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OLGU SUNUMU / CASE REPORT
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Paraquat, bilinen her tiirlii temas yolu ile éliimciil intoksikasyon vakalarina neden olabilen herbisid bir ajandir. Direk koroziv
etkisi ile oral mukoza ve gastrointestinal sistemde iilserasyonlara neden olurken, serbest radikaller araciligi ile éliimciil seyredebilen
akciger fibrozisi ve hepatorenal yetmezlik gelistirebilmektedir. Semptomlarinin atipik olarak ge¢ baslangi¢l olmast (5. giin)
ve agresif seyrederek multiorgan yetmezligi gelismesi nedeniyle, paraquat intoksikasyonu olan olgumuzun literatiir esliginde
tartisilmast amaglandi.
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ABSTRACT

Paraquat is a herbicide that can cause fatal intoxication by any known contact. While the agent causes ulcers in the gastroin-
testinal tract and oral mucosa with its direct corrosive effect, determining the mortality is lung failure and hepatorenal damage by
free radicals. It was aimed to discuss the case of paraquat intoxication in the light of the literature because its symptoms were
atypically late onset and aggressively developed multiorgan failure.
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GIRIS

Paraquat dipyridium (1,1’-dimethyl-4,4’-dipyridyl)
bilesigi olup, yiiksek toksisite dzellikleri olan bir herbi-
sittir (1). Ozellikle tarimsal faaliyetlerin yogun oldugu
iilkelerde kaza ile veya 6zkiyim amaciyla kontaminas-
yon vakalar1 bildirilmektedir (2,3). Ulkemizde kullanimi
sinirlandirilmis oldugundan intoksikasyon olgularina
nadir rastlanmaktadir.

Paraquat’in bilinen her tiirlii temas yolu ile (dermal,
inhalasyon, oral, okiiler, intravenoz) toksik etkileri orta-
ya cikabilmektedir. Alinan herbisit miktari, bagvuru sii-
resi ve tedaviye baslama siiresi prognozla yakin ve di-
rekt olarak iligkilidir. Toksik ve koroziv etkileri ile bir-
cok sistemde farkli etkiler olusturmaktadir. Direkt koro-
ziv etkisi ile oral mukoza ve gastrointestinal sistemde
tilserlere neden olmaktadir. Morbidite ve mortaliteyi be-
lirleyen ise serbest radikaller ile olusturdugu akciger ha-
sar1 ve hepatorenal yetmezliktir.

Klinigimizde ilk defa bu etken maddeye baglh zehir-
lenme olgusuna rastlanilmistir. Semptomlarinin ge¢ bas-

langicli olmasi (5. giin) ve agresif seyrederek multior-
gan yetmezligi gelismesi nedeniyle, olgunun literatiir
esliginde tartisilmasi amaclandi.

OLGU

28 yaginda kadin hasta 6zkiyim amaciyla 1 sise ka-
pagt olarak tarif ettigi (yaklasik 20-30 ml, 6-8 gr, 100-
130 mg kg') paraquat etken maddeli ilactan oral yol ile
alimi sonrasi dis merkezde 24 saat gozlem altinda tutul-
duktan sonra vital bulgularinin ve laboratuvar tetkikleri-
nin normal smirlarda olmasi iizerine taburcu edilmis.
Hastaya ila¢ alimindan sonraki 3. giinde yutma giicliigii
ve oral mukozada lezyonlar1 olmasi nedeniyle cesitli
kliniklerde tedavi uygulanmis. Hasta merkezimize ilac
alimindan sonraki 5. giinde solunum sikintisi, yutma
giicliigii, ag1z icinde ve bogazda multipl {ilsere lezyon-
larla bagvurdu.

