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Sustained-release Theophylline Poisoning: A Case Report

ÖZET
Te o� lin, ço cuk ve eriş kin ler de kar di ovas kü ler ve so lu num sis te mi has ta lık la rın da kul la nı lan, et ki si ni fos fo di es te raz en zim
in hi bis yo nu ile gös te ren me tilk san tin de ri ve si dir. Te ra pö tik ara lı ğı dar ol du ğun dan do la yı akut ze hir len me le rin ya nın da
kro nik ze hir len me ler da ha sık gö rül mek te dir. Me tilk san tin de ri ve le ri nin ya rat tı ğı ze hir len me ler cid di kar di yo vas kü ler,
san tral si nir sis te mi, me ta bo lik, gas tro in tes ti nal ve is ke let-kas sis te mi tok si si te si ne de niy le fa tal so nuç la ra ne den ola bi lir.
Bu ol gu, pe di at rik acil ser vi se öz kı yım amaç lı tok sik doz da te o� lin alı mı ile baş vu ran bir ol gu nun kli nik iz le mi ve ba şa rı -
lı  yö ne ti mi an la tıl mış tır CAYD 2014;1(2):113-115.

SUM MARY
The ophy lli ne is a methy lxant hi ne de ri va ti ve used for car di ovas cu lar and res pi ra tory di sea ses in chil dren and adults. It
shows its ef fect vi a in hi bi ti on of phosp ho di es te ra se. Chro nic po iso nings are mo re fre qu ent than acu te po iso nings du e
to its nar row the ra peu tic ran ge. In to xi ca ti ons with methy lxant hi ne de ri va ti ves may re sult in mor ta lity du e to se rio us car -
di ovas cu lar, cen tral ner vo us system, me ta bo lic, gas tro in tes ti nal and mus cu lo-ske le tal system ef fects. In this ca se re port,
we pre sent a pa ti ent with to xic do se of the ophy yli ne in ges ti on who was ma na ged suc ces fully CAYD 2014;1(2):113-115.
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si nir sis te mi, me ta bo lik komp li kas yon la rı açı sın dan
me di kal te da vi ve ri lir; bu na rağ men kli nik bul gu la -
rı de vam eden ve kan ilaç dü ze yi ha la tok sik dü zey -
de olan ol gu lar da he mo di ya liz ve ya he mo per füz -
yon te da vi si uy gu la na bi lir (6).

OL GU SU NU MU

On beş ya şın da kız has ta, öz kı yım  amaç lı 9 adet
yavaş salınımlı tablet 300 mg te ofi lin içe ren tab let
alı mın dan 45 da ki ka son ra sın da acil ser vi se baş vur -
du. Has ta nın acil ser vi se baş vu ru sun da ya pı lan fi -
zik mu aye ne sin de ge nel du ru mu iyi, bi linç açık, or -
yan te, ko ope rey di. Baş vu ru anın da ba kı lan vi tal
bul gu la rın da kar di yak na bız: 144/dk, So lu num sa -
yı sı: 19/dk, kan ba sın cı: 119/73 mmHg, vü cut sı -
cak lı ğı: 37 de re ce , ok si jen sa tu ras yo nu: %100 ola rak
sap tan dı. La bo ra tu ar bul gu la rın da, lö ko si toz
(15.000/mm3) ve hi po po ta se mi (K:3,2 mmol/L) dı -
şın da pa to lo ji sap tan maz ken, elek tro kar di og ra fi sin -
de si nüs ta şi kar di si var dı. 

