢ok az bir
etkinliginin oldugu belirtilmektedir. Siganlar {ize-
rinde yapilan bir ¢aligsmada, sodyum kloriiriin QRS
zamaninin uzamasinl ve hipotansiyonu onledigi
bulunmustur. Yapilan aragtirmalarin sonuglari ana
mekanizmanin hiicre i¢i sodyum konsantrasyo-
nundaki degisim olabilecegini diisiindiirmektedir.
Purkinje liflerinin depolarizasyonu iizerinde yapi-
lan ¢alismalarda ekstraseliiler sodyum konsantras-
yonunun ve pH artisinin TSA zehirlenmelerini
onlemede belirgin bir etkinligi oldugu ve her ikisi-
nin bir arada uygulanmasinin aditif etki gosterebi-
lecegi belirtilmektedir.!61?

d. Hipotansiyonun Tedavisi: Hipotansiyonun
miyokard kontraktilitesindeki azalmanin (sodyum
kanal blokajina bagli) ve periferik vazodilatasyo-
nun (o.-adrenerjik reseptor blokajina bagli) kombi-
ne etkisi sonucu ortaya ¢itktig1 ditstintilmektedir.®
Hipotansiyonla beraber asidoz da goriilebilir. i1k
olarak hasta Trendelenburg pozisyonuna getiril-
melidir.” Hipotansiyon ve asidoz sodyum bikarbo-
natla 6nlenebilir. Eger hasta bikarbonat tedavisine
cevap vermiyorsa, siv1 yiikklemesi ve vazopresor
(dopamin, dobutamin) veya inotroplar (epinefrin,
norepinefrin) kullanilabilir, ancak her ikisi de soru-
na neden olabilir. Norepinefrinin, i. v dopamin kul-
lanimina ve serum alkalilestirmeye yanit vermeyen
hastalarda ilk basamak vazopresor ajan olarak daha
etkili olabilecegi belirtilmektedir.* Norepinefrin 4
mg/dak i. v uygulanabilir. Cocuklarda ise, 0.05-0.1
mg /kg/dak, i. v, 2 mg/kg/dak’y1 gecmeyecek sekil-
de verilebilir. Norepinefrine kars: hipersensitivite
gelisebilir ve norepinefrin kullanimi ile periferik
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ve mezentrik vaskiiler tromboz olusabilir.®® Bunun-
la birlikte, tilkemizde norepinefrinin miistahzari
mevcut degildir.

Amitriptilin ile zehirlenmis sicanlarda yapilan
caligmalarda ise, epinefrinin norepinefrinden daha
az aritmi olusturmas: nedeniyle daha tercih edile-
bilecegi belirtilmistir. Diger bir¢ok caligmada ise,
epinefrin ile beraber sodyum bikarbonat kullani-
minin daha yararli olabilecegi belirtilmektedir.
Inotrop kullanimiyla diizelmeyen hastalara ise eks-
trakorporal sirkiilasyon uygulamasinin yararl ola-
bilecegi bildirilmektedir.!” Bu konuda domuzlar
iizerinde yapilan ¢alismalarda oldukga basarili so-
nuglar alinmig ve bu yontemle yasam sansi artiril-
mistir. Hipotansiyonu diizeltmek igin diger bir
secenek hipertonik sodyum kloriir (10 mL/kg) uy-
gulamasidir.®

e. Aritmilerin Tedavisi: Genelde antiaritmik
kullanimindan kag¢inilmalidir. Hipotansiyon, hipo-
ksi ve asidozun diizeltilmesiyle TSA’larin kardiyo-
toksik etkilerinin azaldig1 bulunmustur.!® Aritmiler
genelde sodyum bikarbonat uygulamasiyla diizelir.
Eger antiaritmiklere gereksinim varsa, IA, IC, Il ve
III. sinif antiaritmikler genelde kullanilmaz. A (ki-
nidin, prokainamid, dizopramid) ve IC sinifi (en-
kainid, flekainid, propafenon)
antiaritmikler ayni TSA’lar gibi sodyum kanal blo-

morisizin,

kaj1 yaparlar, depolarizasyon siiresini uzatirlar ve
boylece bu iki tip ilacin bir arada kullanimi TSA’la-
rin miyokard tizerindeki etkilerinin abartili bir ge-
kilde ortaya ¢ikmasina neden olur. III. sinif
antiaritmikler ise QT intervalini uzatarak malign
ventrikiiler aritmi riskini artirirlar.44

