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TANIM

» Toksikolojik madde iceren kanin viicut disina
alinip toksin temizleyici islemlerden
gecirildikten sonra tekrar dolasima verilmesi
islemidir.




Ekstrakorporal Metodlarin
Endikasyonlari

v Tum destekleyici tedavilere ragmen cevap alinamayan
olgular

~ Serebral islevlerin baskilanmasi
~ Karaciger, bobrek yetmezligi

~ Alinan toksikolojik ajanlarin ciddi mortalite ve
morbiditeye neden olabilecek oranda kanda
bulunmasi

v llacin metabolitlerinin kendisinden daha toksik olmasi

v Yogun bakim yatisi ve MV bagimlilik stresini
azaltmak

v Zehirlenmeye eslik eden ve beraberinde diyaliz
tedavisi gerektiren elektolit, asit-baz denge
bozukluklari olmasi.
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Table 15. Therapy provided in human exposures by age.

Therapy < =5year 6-12 year 13-19 year > =20 year  Unknown child Unknown adult Unknown age Total
Decontamination
Benzodiazepines 1123 523 7069 31,604 155 28 40,503
Bronchodilators 398 180 373 4616 139 99 5810
Calcium 7357 515 328 3067 79 6 11,358
Cardioversion 4 1 26 277 4 0 312
CPR 69 14 114 1552 1 5 1765
Deferoxamine 7 0 28 29 0 0 64
ECMO 5 1 14 34 0 0 54
EDTA 15 1 1 4 0 0 21
hano [l 4 d (] 2
Extracorp. procedure (other) 2 0 4 61 0 0 67
dL L] - U - U U U
Fluids, | 6395 2614 34,459 128,947 540 102 173,059
Flumazenil 89 26 200 1406 7 1 1730
Folate 12 1 31 1628 3 0 1675
Fomepizole m 10 107 1806 7 3 2044
4 1

Glucagon 4 10 130 2098

T OO0 OO0 OO0 NOIDOd OO 0= MNQOo|PD O 00 00U =1

0 2

0 0 0
Hydroxocobalamin 12 7 2 101 1 0 123
Hyperbaric oxygen 20 29 51 414 9 2 527
Insulin " 1 163 2307 4 0 249
Intubation 545 142 1974 20,872 115 22 23,670
Methylene blue 8 1 16 157 2 0 184
NAC, IV 170 253 5585 15,655 67 18 21,748
NAC, PO 43 44 975 2,346 5 6 3419
Nalmefene 0 0 2 1 0 0 13
Naloxone 1147 192 2087 21,835 175 64 25,502

Rgport of the American Association of Poison Control Centers’ National Poison Data System




Ekstrakorporal Yontemler

» Hemodiyaliz

» Hemofiltrasyon

» Hemodiafiltrasyon

» Surekli renal replasman tedavileri

» Hemoperflizyon

» Plazmaferez

» Exchange transfiizyon

» Albumin diyalizi (KC destek tedavisi)




» Dusuk endojen klerensi (<4ml/dak/kg)

» Dagilim hacmi: toksik ajanin kan veya
serumdaki konsantrasyonunun tum vicutta
bulunan miktarina orani

» Toksinin molekal agirhgi

- Hemodiyaliz.... <2.000 Da
- Hemofiltrasyon....10.000-50.000 Da
- Plazmaferez > 50.000 Da

» Suda ¢cozunurliak
» Proteinlere baglanma orani




Hemodiyaliz

» Dusuk dagilim hacmi (<1L/kg)

» Tek kompartmanda bulunan

» DuUsuk endojen klerensi (<4ml/dak/kqg)
» Molekduler agirhigi 100-2.000 dalton

» Yuksek oranda suda ¢cézlinebilme 6zelligine
sahip olan

» Duslk oranda proteine baglanan

» Total vucut klerensine gore yuksek diyaliz
klerensi




i ; Kan pompasi

Antikoagulant

Kirli diyaliz siviss

Diyalizer (filtre)

Temiz diyaliz swisi

Hastaya verilen Hastadan alinan




Hemodiyaliz komplikasyon

» Kanama

» Tromboz

» Katater enfeksiyonu

» Hipotansiyon

» Suda eriyen vitamin kaybi

» Tedavi amach verilen ilaclarin uzaklastirilmasi




Neden Hemodiyaliz?

