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Karbamazepin Asiridozunda
Karbon Hemoperfiizyon Etkinligi

Efficacy of Carbon Hemoperfusion in
Carbamazepine Overdose: Case Report

OZET Karbamazepin (KZ), epilepsi ve nérolojik agr1 sendromlarinda oldugu gibi affektif bozukluk
tedavisinde de yaygin olarak kullanilmaktadir. Yitksek doz KZ alimi, koma, nébet, kardiyak aritmi
ve hatta 6liim gibi ciddi komplikasyonlarla iligkilidir. KZ'nin antidotu yoktur. Tekrarlayan dozda
aktif komiir uygulanir ama tedavi biiyiik 6l¢tide destekleyicidir. Plazma KZ diizeyi 33,2 ug/mL olan
18 yaginda kadin hastaya bagka bir hastanede iki kez hemodiyaliz (HD) uygulanmus. {lag kan diizey-
leri diismeyince hastanemize sevk edilmis. Yogun bakima kabuliinde hasta entiibe ve Glasgow Koma
Skalas1 (GKS) 6/15 idi. Dort saatlik karbon hemoperfiizyon (HP) sonrasi ilag diizeyi 19,98 ug/mL’ye
geriledi ve bilinci agildi. HP’den 45 dakika sonra ekstiibe edildi. Zehirlenmeden 4 giin sonra hasta
komplikasyonsuz olarak hastaneden taburcu edildi.

Anahtar Kelimeler: Karbamazepin; agiridoz; hemoperfiizyon

ABSTRACT Carbamazepine (CBZ) is widely used in the treatment of epilepsy and neuralgic pain
syndromes, as well as affective disorders. Overdose of CBZ is associated with serious complications
such as coma, seizures, cardiac arrhythmias and even death. There is no antidote for CBZ. Multi-
ple-dose activated charcoal is commonly used but the therapy is mainly supportive. 18-year-old fe-
male patient with a plasma CBZ level of 33.2 pg/mL underwent hemodialysis 2 times in another
hospital in the city. No significant decrease was observed in the level of drug and she was trans-
ported to our intensive care unit. At admission into intensive care unit, she was entubated and had
a Glasgow Coma Scale 6/15. After 4 hour charcoal hemoperfusion, drug level falls to 19.98 pg/mL
and her coma resolves. 45 minutes after hemoperfusion she was extubated. She was discharged from
hospital 4 days from the time of ingestion with no complications.
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arbamazepin (KZ), ilk kez1960’11 yillarda trigeminal nevralji tedavi-

sinde kullanilmig iminostilbenzen tiirevi bir ilactir. Antikonviilzan

ve duygu diizenleyici 6zellikleri ile KZ bugiin; epilepsi, bipolar bo-
zukluk, trigeminal nevralji tedavilerinde yaygin olarak kullanilmaktadar.

KZ agiridoz alimlarinda destek tedavi 6nemlidir. Hastalarda intrave-

noz sivi tedavisi, hemodinamik stabilite i¢in vazopressorler uygulanir. Ge-

rekirse endotrakeal entiibasyon ve mekanik ventilasyon destegi saglanir.

Ayrica alinan ilacin gastrointestinal sistemden emilimini azaltmak i¢in tek-

rarlayan aktif kémiir uygulamalar1 yapilmalidir. flacin molekiil agirlig1, pro-
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teine yiiksek oranda baglanmasi ve dagilim hacmi-
nin bityiik olmas: yiiziinden geleneksel HD uygu-
lamalar1 tartigmalidir. Karbon filtre ile HP ve
plazma degisimi alternatif tedavi yontemleridir.