Bir istisna olarak grup II antiaritmik ajan olan
fenitoin 50 mg/dak olarak iv uygulanir ve yetiskin-
lerde 500 mg'in tizerinde kullanilmamas: 6neril-
mektedir. Cocuklar i¢in fenitoin prodisritmik
etkisinden dolay: 6nerilmemektedir. Fenitoinin bi-
rinci derece AV blogu ve intraventrikiiler iletim
gecikmesini 6nleyebildigi bildirilmektedir.?”% Fe-
nitoin, hidantoin tiirii ilaglara alerjisi olanlarda kul-
lanilmamalidir; idiyosenkratik reaksiyonlara neden
olabilir.#

Ayrica IB sinifi antiartimik olan lidokain ve s1-
nif II antiartimik olan B-adrenoreseptor blokerle-
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rinin faydali olabilecegi belirtilmektedir.*->! Lido-
kain, yetigkinlerde 1-1.5 mg/kg dozda, iv bolusla ve
toplam 3 mg/kg’a dek; ¢ocuklarda ise, 20-50 mg/kg,
iv bolusla, 1 mg/kg/dak hizla verilebilir. Yetigkin-
deki idame dozu 1-4 mg/dak’dir. Adams-Stokes
sendromunda ve Wolff-Parkinson-White Sendro-
mu’'nda kontrendikedir. Kalp yetmezliginde, hepa-
tik yetmezlikte, hipoksi, hipovolemi veya sokta,
solunum depresyonunda, bradikardide dikkatli
kullanilmalidir. Yagh hastalarda SSS ve kardiyo-
vaskiiler sistem {izerinde advers etkilere neden ola-
bilir. Yiiksek plazma konsantrasyonlar: tutarik,
kalp blogu, hepatik bozukluk ve AV iletim anoma-
lilerine neden olabilir.?”:*

B-blokerlerin kullaniminin hem insanlarda
hem de hayvanlarda kalbin kasilma giiciinti azalt-
t181 ve kan basincinda belirgin bir azalmaya neden
olarak hipotansiyon olusturdugu gosterilmistir; fa-
kat propranolol yasami tehdit eden ventrikiiler
aritmiler i¢in kullanilabilir. 0.25 mg iv olarak veya
0.1 mg/kg dozda verilebilir. Propranolol, konjestif
kalp yetmezliginde, astimda ve kalp blogunda kon-
trendikedir.?”-% Propanolol diginda kisa etki siireli
olan bir 1-blokér olan esmololiin, refrakter arit-
milerde etkili oldugu bilinmektedir. Esmololiin te-
rapotik dozlarda belirgin bir intrinsik sempatomi-
metik ve membran stabilize edici etkisi yoktur ve
bu nedenle 6zellikle ¢ocuklarda giivenle kullanila-
bilir. Ilaca 130 mg/kg/dak infiizyon ile baslanur.
Idame dozu olarak 100 mg/kg/dak ile devam edilir;
daha sonra ise 60 mg/kg/dak ile verilebilir.®

Baz1 yayinlarda IB sinifi bir antiaritmik olan
magnezyum siilfatin etkin olabilecegi 6nerilmek-
tedir. Hayat1 tehdit eden aritmiler i¢in magnezyum
stilfat yetigkinlerde 1-2 g iv yoldan (8-16 mEq) 100
mL %5’lik dekstroz icinde 5-60 dk.da verilir; teda-
viye 0.5-1 g/saat infiizyonla devam edilir; ¢ocuk-
larda ise, 20-100 mg/kg dozda iv olarak verilir, 4-6
saate bir tekrarlanabilir, ciddi olgularda ise 200
mg/kg doza kadar ¢ikilabilir. Kalp blogunda, ciddi
renal yetmezlikte, miyokard hasarinda, hepatitte,
Addison hastaliginda kontrendikedir. Renal fonk-
siyon kayb1 olan, dijitalize, miyastenia gravis veya
bagka bir noromuskiiler hastalig olan hastalarda
¢ok dikkatli kullanilmalidir.?”3> Magnezyum siilfat,
refrakter ventrikiiler fibrilasyonu olan bir hastada
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basarili olmustur.>?3* Képeklerde yapilan bir ¢alig-
mada ise, magnezyumun bir yararinin olmadig:
gosterilmistir; fakat siganlarda yapilan caligmalarda
magnezyum siilfatin 10 sicandan 9’unda ventrikii-
ler tagikardiyi siniis ritmine ¢evirdigi belirtilmis-
tir.5455

