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P›nar ÜNVER‹R

ÖZET 
Trisiklik antidepresan (TSA) ilaçlar esas olarak majör depresyon tedavisinde kullan›l›rlar. Acil servislerde TSA zehir-

lenmeleri s›k görülen ve yaflam› tehdit eden zehirlenmelerdir. TSA toksisitesinin klini¤i hafif antimuskarinik bulgu-
lardan a¤›r kardiyotoksisiteye kadar de¤iflebilir. En a¤›r toksisite kardiyovasküler, periferik sinir sistemi ve santral

sinir sistemi üzerinedir. TSA zehirlenmesinde sodyum bikarbonat tedavi endikasyonlar›, 100 ms’den uzun QRS sü-

resi, s›v› tedavisine dirençli hipotansiyon, aVr’de 3 mm’den daha fazla terminal sa¤ aks sapmas›, ventriküler arit-

miler, kardiyak arrest, asidoz ve nöbettir. Bu hastalar›n tedavisinde hipertonik salin, glukagon, adenozin antago-
nistleri ve TSA antikorlar›n›n kullan›lmas› da yararl›d›r.

Anahtar sözcükler: Trisiklik antidepresan zehirlenmesi; kardiyotoksisite; nöbet; hipotansiyon; gastrik lavaj; aktif kömür;

sodyum bikarbonat tedavisi; TSA-antikorlar›.

SUMMARY

Tricyclic antidepressant’s (TCA) are used primarily for the treatment of major depression. TCA overdose is a life

threatening situation which is commonly seen in the emergency department. The clinical presentation of TCA
toxicity varies tremendously from mild antimuscarinic symptoms to severe cardiotoxicity. The most common tox-

icity occurs in cardiovascular, the peripheral nervous system and the central nervous system. Indications for sodi-

um bicarbonate therapy include QRS complex widening greater than 100 ms, hypotension refractory to fluid

hydration, terminal right axis deviation aVr of greater than 3 mm, ventricular dysrhythmias, cardiac arrest, aci-

dosis and seizure. Administration of hypertonic saline, glucagone, adenosine antagonists and TCA-antibodies

has also been of benefit in this patient’s treatment. 

Key words: Tricyclic antidepressant poisoning; cardiotoxicity; seizure; hypotension; gastric lavage; activated charcoal;

sodium bicarbonate therapy; TCA-antibodies.
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AC‹L SERV‹STE TR‹S‹KL‹K ANT‹DEPRESAN ZEH‹RLENMELER‹: KR‹T‹K HASTALAR

I - Girifl

Antidepresan ilaçlar majör depresyon, obsesif kompulsif bo-

zukluk, dikkat eksikli¤i hastal›¤›, panik, fobi ve anksiyete
hastal›klar›, yeme bozukluklar›, kronik a¤r› sendromlar›, pe-

riferik nöropatiler, nokturnal enürezis, migren proflaksisi, ve
baz› seçilmifl ilaç yoksunlu¤u tedavilerinde kullan›l›rlar.[1-3]

Antidepresan ilaçlar bafll›ca dört gruptur: Trisiklik antidepre-

sanlar (TSA), heterosiklik antidepresanlar (HSA), serotonin
geri al›m inhibitörleri (selective serotonin reuptake inhibi-

tors; SSRI) ve monoamin oksidaz inhibitörleridir (MAOI).
Antidepresan ilaçlar içinde, TSA ilaç grubu ile oluflan zehir-

lenmelere daha fazla oranda rastlan›r.[4-9] TSA zehirlenmele-

rinde en fazla karfl›m›za ç›kan ilaç amitriptilindir (%40-
%58).[2,10] Di¤er s›k görülen ilaç zehirlenmeleri, imipramin,
doksepin, nortriptilin, desipramin, amoksapin, maprotilin,
klomipramin, protriptilin, siklobenzaprin, trimipramin, dosu-

lepin (dothiepin) ve opipramoldur. Bu ilaçlar %11 oran›nda
majör toksisite yapmakta, %0.6 oran›nda ölüme neden ol-
maktad›r.[10] Amerika Zehir Dan›flma Merkezleri Birli¤inin
(American Association of Poison Control Centers; AAPCC)
2005 raporuna göre eriflkin zehirlenmeleri içinde antidepre-

san zehirlenmeleri %8.1 oran› ile dördüncü s›radad›r.[11] Ölü-

me neden olan zehirlenmelerde ise analjezikler ve sedatif-
hipnotik ilaçlar›n ard›ndan üçüncü s›radad›r. Bu ilaçlar di¤er
antidepresan ilaçlara göre çok daha toksiktir. Kardiyovaskü-

ler toksisite afl›r› doz al›ma ba¤l› ölümün en önemli nedeni-
dir.[2,10] Acil servislerde intihar giriflimi sonucu TSA zehirlen-

meleri s›k görülen ve yaflam› tehdit edici bulgular› olan zehir-

lenmeler oldu¤undan bu ilaçlar ile zehirlenen hastalar›n h›z-

la tan›nmas› ve tedavisinin düzenlenmesi oldukça önemlidir.

II - Patofizyoloji ve Farmakokinetik Özellikler

TSA ilaçlar›n en büyük toksisiteleri kardiyovasküler, otonom
sinir sistemi ve santral sinir sistemi (SSS) üzerinedir.[2,3,10]

TSA’lar 3 aromatik halkadan oluflan kimyasal yap›ya sahip-

tirler. Bunlar, 7 üyeli santral halka, d›flta 2 benzen halkas› ve
santral halkaya ba¤lanm›fl aminopropil bölge zinciridir. TSA
ilaçlar genellikle santral aromatik halka veya aminopropil
bölge zincirindeki minör yap›sal farkl›l›klara göre isim al›r-

lar. Terapotik etkileri norepinefrin ve serotonin gibi aminle-

rin geri al›m inhibisyonu ve postsinaptik serotonin (5-HT2)
reseptör antagonizmas› yolu ile olur.

Antihistaminik etki: TSA’lar periferik ve santral postsinaptik
histamin reseptörlerinin potent inhibitörüdürler. Bu etkinin
sonucunda SSS sedasyonu ve koma meydana gelir.