Acil ser vis ze hir len me oda sı na alı nan ol gu  mo -
ni to ri ze edil di ve da mar yo lu açıl dı. Has ta ya mi de
yıkaması işlemi uy gu lan dı ve 1 gr/kg’dan ak tif kö -
mür ya pıl dı. fiid det li bu lan tı-kus ma ol ma sı ne de ni
ile 8 mg  on dan set ron in tra ve nöz ola rak uy gu lan dı.
Hi po po ta se mi si ne yö ne lik ida me sı vı sı na 50 meq/l
ola cak şe kil de po tas yum klo rür ek len di. Has ta ya
ila cın emi li mi ni azalt mak ve atı lı mı nı art tır mak
ama cıy la po li eti leng li kol (PEG) te da vi si plan lan dı
an cak mer ke zi miz de bu la na ma dı ğın dan he men uy -
gu la na ma dı. Bu sı ra da kan te ofi lin dü ze yi gön de ri -
len ol gu ya, kus ma la rı nın de vam et me si, ta şi kar di si -
nin (KN:>140) ıs rar lı ol ma sı ve  hi po tan si yon (kan
ba sın cı: 94/50 mmHg) ge liş me si üze ri ne 20
ml/kg’dan %0.9 NaCl yük le me si ya pıl dı. İz lem de
hi po tan si yo nu de vam eden has ta ya 2 kez da ha 20
ml/kg’dan %0.9 NaCl yük le me si ya pıl dı. Di üre zi
nor mal ola rak sap ta nan has ta nın hi po tan si yo nu -
nun de vam et me si ve sıvıya refrakter hipotansiyon
olması nedeni ile damaryolundan propranolol
verildi prop ra no lol ve ril di. Alı nan pre pa rat ya vaş
sa lı nım lı ol du ğun dan ak tif kö mür uy gu la ma sı 4 sa -
at te bir tek rar lan dı. Has ta nın ola sı me ta bo lik et ki -
len me ler açı sın dan ba kı lan  kan ga zı nor mal ola rak
sap tan dı an cak rep las man son ra sın da da hi po po ta -
se mi si nin sür dü ğü göz len di. Ba kı lan kan te ofi lin
dü ze yi: 43 mcg/ml ola rak sap ta nan has ta ya, dış
mer kez den bu lu nan po li eti leng li kol (2L/1h in füz -
yon) te da vi si ve ril di ve iz lem de dış kı sın da po li eti -
leng li kol çı kı şı gö rül dü. 

Has ta nın acil ser vis te ki iz le min de kli nik ve la bo -
ra tu ar ola rak be lir gin dü zel me sağ lan dı. İnat çı kus -
ma la rı kon trol al tı na alı nan, kar di yak nab zı:
100/dk, kan ba sın cı: 113/73 mmHg ola rak sap ta nan
ol gu nun hi po po ta se mi si de dü zel di. Kon trol (15. sa -

at) kan te ofi lin dü ze yi: 13 mcg/mL ola rak sap tan dı.
Has ta da he mo di ya liz ya da he mo per fü zon ih ti ya cı
gö rül me di. Ol gu, ço cuk psi ki yat ri si ta ra fın dan de -
ğer len di ri lip te da vi si dü zen le ne rek ta bur cu edil di.

TAR TIŞ MA

Teofilin çocuk ve erişkinlerde uzun yıllardır
bronkospastik hastalıklarda, yeni doğanlarda ise
apne ve bradikardi tedavisinde kullanılan bir
metilksantin derivesidir. Terapötik aralığının dar
olması nedeni ile zaman zaman zehirlenmelere
neden olabilmektedir. Kan te ofi lin dü ze yi 10 mcg
al tın da ise te da vi edi ci et ki si az dır; 8-12 mcg/mL
ara sın da op ti mal et kin lik; 20 mcg/mL üze rin de ise
tok sik et ki ler; 40-60 mcg/mL cid di tok sik et ki ler;
>80 mcg/mL üze rin de he mo di ya liz-he mo per füz -
yon ge rek ti re cek bul gu lar iz len mek te dir. 

Te ofi lin in tok si kas yo nun da, c-AMP’nin (sik lik
ade no zin mo no fos fat) 5-AMP’ye me ta bo li ze ol ma -
sın da et ki li fos fo di es te raz en zim ak ti vi te si in hi be
olur ve kan da c-AMP dü ze yin de ar tış olur. Böy le ce
düz kas gev şe me si, miyo kar di yal sti mü las yon ve
san tral si nir sis te mi sti mü las yo nu na se bep olur.
Böy le ce pe ri fe rik vas kü ler di renç te azal ma mey da -
na ge lir (3). Bi zim has ta mız da da kli nik sey rin de pe -
ri fe rik vas kü ler di renç te azal ma ya bağ lı ola rak hi -
po tan si yon ve ta şi kar di ge liş miş tir. 