» Daha az maliyet
» Daha az komplikasyon

» Eslik eden metabolik bozukluklari dizeltme
imkani

» Uygulayici saglik personeli sayisinin fazla
olmasi

» Kolay ulasilabilirlik




HD ile Uzaklastirilabilen Maddeler

A Tablo 2. Hemodiyalizle Uzaklastinlabilen Ksenobiyotikler

Alki)‘ll’erv Coziiciller  Analj gziklé_‘r
Etanol Aseton Asetaminofen
Etilen glikol Kampor Kolsisin

izopropanol  Tiyoller
Metanol Trikloretilen

Toluen

Kemoterapétikler
Amoksisilin Siilfisoksazol
Klavunalik asid ~ Siilfanomidler
Penisilin Tetrasiklin
Tikarsilin imipenem
Sefiksim Siprofloksasin
Sefuroksim Asiklovir
Sefaleksin izoniazid
Amikasin Etambutol
Gentamisin Didanozin
Kanamisin Zidovudin
Neomisin Foscarnet
Streptomisin Gansiklovir
Tobramisin Siklofosfamid
Nitrofurantoin

Nérolojik ilaclar Kardiyovaskiiler

Butabarbital
Fenobarbital
Fentobarbital
Karbamazin
Kloralhidrat
Etklorvinol
Glutetimid
Meprobamat
Valproik asid

alim Satar , Acilde Klinik Toksikoloji

ilaclar
Atenolol
Kaptopril
Enalapril
Metildopa
Nadolol
Prokainamid
Propranalol
Sotalol
Tokanaid

Diger

Lityum
Teofilin
Parakuat
Anilin
Borik asid
Kromik asid
Kloratlar
Dikuat
Tiyosiyanat



Hemoperflizyon

» Kanin karbon, aktif komur veya recine iceren bir
kartustan gecirilme islemidir.

» Toksinler kartusdaki kémur veya recine
tarafindan tutularak kandan uzaklastirilir.

» Hemodiyalizden farkl olarak, hemoperfiizyonda
diyaliz solisyonu kullanilmaz.




Hemoperfusion (AdSO pt-OI'I)
VI SLLL LSS LS LSS LI LSS LSS LIS LSS LSS S LSS LSS LSS LS LSS LSS LSS VLSS S LSS LSS LS LSS LSS LSS LS LSS S LSS LSS LSS LSS LSS LSS LSS LSS LSS LS LSS AL S LSS LS LSS LSS LS LSS LS LSS LSS LSS LSS LS LSS LSS AL LS LSS S LSS S LSS S LSS S LSS S LSS S LSS LSS LS LSS LSS AL LSS ST o

HP

&
Arterial




Hemoperflizyon

v

Kartuslar doygunluga ulastigi icin 2 saat
sonra degistirilmelidir.

olamiyorsa hemoperfuzyon faydasizdir.

» Toksinin plazma proteinlerine baglanmalari
sorun olusturmaz.

Sistemik kanama en ciddi yan etkidir.

4

» Kan akim hizi 250-400 mL/dk. ”’5?"@-
» Heparin infiizyonu 2000 U/saat b, "{ﬁ
» llac aktif komur tarafindan adsorbe



Hemoperflizyon

- Hemodializ komplikasyonlarin ek olarak

» Trombositopeni (%30)

» Lokopeni

» Hipotermi

» Hipoglisemi

» Serum fibrinojen-koagulasyon faktorlerinde
azalma

» Hipokalsemi




Hemoperflizyon

Naorolojik ilaclar

Amobarbital
Butabarbital
Heksabarbital
Pentobarbital
Kinalbital
Sekobarbital
Tiopental
Vinalbital
Karbromal
Kloralhidrat
Klorpromazin
Difenhidramin
Etklorvinol
Diltiazem
Meprobamat
Metakualon
Metsiiksimid
Metiprilon
Promazin
Prometazin