Antimuskarinik etki: T S A i l a çlar santral ve per if erik musk a-

r inik res e pt ö rl e rd eki aset i lk ol inin komp et itif inh ib it ör üd ü r.[ 2 ]

Bu etki s›kl › kla ant ik ol in e rjik olarak adl a nd ›r › lsa da ant im u s-

k ar inik olarak adl a nd ›r › lm as› daha do¤r ud u r. Çünkü bu ilaçl a r
n ik ot inik res e pt ö rl e rd eki aset i lk ol ini ant ag on ize etm e zl e r.
S a ntral ant im u sk ar inik bulg ul a r, ajit a syon, del i ryum, konf ü z-

yon, amn ezi, hal üs in a syon, kon u flma boz u kl u¤u, ataksi, se-

d a syon ve kom ad › r. Per if erik ant im u sk ar inik bulg ular ise, di-
l ate pup i ll e r, görme boz u kl u¤u, tafl ik a rdi, hip e rt e rmi, hip e r-

t a ns iyon, azalm›fl oral ve bronfl iyal sekr e sy o nl a r, kuru der i ,
i l eus, idrar ret a ns iy onu, artm›fl musk uler tonus ve trem o rd u r.
A nt im u sk ar inik bulg ular gen e ll i kle T S A ile birl i kte ant i ps ik o-

tik, ant ih i st am inik, ant ip a rk i nson, ant i sp a zm odik ve baz› kas
g e vfl et ic iler gibi komb ine ilaç zeh i rl e nm el er i nde gör ül ü r. Fi-
z o st i gmin bil i nd i¤i üzere aset i lk ol in e st eraz akt iv it esi inh ib it ö-

rü olup ant im u sk ar inik bulg ul ar› pot a ns iyel olarak geri çev i-
ren bir ilaçt › r. A nt im u sk ar inik bulg ular T S A z eh i rl e nm es i nd e
s›k gör ü lm es ine ra¤men, bu bulg ular T S A z eh i rl e nm es in e
b a ¤l› ölüml e rden direkt sor u mlu de¤ i ld i r. A nt im u sk ar inik bul-
g ular destek ted av isi d›fl › nda özel bir ted avi ger e kt i rm ed i¤ i n-

den ayr ›ca nöbet gibi ciddi yan etk il eri bul u nd u¤ u ndan fiz o s-

t i gm inin acil serv i ste T S A z eh i rl e nm el er i nde yeri yokt u r.[ 2 , 1 2 ]

Alfa-adrenerjik reseptörlerde inhibisyon: Di¤er bir etki,
santral ve periferik alfa-adrenarjik reseptör postsinaptik inhi-
bisyonudur. Ancak bu ilaçlar beta-adrenarjik reseptörlerde in-

hibisyon yapmazlar. Bu inhibisyon sonucu, SSS sedasyonu,
ortostatik hipotansiyon ve pupiller konstrüksiyon meydana
gelir. Bu yüzden hastalarda konstrükte, dilate ve midpoint pu-

pil görüntüsü oluflur. Ortostatik hipotansiyon s›kl›kla refleks
taflikardi ile iliflkilidir.

Amin uptake inhibisyonu: TSA’lar›n depresyon tedavisinde
istenen sonucu veren etkisinin amin geri al›m inhibisyonuna
ba¤l› oldu¤una inan›l›r. TSA ilaçlar norepinefrin ve serotoni-
nin potent inhibitörüdür. Nörotransmiter geri al›m inhibisyo-

nu nörotransmitter cevab›n artmas›na neden olur. Bu durum
kardiyak aritmi geliflmesine katk› sa¤lar. Ayr›ca serotonin ge-

ri al›m inhibisyonu sonucu baz› hastalarda serotonin sendro-

mu da görülebilir. Serotonin sendromu ilaç etkileflmeleri so-

nucu, MAO‹, SSRI veya TSA grubu ilaçlar›n birlikte al›nd›-
¤› durumlarda ortaya ç›kan bellek ve davran›fl bozukluklar›,
otonomik ve nöromusküler disfonksiyonlar ile karakterize
a¤›r bir tablodur.

Sodyum (Na) kanal blokaj›: Bu ilaçlara ba¤l› mortalitede en
önemli faktör kardiyotoksisitedir. Yaflam› tehdit eden kardi-
yotoksisite voltaja ba¤l› Na kanallar›ndan Na içeri al›m›n›n
inhibisyonu ile meydana gelir. Bu ilaçlar His-Purkinje hücre-

leri ve ventriküler miyozitlerde faz 0 depolarizasyonunda ya-

vafllama yolu ile h›zl› Na kanallar›na ba¤lan›p inhibisyon
oluflturur.[2,10] Böylece kardiyak konduksiyonda yavafllama,



bozulmufl kardiyak kontraktilite ve ventriküler aritmiler mey-

dana gelir. Miyokardiyal dokuya Na giriflinin bozulmas› kon-

traktiliteyi de bozar. Na kanal blokaj› sonucu ortaya ç›kan et-
kiler kalp h›z›nda artma, hiponatremi ve asidoz durumlar›nda
d aha bel i rgin hale gel i r. Bu etki, elekt r ok a rd iy o gr af id e
(EKG) PR ve QRS sürelerinde uzama ile sa¤ aks sapmas›
olarak karfl›m›za ç›kar. Elektriksel iletimde lokal de¤ifliklik-

ler sonucu yeni re-entry yollar›n meydana gelmesi ile ventri-
küler aritmilere yatk›nl›k geliflebilir. Sonuçta a¤›r Na kanal
blokaj› sonucu miyokardiyal kontraktilitede depresyon, çeflit-
li kalp bloklar›, hipotansiyon, genifl QRS, kardiyak ektopi ve
sa¤ aks sapmas› oluflur. Bu bulgular TSA afl›r› doz al›m›na
ba¤l› daha geç dönemde de ortaya ç›kabilir. TSA ilaçlar ayr›-
ca L-tipi voltaj sensitif kalsiyum kanallar›nda da blok olufltu-

rarak negatif inotropik etkiler ve ileti bozuklu¤una da neden
olurlar.[5] TSA ilaçlara ba¤l› geliflen taflikardi, muskarinik ase-

tilkolin reseptörlerindeki blokaj ve amin geri al›m›n›n inhi-
bisyonu sonucu, dirençli hipotansiyon ise alfa-adrenerjik re-

septörlerin inhibisyonunun sonucudur.

Potasyum (K) kanal antagonizmas›: TSA ilaçlar›n di¤er bir
etkisi miyokardiyal K kanallar›nda blok ve repolarizasyon
boyunca K iyonlar›n›n d›flar› verilme inhibisyonudur. Bu etki
sonucu EKG’de yavafllam›fl kalp h›z›na neden olan QT süre-

sinde uzama oluflur.  Baz› hastalarda a¤›r QT uzamas›na ba¤-

l› olarak torsades de pointes aritmisi de geliflebilir.

Gama-aminobutirik asit reseptör-A (GABA-A) reseptör an-

tagonizmas›: TSA ilaçlar›n di¤er bir etkisi GABA-A antago-

nizmas›d›r. TSA zehirlenmelerinde jeneralize nöbetler olduk-

ça s›kt›r. Nöbetlerin oluflmas›ndaki esas mekanizmalar, h›zl›
nöronal Na kanallar›nda blokaj, GABA-A, H1-histamin ve
muskarinik asetilkolin reseptörlerinde blokaj ve norepinefrin,
serotonin ve dopamin geri al›m inhibisyonudur. Benzodiaze-

pin ve barbütiratlar potent GABA-A agonisti olduklar›ndan
TSA zehirlenmelerine ba¤l› nöbetin tedavisinde antikonvül-
zan olarak tercih edilirler. Propofol antikonvülzan aktivitesi
olan k›sa etkili intravenöz (‹V) bir anestezik olup dirençli nö-

beti olan hastalarda tavsiye edilmektedir.