Hasta acil serviste degerlendirildiginde, bilinci acik,
GKS:15, Nb:120 atim dk', Sp0O,:%88 (6 1t dk* O, tedavisi
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almakta iken) TA: 130/85 mmHg, solunum say1s1:18 dk’'
idi. Yapilan fizik muayenesinde orofarenks hiperemik
agiz icinde ve dudak mukozasinda multipl iilserler, ses
kisiklig1 mevcut idi. Her iki hemitoraks solunuma esit
katilmakla beraber akciger seslerinde ekspiryumda uza-
ma mevcuttu ve ronkiisler belirgindi. Acil serviste ilk
alinan laboratuvar parametrelerinde arteriyel kan gazin-
da (AKG) pH: 7.41, PO2: 67.3 mmHg, PCO,: 21.0
mmHg HCOj;: 13.1 mmol L', BE: -9.2, biyokimyasal
parametrelerinde BUN: 241 mg dl”, Kreatinin: 12.94
mg dl', ALT: 41 U L', AST: 93 U L", Total bilirubin:
8.1 mg dL, Direkt bilirubin: 4.60 mg dL"', Na:142 mEq
L', K: 4.6 mEq L™ idi. Akciger grafisinde ise her iki ak-
ciger bazallerinde hafif diizeyde diffiiz infiltrasyonu
mevcuttu.

Hastanin oksijen tedavisi kesilerek klinigimize yatisi
planlandi. Destek tedavileri baglanan hastaya siklofosfa-
mid, (1 gr giin"), metilprednizolon 1000 mg giin" teda-
visi baglandi. Klinige kabuliinden sonraki 2. saatte hasta
hemodiyaliz programina alindi. Hemodiyaliz sonrasi ali-
nan biyokimyasal parametrelerinde BUN: 153 mg dl’,
Kreatinin: 8.74 mg dl', ALT: 36 U L', AST: 69 U L,
Total bilirubin: 7.6 mg dL"', Direkt bilirubin: 6.1 mg dL",
Na: 144 mEq L', K: 3.6 mEq L"' olarak izlendi (Tablo I).
Hastanin yatiginin 7. saatinde genel durumunda bozuk-
luk gozlendi. Nb: 160 atim dk*, TA: 123/64 mmHg
GKS: 13, ajite ve takipneik solunumu olan hastanin ali-
nan kontrol AKG’de pH: 7.11, PO,: 53 mmHg, PCO,:
42 mmHg, HCO;: 12.9 mmol L, BE: -13.9 olmas: iize-
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rine entiibe edildi. Hasta, kontrollii mekanik ventilasyon
modunda ve FiO,: 0.21 ile koruyucu ventilasyon strate-
jileri uygulanarak takip edilmeye baslandi. Eg zamanl
olarak ates yiliksekligi olan hastanin viicut 1s1s1 38.8
°C’ye kadar yiikseldi.

Hastaya takip eden giinlerde giinliik hemodiyaliz uy-
gulandi. Uygun antibiyotik tedavisi, N-asetilsistein teda-
visi, bronkodilatator tedavi ve diger destek tedavilerine
devam edildi. Siklofosfamid ve metilprednizolon tedavi-
si 1 gr giin' olacak sekilde 3 giin uygulandi. Dordiincii
giiniinde s1v1 resiisitasyonuna direncli hipotansiyon geli-
sen hastaya inotropik destek tedavi baglandi. Hemoglo-
bin, hematokrit ve platalet sayilarinda diisiis olan hasta-
ya gerekli replasmanlar yapildi. Takibinin 8. giiniinde
akciger grafisinde diffiiz sekilde opasite artig1 olan ve
voliim kontrollii mekanik ventilasyonda % 100 FiO, ile
mekanik ventilasyon destegi ile alinan AKG’da pH:
7.16, PO,: 43 mmHg , PCO,: 52 mmHg, HCO5: 18 mmol
L', BE: -9.0 olan hasta 8. giinde eksitus oldu.

