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OLGU 1

2 yasinda kiz cocugu evde buldugu cam
temizleme sivisindan kazara iciyor.

Ailesinin olaydan haberi olmasi Uzerine 1 saat
icinde acil servise getiriyor.

Vital bulgulari stabil, alert.
Ne yaparsiniz?
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OLGU 2

Bodrumda Rus turistler teknede eglence sirasinda
alkol aliyorlar. Ertesi sabah otelde karmasa basliyor.

5 hasta sevkli olarak geliyor.

— 1. hasta: 30 erkek, enttibe, 90/60mmHg:120/dk

— 2. hasta: 28 bayan, entiibe, 130/80mmHg:80/dk

— 3. hasta: 35 erkek, GKS:13, 140/80mmHg:95/dk:24/dk:%96 pulse

— 4. hasta: 25 bayan, GKS:15, gorme bzk, vitalleri stabil

— 5. hasta: 20 bayan, GKS:15, vitalleri stabil, karin agrisi-bulanti-kusma var.

Neden farkli klinik?
Neler yaparsiniz?



OLGU 3

* 25 vyasinda erkek hasta intihar amacli olarak
hobi olarak yaptigi model ucaklarin yakitindan
intihar amacl olarak icmis.

* Yakinlari tarafindan 36 saat sonra bulunan ve

acil servise getirilen hastada;

— Kan metanol diizeyi 10 mg/dl
— Kan gazinda pH=7.1, serum Hco3=15meq/L, osmolar acik= 10mOsm/kg H20

* Ne yaparsiniz?



Giris

* Intihar girisimi nadir gérulur.
* Genellikle zehirlenmeleri;

— Cocuklarda: kaza ile metanol iceren sivilarin
alinmasi,

— Alkolik kisilerde; etanol ihtiyacini karsilamak icin,

— Gelismemis toplumlarda; metanoltn dusutk
maliyeti nedeniyle alkol Gretiminde,

— Endustri calisanlarinda dermal ve inhalasyon
yoluyla alim seklinde olur.



Metanol Kaynaklari

Yapistirici

Fren hidrolik sivisi

Denatire alkol

Boya incelticilerde

Cam temizleyici sivi

Model ucak yakitinda

Pipo tatlandiricilarinda

Buzlanmayi 6nleyici sivilar icinde
Teksir ve fotokopi makinesi sivisinda

Karburator sivisinda

Antrifriz icinde

%0-1
%4
%2-5
%3-28
% 1-38
%43-77
%75
%17-99
%60-99

%99
%100



METANOL

ADH: Alkol dehidrogenaz; FDH: Formaldehid Dehidrogenaz:

Toksik Etki Mekanizmasi

ADH

FORMALDEHID

S

ETIiL ALKOL
FOMEPIZOL

F-THF-S:10-formil tetrahidrofolat sentetaz

FDH

FORMIK ASID

v" Formik asid sitokrom c oksidaz aktivitesini inhibe eder.
v" Olusan asidozun ana kaynagi formik asid olmakla birlikte laktik asid birikimi de

asidoza katkida bulunur.

F-THF-S

CO,+ H)O

v" Olusan format ve laktik asid anyon aciginin artisina neden olur.




Three stages of methanol poisoning
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Eady stage of poisoning
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Farmakokinetik

Odun alkoli de denir.
Renksiz, kokusuz ve aci bir alkoldur.

Metanol kolaylikla emilir ve tim vicut
sivilarina hizla dagilir. (Sanal dagilim hacmi =
0.6 L/kg).

Proteinlere baglanmaz. Yarilanma dmru= 2-24
saat’tir.

Atilimi; %30 bobreklerden degismeden,
vaklasik %10-20si ise solunum yolundan olur.



Toksik Doz

Fatal oral metanol dozu 30-240 ml’dir. (% 100’1tk
metanol icin, 20-150 gram)

Minimum toksik doz yaklasik 100 mg/kg

Dermal ya da solunum yolu ile maruziyetlerde de
kanda yuksek oranda metanol bulunabilir.

Isyerinde inhalasyon yolu ile maruziyet limiti (TLV-
TWA) 8 saatte 200 ppm olarak bildirilmistir. 6000
ppm ise sagligl ve/ya yasami tehdit edici diizey olarak
belirtilmektedir.



Klinik Belirti ve Bulgular

Klinik evreler

Belirti ve bulgular

1. evre (Alimdan sonraki 1lk
saatlerde)

Sarhosluk, gastrit, osmolar agikta belirgin yiikselme

2. evre (Latent periyod, 3-30 saat)

3. evre (Latent periyod sonrasi)

Ciddi anyon a¢ikli metabolik asidoz, hipopotasemi
Gorme bozukluklari,

- Gormede bulaniklik

-Kar yagdi: manzarasi (tipili bir alanda yiirtiyormus gibi)
-Gorme alaninda daralma

-Optik diskte hiperemu veya solukluk, atrofi
-Vendz dolgunluk, pupil 6demui, korlitk