Analjezik-
antiromatoidler
Asetaminofen
Asetilsalisilik asid
Kolsisin
D-propoksifen
Metilsalisilat
Fenilbutazon

ar

Antibiyotik-
antikanser ilaclar
Ampisilin
Kloramfenikol
Klorokin
Klindamisin
Dapson
Doksorubusin
Gentamisin
[zoniyazid
Tibendazol

Kardiyovaskiiler
ilaglar

Digoksin

Flekainid

Metoprolol

N-asetil prokainamid
Prokainamid

Kinidin

Simetidin

Teofilin

, Acilde Klinik Toksikoloji

Kimy._a_sallar

Amanitin
Demeton siilfoksid
Dimetoat

Dikuat
Metilparation
Nitrostigmin
Poliklor hidrokarbonlar
Parakuat

Paration
Karbontetrakloroid
Etilen oksid
Trikloretan



Hangisi ?

» HP kartusu daha pahali.
» HP tedavisinde yuksek doz antikoagulan gerekir.

» HD renal bozukluklari, elekrolit, asid ve baz
anormalliklerini de duzeltir.

Current role of Hemoperfusion and future research priorities in the treatment of poisened patients. Seminars in Dialysis - Vol
27, No 4(July-August 2014




Hemofiltrasyon

» Yari-gecirgen bir membran araciligi ile sollut ve
sivl yuk kandan uzaklastirilir.

» Konveksiyon ilkesine dayanir.

» Bu islemde yari-gecirgen membranin diger
tarafinda diyaliz sivisi yoktur.

» Islem aninda fazla sivi kaybi olabileceginden,
uygun sivi replasmani yapilmalidir.

» Molekiuiler agirhgr <10.000-50.000 dalton olan
maddeler organizmadan uzaklastirilabilir.




Difiizyon
Hemodiyaliz

* Yar gegirgen bir membran
* Yiiksekden diisiik konsantrasyona
* Soliit transportu

Konveksiyon
Hemofiltrasyon

* Yan gegirgen bir membran
* Basing gradienti
*  Sivive soliit transportu



Zehirlenmelerde Siirekli Renal

Replasman tedavileri

» Hemodinamik olarak instabil olan hastalarda
disuk etkinlikli ancak uzun sureli diyaliz
yapilmasi.

» Kullanilan filtrelerin por caplari standart
nemodiyaliz filtrelerinin por caplarina gore daha
ouyuktur.

Molekul agirligr 20.000- 40.000 Dalton
Dagilim hacmi disuk hastalarda daha etkilidir,
Rebound dnleyici etki!!

Sivi dengesi daha kolay kontrol altina alinir
Daha uzun sureli yapiimalidir (20-24 saat)

>
>
>
>
>




» Bu yontemler toksik maddelerin
uzaklastirilmasinda yardimci tedavi
yontemleri veya birincil tedavi yontemleri
(hemodiyaliz, hemoperflizyon..)
kullanilamadigi zaman tercih edilen
yontemlerdir.




» Kullanilan yéntemler;
v'Surekli arteriyo-vendz hemodiyaliz (CAVHD)
v'Surekli vené-vendz hemodiyaliz (CVVHD)
v'Surekli arteriyo-vendz hemofiltrasyon (CAVH)
v'Surekli ven6-vendz hemofiltrasyon (CVVH)
v'Strekli arterioven6z hemodiyafiltrasyon (CAVHDF)
v'Surekli veno-vendz hemodiyafiltrasyon (CVVHDF)




Hemodiafiltrasyon

» Hemodiyaliz ve hemofiltrasyonun birarada
vaplimasi islemidir.

» Bu ydntemde de yari-gecirgen membran
kullanilarak sollut ve sivi birlikte uzaklastirilir.