Diger bir IB sinifi antiaritmik olan glukagonun
sodyum bikarbonatla beraber kullanimda insanda
kan basincim arttirdigi ve QRS siiresini kisalttig:
belirtilmektedir. Bununla birlikte, hayvan deney-
lerinde glukagonun herhangi bir faydasinin olma-
dig1 gosterilmistir.>1>

Ayrica TSA zehirlenmelerinde I'V. sinif antia-
ritmikler nikardipin, nimodipin ve diltiazem gibi
kalsiyum kanal blokérlerinin etkinlikleri arastiril-
maktadir. Bu ilaglarin TSA zehirlenmelerinde hi-
potansiyona neden olduklar1 veya var olan
hipotansiyon durumunu potansiyalize ettikleri be-
lirtilse de, bazi aragtiricilar faydali olabileceklerini
ileri siirmektedir.?’

f. Kardiyak Arrestin Onlenmesi: Kardiyak ar-
rest varsa, eksternal kardiyak masaj yararlidir. Ba-
z1 hastalarin kalp fonksiyonlarinin kalp masajindan
3-5 saat sonra diizeldigi belirtilmektedir. Bunun
nedeni kalp masaji ile TSA’larin bu siire icerisinde
metabolizmasinin artisi ve redistriiibiisyona ugra-
masi olabilir. Ciddi bradiaritmilerde ve kalp blo-
gunda kalp pili takilabilir.!*20

8. TSA Zehirlenmesinde Yeni Yaklasimlar:
Adenozinin koroner vazodilatasyonu indiikledigi
bilinmektedir. Adenozin etkisini adenozin resep-
torleri (A1, A2a) tizerinden gosterir.>®>’ Bu resep-
torlerin miyokardiyel oksijen tiiketiminin ve
koroner kan akiminin diizenlenmesinde rol oyna-
di1g1 distintilmektedir. Al reseptorii elektrik im-
pulslarinin iletimini azaltarak kalp hizinda
azalmaya neden olur. A2a reseptdrii ise koroner ar-
ter vazodilatasyonu ile miyokardial kan akimini
azaltarak hipotansiyona yol agar.3® Al ve A2a re-
septorlerinin amitriptilin ile indiiklenen kardiyo-
vaskiiler toksisitenin patofizyolojisinde rolii
olabilecegi belirtilmigtir. Selektif Al reseptdr anta-
gonisti olan DPCPX (8-siklopentil-1,3-Dipropilk-
santin) ve selektif Al reseptdr antagonisti olan CSC
(8-(3-klorostiril)) ile izole sigan aortunda yapilan
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caligmalarda TSA’lar ile zehirlenmelerde hipotan-
siyonun diizeltilmesi, QRS zamaninin uzamasinin
onlenmesi, yagama sansinin arttirilmasi agisindan
yararli olabilecekleri gosterilmistir.¢! Adenozin
antagonistleri gelecek i¢in umut vaat etmekle bir-
likte, bu gruptan TSA zehirlenmelerinde klinik
kullanima girmis bir preparat mevcut degildir.

10. Eliminasyonun Artirilmasi

a. Diyaliz ve Diiirez: Diyaliz ve diiirezin fay-
das1 yoktur. Yiiksek derecede proteinlere baglan-
ma, bityiik dagilim hacmi nedeniyle, TSA’larin agir
doz tedavisinde zorlu diiirez, periton diyalizi ve he-
modiyaliz etkin degildir.?!

