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Deli Bat ile Hepatotoksisite

Hepatotoxicity with mad honey
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OZET

Ulkemizde Karadeniz Bélgesi'ne 6zgii olan deli bal, igerdigi grayanotoksin ile zehirlenmelere neden olmaktadir. Deli
bala bagli intoksikasyon kendisini siklikla bradikardi ve hipotansiyon ile géstermekle birlikte hayvan deneyleri he-
patotoksisiteye de dikkat cekmektedir. Bu yazida, tanisi klinik stiphecilik ve dikkatli anamnezin sayesinde konulabi-
len, Karadeniz boélgesinden getirilen bali yeme sonrasi terleme ve gastrointestinal sikayetler ile basvuran bir hepa-
totoksisite olgusu sunuldu; nedeni saptanamayan toksik hepatit olgularinda deli bal’a dikkatin cekilmesi amaglandi.

Anahtar sozciikler: Deli bal; hepatotoksisite.

SUMMARY

Mad honey is specific to Blacksea Region in our country includes grayanotoxin that causes poisoning. Poisoning
with that honey often goes with bradicardia and hypotansion, at the same time animal experiments point to hepa-
toxicite of it. In this text, we intend to call attention to mad honey, that it could be diagnosed with clinical suspicious-
ness and careful history in the non-fixable (idiopathic) toxic hepatic events by surving 43 year-old hepatoxic patient
with sweating and gastrointestinal problems after eating mad honey.
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DELi BAL iLE HEPATOTOKSISITE

Girig

Bal zehirlenmesi, Rhododendron familyas: bitkilerinden
beslenen arilarmn rettigi balin tiiketilmesiyle ortaya ¢i-
kar. Rhododendron zehirlenmesi, deli bal zehirlenme-
si veya grayanotoksin zehirlenmesi gibi isimler alir. Tiir-
kiye basta olmak iizere Ispanya, Portekiz, Japonya, Bre-
zilya, Amerika Birlesik Devletleri (ABD), Nepal ve Ingi-
liz Kolombiyasi’nda Rhododendron familyasinin 750’den
fazla tiiri bulunur ama her tiiriinde grayanotoksin yoktur.
[1-31 Toksin ihtiva eden tiirler arasinda Tiirkiye’de 6zellik-
le Dogu Karadeniz’in daglik kesiminde, en ¢ok Rhodo-
dendron ponticum ve Rhododendron flavum tiirii bulunur.

Deli bal zehirlenmesi Rhododendron tiirii bitkilerin ¢igek-
lerinden beslenen arilar tarafindan olusturulan balin yen-
mesiyle meydana gelir. Bugiine kadar bildirilen vakalarin
cogu Tirkiye’den, bir¢ogu da Karadeniz yoresinden bil-
dirilmistir.*! Ozellikle kardiyovaskiiler etkileri ile Gnem
kazanan bu nadir gida zehirlenmesi tiirii islem gérmemis
ve dogrudan ireticiden alinan ballarin yenilmesiyle orta-
ya ¢ikmaktadir. Klinik bulgular alinan miktarla iligkili ol-
makla birlikte hayati tehdit edici tablolara neden olabil-
mektedir.

Belirtiler, 50 g balin yenilmesinden bir iki saat sonra orta-
ya ¢ikar ve zehirlenme ciddi degilse 12-24 saat i¢inde dii-
zelir. Grayanotoksinler 6zellikle dolagim, solunum, sindi-
rim ve merkezi sinir sistemini etkiler. Grayanotoksin dii-
stik dozlarda, kalpte kolinerjik etkilerle bradikardi ve hi-
potansiyon yaparken, yiiksek dozlarda siirrenal medulla-
dan epinefrin salgilatarak tasikardi ve hipertansiyon olus-
turur. Solunum sisteminde ise diisiik dozlarda diizensizlik
ve derinlikte azalma, yiliksek dozlarda ise solunum hizlan-
mast ve nihayet solunum depresyonu yapar. Bali yiyen ki-
side cilt ve bogazda yanma hissi, ag1z ve burunda kaginma,
deride ve gozlerde kizariklik, vertigo ve bag agrisi, bulantt,
kusma, salivasyon, kramp tarzi karin agrisi, idrar ve gaita
kagirma, gastroenterit, kesiklik hissi, halsizlik, gérme bu-
laniklig1 veya gecici korliik, malaryay1 andiran ates nobet-
leri, derin bradikardi, hipotansiyon veya kollaps, hiperek-
sitabilite, delirium hatta koma dikkati ¢eker.!”!