TSA grubundaki ilaçlar benzer farmakokinetik özellikler
gösterirler. Yüksek lipofiliktirler ve kan beyin bariyerini ko-

layca geçerler.[2,3] Hemen bütünüyle hepatik oksidasyon ile
elimine edilirler. Gastrointestinal sistemden h›zl› ve tam ola-

rak absorbe edilirler. Ancak zehirlenme durumlar›nda anti-
muskarinik etkiye ba¤l› olarak azalm›fl gastrointestinal moti-
lite ve absorbsiyon kinetiklerini de¤ifltiren asidik gastrik sal-
g›lardaki iyonizasyona ba¤l› absorbsiyonlar› gecikebilir.[1-3]

Bu ilaçlar iki yol ile metabolize edilirler: Trisiklik nükleusu-

nun transformasyonu ve alifatik alan zincirinde de¤ifliklikler.

Karaci¤erde demetilasyon, aromatik hidroksilasyon ve glu-

kuronidasyona u¤rarlar. Terapotik dozda pik plazma düzeyle-

ri 2-6 saattir. Genifl ‘ilk geçifl’ hepatik metabolizmalar›ndan
dolay› biyoyararlan›mlar› sadece %30-%70’dir. Klirensleri
esas olarak hepatik sitokrom P450 (CYP) oksidatif enzimle-

rine ba¤l›d›r.[1,10,13-15] Bu ilaçlar›n alfa1-asit glikoproteinlere
ba¤lanmalar› yüksektir. Distribüsyon volümleri de son dere-

ce genifltir (10-50 L/kg). Genellikle dokularda bulunan TSA
düzeyi plazma düzeyinden 10-100 kat daha fazlad›r. Terapo-

tik dozda ortalama eliminasyon yar› ömürleri yaklafl›k 24 sa-

attir (7-58 saat). Yafll›larda eliminasyon yar› ömürleri daha
uzundur. Afl›r› doz al›mlarda ise doygun kinetiklerinden dola-

y› yar› ömürleri çok daha uzundur.

III - Toksisite

Bu ilaçlar›n terapotik dozu 1-5 mg/kg/gün olup[2] 10 mg/kg’-
dan daha fazla afl›r› doz al›mlarda önemli klinik bulgular bek-

lenir. Pediyatrik, geriyatrik ve kalp hastal›¤› bulunan hastalar
ile kardiyotoksik ve SSS depresyonu yapan ilaç kullanlarda
TSA ilaçlar›n toksisitesi çok daha fazlad›r. Desipramin en po-

tent Na kanal blokaj› yapan ve di¤er TSA ilaçlara göre iki kat
ölümcül zehirlenme oluflturan bir antidepresand›r. TSA zehir-

lenmelerinde ölüm ço¤unlukla ilk birkaç saat içinde ve 1
gr’nin üzerindeki maruziyetlerde olmaktad›r. Uygun medikal
tedavi ile 24 saati geçmifl süredeki ölümler ise daha nadirdir.
Kantitatif plazma TSA düzeyi kronik ilaç tedavisinin takibin-

de oldukça yararl›d›r ve kullan›lmaktad›r. Ancak akut zehir-

lenmelerde TSA ilaçlar›n dokulara h›zl› distribüsyonlar› ne-

deni ile kantitatif düzeyinin bak›lmas›n›n bir yarar› yoktur.
Bununla birlikte ilginç olarak ölen hastalar›n kan›nda TSA
düzeyi postmortem ilaç redistribüsyonuna ba¤l› olarak daha
yüksek olarak bulunabilir.[2] Buna ra¤men akut zehirlenme-

lerde toksisitenin a¤›rl›k derecesi ile plazma TSA yüksekli¤i
aras›nda her zaman korelasyon yoktur. Kan düzeyi de¤il has-

ta tedavi edilmelidir. Bu nedenle akut zehirlenmelerde plaz-

ma TSA düzeyi ölçülmesinin kullan›m› s›n›rl›d›r. Ayr›ca baz›
ilaçlar› kullanan hastalarda (karbamazepin, difenhidramin,
fenotiazin gibi) yalanc› pozitif sonuçlar da al›nabilmektedir.
‹laç düzey ölçümleri pahal› ve zaman alan çal›flmalar olup
akut zehirlenmelerde nadiren yard›mc› olduklar›ndan dolay›
acil servislerde kullan›lmalar› tavsiye edilmemektedir.[2,10]

IV - Hastane Öncesi Bak›m

TSA zehirlenme flüphesi olan tüm hastalar›n h›zl› bir flekilde
hastaneye transportu sa¤lanmal›d›r. Çünkü bu hastalarda ilaç
maruziyetinden çok k›sa bir süre içinde klinik kötüleflme or-

taya ç›kabilir. E¤er TSA zehirlenmesi olan ya da zehirlenme
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flüphesi yüksek olan bir hastada aritmi görülürse sodyum bi-
karbonat (NaHCO3) tedavisi seçkin tedavi olmal›d›r.[10] Bu
hastalarda prokainamid, kinidin, beta-bloker ve kalsiyum ka-

nal blokerlerinin kontrendike oldu¤u bilinmelidir.[10] E¤er
hastan›n hipotansiyonu varsa NaHCO3 ve ‹V s›v›lar ile teda-

vi edilmelidir. Hipertonik salin tedavisi ile ilgili az çal›flma
olmakla birlikte kardiyotoksisiteyi geri çevirdi¤inden dolay›
ve muhtemelen yararl› oldu¤undan dolay› hipotansiyonu
olan hastalarda NaHCO3’a alternatif olarak kullan›labilir. Di-
rençli hipotansiyonu olan hastalara vazopresör ajanlar›n bafl-

lanmas› da tavsiye edilmektedir. Birkaç olgu sunumunda te-

daviye dirençli hipotansiyonu olan hastalarda glukagonun
yararl› oldu¤una dair bildiler de bulunmaktad›r.