I OLGU SUNUMU

On sekiz yaginda kadin hasta, bagka bir hastane acil
servisine 6zkiyim girisimi sonras: getirilmis. Bipo-
lar bozukluk tedavisi i¢in kullandig1 400 mg KZ
iceren ilacindan 26 adet almig. Yakinlar: tarafindan
bilinci kapali olarak bulunan hasta, bir egitim has-
tanesine ulagtirilmig. Burada yapilan ilk bakisinda;
genel durum kéti, biling kapali, Glasgow Koma
Skalas1 (GKS): 5/15, pupiller miyotik, izokorik,
IR+/+ imis. Hastaya mide lavaji yapilmis. Ancak
partikiillii mide icerigi aspire edilmemis. Dort saat
arayla 2 doz aktif komiir uygulanmis, hidrasyonu
dengeli elektrolit soliisyonu ile 200 mL/saat hizda
saglanmig. Hastaya gelisinden 3 saat sonra 4 saat sii-
reyle ve 13 saat sonra 2 saat siireyle yiiksek akimlh
hemodiyaliz (HD) uygulanmis. Hastada KZ diizeyi
27,8 ug/mL’den 28,04 pg/mL’ye yiikselmis. Genel
durumunda ve ila¢ kan diizeylerinde diizelme ol-
mayan hasta 17 saat sonra, karbon filtreli hemope-
fizyon (HP) amaciyla yogun bakim {initemize
kabul edildi. Gelis muayenesinde GKS: 5/15 idi.
Nistagmus, nobet ve ataksi gozlenmedi. Diger n6-
rolojik bulgular normaldi. Hasta normotansif, nor-
mal sintizal ritmde idi. Zaman zaman sinis
tasikardisi disginda anormal kardiyovaskiiler bul-
guya da rastlanmadi. HP 6ncesi KZ diizeyi 33,2
pg/mL idi. 300 mL/saat hizda dengeli elektrolit so-
liissyonu ile hidrasyona baglandi. fla¢ alimindan
yaklagik 19 saat sonra aktif karbon filtreli HP 4 saat
stireyle uygulandi. Hemen sonrasinda KZ diizeyi
19,98 pg/mL’ye geriledi. Hastanin bilinci agilds;
kooperasyon tam, oryantasyon sinirliydi. HP biti-
minden 40 dakika sonra hasta ekstiibe edildi. Kont-
rol KZ diizeyleri progresif olarak gerileyerek
HP’den 15 saat sonra 19,98 pg/mL’ye, 36 saat sonra
ise 6,82 ug/mL’ye ulasti. Takibinde kan tablosu ve
kan gazi degerleri normal, genel durum iyi ve vital
bulgular stabil seyreden hastanin bagka HP gerek-
sinimi olmadi; sonraki 3 giin gozlemleri normal
olan hasta psikiyatri goriismesi saglanarak ila¢ ali-
mindan 4 giin sonra onerilerle taburcu edildi. On

glin sonrasina dek telefon goriismesi ile takip edi-
len hastada izlem i¢in istenen laboratuvar tetkikle-
rinde anormal bulguya rastlanmada.

I TARTISMA

[laglara bagl entoksikasyonlarda antiepileptikler
diisiik bir oranda yer tutar. Ancak hastanede kalig
stireleri diger ila¢ entoksikasyonlarina gore antie-
pileptiklerle daha uzundur.!

KZ oral alimdan sonra emilimi yavas ve dii-
zensizdir. Dagilim hacmi biiyiiktiir ve pik plazma
konsantrasyonuna 4-8 saatte ulagir. Ancak bu siire
24 saate dek uzayabilir. KZ'nin kontrollii salinimh
formlarinda pik serum diizeyleri daha geg olusabi-
lir. Alimdan 96 saat sonra artik kan diizeylerinde
artig beklenmez.? KZ’'nin %75-80’i plazma protein-
lerine baglanir. Karacigerde sitokrom P 450 sistemi
ile metabolize edilen KZ’'nin 10-11 epoksit meta-
boliti aktiftir ve norotoksik yan etkiye katkida bu-
lunurken bu yan etki siiresinin uzamasina da neden
olur.*KZ igin 15-25 mg/kg 6nerilen terapétik doz-
larda kan diizeylerinin 4-12 pg/mL olmas: bekle-
nir.* Bas donmesi ve ataksi gibi norolojik
semptomlar 11-15 pg/ml kan diizeylerinde gozle-
nirken 15-25 ug/mlL’de haliisiinasyonlar, >25
pg/mL’de nobet ve koma gozlenir. 12 pg/mL tize-
rinde purkinje liflerinde aksiyon potansiyeline etki
ederek AV blok ve aritmiye neden olabilir.” Nis-
tagmus, midriasis, elektrolit degisiklikleri, gecici
pansitopeni goriilebilir.® Yiitksek doz alimlarda en
sik bulgular biling degisiklikleri, koma, epileptik
nobettir. Solunum depresyonu da sik izlenirken
kardiyovaskiiler komplikasyonlar daha az bildiril-
mistir. Ayn1 ¢alismada KZ mortalitesi %13 olarak
bildirilmistir.” Klinik bulgular ve mortalite alinan
doz ve serum KZ diizeyi ile iligkilidir.