Nobetler, koma ve 6liim,

Idrarda belirgin bir formaldehid kokusu
Bradikardi, tasikardi, ventrikiiler disfonksiyon
Karm agrisi, kusma, 1shal, pankreatit

Toksik ensefalopati, polinéropati, Parkinsonizm
Bobrek yetmezligi
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Tani YOntemleri

* Oyku, klinik belirti ve bulgular ile laboratuar
bulgularina dayanir;
— Kan metanol diizeyi > 20 mg/dl nin lizerinde toksik

— Kan metanol diizeyi > 40 mg/d| nin lGizerinde ciddi
zehirlenme

— Osmolar acik ve anyon aciginin hesaplanmasi ile
tahmini metanol dlzeyi



HESAPLAMALAR

Osmolarite Hesaplanmasi= 2 (Na) + BUN/2.8 + Glikoz/18 (N=>240 mOsm/L)

Osmolar Acik= Olciilen — Hesaplanan osmolarite

Anyon Acigi= (Na + K) — (HCO3 + Cl) (N-=>12-16 mmol/L)

Serum Metanol Konsantrasyonu (mg/dl)= Osmolar acik x molekiler agirlik / 10.8
(metanol MW: 32)




Laboratuvar Incelemeleri

* Elektrolit, glikoz, BUN, serum osmolaritesi,
kreatinin, osmolar acik,arteriyel kan gazi,
metanol duzeyi, laktat duzeyi, Beyin BT.

Latent periyoddan sonra kan metanol dizeyinin dusik bulunmasi veya

saptanamamasi, metanol formik aside donusmus olacagindan, klinik belirti ve
bulgulari olan hastada ciddi metanol zehirlenmesi tanisi dislanmis olmaz.




Laboratuvar

Kan gazi: metabolik asidoz (baslangicta formik
aside daha sonra laktata bagli), anyon gap artmis
(laktat ve keton dizeylerinin artisina bagl)

Osmolar gap artmis (nonspesifiktir).

— Etanol ve diger alkoller, mannitol, glisin, lipid ve
proteinler.

Serum metanol: “Gas chromatography”.
Toksisitenin derecesi ile olcilen duzey korele
degildir

Beyin BT: bilateral putamen nekroz/kanamasi



Bilateral putamen nekroz/kanamasi

A B

Figure 1. Computed tomography (CT) scans of brain showed no abnormalities on admission (A}, however low-density lesions
of bilateral putamens (open arrows) and frontal lobes (closed arrows) were revealed on the sixth hospital day (B).



Tedavi

Destek tedavi
Dekontaminasyon
Spesifik antidot tedavisi

Eliminasyon arttirici ydntemler



Tedavi

MAD+ Ladhic acid
' SODIUM BICARBONATE '
Alcohol cehydrogensse

4 METHYLPYRAZOLE

MaDH Pymivate
FORMALDEHYDE

MAD+ Ladhic acid

Aldehyde detydrogenass SODIUM BICARBONMNATE
MaDH S

FORMIC ACID

FOLINIC ACID

30DIUM BICARBONATE
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Destek tedavi

* Temel ve ileri yasam destegi

* Folik asid, format’in CO2 ve H20 cevrimini
artirir ( Lokoverin / Folik asid: 1 mg/kg veya 50
mg IV 4 saat ara ile glinde 6 kez uygulanir)

* Hasta stabil oluncaya kadar kan basinci, ates,
nabiz, aritmi, dispne izlemi yapilir

* Koma ve nObet varsa tedavisi
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Destek tedavi

Metabolik asidozun IV sodyum bikarbonat ile
duzeltilmesi (pH >7.3’de tutulur)

Fazla miktarda metanol aliminda mide bosalmasi
gecikebilir. Bu nedenle N/G ile aspirasyon seklinde
mideden uzaklastirilmasi onerilmektedir

Inhalasyon yolu ile alimlarda, oksijen tedavisi,
gerekirse beta-2 agonist ve kortikosteroid tedavisi

Goze bulas halinde, oda sicakliginda su ile 15 dakika
yikanmasi

Deri yolu ile maruziyette, sabun ve su ile ylkanmasi
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Dekontaminasyon

* Toksik dozlarda alimlarda mide yikamasi
(ilk 1 saat icerisinde etkili)
* Aktif kbmur metanolu iyi adsorbe etmez
— Aktif komurun ylksek dozda verilmesi gerektigi,

— metanoliin GiS’ten hizla emilmesi nedeniyle aktif
komur dnerilmemektedir

22



Spesifik Antidot Tedavisi

* Etil alkol veya Fomepizole (4 metilpyrazol:
Spesifik alkol dehidrogenaz antagonistidir).
Turkiye’ye kisith sayida ithal edilmistir

* Fomepizolln etil alkole gére etkisinin daha
spesifik oldugu ve yan etkilerinin azligi belirtilir

