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OZET

Paraquat yiiksek derecede toksik bir herbisitdir. Ulkemiz-
de kullanimi kisitlandiktan sonra paraquat zehirlenmele-
ri nadir gorilmektedir. Klinigimizde ilk defa karsilastigimiz
ve kisa siirede 6liimle sonuglanan olgumuzu sunarak diger
zehirlenmelere gore daha farkli olan tedavi yaklasimini g6z-
den gecirmeyi istedik. Kirk i¢ yasinda erkek hasta, 6zkiyim
amacl 1/2 cay bardadi paraquat ictikten sonra acil servise
basvurdu. Muayenesi orofarenks hiperemisi disinda normal-
di. Hastaya akciger fibrozisini dnlemek icin metilprednizo-
lon ve siklofosfamid tedavisi baslandi. izlemde solunum si-
kintisi nedeniyle entiibe edildi ve diisiik tidal volimli venti-
lasyon baslandi. Entlibasyon esnasinda hipofarinks ve kord
vokallerde Ulsere lezyonlar gozlendi. Bagvurusunun ilk 24
saati icinde ¢oklu organ yetmezligi gelisen hasta izleminin 3.
gliniinde aniden bradikardi ve asistoli geliserek kaybedildi.

Anahtar so6zciikler: Coklu organ yetmezligi; paraquat; zehirlenme.

Giris

Paraquat yiiksek toksisite gosteren ve icerigi dipyridium bi-
lesigi (1,1'-dimethyl-4,4'-dipyridylium) olan bir herbisittir."2
Asya ve Pasifik Ulkeleri ile ispanya paraquat zehirlenmeleri-
nin sik gorildigi tlkelerdendir.®® Ulkemizde kullanimi ki-
sitlandigi icin zehirlenme olgularina nadiren rastlanmakta-
dir. Yiksek dozda alindiginda kisa siirede akciger, karaciger,
kalp ve bobrekleri etkileyen ¢oklu organ yetmezligine, son-

SUMMARY

Paraquat is a highly toxic herbicide. Poisoning with paraquat is
rare in our country since its use is restricted. We would like to re-
view the treatment approach which is quite different from other
poisonings by presenting the case we came across for the first
time in our clinic and resulted in death in a very short time. A 43
year old patient was presented to emergency room after inges-
tion of a half cup of paraquat in a suicide attempt. His examina-
tion findings were normal except hyperemia in oropharynx. The
patient was started on methylprednisolone and cyclophospha-
mide to avoid pulmonary fibrosis. He was intubated and start-
ed on low tidal volume ventilation due to respiratory distress.
Ulcerated lesions were observed on hypopharynx and vocal
cords during intubation. The patient developed multiple organ
failures in the first 24 hours of admission, died to suddenly de-
veloped bradycardia and asystole in the third day of follow up.

Key words: Multiple organ failure; paraquat; poisoning.

rasinda da siklikla 6lime neden olur. Ayrica oral mukoza ve
Ozefagusta kostik etki ile yanik olusturur. Dlslk dozda alin-
diginda ise ge¢ donemde akciger fibrozisine neden olur.l'

Ozkiyim amacli paraquat ictikten dért saat sonra basvuran
ve kisa surede oOlumle sonuglanan olgumuzu sunmak ve
farkh tedavi yaklasimi gerektiren bu zehirlenmeyi tartisma-
yr amagladik.
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Olgu Sunumu

Kirk ic yasinda erkek, esiyle tartisma sonrasi 6zkiyim amacli
yarim cay bardadi (yaklasik 10 gr kadar, 125 mg/kg) paraqu-
aticeren Gramoxone® isimliilaciictikten 4 saat sonra, bulanti
ve kusma yakinmasiyla acil servise basvurdu. Ozgecmisinde
penisilin alerjisi disinda herhangi bir hastalik yoktu. Geliste
kan basinci 126/76 mmHg, nabiz 78/dk, solunum sayisi 18/
dk, ates 36.8°C, oda havasinda oksijen satlirasyonu %94 idi.
Hastanin bilinci acik, kooperasyon ve oryantasyonu tamdi.
Fizik muayesinde, anormal bulgu olarak sadece orofarenks
hiperemisi saptandi.