b. Hemopertfiizyon: Genelde ¢ok yararl degil-
dir; fakat doksepin zehirlenmelerinde hemodiya-
lizle kombine bir sekilde uygulanan hemoresin
tizerinden hemoperfiizyonun QRS siiresini kisalta-
rak 6nemli klinik yarar saglayabilecegi gosterilmis-
tir.®! Ayrica ekstrakorporel membran oksijenasyo-
nuyla beraber hemodinamik desteginin de TSA ze-
hirlenmelerinde etkin oldugu bilinmektedir.®

c. Fab Fragmanlari: TSA’lar i¢in spesifik mo-
noklonal Fab ve poliklonal Fab fragmanlar gelisti-
rilmistir. Bunlarin giivenlilik ve etkililikleri
aragtirillmaktadir. Spesifik Fab kullanimi ve sodyum
bikarbonat uygulanmasi ile gerekli olan Fab dozu
azalmakta; yagsam sansi ve siiresi artmaktadir; fakat
oldukea yiiksek miktarda Fab fragmani kullanimi
gerekmekte ve bu da renal toksik etki olasiligini or-
taya ¢ikarmaktadir.3* Hem insanlarda, hem de hay-
vanlarda yapilan caligmalarda TSA spesifik Fab
kullanarak iyilesme saglanmistir.6263 TSA Fab’la-
riyla 7 hastada yapilan ¢alismada, hafif ve orta de-
recede TSA ile zehirlenen hastalara toplam 7 ve 14
mg TSA Fab verilmis; calisma sonucunda toplam ve
serbest TSA diizeyleri, TSA toksisitesinde bir artig
olup olmadig: ve yan etkiler incelenmistir. TSA
Fab’in total serum TSA diizeylerini 6nemli derece-
de arttirdigy, serbest TSA diizeylerini her iki dozda
da diistirdiigii, QRS zamaninda ve kalp hizinda bir
degisiklik olusturmadig: belirlenmistir. Ayrica Fab
infiizyonunun ortalama arteriyel kan basincinin
arttirmadigl gozlenmistir. QRS zamani en uzun

olan iki hastada Fab infiizyonuyla gecici bir QRS
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zamani kisalmasi gorillmiistiir. Sonucta TSA Fab ‘in
herhangi bir toksik etkisi olmadig: ve ciddi yan et-
ki olusturmadig: bulunmustur.®

Desipramin verilen tavsanlar {izerinde yapilan
bir calismada, TSA-spesifik Fab fragmanlarinin id-
rar ve serumda serbest ve bagh desipramin diizey-
lerini ve desipraminin dagilim ve eliminasyonunu
degistirdigi ve antidotal etkinlik gosterdigi belirtil-
migtir.% Bagka bir ¢alismada ise, desipramin icin
iiretilen Fab fragmanlar desipraminle ciddi kardi-
yotosisite olusturulmus siganlara verilmis ve spesi-
fik Fab fragmanlari, ile parsiyel nétralizasyon
saglanmig, QRS siiresi ve kalp hiz siiratle normale
donmiistiir.® Ayrica yine desipraminle yapilan di-
ger bir calismada yiiksek afiniteli ilag-spesifik po-
liklonal Fab fragmanlar1 (TFab) desipramin verilen
sicanlar tizerinde denenmis; TFab ve sodyum bi-
karbonat uygulamasi ile kardiyovaskiiler toksisite
azalmis ve hayvanlarin hayatta kalma siireleri art-
mistir.%

11. SSS Etkilerinin Diizeltilmesi

Nébetlerin Tedavisi: Nobetler i¢in benzodia-
zepinler (diazepam, midazolam ve Tiirkiye’'de iv
miistahzar1 olmayan lorazepam) kullanilabilir. Lo-
rezepam 2-4 mg dozda, iv olarak 2-5 dk. i¢inde uy-
gulanmalidir. Idame dozlari 10-15 dk.da bir
uygulanabilir ve maksimum dozu 8 mg’dir. Cocuk-
larda ise lorazepam 0.05-0.1 mg/kg dozda, iv ola-
rak 2-5 dk. i¢inde uygulanmalidir; idame dozlar
0.05 mg/kg olacak sekilde 10-15 dk. arayla verile-
bilir ve uygulama 4 mg’1 asmamalidir. Lorazepam
renal/hepatik yetmezlik, miyastenia gravis, organik
beyin sendromu ve Parkinson hastaliginda dikkat-
le kullanilmalidir; solunum depresyonuna yol aga-
bi]ir‘27,29,35