V - Klinik Özellikler

Tüm zehirlenmelerde oldu¤u gibi TSA zehirlenmeleri de ge-

nellikle genç hastalarda daha fazla oranda görülür.[2] Antidep-

resan zehirlenmelerinde hastalar›n klinik bulgular›n›n de¤er-

lendirilmesinde Antidepresan Yüksek Doz Risk De¤erlendir-

me Kriterleri (Antidepressant Overdose Risk Assessment;

ADORA) kullan›lmaktad›r.[16] Bu kriterler QRS süresinde uza-

ma, aritmiler, bilinç de¤iflikli¤i, nöbet, solunum depresyonu
ve hipotansiyondur. Afl›r› dozda ilaç al›m›n› izleyen ilk alt›
saat içinde bu kriterlerin olmamas› düflük risk, bir veya daha
fazla kriterin olmas› yüksek risk olarak adland›r›l›r. Bu dere-

celendirme ciddi toksik etkiler geliflen hastalar›n tan›mlan-

mas›nda %100 duyarl›d›r. Bu nedenle ADORA kriterlerine
göre yüksek riskli hastalara erken ve uygun endotrakeal entü-

basyon yap›lmas› ak›lda tutulmal›d›r. Antidepresan zehirlen-

melerine ba¤l› entübasyon yap›lan hastalar›n ço¤unlu¤unda
TSA zehirlenmesi bulundu¤undan dolay› bu grup ilaçlar ile
zehirlenen hastalara daha fazla özen gösterilmelidir.[4-6]

TSA toksisitesinin klini¤i hafif antimuskarinik bulgulardan
a¤›r kardiyotoksisiteye kadar de¤iflebilir. Zehirlenmeye ait
bulgular genellikle iki saat, yaflam› tehdit edici etkiler ise ge-

nellikle alt› saat içinde ortaya ç›kar.[10] Bu ilaçlar›n oluflturdu-

¤u klinik etkiler Tablo 1’de gösterilmifltir. Bu ilaçlara ba¤l›
zehirlenmesi olan hastalarda di¤er ilaç zehirlenmelerine göre
aspirasyon pnömonisi görülme ihtimali de çok daha yüksek-

tir. Hatta acil servise komatöz durumda baflvuran TSA zehir-

lenmeli hastalarda yüksek oranda pulmoner aspirasyon var-
d›r.[2] Isbister ve arkadafllar› taraf›ndan akut zehirlenmelerde
aspirasyon pnömonisi oluflma riskinde art›fla neden olan du-

rumlar; TSA zehirlenmesi olmak, yafll› hasta grubunda ol-
mak, Glasgow Koma Skalas› (GKS) skorunun 15’in alt›nda
olmas›, spontan kusma olmas›, nöbet olmas› ve hastaneye
geç baflvurmak olarak tan›mlanm›flt›r.[17]

Fizik bak›: Fizik bak›da genellikle taflikardi, hipertermi, aji-
tasyon, SSS depresyonu, midriyazis, kuru muköz membran-

lar, azalm›fl ya da hiç al›namayan ba¤›rsak sesleri beklenir.

GKS: Yap›lan bir çal›flmada GKS skoru 10 ve 10’un alt›nda
olan hastalar ilaç gruplar›na göre (TSA, SSRI ve venlafaksin)
karfl›laflt›r›lm›fl ve GKS skoru 10 ve 10’un alt›nda olan hasta-

lar›n di¤er gruplara göre TSA zehirlenmesi olan grupta daha
fazla oranda bulundu¤u bildirilmifltir.[18] Calkins ve arkadafl-

lar› ise TSA zehirlenmelerinde GKS skoru 8 olan hasta ora-

n›n› %11 olarak bildirmifllerdir.[19] Di¤er zehirlenmelerde ol-
du¤u gibi TSA zehirlenmesi olan hastalar›n da ilk de¤erlen-

dirmelerinde durumlar›n›n ciddiyetini saptamada GKS skoru
yayg›n olarak kullan›l›r. Bilindi¤i üzere hastalar›n entübas-

yon ihtiyac›na klinik, GKS skoru ve laboratuvar bulgular›na
göre karar verilir. TSA zehirlenmesi olan hastalarda koma ge-

nellikle aniden geliflti¤inden, ilaç maruziyetten sonraki ilk sa-

atlerde hastalar›n GKS skorlar›n›n s›k aral›klarla denetlenme-

sinde fayda vard›r.

Koma: TSA zehirlenmelerinin en önemli komplikasyonlar-
dan biri komad›r. TSA ile zehirlenen hastalarda SSRI ile ze-

hirlenen hastalara göre daha yüksek oranda koma ve entübas-

yon ihtiyac› görülmektedir[5,6,18] Entübasyon yap›lma oran›
benzer iki çal›flmada %23 ve %68 olarak belirtilmifltir.[20,21]

TSA zehirlenmelerinde koma oran› ise çeflitli kaynaklarda
%34, %61 ve %70 olarak bildirilmifltir.[5,19-21] Anlafl›laca¤›
üzere koma çok ciddi ve oldukça yüksek oranda görülen bir
komplikasyon oldu¤undan varl›¤›n›n tan›nmas› ve hemen te-

davisinin bafllanmas› son derece önemlidir.

Nöbet: TSA zehirlenmelerinde nöbet zehirlenmenin ciddiye-

tini gösteren bulgulardan biridir. De¤iflik çal›flmalarda nöbet

Tablo 1. Trisiklik antidepresan zehirlenmelerinde klinik etkiler.

SSS etkileri Sersemlik hali, konfüzyon, hiperrefleksi, konuflma bozuklu¤u, ataksi, ajitasyon, hipertermi, letarji, stupor, nöbet,

koma, anoksik ensefalopati, nadiren miyoklonus ve/veya koreatetoz

Kardiyak etkileri Erken dönemde hipertansiyon, ard›ndan hipotansiyon, kardiyak ileti defektleri, aritmiler

Pulmoner etkileri Hipoventilasyon, solunum depresyonu, aspirasyon, aspirasyon pnömonisi, eriflkin respiratuvar distres sendromu

Antimuskarinik etkileri Taflikardi, midriyazis, kuru deri, muköz membranlarda kuruluk, gastrik motilite azalmas›, azalm›fl ba¤›rsak sesleri,

ileus, idrar retansiyonu



oran›  %3.5 ile %24 aras›nda bildirilmektedir.[5,6,18,19,22,23] E¤er
TSA zehirlenmesi olan bir hastaya çekti¤imiz EKG’de QRS
genifllemesi ya da aVR’de R dalgas› ve R/S anormalli¤i gibi
EKG de¤ifliklikleri görüyorsak, bu hastan›n nöbet geçirme
riskinin oldukça yüksek oldu¤unu söyleyebiliriz.[2,10,22] Bu
yüzden hastalar›n EKG’lerinin nöbet riski aç›s›ndan dikkatli
de¤erlendirilmesi önerilir. Birçok nöbet maruziyetten sonraki
ilk üç saat içinde olur.[2] Bu hastalarda konvülziyonlar›n prof-

laktik tedavisinin yarar› yoktur hatta önerilmemektedir.[12]

TSA zehirlenmelerine ba¤l› nöbet genellikle jeneralize ve k›-
sa sürelidir. Ancak bu kural amoksapin ve maprotilin afl›r›
doz al›mlar›nda istisnad›r. Bu ajanlar status epileptikusa ne-

den olabilmektedir. Amoksapin ço¤unlukla QRS süresi uza-

mas› ile uyuflmayan nöbete neden olmaktad›r.