Hastanemizin ila¢ ve Zehir Danisma Merkezinin énerisiy-
le, paraquat alimindan yaklasik 4 saat sonra basvurdugu
icin hastaya gastrointestinal sistem dekontaminasyonu uy-
gulanmadi. Monitorlii gozleme alinan hastanin EKG'si nor-
mal sinUs ritmindeydi, QRS genisligi ya da QT uzamasi yok-
tu. Akciger grafisi normal olarak degerlendirildi. izlem sira-
sinda paraquat aliminin 18. saatinde hastanin atesi 38.4°C'ye
yukseldi. Ates ylksekligi intraven6z metamizol ve paraseta-
mol tedavisine yanit vermedi. Tekrarlayan fizik muayene, ak-
ciger grafisi ve tam idrar tahlilinde atese yol acabilecek her-
hangi bir odak bulunamadi. Paraquat aliminin 23. saatinde
anestezi yogun bakima alinan hastaya akciger fibrozisini 6n-
lemek icin 1 gr/glin metilprednizolon ve 15 mg/kg/giin sik-
lofosfamid, 3 saatte gidecek sekilde intravendz yolla uygu-
landi. Hastanin acil servis ve yogun bakim izleminde akciger
o6demine ait muayene ve radyolojik bulgulari gelismedi. Bas-
vuru sirasinda oksijen sattrasyonu %90'In altina diismedi-
gi icin hastaya oksijen verilmedi. Paraquat aliminin 30. saa-

tinde, solunum yetmezligi gelisen hasta entiibe edildi. Enti-
basyon sirasinda hipofarinks bolgesinde ve kord vokallerde
Ulsere lezyonlar gozlendi. Hasta Kontrollu Mekanik Ventilas-
yon (Controlled Mechanical Ventilation-CMV) modunda, di-
stk tidal vollimde, 0.35 FiO, ile, inspiratuvar volim 480 ml,
inspiryum ekspiryum orani 2 olacak sekilde, +5 ekspiryum
sonu pozitif basing (Pozitif end expiratuar pressure - PEEP)
acilarak solutuldu.

Basvurusundan itibaren idrar ¢ikisi olmayan hastanin izle-
minde bobrek yetmezligi ve metabolik asidoz (arteriyel kan
gazinda pH 7.2, HCO,: 17.4) gelisti. Hasta bagvurusunun 47.
saatinde acil hemodiyalize alinabildi. Ayrica izlemde ilk 24
saatte tepe degerine ulasan kan amilaz duzeyi yiiksekligi ve
ikinci glinde tepe degerine ulasan karaciger fonksiyon test-
lerinde yiikselme de goruldu (Tablo 1).

izleminde tasikardi icin 3 mg/kg/saat dozunda esmolol hid-
roklor(ir inflizyonu, sonrasinda da hipotansiyon icin 20 mcg/
kg/dk dozunda dopamin inflizyonuna uygulandi. Hipotansi-
yonun dopamine yanit vermemesi Uzerine noradrenalin (5
mcg/kg/dk) tedavisine gegildi. idrar ¢ikisi olmayan ve ate-
si dugurlilemeyen hasta coklu organ yetmezligi olarak de-
gerlendirildi. izlemin {iclincii giiniinde, paraquat alimindan
sonraki 68. saatte aniden bradikardi ve asistoli gelisen hasta
kardiyopulmoner resusitasyona yanit vermedi.

Tartisma

Paraquat hizl etkili, ucuz ve etkin bir herbisit olmasina kar-
sin insanlarda ciddi zehirlenmelere yol agmaktadir. Herbi-