Diazepamun ise, etki siiresi lorazepamdan daha
kisadir. Yetiskinlerde 0.02-0.05 mg/kg dozda iv ola-
rak 2 mg/dak olarak verilir. 5-10 mg’dan daha faz-
la kullanilmamalidir. Cocuklarda ise, 0.05-0.1
mg/kg, iv olarak 1 mg/dak olacak sekilde uygula-
nir. Diazepam hipersensitiviteye neden olabilir; dar
acili glokomu olan hastalarda kullanilmamalidir.
Ayrica diazepamin diger SSS depresanlariyla bera-
ber kullaniminda dikkatli olunmalidir. Diazepam
solunum depresyonuna neden olabilir.>> Midazola-
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min TSA’larla olusan tutariklari onledigi goriil-
miistiir. Rezistan tutariklar ve miyoklonik/distonik
semptomlar i¢in diazepam ile tedavi veya aneste-
zik sedasyon kullanilmalidir.®”

Midazolamin etkisi diazepama oranla daha ge¢
baglar. Bu nedenle sedatif etkilerini gérmek i¢in 2-
3 dk. beklemek gerekir ve ancak bu siire sonunda
etkinligi goriilmezse uygulama tekrarlanmalidir.
Yetigkinler i¢in midazolamin yiikleme dozu 0.2
mg/kg (iv)’dir. Eger siirekli infiizyon halinde veri-

lecekse, 0.1-0.4 mg/kg/saat olarak uygulanmalidir.
Cocuklarda ise yiikleme dozu 0.15 mg/kg (iv) dir;
idame dozu ise 1 mg/kg/dak olarak verilir. Hiper-
sensitiviteye neden olabilir; dar agili glokomu ve
hipotansiyonu olan hastalarda kontraendikedir;
konjestif kalp yetmezligi, pulmoner hastaliklar, re-
nal ve hepatik yetmezlikte dikkatli kullanilmalidir.
Solunum depresyonuna neden olabilir.?”:235

Nobetler i¢in benzodiazepinler disinda uzun
etki siireli bir antikonviilzan olan fenobarbital de

TABLO 2: TSA zehirlenmelerinde kullanilan ilaglarin doz semalari.

Cocuk Dozu
ilag ad Yetigkin Dozu
Aktif kdmar 1-2 g/kg viicut agifngi dozda veya 50-60g/ 250 ml suda 1-2 g/kg vicut agirligr dozda veya 50-60g/ 250 ml suda veya
veya sodyum siilfat (28 g Na,SO,/ 100 ml suda) veya mag- sodyum siilfat (28 g Na,SO,/ 100 ml suda) veya magnezyum
nezyum sitrat gibi bir katartikle/ 2-3 doz sitrat gibi bir katartikle/ 2-3 doz
Sodyum bikarbonat

1. Tedaviye baslama dozu 44 - 88 mEq iv/hipertonik

sodyum klorir olacak sekilde; eger sistolik kan basinci

<90 mmHg ve pH<7.1 ise, 44 mEq iv/ hipertonik sodyum

klorr ile 3-5 dk.da bir veya 88 mEq iv/ hipertonik sodyum kloriir
ile 10 dk.da bir kan pH’si ve sistolik kan basinci

normale dénene dek devam edilir.

2. Tedaviye baglama dozu 1 mEq/kg iv/hipertonik sodyum klortir
olacak sekilde; eger sistolik kan basinci <90 mmHg

ve pH<7.1 ise, 0.5 mEqg/kg iv/ hipertonik sodyum klorir ile
10-15 dk.da bir kan pH’sI ve sistolik kan basinci normale
dénene dek devam edilir.

1. Tedaviye baslama dozu 44 - 88 mEq iv/hipertonik sodyum
klortir olacak sekilde; eger sistolik kan basinci <90 mmHg ve
pH<7.1 ise, 44 mEq iv/ hipertonik sodyum kloriir ile 3-5 dk.da bir
veya 88 mEq iv/ hipertonik sodyum klorir il 10 dk.da bir kan
pH’si ve sistolik kan basinci normale dénene dek devam edilir.
2. Tedaviye baslama dozu 1 mEq/kg iv/hipertonik sodyum kloriir
olacak sekilde; eger sistolik kan basinci <90 mmHg ve pH<7.1
ise, 0.5 mEg/kg iv/ hipertonik sodyum klortir ile 10-15 dk.da bir
kan pH’si ve sistolik kan basinci normale dénene dek devam
edilir.