Aritmiler: Majör zehirlenme bulgular›ndan bir di¤eri aritmi-
lerdir. Yap›lan çal›flmalarda TSA zehirlenmelerinde yaflam›
tehdit eden aritmi oran› %2.3-%6 olarak bilinir.[5,18,22] TSA ze-

hirlenmelerinde EKG anormallikleri oldukça s›k olup nöbet
ve ventriküler aritmi riskini belirlemede yard›mc›d›r.[10] Yafla-

m› tehdit eden aritmiler ve ölüm genellikle maruziyetten son-

raki ilk 24 saat içinde ortaya ç›kar.[24] Hikaye ve fizik bak›n›n
çok önemli rolü olmas› ile birlikte, EKG de¤iflikliklerinin ta-

kip edilmesi zehirlenmenin fliddetinin belirlenmesinde bize
yol gösterir.[25] Bu hastalarda en s›k görülen EKG de¤iflikli¤i
sinüs taflikardisi olup di¤er EKG bulgular› Tablo 2’de göste-

rilmifltir.[2-4,10,12,13,21,24,26,27] EKG de¤ifliklikleri genellikle orta ve
a¤›r zehirlenmelerde görülür ve genellikle ilk alt› saatte geli-
flir.[2,14] Fakat bu bulgular›n maruziyetten ilk alt› saat içinde
görülmemesi TSA toksisitesi olmad›¤›n› ekarte ettirmez. 

QRS süresinde uzama TSA zehirlenmelerinde majör toksisi-
te bulgular›ndan biridir. Benzer çal›flmalarda SSRI zehirlen-

melerine göre TSA zehirlenmelerinde QRS süresi uzamas›-
n›n daha fazla oranda görüldü¤ü ve bu oran›n %19.5-%44
a r as › nda bul u nd u¤u bel i rt i lm e kt ed i r.[ 4 - 6 , 1 8 ,2 8] QRS sür es in i n
100 milisaniyeden (ms) daha fazla genifllemifl olmas› ve ter-

minal 40 ms’de 120 dereceden daha fazla sa¤ aks sapmas›
kardiyovasküler toksisitenin en iyi prediktörü olarak kabul
edilmektedir.[2,10,24] QRS süresinin 100 ms’den uzun olmas›
durumunda nöbet, 160 ms’den uzun olmas› durumunda ise
ventriküler aritmi riski vard›r.[10,29] aVr’de R dalgas›n›n 3 mi-
limetre (mm) veya daha fazla olmas› nöbet ve aritminin ön-

ceden tahmin edilmesinde anlaml› bir bulgudur.[10] Bu bulgu-

nun nöbet veya aritmi için sensitivitesi %81, spesifitesi ise
%73’dür. Ayr›ca aVr’de R/S oran›n›n 0.7’den daha fazla ol-
mas› majör komplikasyonlar ile iliflkilidir. QRS genifllemesi
genellikle maruziyetten 12-18 saat içinde geliflse de, ortaya
ç›kmas› üç güne kadar uzayabilir. 100 ms’nin üzerindeki

QRS süresi genifllemesi veya 120 derecenin üzerindeki termi-
nal sa¤ aks sapmas› NaHCO3 tedavisi yapmay› ve hastaneye
yat›fl› gerektirir. Ne yaz›k ki, toplumda Na kanal blokaj› ilaç-

lara maruziyet olmadan %10 insanda 100 ms’den fazla uza-

m›fl QRS süresi ve terminal sa¤ aks sapmas› olabilmektedir.
Bu yüzden bu EKG anormalliklerinin TSA toksisitesine öz-

gün oldu¤u söylenemez. TSA tedavisi alt›ndaki birçok hasta-

da karfl›laflt›rmak için önceki EKG’sine ulafl›lamad›¤›ndan,
saptanan herhangi bir EKG anormalli¤ine di¤er EKG’ler bu-

lunana kadar inanmak gerekir.

VI - Laboratuvar ve Radyoloji

TSA zehirlenmesi olan tüm hastalara EKG sa¤lanmal›d›r.
Klinik toksisite ve/ veya karakteristik EKG anormalli¤i ile
pozitif serum TSA ilaç düzeyi olan tüm hastalarda TSA tok-

sisitesinden flüphelenilmelidir. Zehirlenen baz› hastalarda
kantitatif TSA plazma düzeyi artm›fl olarak bulunabilir. Bu-

nunla birlikte toksisitenin a¤›rl›k derecesi ile plazma ilaç dü-

zeyi yükselmesi aras›nda her zaman korelasyon olmad›¤›n-

dan acil servislerde rutin kullan›lmas› önerilmemektedir. Afl›-
r› doza ba¤l› ciddi komplikasyonlar›n en iyi göstergesi serum
TSA düzeyinin yüksek bulunmas› de¤il, ORS süresinin 100
ms’den daha uzun olmas›d›r.[30] TSA ilaçlar ile zehirlenen has-

talar›n %47-%70’inde birden çok ilaç grubu ile zehirlenme
görülebilir.[2,5,6] Hastalarda baflka ilaç al›mlar› ile zehirlenme-

yi ay›rdetmek için idrarda ilaç tarama testinden de yararlan-

mak gerekir. TSA toksisitesinin en önemli göstergelerinin;
ilaç al›m hikayesi, bilinç durumunda kötüleflme ve uzam›fl
QRS süresi oldu¤u bilinmelidir.[31]

Elektrolitler bilinç durumunda de¤iflme, nöbet ve EKG de¤i-
flikli¤ine neden olabilecek bir metabolik anormalli¤in ve di-
¤er ilaçlar›n oluflturdu¤u anyon gapl› asidozun araflt›r›lmas›
için mutlaka istenmelidir. Ayr›ca serum pH de¤eri ve aside-

minin takibi için arteriyel kan gaz›n›n görülmesi de gerek-
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Tablo 2. Trisiklik antidepresan zehirlenmelerinde EKG de¤ifliklikleri.

Sinüs taflikardisi

PR, QRS ve QT süresinde uzama

Sa¤ aks sapmas›

Sa¤ dal blo¤u

Çeflitli derecede (AV) bloklar

Akut miyokard infarktüsü ve Brugada sendromunu taklit eden de¤ifliklikler 

Supraventriküler taflikardi 

Prematüre ventriküler at›mlar

Ventriküler taflikardi 

Ventriküler fibrilasyon 

Nonspesifik ST-T de¤ifliklikleri

Bradiaritmiler (nadiren)
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mektedir. Bununla birlikte arteriyel kan gaz› ile venöz kan
gaz› ölçümlerinde pH parametresi bak›m›ndan önemli bir
farkl›l›k yoktur. Venöz kan gaz› da güvenle kullan›labilir.[32]

Polonya’da 2005 y›l›nda yap›lan bir çal›flmada B-tipi natri-
üretik peptidlerin (BNP), TSA ilaçlar ile olan zehirlenmeler
dâhil akut zehirlenmesi olan hastalarda yüksek bulundu¤u or-

taya konmufltur.[33] Ayr›ca BNP ölçümünün klinik toksikoloji
pratiklerinde kardiyak etkilenmeyi göstermede bir marker
olabilece¤i belirtilmifltir. Akci¤er grafisi özellikle endotrake-

al entübasyon yap›lan ya da hipoksi, aspirasyon ya da eriflkin
respiratuvar distres sendromunun varl›¤› olan hastalarda is-

tenmelidir.