Toksik hepatit ise karacigerin toksik kimyasallar, ilaglar
veya mantar gibi bazi1 gidalara bagli gelisen enflamasyo-
nudur ve genelde karaciger fonksiyon testlerinin yiiksek-
ligi ile kendini gosterir. Alternatif tip ve bitkisel tiriinler
de giiniimiizde yaygin kullanilmakta olup, énemli bir he-
patotoksisite sebebi olabilmektedir.®!
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Sikistiricr gogiis agrisi, terleme, bulant1 ve kusma sikaye-
ti ile acil servise bagvuran olgumuzda hepatotoksisite ve
deli bal tiiketimi disinda hepatotoksisiteye neden olabi-
lecek bir bulgunun tespit edilmemis olmasi nedeniyle il-
gingtir.

Olgu Sunumu

Kirk ti¢ yasindaki erkek hasta sikistiric1 gogiis agrisi ve
terleme, bulanti, kusma sikayeti ile acil servise bagvur-
du. Kahvaltidan sonra kisa siireli retrosternal bolgeden
gogsiine yayilan agr ile terleme atagi olan ve o esnada
Olgiilen tansiyonu diisiik bulunmakla birlikte atag: takip
eden 5. dakikadaki tansiyonlarmin normal oldugu belir-
tilen hastanin 6zgegmisinde 10 yildir insiilin bagimli dia-
betes mellitus disinda hastalik 6ykiisti yoktu. Olgumuzun
bagvuru sirasinda toksik bir gortintimii vardi.

Basvuru anindaki TA: 140/93 mm-Hg, Nbz: 88 vurus/dk,
SS: 20/ dk, A: 36,2°C, Puls-Oks: %98, parmak ucu kan
sekeri: 210 mg/dl, elektrokardiyografi (EKG) ise siniizal
tagikardi disinda normal idi. Sistemik muayenesinde tok-
sik goriintim disinda herhangi bir patolojik bulgu saptan-
madi.

Hasta gogiis agrisi ve toksik goriiniimii nedeniyle enzim
EKG takibine alindi, solunum sikintis1 gelismesi tizeri-
ne pulmoner trombo emboli (PTE) stiphesi ile d-dimer ve
kontrash toraks tomografisi ¢ekildi ve PTE tanis1 ekarte
edildi. Hastanin 6ykiisiinde son bes gilindiir, bu sabah daha
fazla miktarda Karadeniz’den getirtilen bali yeme 6ykiisii
mevcuttu. Toksik goriiniimii ve terleme sikayeti nedeniyle
organofosfat intoksikasyonunu ekarte etmek i¢in kolines-
teraz seviyesine bakildi. Biyokimyasal degerlerinde ka-

Tablo 1. Olgunun biyokimya degerleri.