Hipertonik Salin 10 mL/kg 10 mL/kg
Norepinefrin* 4ugldk v 0.05-0.1 ng /kg/dk., iv, 2 ng/kg/dk.'yi gegmeyecek sekilde
Fenitoin 3 dk. boyunca 100 mg iv, 500 mg'in (izerinde Onerilmez
kullaniimamalidir
Lidokain 1-1.5 mg/kg dozda, iv bolusla ve toplam 3 mg/kg'a dek; 20-50 pg/kg, iv bolusla, 1 ng/kg/dk. hizla
idame dozu 1-4 mg/dak
Propranolol 0.25 mg iv olarak veya 0.1 mg/kg dozda 0.1 mg/kg iv
Esmolol

130 pg/kg/dak inflizyon ile baglanir; idame dozu olarak
100 pg/kg/dak, daha sonra 60 pg/kg/dak

130 ng/kg/dk. inflizyon ile baglanir; idame dozu olarak 100
ng/kg/dk., daha sonra 60 pg/kg/dk.

Magnezyum siilfat

1-2 g iv 100 mL %5'lik dekstroz icinde, 5-60 dk.da;
0.5-1 g/saat inflizyonla devam edilir

20-100 mg/kg dozda iv 4-6 saate bir tekrarlanabilir, ciddi olgu-
larda ise 200 mg/kg doza dek

Lorezepam™* 2-4 mg dozda, iv olarak 2-5 dk. iginde, idame dozlari 0.05-0.1 mg/kg dozda, iv olarak 2-5 dakika iginde, idame dozlari
10-15 dk.da bir, maksimum dozu 8 mg 0.05 mg/kg olacak sekilde 10-15 dk. arayla, 4 mg'i asmamali
Diazepam 0.02-0.05 mg/kg, iv, 2 mg/dak olarak; 5-10 mg’dan 0.05-0.1 mg/kg, iv olarak 1 mg/dak olacak sekilde
daha fazla kullaniimamali
Midazolam Yikleme dozu 0.2 mg/kg, iv, 0.1-0.4 mg/kg/saat olarak Yikleme dozu 0.15 mg/kg, iv; idame dozu ise 1 pg/kg/dk.
Fenobarbital 15-20 mg/kg iv, 25-30 mg/dak 15-20 mg/kg iv, 25-30 mg/dk.

* Tirkiye'de mistahzari yoktur.
** Tlirkiye'de i.v miistahzar yoktur.
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kullanilabilir. Yetiskin ve ¢ocuklarda yiikleme do-
zu iv yoldan 15-20 mg/kg’dir ve 25-30 mg/dak hiz-
la verilmelidir. Hipersensitivitiye neden olabilir.
Ciddi solunum hastaliklarinda, karaciger yetmez-
liginde ve bobrek hastalarinda kontrendikedir. So-
lunum depresyonuna neden olabilir.?’

12, Solunum Sistemi Uzerine Etkilerin
Diizeltilmesi

Yiiksek doz TSA aliminin akciger ventilasyo-
nunda azalmaya ve kalbin kasilma giictinii azalta-
rak

degisiklere ve alveolokapiller zarda kalinlagsmaya

akciger oOdemine, akcigerde morfolojik
neden oldugu bildirilmistir. Bu nedenle, TSA ze-
hirlenmelerinde iv siv1 replasmani yapilirken ¢ok
dikkatli olunmalidir.?!68

TSA zehirlenmelerinde kullanilan ve yukarida
kullanim bilgileri aktarilan tiim ilaglar ve doz ge-
malar1 Tablo 2’de verilmigtir. TSA zehirlenmele-
rinde, eger hastada belirgin SSS ve kardiyovaskiiler
sistem bozukluklar1 gériilmezse, prognozun genel-
de iyi oldugu diisiiniiliir. Oliim genelde ilk 24 saat
icinde gortliir. Eger hasta 24 saatten uzun siire ya-
sarsa ve ciddi hipoksisi yoksa genelde herhangi bir
sekel kalmadan hayatina devam edebilir. Eger has-
tada nobet veya uzun siire devam eden hipotansi-
yon varsa, kalic1 noérolojik sekel goriilebilir.
Klinikte TSA zehirlenmesinden siipheleniyorsa,
hasta asemptomatik ise ve herhangi bir kardiyo-
toksisite belirtisi yoksa 6-8 saat izlenmelidir. Ze-
hirlenme belirtileri gosteren hastalarda ise,
normale dondiikten sonra en az 12-24 saat daha
kardiyak izlemeye devam etmek gereklidir.
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