TARTISMA

Yiiksek mortaliteye sahip olmasi nedeniyle, klinis-
yenler i¢in paraquat intoksikasyon vakalar1 énem arz
eder. Paraquat heksoz monofosfat yolunda nikotinamid
adenin diniikleotid (NADH) olusumunu, adenozin tri-
fosfat (ATP) sentezini ve bdylece hiicresel enerji yapi-
min1 bozarak etkinligini gostermekte ve serbest oksijen
radikallerinin olusumunu artirmaktadir (4,5). Serbest
oksijen radikalleri ile tetiklenen inflamatuvar siirecin so-

Tablo I. Hastanin kabuliinden itibaren tetkik edilen laboratuvar degerleri

Parametre 1. giin 1. giin 3. giin 3. giin 8. giin
hemodiyaliz sonrasi hemodiyaliz sonrasi
Hb (gdL") 15.8 14.6 6.6 7.2 6.3
Htc (%) 43.4 40.3 194 215 18.8
Beyaz kiire (x10° m™) 7.70 7.19 9310 7.20 0.39
Platelet (x10° m’! 263 263 151 125 35
BUN (mg dL™") 241 153 204 202 >265
Kreatinin (mg dL") 12.94 8.71 8.67 7.64 7.41
AST (UL") 93 69 284 1384 277
ALT (UL 41 36 67 182 63
Total bilirubin (mg dL"') 8.1 7,6 7.1 75 20.8
Direkt bilirubin (mg dL™) 4.60 6.13 5.79 5.80 >15
Total protein 6.8 4.6 43 3.8
Albumin 3.0 2.5 2.40 2.1
Potasyum (mEqL") 4.6 35 4.5 5.1 59
Protrombin zamani (sn) 34.34 16.17
INR - 2.98 1.40
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nunda doku hasar1 olugmaktadir (5,6). Alveollar kollaps,
tip 1 ve tip 2 hiicrelerde nekroz, clara hiicrelerinde ha-
sar olusturmaktadir. Bu patofizyolojik siire¢, geri donii-
siimsiiz akciger fibrozisine ilerleyebilen agir klinik so-
nuglara neden olabilmektedir (7,8). Olgumuzda da solu-
num yetmezligi tablosu, hizla ilerleyen akciger fibrozisi
temel patolojiyi olusturmaktadir.

Paraquat zehirlenmesi teshisinde anamnez ve klinik
belirtiler yani sira, 24 saat icinde alinan idrar ya da kan
orneginde paraquat 6l¢iimii tan1 koydurucudur. Paraquat
diizeyi ol¢iimii sinirli sayida merkez tarafindan yapil-
makta olup hastanemizde bulunmamaktadir. Olgumuz-
da, ila¢ aliminin hasta ve yakinlar tarafindan dogrulan-
masl, ila¢ kutusunun getirilmesi ve bulgulari bakimin-
dan tan1 klinik olarak konulmustur.

Paraquat dozu ile mortalite arasinda dogru orantili
iliski bulunmustur. Paraquat zehirlenmesi, klinik belirti
ve bulgulari alinan doz ile baglantili olarak hafif, orta ve
ciddi olarak siniflandirilir. Diisiik dozda (<20 mg kg")
bulant1 ve ishal gibi hafif gastrointestinal yakinmalar
ve siklikla tam iyilesme goriiliirken, yiiksek dozda
(20-40 mg kg') orofarinkste yaniklar, farinkste psddo-
membranlar, dudak, dil, farinks ve 6zefagusta iilserasyon,
kusma, karin agrisi, ishal, bobrek ve karaciger yetmezligi
goriiliir. Baglangic belirtilerini kisa siirede ilerleyen ak-
ciger fibrozisi ve oliim izler. Yiiksek dozda (>50 mg kg
") alindiginda ise 72 saat gibi kisa bir siirede 6liime iler-
leyen ¢oklu organ yetmezligi goriiliir (7-9). Oliim orani-
nin %64-75’e kadar yiikseldigi olgu serileri bildirilmis-
tir (10,11). Hastamiz yaklasik >100 mg kg" dozda para-
quat oral yoldan almig olup, oral iilserasyonlar1 kisa sii-
rede izleyen solunum yetmezligi ve akciger fibrozisi ta-
kip etmis, hasta takibinin 8. giiniinde eksitus olmustur.