» Ciddi heparinizasyon gerekliligi vardir.
» Maliyeti yuksektir
» Artmis is yuku ihtiyaci vardir

~ Dusuk dagilim hacmi
~ Dusuk endojen klirens
v~ Molekul agirhgr < 40.000 Da




PLAZMAFEREZ

» Diyalizle klirensi saglanamayacak kadar buyuk
molekullt agirhikli olan (>50.000 Da )

» Proteinlere baglanma orani yuksek (%80) olan

» Dagilim hacmi disuk (0.21/kg) olan

: _ _ v'Tiroksin
» Intoksikasyonda nadir kullanim  vvinkristin
v'Sisplatin
v'Yilan zehirlenmeleri
v’ Amanita phalloides
v'Digoxin
v'Verapamil
v'Civa zehirlenmesi




Komplikasyonlar

» Koagulasyon faktorlerinde azalma
» Trombositopeni

» Fatal aritmiler

» DIC

» Parestezi, tetani, senkop

» Tromboembolizm

» Anafilaksi

» Hipotansiyon




KC Destek Tedavisi (Albumin Diyalizi)

» Albumin etkili diyalizat

- Molekul abzorbe edici resirkiilasyon sistemi (MARS)
- Plazmadan emilim yoluyla dogrudan adzorpsiyon (FPSA)

» Albumine baglanma orani yuksek toksinler
» Fulminan KC yetmezligi

» Hepatorenal sendrom

» Hepatik ensefalopati

» Karaciger nakline kadar destek
olusturabilmeleri icin




MANTAR ZEHIRLENMESI

» Amanita phalloides’in lirettigi amatoksin agir karaciger,
bébrek ve beyin zedelenmesi yapar.

» Turkiye’deki olumcul zehirlenmelerin %90’ indan sorumlu son
derece zehirli turlerdir.

» KLINIK BULGULAR :

» 1. evre (6-24 saat): Bulanti, kusma, ishal, ates, tasikardi, sivi
elektrolit ve asit baz dengesizligi

» 2. evre (25-72 saat): Belirti ve bulgularda gecici
iyilesme, karaciger ve bobrek islev testlerinde bozulma

» 3. evre (3-5 glin): Karin agrisi, sarilik, agir karaciger
ve bdbrek yetmezligi, coklu organ yetmezligi, koma ve 6lim




» Aktifkomur

» Penisilin G (300.000-1.000.000 U/kg/gun),

» Silibinin (20-50 mg/kg/gun),

» Hemoperflizyon, hemofiltrasyon,
plazmaferez, 48 saat icinde

» Bobrek yetmezligi varsa hemodiyaliz

» Karaciger yetmezligi varsa Kc koruyucu
diyaliz, karaciger transplantasyonu




Asetaminofen (APAP) Zehirlenmesi

» ENDIKASYON

» Eger kan asetominfen duzeyi 1000 mg / L'den fazla
ve NAC uygulanmamissa (1D)

» Hastada norolojik sistem baskilanmissa , artmis laktat
ile metabolik asidoz ve 700 mg / L'nin Uzerinde
asetominofen, NAC uygulanmamissa (1D)

» Hastada mental durum degisirse, metabolik asidoz,

uksek laktat ve bir asetominofen 900 mg / L'den
azla , NAC verilse bile (1D)

Gosselin S, Juurlink DN, Kielstein JT, Ghannoum M, Lavergne V, Nolin TD; EXTRIP
workgroup. (2014) "Extracorporeal treatment for acetaminophen poisoning:

Recommendations from the EXTRIP workgroup." Clinical toxicology. 52(8):856-67.



Asetaminofen (APAP) Zehirlenmesi

» EKT Secimi
- Hastalarda tercih edilen yontem aralikli HD'dir (1D)

» NAC tedavisi EKT sirasinda surdurilmelidir. (1D)

» EKT nin kesilmesi
Klinik iyilesme gériinene kadar EKT énerilir(1D)

Gosselin S, Juurlink DN, Kielstein JT, Ghannoum M, Lavergne V, Nolin TD; EXTRIP workgroup. (2014)
"Extracorporeal treatment for acetaminophen poisoning: Recommendations from the EXTRIP workgroup."
Clinical toxicology. 52(8):856-67.