Tablo 1. Hastanin basvurusu ve izlemi sirasindaki laboratuvar sonuglari

Basvuru 1. giin 2. giin 2.giin 3.giin Normal sinirlar
Hemodiyaliz sonrasi

Ure azotu (mg/dL) 15 41 38 30 44 9.8-20.1
Kreatinin (mg/dL) 1.1 4.6 6.7 5.7 6.9 0.6-1.3
Na (mmol/L) 138 127 128 131 133 136 - 145
K (mmol/L) 3.8 5.2 5.5 3.5-5.1
AST (U/L) 44 508 415 5-34
ALT (U/L) 76 681 565 0-55
Amilaz (U/L) 164 2294 1630 1439 25-125
Kreatin kinaz (U/L) 4555 4002 4267 30-200
Total bilirubin (mg/dL) 1.2 5.1 6.7 6.7 7.1 0.2-1.2
APTT 249 32,6 45.5 51.2 48.5 25.9-36.6
Beyaz kiire 27.7 24.6 34.7 29.5 233 4-10.3
Hemoglobin 16.3 16.7 15.4 16.5 18.0 13.5-17.5
Trombosit 328 256 259 180 159 156 - 373
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sit amach sprey halinde kullanildiginda dahi deriden, goz-
den ve Ust solunum yolundan az da olsa emilerek bolgesel
doku hasari olusturabilir®” ilk piyasaya ¢iktigi 1962 yilindan
beri, cogunu 6zkiyim amacli paraquat alan eriskinlerin olus-
turdugu zehirlenmelere bagl binlerce 6lim bildirilmistir.™
Turkiye'de kullanimi kisitlanmis olan paraquat zehirlenmesi-
ne iliskin veriler birkag¢ olgu sunumuyla sinirhdir.® Olgumuz
Turkiye'den bildirilen ve ulasabildigimiz 6limle sonuclanan
ikinci olgudur.

Paraquat, bitkilerde fotosentez sirasinda NADP ve NADPH
Uretimini azaltip, serbest oksijen radikallerinin olusumuna
neden olarak direk toksik etki gsterir. Béylece hiicre memb-
ranindaki lipid yapilarin etkilenmesiyle membran butinliga
bozulur. insanda da benzer mekanizmayla oksijenlenmenin
en fazla oldugu akcigerlerde geri dénlisiimsiiz fibrozise ne-
den olur.”!

Paraquat zehirlenmesi, klinik belirti ve bulgular alinan doz
ile baglantil olarak hafif, orta ve ciddi olarak siniflandirilir.
Diisuk dozda (<20 mg/kg) bulanti ve ishal gibi hafif gastroin-
testinal yakinmalar ve siklikla tam iyilesme gordiliirken, yuk-
sek dozda (20-40 mg/kg) orofarinkste yaniklar, farinkste pso-
domembranlar, dudak, dil, farinks ve 6zefagusta llserasyon,
kusma, karin agrisi, ishal, bobrek ve karaciger yetmezligi go-
rtlir. Baslangig belirtilerini kisa siirede ilerleyen akciger fib-
rozisi ve 2-10 hafta icinde 6liim izler. Cok yliksek dozda (>50
mg/kg) alindiginda ise 72 saat gibi kisa bir siirede 6limeiler-
leyen coklu organ yetmezligi gériliir."24'® Olim oraninin
%64-75'e kadar yukseldigi olgu serileri bildirilmistir."'" Has-
tamiz yaklasik 125 mg/kg dozda paraquat i¢misti ve 6ngoru-
lebilecedi gibi alimdan 68 saat sonra kaybedildi.

Paraquat zehirlenmesinin tanisinda 6yku ve klinik belirtiler
yani sira, 24 saat icinde alinan idrar ya da kan 6rneginde pa-
raquat 6l¢imi tani koydurucudur. Paraquat diizeyinin has-
tanin sag kalimi, prognozu hakkinda da fikir verdidi ileri su-
rilmektedir."'"'2 Hastamizda kan ya da idrar paraquat diize-
yi 6lcilememesine karsin, hastanin ictigi paraquat iceren si-
senin getirilmesi ve tipik klinik bulgular nedeniyle, paraquat
zehirlenmesi disinda baska bir ayirici diistintlmedi.

Paraquat zehirlenmesinde alinan miktar, yas, solunum hizi,
PH, kan ure azotu, beyaz kire sayisi, amilaz seviyesi ve etkile-
nen organ sayisi arttikca sag kalim orani azalmaktadir. Geng
yas, alinan miktarin az olmasi, deri ve inhalasyonla alim, asi-
doz ve organ yetmezliklerinin disik derecede olmasi ise
sag kalim oranini artinir®™ Agiz yoluyla yiksek dozda para-
quat alan hastamizin izleminde bobrek fonksiyon bozuklu-
gu, notrofil hakimiyeti olan beyaz kiire ylksekligi, amilaz ve
karaciger fonksiyon testi ytksekligi mevcuttu. Bu bulgular
oltm riskinin yiksek oldugunun gostergesiydi.