Me tilk san tin de ri ve le ri nin ya rat tı ğı ze hir len me -
ler cid di kar di yo vas kü ler, san tral si nir sis te mi, me -
ta bo lik, gas tro in tes ti nal ve is ke let-kas sis te mi tok si -
si te si ne de niy le fa tal so nuç la ra ne den ola bi lir (5,6).
Gas tro in tes ti nal sis tem de tok si si te bul gu la rı, gas -
trik asi di te nin ve me dul ler kus ma mer ke zi nin et ki -
len me si  se be bi ile ol mak ta ve bu lan tı-kus ma, di ya -
re, he ma te mez gö rül mek te dir. Bu lan tı-kus ma nın te -
da vi sin de an ti eme tik ler (me tak lop ra mid, on dan set -
ron vb.) kul la nıl mak ta fa kat  kon trol al tı na zor alın -
mak ta dır (6). Bi zim ol gu muz da, ak tif kö mür uy gu -
la ma sın dan son ra di renç li kus ma atak la rı mey da na
gel di. Al tı sa at ara lık lar la uy gu la nan 6 mg on dan -
set ron te da vi sin den son ra da hi kus ma lar da be lir gin
ge ri le me göz len me di. Ancak polietilen glikol uygu-
laması sonrası kusma kontrol altına alınabildi. 

Te ofi lin in tok si kas yo nun da, kar di yo vas kü ler
tok si si te bul gu la rı mor ta li te üze rin de et ki li ol mak -
ta dır. Fos fo di es te raz en zim in hi bis yo nu so nu cun da
pe ri fe rik vas kü ler di renç te azal ma ol ma sı so nu cun -
da di renç li hi po tan si yon iz len mek te dir. Sıvıya
refrakter hipotansiyonu olan olgularda saf alfa
adrenerjik agonisti (fenilefrin), predominant alfa
adrenerjik agonist (norepinefrin) veya betablokör
(propranolol) kullanılabilir. nitekim bizim olgumuz-
da da betablokör tercih edilmiş ve hemodinamik
yanıt alınmıştır (3-6). Bi zim has ta mız da da kul la nıl -
mış ve et ki li ol du ğu gö rül müş tür.  Has ta nın acil ser -



vis te ki iz le min de hi po tan si yon ge liş me si ne de ni ile
20 ml/kg’da sı vı yük le me si ya pıl dı ve iz lem de kan
ba sınç la rı hi po tan sif sey ret me si ne de ni ile sı vı yük -
le me si top lam da 3 ke re uy gu lan dı ve kan ba sınç la rı
nor mal dü zey le re ulaş tı, bu ne den le sem pa to mi me -
tik et ken uy gu la ma ya ge rek kal ma dı.

Te ofi lin tok si si te sin de ge li şen me ta bo lik ve en -
dok rin et ki ler ad re ner jik sis tem ak ti vas yo nu na bağ -
lı ola rak oluş mak ta dır. Mevcut olguda sadece ılımlı
hipokalemi saptanmış ve 50 meq/l KCL replasmanı
ile tedavi edilmiştir. Literatürler ilk cümlenin başına
eklenmeli (6-8). Bi zim has ta mız da izo le  hi po ka le mi
sap tan dı. 

Te ofi lin ze hir le nem le rin de di renç li kus ma la rın
de vam et me si, ge li şen hi po tan si yo nun sı vı rep las ma -
nı na ya nıt ver me me si, he ma te me zin de vam et me si,
ven tri kü ler arit mi nin te da vi ye ya nıt sız ol ma sı, kon -
vül zi yon, di renç li hi po ka le mi ve ya me ta bo lik asi doz
ol ma sı du ru mun da te da vi için eks tra kor po ral te da vi
(he mo di ya liz/he mo per füz yon) dü şü nül me li dir.
Akut ze hir len me ler de 80-100 mcg/mL ol ma sı du -
rum la rın da eks tra kor po ral te da vi uy gu la na bi lir (2).
Bu olgunun erken prezentasyonu, gastrointestinal
dekontaminasyon ve destek tedavi sürecinin iyi
işlemesi ekstrakorporal tedavi yöntemlerine oluşa-
bilecek gereksinimini ortadan kaldırmıştır. 

So nuç ola rak tüm ze hir len me ol gu la rın da ol du -
ğu gi bi  te ofi lin ze hir len me sin de de za mana kar şı
bir ya rış var dır. Yö ne tim de des tek te da vi si dı şın da
çok lu doz da ak tif  kö mür ve po li eti len gli kol ile mü -
da he le nin akıl da tu tul ma sı ge rek lidir. Po li eti len gli -

ko lün her ter si yer mer kez de bu lun du rul ma sı yüz
gül dü rü cü so nuç lar al mak için mut la ka ge rek li dir.    
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