Olciilen degerler Normal degerler

AST (U/L) 1175 10-40
ALT (U/L) 479 10-35

TB (mg/dl) 2,75 0,2-1,3
DB (mg/dI) 2,01 0,0-0,8
LDH (U/L) 851 150,0-290
ALP (U/L) 174 40-150
GGT (U/L) 406 0,0-50,0
Kolinesteraz (U/L) 11701 5300-12900

AST: Aspartat transaminaz; ALT: Alanin transaminaz; TB: Total bilurubin;
DB: Direkt bilurubin; LDH: Laktat dehidrogenaz; ALP: Alkalen fosfataz; GGT:
Gama-glutamil transferaz.
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raciger fonksiyon testleri (KCFT) ytikseklik tespit edilen
hastanin hepatit markerlar1 negatif idi (Tablo 1). Hepato-
biliyer ultrasonografide, intrahepatik safra yollarinda mi-
nimal dilatasyon belirlendi. G6giis agrisina yonelik yapi-
lan enzim EKG takiplerde herhangi bir patoloji saptanma-
yan hastanin esinde de bal tiikketimi sonrasi karin agrisi,
hipotansif atak oykiisii mevcuttu. Sadece KCFT de yiik-
seklik saptanan hastanin bal disinda farkli madde alim 6y-
kiisii ve uzun siireli hipotansiyon dykiisii yoktu. Bu bulgu-
lar esliginde hasta bala bagli gelisen toksik hepatit 6n ta-
nis1 ile gastroenteroloji servisine yatirildi. Oradaki takip-
lerinde ERCP incelemesi yapilan ve normal bulunan has-
tanin karaciger fonksiyonlarinda diisme goriilmesi tizeri-
ne taburcu edildi. Olaydan iki ay sonra yapilan telefon g6-
riismesinde hastanin saglikli oldugu 6grenildi.

Tartisma

Hepatotoksisite basta ilaglar olmak {izere, kimyasal mad-
deler ve bazi bitkiler ile ortaya ¢ikan bir enflamasyon du-
rumudur ve transaminazlarda normal iist sinirin ii¢ veya
bes katina ¢ikmasi, klinik olarak genel durumda bozulma,
bulanti, kusma, sarilik gibi hepatite ait semptomlarin go-
riilmesi ile kendini gosteren bir tablodur.'! Bizim olgu-
muzda da transaminaz degerlerinde 10-20 katlik artig, bu-
lant1, kusma ve bilirubin degerlerinde artis hepatotoksisi-
te gOstergesi olarak degerlendirildi (Tablo 1).

Bal’a bagli toksisiteden sorumlu olan grayanotoksin, tok-
sik etkisini sodyum kanallar1 {izerinden gosterir ve en sik
gozlenen semptomlar bradikardi, hipotansiyon olmakla
birlikte, diger sik goriilen semptomlar icerisinde terleme,
sersemlik, mental durum degisikligi ve daha az da gastro-
intestinal bulgular ve nébet tanimlanmigtir.!':1?]

Grayanotoksin verilen fareler tizerinde yapilan ¢aligma-
larda ise transaminazlarda yiikselme, histopatolojik ola-
rak hepatik santral ven genisliginde belirgin degisiklikler,
parankim ve portal sistemde konjesyon, fokal nekroz, enf-
lamatuvar hiicre infiltrasyonu saptanmigtir.['*!

Olgumuzda da evde olgiilen tansiyonu diisiik bulunmusg
olmasi, terleme, bulanti, kusma sikayetlerinin bulunmasi
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ve hepatotoksisiteyi agiklayabilecek baska bir neden bu-
lunamamis olmasindan ve evdeki hipotansif atagin 3-5
dakika gibi hipoksik karaciger hasar1 yapamayacak kadar
kisa stireli olmasindan dolay1 bala bagli hepatotoksisite
distintilmustiir.

Sonug olarak, her ne kadar deli bal intoksikasyonunda
beklenen kardiyovaskiiler sistem tutulumu olmasa da As-
¢10glu ve ark.min!**! yaptig1 hayvan deneyi deli bala bag-
11t hepatotoksisite olabilecegini gostermis oldugundan do-
lay1, bizim vakamiz gibi, deli bal yeme 6ykiisii olan uzun
stireli hipotansif atak tariflemeyen ve baska bir etken bu-
lunamayan hastalarda deli bal tiiketimine bagli hepatotok-
sisite olabilecegi diistintilmelidir.
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