VII - De¤erlendirme ve Tedavi

‹lk de¤ e rl e nd i rm ede amaç hast an›n yafl am ›n› tehdit eden so-

r u nl ar›n sapt a nm as› ve destek ted av is inin bafll a nm as ›d › r. Has-

t al a rda önc el i kle bilinç bul an › kl ›¤›, hem od in amik anst ab il it e
ve resp ir at uvar yetm e zlik de¤ e rl e nd ir i lm el id i r. A rd › ndan has-

t al ara damar yolu aç›l›p hidr a syon bafll a nm al›, kard iyak mon i-
t or iz a syon ve EKG’leri sa¤l a nm al ›d › r. A nt im u sk ar inik bulg u-

l ar› olan hast al ara idrar ret a ns iy on unu önl emek için foley ka-

t et e r, ba¤ › rsak sesl eri yoksa naz og a strik tüp tak › lm al ›d › r. San-

tral damar yolu aç›lm as› özell i kle med ik a sy o nlar ve s›v› dur u-

m unun kont r olu için yard › mc› olab il i r.[ 1 0 ] B a fll a ng › çta asemp-

t om atik olan hast alar izl e mde h›zla köt ül efl eb il i rl e r. O ned e n-

le bu hast alar ilk birkaç saat çok yak›n takip edilm el id i r.

Bilinç bulan›kl›¤›: TSA zehirlenmesi olup olmad›¤› henüz
belirlenemeyen ve bilinç bulan›kl›¤› olan hastalara SSS dep-

resyonunun geriye dönüflümlü sebeplerini hemen tedavi et-
mek için ‹V dekstroz, tiamin, nalokson ve oksijen verilmeli-
dir (Acil servis prati¤inde DONT olarak k›salt›l›r. Dekstroz,
Oksijen, Nalokson ve Tiamin). Ayr›ca bilinç bulan›kl›¤› olan
cevaps›z hastalarda boyun ve kafa travmas›n›n varl›¤› atlana-

bilece¤inden ayr›nt›l› öykü almal› ve d›fllanana kadar hastaya
travma hastas› gibi yaklafl›lmal›d›r. Özellikle TSA ve benzo-

diazepin zehirlenmesi gibi çoklu ilaç al›mlar›nda bilinç bula-

n›kl›¤›n› geri çevirmek için asla flumazenil kullan›lmamal›-
d›r. Flumazenil verilmesi çoklu ilaç zehirlenmelerinde jene-

ralize nöbet geliflimine neden olabilir.[2] TSA zehirlenmelerde
koman›n aniden bafllad›¤› bilinmektedir. Koma bafllang›c›nda
hastalarda genellikle ajitasyon görülmektedir. Saptanan aji-
tasyon; çeflitli yat›flma yöntemleri; çevresel stimülasyonlar›n
azalt›lmas› ve benzodiazepinler ile kontrol alt›na al›nabilir.

Gastrik lavaj - Aktif kömür: TSA zehirlenmeleri ile ilgili
1997 y›l›nda yap›lm›fl bir çal›flmada hastalara %70 oran›nda
gastrik lavaj ve %96 oran›nda aktif kömür uyguland›¤› belir-

tilmifltir.[5] Günümüzde ise gastrik lavaj›n yararl›¤› ile ilgili

net bir görüfl birli¤i bulunmamaktad›r. Baz› kaynaklar ilk 1.5-
2 saat, hatta ilk 6 saat içinde yap›lmas›n› önermekte, baz›
kaynaklar ise gastrik lavaj›n yarar›n›n olmad›¤›n› tart›flmak-

tad›r. Dargan ve arkadafllar›[34] gastrik lavaj›n hipoksi ve tafli-
kardi geliflmesine neden oldu¤unu ve konvülziyon ve aritmi
gibi a¤›r komplikasyon riski tafl›d›¤›n›, rutin olarak önerme-

diklerini belirtmektedir. Yap›lan gönüllü insan çal›flmalar›nda
da ilk bir saatte aktif kömürün daha etkili oldu¤u belirtilmek-

tedir. Ancak hastalara gastrik lavaj ve aktif kömürün birlikte
verilmesinin sadece aktif kömür verilmesine göre daha yarar-

l› oldu¤una dair kan›tlar yoktur.[2] Buna ra¤men gastrik lavaj
halen yayg›n olarak kullan›lan bir dekontaminasyon yönte-

midir. Bilinci kapal› olan hastalarda lavajdan önce endotrake-

al entübasyon yap›lmas›na dikkat edilmelidir. TSA zehirlen-

mesi olan tüm hastalara 1 gr/kg’dan aktif kömür verilmelidir.
Asemptomatik hastalarda öykü güvenilir ve al›m çok az mik-

tarda ise gastrik lavaj yapmadan tek bafl›na aktif kömür veri-
lip hasta izleme al›nabilir. Baz› otörler, TSA eliminasyonunu
art›rmak için tekrarlayan doz aktif kömür önermektedirler.
Ancak bu konu ile ilgili de yine yap›lm›fl kontrollu çal›flma-

lar bulunmamaktad›r.[34] Yap›lan gönüllü insan çal›flmalar› ve
vaka serilerinde tekrarlayan doz aktif kömür ile bu ilaçlar›n
yar› ömrünün k›salt›labilece¤i ileri sürülmüfltür.[3] Ancak in-

testinal motilite azalmas›na ba¤l› impaksiyon, intestinal in-

farktüs ve perforasyon riski oldu¤undan rutin kullan›lmas›
önerilmez. Tekrarlayan doz aktif kömür özellikle TSA ilaçla-

ra ba¤l› geliflen mani tablosunda ve modifiye sal›n›ml› amit-
riptilin zehirlenmelerinde yararl› olabilir.[35,36]

Endotrakeal entübasyon: TSA zehirlenmesine ba¤l› bilinç
bulan›kl›¤›, ajitasyon ya da komas› olan tüm hastalara erken
entübasyon yap›lmas› gereklidir. Kritik görünümlü hastalara
entübasyonun gastrik lavaj ve aktif kömür uygulamalar›ndan
önce yap›lmas› hastay› aspirasyon komplikasyonundan ko-

rur.[10] Dokuz Eylül Üniversitesi T›p Fakültesi Acil Servisinde
yap›lan bir çal›flmaya göre,[37] antidepresan zehirlenmesi sap-

tanan hastalar içinde, TSA özellikle amitriptilin zehirlenmesi
olan, GKS skoru 8 ve alt›nda olan, iki ya da daha fazla ADO-

RA kriterine sahip olan, nöbet geçiren, anormal EKG bulgu-

lar› olan ve iki ve daha fazla intihar giriflim öyküsü olan has-

talara daha fazla oranda entübasyon yap›ld›¤› saptanm›flt›r.
Bu nedenle mortalite ve morbiditenin önlenmesinde TSA ze-

hirlenmesi olan kritik hastalara entübasyon yap›lmas›na daha
fazla özen gösterilmelidir.