KZ'nin spesifik antidotu yoktur. Bu yiizden te-
davi primer olarak destek tedavidir. KZ’nin %75-90"1
gastrointestinal sistemden emilir. Bu olgular gelir
gelmez gastrik lavaj ve sonrasinda tekrarlayan doz-
larda aktif komiir uygulanmas ilacin midede kalan
miktarnin uzaklagtirilmasini saglar. {lacin antikoli-
nerjik etkisi ylizinden barsak peristaltizmi azalir. Bu
da emilimin yavas olmasina neden olur. Yavag sali-
nimb tabletlerle ise bu siire daha da uzayip geg pik
plazma diizeylerine neden olabilir. Emilen KZ pri-
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mer olarak hepatik yoldan metabolize olur. Ancak
%1-3 oraninda renal eliminasyona ugrar.

Ciddi klinik bulgular1 olan hastalarda ilacin
eliminasyonu i¢in HD, HF, plazma degisimi gibi
yontemler denenmigtir. Diisiik hidrofilik 6zelligi
ve yiiksek oranda proteine baglanan bir ila¢ oldugu
icin KZ eliminasyonunda geleneksel HD etkinligi
dustiktiir.®® Ancak yiiksek doz KZ alan olgularda
elektrolit bozuklugu ve ABY gelistiginde uygula-
nan HD’nin klinik ve laboratuvar bulgularim
olumlu etkiledigi bildirilmistir.'

Sundugumuz olguya dig merkezde tekrarlayan
dozlarda aktif komiir ve 2 kez yiiksek akimli HD
uygulanmis ancak olguda ila¢ kan diizeyleri ve
GKS’de degisiklik gozlenmemigtir. Yogun bakim
iinitemize gelen hastaya uygulanan karbon HP son-
ras1 kan KZ diizeyleri belirgin diiserken GKS hizla
diizelmis ve hasta 5 saat i¢inde ekstiibe edilmisgtir.
Dért giin boyunca izlenen KZ diizeylerinde prog-
resif diislis olmus ve yeniden yiikselme gozlenme-
mistir. Iki giin i¢inde KZ kan diizeyi terapétik
sinirlara inmisgtir.

Son zamanlarda yapilan galigmalar yiiksek
akimli-HD’nin K7 kan diizeylerini etkili bicimde
distrdigini soylemektedir.!’ Yiiksek akiml
HD’nin karbon HP kadar etkili oldugunu séyleyen
caligmalar da vardir. Ancak bu yayinlarda ya 6nce
karbon HP sonra yiiksek akimli-HD ardisik ve bir-
likte uygulanmistir ya da yiiksek akimli-HD kulla-
nilan olgular bagka caligmalarin sonuglar: ile

kargilagtirilmigtar.!213

Olgumuzda dis merkezde karbon HP olanag:
saglanamadigi i¢in yiiksek akimli HD uygulanmus,
ancak ne laboratuvar ne de klinik diizelme gozlen-
memis, sonrasinda {initemizde uygulanan karbon
HP ile her ikisinde de dramatik diizelme saglan-
mistir.

Karbon HP; ilacin hem bagli hem de serbest
fraksiyonlarini elimine ettigi i¢in ciddi karbamaze-
pin entoksikasyonlarinda tercih edilmelidir.
Ancak yiiksek akimli HD ile karbon hemofiltras-
yonu etkinlik, etki baglama siiresi ve maliyet agi-
sindan karsilastiracak kapsamli ¢aligmalara gerek-
sinim vardir.
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