Acil serviste, zehirlenen hastaya yaklasimda oksijen tedavi-

si, standart bir “guvenlik cemberi” uygulamasidir. Paraquat
ve bleomisin zehirlenmeleri ise oksijen uygulanmamasi ge-
reken sira disi iki durumdur. Paraquat zehirlenmesinde, ser-
best oksijen radikallerinin olusumunu ve akciger fibrozisini
arttiracadi kaygisi ile, oksijen satlirasyonu %90'in altina dus-
medikce oksijen verilmemelidir. Paraquat zehirlenmelerin-
de %14 gibi diistik oksijen konsantrasyonlarinin kullaniima-
sini (hipoksik ventilasyon) dneren calismalar da mevcuttur.
031 Hastamizin acil servise basvurusu sirasinda hipoksi sap-
tanmadigindan oksijen tedavisi verilmedi. Yogun bakim izle-
minde solunum sikintisinin baslamasi tizerine oksijen teda-
visine baslandi ve entiibe edildikten sonra da diistik tidal vo-
IGm ve diistik FiOz’Ii (6 ml/kg tidal voliim ve 0.35 FiO,) venti-
lasyon uygulandi.

Paraquatin mide bagirsak kanalindan emilen miktarinin
%90'Indan fazlasi 12-24 saat icinde bobreklerden atilir. Béb-
rek fonksiyonlarinin normal oldugu durumda bébrekten ati-
hmi ylksek orandadir."? Tedavide hemoperfiizyon ve he-
modiyalizin yeri tartismalidir. Hayvan ¢alismalari ve insan-
lardaki olgu bildirimleri hemoperfiizyonun yararli oldugu-
nu bildirmekle beraber sag kalimi arttirdigina iliskin kont-
rolli calismalar yoktur. Yine paraquat alimindan sonraki ilk
4 saat icinde hemoperfiizyona baslanmasi ve 6-8 saat siir-
dirulmesi onerilmektedir. Etkililigi konusunda yeterli kanit
olmamasina karsin, hemoperfiizyon yapilamadigi durumlar-
da hemodiyaliz tercih edilebilir? Hastamizin basvuru sira-
sinda bobrek fonksiyonlari normal olmasina karsin izlemde
hizla bobrek yetmezligi gelisti. Hastanemizde hemoperfiiz-
yon yapilamadigi icin planlanan hemodiyaliz teknik neden-
lerle ancak 47. saatte uygulanabildi. Zehirlenmenin bu kadar
ciddi olmasi ve hizla 6limle sonu¢lanmasinda, bébrek fonk-
siyon bozukluguna bagli paraquatin atilamamasinin ve er-
ken hemoperfiizyon uygulanamamasinin da etkili oldugu-
nu disinmekteyiz.

Paraquat zehirlenmesi olgularinin cogu akciger fibrozisi ne-
deniyle yasamini kaybetmektedir. Akcigerdeki inflamasyo-
na bagli hasarin tedavisinde pulse metilprednizolon ve sik-
lofosfamid tedavisinin inflamasyonun siddetini ve indiklen-
mis l6kopeniyi azaltarak akciger fibrozisini yavaslattig ile-
ri strllmekle birlikte etki mekanizmasi tam olarak agiklana-
mamistir. Yapilan calismalar ve metaanalizlerde pulse me-
tilprednizolon ve siklofosfamid tedavisinin akciger hasarini
onlemede etkili oldugu ve 6lim oranlarini anlamli oranda
azalttigi saptanmistir.*> Literatiirde sinirli sayida paraqu-
at zehirlenmesi olgusunda ciddi solunum yetmezIigi teda-
visinde akciger transplantasyonu uygulanmistir.™ Paraquat
zehirlenmesine bagli ciddi akciger etkilenmesi durumunda
transplantasyon bir secenek olarak disiindlebilir. Hastami-
za yogun bakima yatisindan itibaren pulse metilprednizolon
ve siklofosfamid tedavisine baglanmasina karsin coklu organ
yetmezligi engellenemedi ve yasamini kaybetti.
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Sonug¢

Paraquat zehirlenmesinin akciger fibrozisi ve ¢oklu organ
yetmezligi nedeniyle mortalitesi ylUksektir. Acil servis hekim-
leri paraquat zehirlenmesinde dusuk volimli oksijen des-
tegi, metilprednizolon ve siklofosfamid gibi sira disi tedavi
yontemlerini ve hemoperfiizyonu erken dénemde planla-
maldir.

Cikar Catismasi

Yazar(lar) ¢ikar catismasi olmadigini bildirmis(lerdir)tir.
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