Barbitlratlar Zehirlemesi

ENDIKASYONLAR

Uzun etkili barbiturat zehirlenmesinde (1D)

. FENO_BARBiTAL
- BARBITAL

Eger uzamis koma varsa veya bekleniyorsa (1D)
Sivi resusitasyonundan sonra sok varsa (1D) ,

Tekrarlayan dozda aktif komuiir tedavisine
ragmen toksisite devam ederse (1D)

Mekanik ventilasyonu gerektiren solunum
depresyonu mevcutsa (2D)

v v

v v v

v

Mactier R, Laliberte M, Mardini J, Ghannoum M, Lavergne V, Gosselin S, Hoffman RS, Nolin
TD; EXTRIP Workgroup. (2014) "Extracorporeal treatment for barbiturate poisoning: recommendations from the
Workgroup".Am J Kidney Dis 64(3): 347-358.

\ U\




Barbitlratlar Zehirlemesi

» EKT Secimi
- Hastalarda tercih edilen yontem aralikli HD'dir (1D)

> HD uygulanamiyorsa,
- Aralikli HP (1D)
- SRRT (3D)

» Klinik diizelme belirdiginde EKT'nin kesilmesi
onerilir(1D)

» Mactier R, Laliberte M, Mardini J, Ghannoum M, Lavergne V, Gosselin S, Hoffman
RS, Nolin TD; EXTRIP Workgroup. (2014) "Extracorporeal treatment for barbiturate
poisoning: recommendations from the EXTRIP Workgroup".Am J Kidney Dis 64(3): 347-

358.




Salisilat zehirlenmesi

» EKT endikasyon

(©)

Salisilat> 100 mg / dL (1D)

(©)

Bozulmus bobrek fonksiyonu varliginda salisilat> 90
mg / dL(1D)

(0]

Mental durum degisikligi varliginda, (1D)

(@)

Ek oksijen gerektiren yeni hipoksemi varliginda (1D)

Nwosselin S, Kielstein JT, Ghannoum M, Lavergne V, Nolin TD, Hoffman RS; EXTRIP Workgroup.
racorP®maghlreatment for Salicylate Poisoning: Systematic Review and Recommendations From
Up." aerg Med. 266(2):165-81.



Salisilat zehirlenmesi

» Standart tedavi (destekleyici 6nlemler, bikarbonat
vb.) basarisiz olursa ve asagidakilerden herhangi
biri karsilanirsa EKT énerilir(1D) :

- [Salisilat]> 90 mg / dL (2D)

- Bozulmus bobrek fonksiyonu varliginda [salisilat]>
80 mg / dL(2D)

> Sistemik pH <7.20 (2D)




Salisilat zehirlenmesi

» EKT Secimi

- Hastalarda tercih edilen yontem aralikli HD'dir (1D)
> HD uygulanamiyorsa,
- Aralikli HP (1D)
- SRRT (3D)
- Yenidoganlarda Exchange transfiizyon (1D)
» EKT tedavi arasinda intravenoz bikarbonat

tedavisine devam edilmesi onerilir (1D).

» EKT'nin sonlandirilmasi :
> Klinik diizelme belirgin (1D)
- Salisilat konsantrasyonlari [salisilat] <19 mg / dL
(1D) veya EKT en az 4-6 saat sureyle uygulanmistir. (2D)
Ny Gosselin S, Kielstein JT, Ghannoum M, Lavergne V, Nolin TD, Hoffman

”i\ ., e ) "Extracorporeal Treatment for Salicylate Poisoning: Systematic Review
Qe EXTRIP Workgroup.” Ann Emerg Med. 266(2):165-81.



Metanol Zehirlenmesi
» Endikasyonlar

O o O o (@)

Koma (Class1)

Nobetler (Class1)

Yeni gorme bozuklugu (Class1)
Kan pH <7.15 (Class 1D)

Yeterli destekleyici dnlemler ve panzehirlere ragmen kalici
metabolik asidoz (Class1D)

Serum anyon acigi 24 mmol / L'den yuksek; serum [Na +] - [Cl-] -
[HCO3-] ile hesaplandi. (Class 1D)

Fomepizol terapisine ragmen 700 mg / L yuksek serum metanol
konsantrasyonu, (Class 1D)