Paraquat zehirlenmesinde alinan miktar, yas, solu-
num hizi, kan iire azotu (BUN), beyaz kiire sayisi, ami-
laz seviyesi ve etkilenen organ sayisi arttikca sag kalim
oran1 azalmaktadir. Geng yas, alinan miktarin az olmasi,
deri ve inhalasyonla alim, asidoz ve organ yetmezlikle-
rinin diisiik derecede olmasi ise sag kalim oranim artir-
maktadir (12). Olgumuzda, alinan dozun yiiksekligi, asi-
dozun varligi, BUN artig1, karaciger fonksiyon testleri
ile bilirubin seviyelerindeki artig ve oksijenizasyon bozuk-
lugu gelismesi literatiirdeki yiiksek mortalite belirtecleri
ile paralel olup olgumuz mortalite ile sonuclanmstir.

Paraquat zehirlenmeleri, oksijen uygulanmamasi ge-
reken sira dig1 bir durum olup, serbest oksijen radikalle-
rinin olusumunu ve akciger fibrozisini artiracagi kaygisi
ile, oksijen satiirasyonu %92 nin altina diismedikge des-
tek oksijen tedavisi uygulanmamalidir. Paraquat zehir-
lenmelerinde %14-21 gibi diisiik oksijen konsantrasyon-
larinin kullanilmasini (hipoksik ventilasyon) oneren ca-
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lismalar mevcuttur (13). Olgumuzda, baglangic SpO,:
%88 (6 L dk' O, tedavisi altinda) olup klinige ilk kabii-
liinde akciger fibrozisini hizlandiracagi endisesi ile oksi-
jen tedavisi sonlandirildi. Ancak takiplerde oksijenizas-
yon bozuklugunun agirlagmasi ile oksijen tedavisi tekrar
basland. ilerleyen giinlerde mekanik ventilasyon gerek-
sinimi olan hastada hedef SpO, degerini saglayabilen en
diisiik FiO, degeri (uygulamaya 0.21 ile basland1) uygu-
lanmis, hedef PaO,’nin (PaO, >60mmHg) saglanmasin-
da giicliik yasanan hastada, akciger koruyucu ventilas-
yon stratejileri egli§inde FiO,: 1.0’e yiikseltilmek zorun-
da kalinmigtir. Hizla geligebilen akciger fibrozisi bu has-
talarda mortaliteyi artirmaktadir. Agiri sitokin salinimi
ve inflamatuvar siireci kontrol altina alabilmek amaciyla
siklofosfamid ve metilprednizolon, paraquat intoksikas-
yonunda uygulanmakta olup olgumuzda da klinige ka-
buliinden hemen sonra siklofosfamid ve metilprednizo-
lon tedavisi baslanmig ancak akcigerde hizla fibrozisle
sonlanan patolojinin Oniine gecilememigtir. Bu duruma
hastanin 5 giin sonra klinige bagvurmasi ve bu nedenle
de tedaviye gec baslanmasinin katkisi oldugunu diisiin-
mekteyiz.

Sonug olarak; paraquat intoksikasyonun yonetimin-
de; hastanin izole edilmesi, kontaminasyonun sinirlandi-
rilmasi, oral yoldan alimlarda mide lavaji ve aktif ko-
miir uygulamas: (ilk 8 saat), akciger fibrozisi gelisme
ihtimaline yonelik erken antiinflamatuvar-immiinsupre-
sif tedavi, hemodiyaliz gereksinimin belirlenmesi ile hi-
peroksiye izin vermeyen mekanik ventilator destegi su-
nulmasi kritik 6nem tasir.

Ilging olarak olgumuzda, intoksikasyonun ilk 24 sa-
atinde hicbir patolojik bulgu gelismez iken, giinler sonra
bile (3. giin) sadece koroziv kaynakli oral mukoza bul-
gularin ortaya ¢ikabilmesi ve sonrasinda (5. giin) ¢oklu
organ yetmezligi gelisebilecegine dikkat edilmesi gerek-
tigini diigiinmekteyiz. Bu durum, 6zellikle paraquat in-
toksikasyonlarinda yogun bakim gézlem siiresinin uzun
olmasi gerekliligini diisiindiirmektedir.
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