— Ancak klinik olarak tstunliguni kanitlayan
kontrollG arastirmalar bulunmamaktadir
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Etil alkol / Fomepizol kullanim
endikasyonlar

b

Plazma metanol konsantrasyonu >20 mg/dl 1se
veya

Toksik miktarlarda metanol alim1 hikayesi ve osmolar acik > 10 mOsm/kg H,O
veya

Oykii veya metanol zehirlenmesinden siiphelendiren klinik kanitlar ve asagidaki

kriterlerin en az 1kisi:

- Arteriyel kan pH < 7.3

- Serum bikarbonat < 20 meq/L (mmol/L)

- Osmolar acik > 10 mOsm/kg H,O
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Etil alkol tedavi doz semasi

% 100’ lik % 43 oral % 20 oral % 10" luk IV
Etanol soliisyon soliisyon soliisyon
Yiikleme dozu 600 mg/kg 1.8 ml/’kg 5 ml’kg 7.6 ml/kg
Idame dozu
Kronik alkol alim1 yok 66 mg/kg/saat 0.2 ml/kg/saat 0.4 ml/kg/saat  0.83 ml/kg/saat
Kronik alkol alimu  var 154 mg/kg/saat  0.46 ml/’kg/saat 0.8 ml/kg/saat  1.96 ml/kg/saat

Diyaliz sirasinda

Kronik alkol alimu yok
Kronik alkol alimu  var

169 mg/kg/saat
257 mg/kg/saat

0.5 ml/kg/saat 0.6 ml/kg/saat
0.77 ml/kg/saat 1.6 ml/kg/saat

2.13 ml/kg/saat
3.26 ml/kg/saat

Kan etil alkol dizeyi 100-150 mg/dl arasinda tutulacak sekilde veya kan metanol diizeyi

sifira distinceye kadar etil alkol tedavisine devam edilmesi onetrilir.
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Fomepizol Uygulamasi

* 15 mg/kg IV bolus yikleme dozu
* 10 mg/kg IV bolus 12 saat arayla (4 kez)

* 15 mg/kg 12 saat aralarla serum fomepizol

diizeyi > 0.8 mg/L olacak sekilde uygulanir

|

FOMEPIZOLE OPi 5 mg/ml

s ampoules de 20 mil
5 ampoules of 20 mi
5 Ampallen a 20 ml
ssssss
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Eliminasyon Arttirici Yontemler

EN Yl YONTEM HEMODIYALIZDIR

Hemodiyaliz endikasyonlari:

e Kan metanol diizeyi >50 mg/d|

e Asidoz bikarbonat tedavisi ile dlizelmiyorsa
e GOz bulgulari mevcut ise

e Bobrek yetmezligi varsa

Hemodiyaliz, metanol dizeyi 20 mg/dl nin altina diistigl zaman

veya metabolik asidoz duzelince ( pH > 7.3) kesilir.
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SUPHELI VEYA mGRLmﬂS METANOL

ZEHIRT ENMESI

Haywr

Tam we giphelenn tekrar
degerlendiribmes

Destek tedawi
Folik asid ve folimk asid

Bikarbonat Evet
uygulanmas1
cocier !

pH =7.3"e pkacak jakilde
bikarbonat uygulanmaz

I

Fomepizol meveut mu 7

1

Ewet

|

15 mg'ks dommda
uveulanmas:

+ pH=725730
veya

veya
veya
veya

veya

*  Gome bozukhifn

Babrek veimezlizn

- 'Y-ué;Lm destek tedavive ragmen vital fonksiyonlar boznluyorsa

- '[';adm.'iye cevap vermeyen elektrolit bozuklugn

*  Serum metanol dizeyi > 50 mg/dl ise

Eil alkol

uygulanmasi
Tablo 3'e gore

Ll@l
Etanol

—* wygulanmas
(Takblo 3'e gore)

¥

Serum st alkol dizeymes 1-

2 saatlik aralarla bakilma=z ve
L 0 iz serum etanol

dizeyi 100-150 me/d] olacak
sekilde ayarlanmasi

l

*  Semum metanol dizey
20 mg/dl'm altma
diiyene kadar tedaviye
devam edilir.

*  Matano] diizey
Blpiilernryorsa;

-Artertyel kan pH =73

-Serum bikarbonat =20 meq/l

Hayw
L

Semm etil alkol diizeyine 1-2 saathk
aralarla bakibmaz ve infiiryon hizim
kan etanol dizeyi 100-150 mg/dl
olzcak gekilde ayarlanmas:

¥

Serum metapol kensanfrasyom = 20

mg/dl olana kadar tedavive devam

Serum metano] ditzey Slgilemryeorsa;

- Artenyel kan pH =73

- Warsa bobrek yetmezligi diuzelens
kadar tedaviye devam edilir.

(ol L)
-O=molar apik =10 mO=mkz
— - H,0 olana kadar tedaviye
Hemodiyaliz Fomepizol devam edilir.
tedavisi
I T
Femepizol T
tedavisi Evet
v Baslanzigta 10 mg/kg ber 12 saatte bar 4 kez,
E takiben 15 mz'kg her 12 saztte bir serum
et metanol diizeyi 20 mz/dl'nin alhna diizene
kadar tedavive devam edilir.
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