Etanol tedavisi ne ragmen 600 mg / L yliiksek serum metanol
konsantrasyonu, (Class 1D)

Bir ADH bloke edicisinin yoklugunda 500 mg / L yuksek serum
metanol konsantrasyonu, (Class 1D

Kan metanol diizeyine bakilamiyor ozmolar acik varsa (Class 1D)
Bobrek fonksiyonlarinda bozukluk varsa, (Class 1D)

galp. (2015) "Recommendations for the Role of Extracorporeal Treatments in
. Bsoning: A Systematic Review and Consensus Statement.” Critical Care



Metanol Zehirlenmesi

» EKT Secimi
- Hemodiyaliz (1D)

» Metanol zehirlenmesinde HD sirasinda ADH
inhibitorlerine devam edilmelidir (1D); hem de
folik asit

» EKT'nin Kesilmesi

- Metanol konsantrasyonu <200 mg / L oldugunda ve
klinik diizelme gozlendiginde EKT sonlandirilabilir (1D)




Lityum Zehirlenmesi

Endikasyonlari
» Eger bobrek yetmezligi ve Li *> 4.0 mEq / L (1D)

» Li ¥ 'den bagimsiz olarak bilin¢, ndébetler ya da hayati
tehdit eden ritim bozuklugunun varliginda, (1D)

» Eger Li *> 5.0 mEq / L (2D)

» Optimum yb6netimle Li *<1.0 mEq / L elde etmek icin
beklenen sire> 36 saat (2D)




Lityum Zehirlenmesi

» EKT Secimi
- Hemodiyaliz (1D)
- Aralikli hemodiyaliz uygulanamaz ise SRRT, kabul
edilebilir bir alternatiftir(1D)

» EKT'nin kesilmesi
- Li+* <1.0mEq / L
> Klinik iyilesme gdrultrse (1D)

» Rebaund nedeni ile EKT'nin kesilmesinden
sonra, 12 saat boyunca seri Li = dlcimleri
vapilmalidir. (1D)

;‘ oldfarb DS, Dargan PI, Friesen M, Gosselin S, Hoffman RS, Lavergne V, Nolin TD, and
’3‘ n M IRRL> Workgroup. (2015) "Extracorporeal Treatment for Lithium Poisoning: Systematic
g from the EXTRIP Workgroup." Clin J Am Soc Nephro 10(5):875-87



Karbamazepin Zehirlenmesi

» Endikasyonlari

- Tedaviye direncli birden fazla nébet meydana
gelirse (1D)

- Hayati tehdit eden ritim bozukluklari ortaya cikarsa
(1D)

- Mekanik ventilasyon gerektiren uzun sureli komaya
ve / veya solunum depresyonu mevcutsa veya
bekleniyorsa (2D)

- TDAK'e ve destek onlemlerine ragmen,
karbamazepin konsantrasyonlari yukselir yada
yukselmis kalirsa, onemli toksisite devam
ederse(2D),

&M, Yates C, Galvao TF, Sowinski KM, Vo TH, Coogan A, Gosselin S, Lavergne V, Nolin TD, Hoffman
~ile} Extracorporeal treatment for carbamazeplne poisoning: systematic review and
(2014) Clin Toxicol (Phila) 52(10): 993-1004.

RIP workgroup."




Karbamazepin Zehirlenmesi

» EKT Secimi
- Aralikli HD, (1D)
- Hemodiyaliz uygulanamazsa :
- Hemoperfiizyon (1D)
- Surekli renal replasman tedavisi (3D)

» TDAK, EKT sirasinda devam ettirilmelidir(1D)

» EKT'nin Kesilmesi
> Klinik iyilesme gaérulayor (1D)
- Karbamazepin konsantrasyonu 10 mg / L'nin (2D)

@M, Yates C, Galvao TF, Sowinski KM, Vo TH, Coogan A, Gosselin S, Lavergne V, Nolin TD, Hoffman
OMNIgeln. “Extracorporeal treatment for carbamazepine poisoning: systematic review and
RIP workgroup." (2014) Clin Toxicol (Phila) 52(10): 993-1004.
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