NaHCO3 tedavisi: TSA zehirlenmesinde NaHCO3 tedavi en-

dikasyonlar› Tablo 3’de gösterilmifltir. NaHCO3’ün iletiyi dü-

zenledi¤i, kontraktiliteyi art›rd›¤› ve ventriküler ektopileri
bask›lad›¤› bilinmektedir. Bafllang›çta 1-2 mEq/kg bolus ve-
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rilir. Bu doz hasta düzelene kadar ya da kan pH’s› 7.50-7.55
olana dek tekrarlanabilir. Alkalinizasyonun bu noktada zarar-

l› oldu¤u görülmüfl ve vazgeçilmifltir. Ard›ndan hastan›n
NaHCO3 ihtiyac› devam ediyorsa devaml› NaHCO3 infüzyo-

nu bafllanmal›d›r. Devaml› infüzyonda önerilen, 3 ampul
NaHCO3’ün (50 mEq/ 50 mL) 1000 cc %5 Dekstroz içine ko-

nulmas› ya da 2 ampul NaHCO3’ün %5 Dekstrozlu normal
salin içine konulmas›n›n ard›ndan 2-3 mL/kg/saat h›z› ile ve-

rilmesidir. ‹nfüzyon h›z› kan pH’s›, serum Na düzeyi ve teda-

viye verilen klinik cevaba göre düzenlenebilir. Hipopotase-

mi, NaHCO3 tedavisinin beklenen bir komplikasyonudur. Hi-
popotasemi varl›¤›nda serum düzeyi s›k kontrol edilmeli ve
‹V K deste¤i verilmelidir.

Nöbet tedavisi: Bilindi¤i üzere TSA zehirlenmelerinde nöbet
ciddi bir komplikasyondur. TSA zehirlenmesine ba¤l› nöbeti
olan hastalarda konvülziyonlar›n proflaktik tedavisinin yara-

r› yoktur hatta önerilmemektedir.[12] Diazepam ve lorazepam
gibi benzodiazepinler nöbeti durdurmak için ilk seçilecek
ilaçlar olmal›d›r. Ancak antikonvülzan ilaçlar damaryolundan
‹V h›zl› verilirse hipotansiyon, kardiyak ve solunum arresti-
ne neden olabilece¤inden dikkatli kullan›lmal›d›r. Benzodi-
azepine dirençli nöbet tedavisinde barbitüratlar kullan›lmal›-
d›r. Fenobarbitalin bafllang›ç dozu ‹V 15 mg/kg’d›r. Fenobar-

bital verilmesine ra¤men hastada nöbet devam ederse ve kan
bas›nc› normal ise ilaç dozu art›r›labilir. Benzodiazepinlerin
barbitürat ya da propofol ile kombine edilmesi endotrakeal
entübasyon ve solunum deste¤i gerektirebilir. Fenitoin TSA
zehirlenmesine ba¤l› nöbeti durdurmada etkisiz bir ajand›r.
NaHCO3 tedavisi ve fizostigmin de TSA zehirlenmesine ba¤-

l› nöbeti durdurmaz. Yeterli doz benzodiazepin ve barbitüra-

ta ra¤men nöbeti devam eden hastalara nöromusküler blokaj
yap›c› ajanlar verilmelidir. Böylece nöbetin fiziksel ata¤› dur-

durulup metabolik asidoz, hipertermi, rabdomiyoliz ve renal
yetmezlik gibi sekonder etkiler önlenebilir. Musküler parali-
zi verilen hastalar›n elektroensefalografik monitorizasyonla-

r›n›n yap›lmas› ve antikonvülzan tedavilerine devam edilme-

si de unutulmamal›d›r. Maprotilin ve amoksapin zehirlenme-

lerinde nöbet ve status epileptikus daha s›k görüldü¤ünden

bu zehirlenmelerin daha agresif tedavi gerektirdi¤i de unutul-
mamal›d›r.

Hipotansiyon tedavisi: Ç efl i tli çal › flm al a rda T S A z eh i rl e nm es i
olan hast al a rda hip ot a ns iyon oran› %14, %33 ve %34 olar a k
b i ld ir i lm e kt ed i r.[ 5 , 1 9 , 38] T S A z eh i rl e nm esi olan hast al a rda hip o-

t a ns iyon gen e ll i kle a¤›r toks is it esi olan hast al a rda gör ül ü r. Bafl-

l a ng › çta hast al ara 10 mL/kg’dan ‹V i z ot onik krist al oid s›v› ve-

r i lm el id i r. Hip ot a ns iyon yet e rli s›v› ted av is ine yan›t verm e zs e ,
QRS sür esi uzam as ›na bak › lm a ks ›z›n NaHC O3 ile ted avi etm e-

yi ger e kt ir i r.[ 2 , 1 4 ,3 9,4 0] S ›v› ve NaHC O3 t ed av is ine yan › ts›z hip o-

t a ns iy o nda ise vaz o pr esör ajanlar bafll a nm al ›d › r.[ 2 , 3 , 1 0 ,4 0] B i rç o k
ç al › flm ada epin e frin, nor ep in e frin ve dop am inin yar a rl› old u k-

l ar› bil i nse de en etk ili vaz o pr esör ajan nor ep in e fr i ndir (0.1
mg/kg/dk). Dop amin T S A z eh i rl e nm es ine ba¤l› hip ot a ns iy o-

nun ted av is i nde daha az etk il id i r. Birçok hast ada dop am inin be-

t a-a dr en a rjik ve dop am in e rjik etk il er ine ikincil meyd ana gel e n
v az od il at a sy ona ba¤l› olarak azalm›fl sist olik kan bas › nc› gel i-
fl eb il i r. E¤er kull an ›l ac a ksa en yüksek dozdan kull an › lm al ›d › r
(12-20 mg/kg/dk). S›v›, NaHC O3 ve vaz o pr e ssör ted av il er in e
d ir e n çli hip ot a ns iy onu olan hast al ara ayr ›ca pulm oner arter ka-

t et eri yerl e flt ir i lm el id i r. Dir e n çli hip ot a ns iy onu olan hast al a rd a
d ol afl›m, kard iy op u lm oner b y - p a s s, yüksek h›z› bask ›l ay ›c› p a-

c i n g (o v e rd r ive pac i n g) ve intra aortik balon pomp as› ile des-

t e kl en eb il i r. A ncak bu ted av il erin etk i nl i kl eri ile ilg ili yet er i nc e
ç al › flma yokt u r. Liebelt ve arka d a fl l a r ›[ 3 ] da hip ot a ns iy ona yak-

l afl ›m› benzer olarak önerm i fll e rdir (izot onik salin, trend el e n-

b u rg poz i sy onu, hip o ksi ve asid ozun düz e lt i lm esi, NaHC O3,
n or ep in e frin ve ekst ak o rp or eal dol afl › md›r [e xt r ac o rp or ea l

m e ch an ical circ ul at ion, ECM O]). Baz› kayn a kl a rda dir e n çli hi-
p ot a ns iy onu ve QRS sür esi uzam as› olan hast al ara %7.5’luk hi-
p e rt onik salin sol ü sy onu ver i lm es inin hip ot a ns iyon ve QRS sü-

r es i nde uzam ay› düz e lt ec e¤i bild ir i lm e kte ve kard iy ot o ks is it e-

si olan hast al a rda kull an › lm as› tavs iye edilm e kt ed i r.[ 2 ,3 9,4 1]

Aritmilerin tedavisi: TSA zehirlenmesine ba¤l› sinüs taflikar-

disi, izole PR ya da QT uzamas› ya da birinci derece atriyo-

ventriküler (AV) blo¤u olan asemptomatik hastalara spesifik
bir ilaç tedavisi gerekmez. Birinci derece AV bloktan daha
ileri bloklar infranodal ileti sistemindeki bozulmaya ikincil
AV tam blo¤a ilerleyebilirler. Aritmisi olan hastalarda hipok-

si, elektrolit anormalli¤i, hipotansiyon ve asidozun düzeltil-
mesi unutulmamal›d›r.[40] Aritmilerin ve QRS süresi uzamas›-
n›n tedavisi NaHCO3 ile yap›lmal›d›r. NaHCO3’e yan›t yok-

sa antiaritmik ajanlar›n verilmesi düflünülmelidir. Lidokain
kendisi de Na kanal kanal blokaj› yapt›¤›ndan ventriküler
aritmilerde ilk tercih de¤ildir, sadece dirençli ventriküler arit-
milerde tavsiye edilir. Bretilyum ise ventriküler aritmilerde
kullan›labilecek üçüncü ilaçt›r. Klas 1B grubu ilaçlardan biri

Tablo 3. Trisiklik antidepresan zehirlenmelerinde sodyum bikarbonat

tedavi endikasyonlar›.

100 ms’den uzun QRS süresi

Asidoz (pH<7)

S›v› tedavisine dirençli hipotansiyon

Kardiyak arrest

aVr’de 3 mm’den daha fazla terminal sa¤ aks sapmas›

Ventriküler aritmiler

Nöbet
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olan fenitoin de ileti defektini geri çevirip dirençli ventrikü-

ler taflikardi tedavisinde kullan›labilir.[40] Her ne kadar k›s›tl›
kan›tlar bulunsa da magnezyum infüzyonu da kullan›labilir.
Özellikle Torsade de pointes aritmisi 2 gr ‹V magnezyum sül-
fat ile tedavi edilebilir. Aritmi tedavisinde amiodaron kulla-

n›lmas› ile ilgili yeterince çal›flma yoktur. Sadece Barrueto ve
arkadafllar›[42] amitriptilin zehirlenmesi olan s›çanlarda prof-

laktik amiodaron tedavisini araflt›rm›fllar ancak etkili olmad›-
¤›n› ortaya koymufllard›r. Anstabil aritmisi olan hastalarda
senkronize kardiyoversiyon da ak›lda tutulmal›d›r. Yüksek
dereceli bloklarda ise ventriküler pacing yararl›d›r. Overdri-

ve pacing aritmilerin tekrarlamas›n› önlemek için s›kl›kla ge-

reklidir. ‹soproterenol overdrive pacing yap›lamad›¤› durum-

da Torsade de pointes’in tekrarlamas›n› önlemede bazen ya-

rarl› olabilir. TSA zehirlenmesine ba¤l› aritmilerin tedavisin-

de klas IA ve klas IC antiaritmik ajanlar Na kanal blokaj›
yapt›klar›ndan, klas II ajanlar (beta-blokerler) ise hipotansi-
yon ve kardiyak arrest öncüsü olduklar›ndan kullan›lmamal›-
d›r.[2,40] Ayr›ca kalsiyum kanal blokerleri ve klas III antiarit-
mik ajanlar da bu hastalarda kontrendikedir.

Hemoperfüzyon ve Hemodiyaliz: TSA ilaçlar›n yüksek da¤›-
l›m volümleri oldu¤undan ve dolafl›ma geçtikten sonra h›zl›
bir flekilde proteinlere ve dokulara ba¤land›klar›ndan serum-

daki serbest düzeyleri oldukça düflüktür. Bu nedenle TSA ze-

hirlenmelerinde hemodiyaliz ve hemoperfüzyon etkili de¤il-
dir.[10,34] Ancak baz› araflt›rma ve olgu sunumlar›nda dirençli
hipotansiyon, a¤›r kardiyotoksisite ve QRS süresi uzamas›
olan hastalarda hemoperfüzyon/hemodiyaliz tedavisinin ya-

rarl› oldu¤u bildirilmifltir.[43,44] Uygulanan hastalarda nörolojik
defisit olmaks›z›n tam iyileflme sa¤land›¤› ileri sürülmekte-

dir.[44] K›lavuz kitaplarda bu tedaviler önerilmedi¤inden bu
konu ile ilgili daha ileri çal›flmalar yap›labilir.

Di¤er tedaviler: Baz› çal›flmalarda glukagonun beta bloker
ve kalsiyum kanal bloker zehirlenmelerinin yan› s›ra TSA ze-

hirlenmelerinde de etkili oldu¤u ileri sürülse de kan›t yaln›z-

ca olgu sunumlar› ile k›s›tl›d›r.[40,45-47] Yak›n zamanda s›çanlar
üzerinde yap›lan bir çal›flmada ise adenozin antagonistlerinin
amitriptiline ba¤l› geliflen hipotansiyon, QRS uzamas› ve
sa¤kal›m üzerine etkili oldu¤u gösterilmifltir.[48] Her ne kadar
k›lavuz kitaplarda henüz bahsedilmese de TSA-antikorlar›n›n
da (tricyclic antidepressant antibody fragments, TCA-Fab)
bu zehirlenmelerde etkili oldu¤unu ortaya koyan çal›flmalar
da bulunmaktad›r.[49-52]

VIII - Konsültasyonlar

Zehirlenmenin kay›t alt›na al›nmas› ve zehirlenme ile ilgili
takip/tedavi önerilerinin al›nmas› için tüm hastalara zehir da-

n›flma merkezinden ya da medikal toksikolojistlerden konsül-
tasyon istenmelidir. Anormal vital bulgular› olan, bilinç de¤i-
flikli¤i olan ve yo¤un bak›m ünitesine yatmas› gerekti¤i düflü-

nülen tüm hastalar için yo¤un bak›m bölümü ya da anestezi
bölümünden de konsültasyon istenmelidir.

IX - Hastaneye Yat›fl ve Taburculuk

TSA zehirlenmesi olan hastalar›n SSRI zehirlenmesi olan
hastalara göre hastaneye yat›fl oranlar› ve hastane ile yo¤un
bak›m ünitelerinde ortalama kal›fl süreleri daha uzundur.[5-7,53]

TSA zehirlenmesi olan hastalarda mortalite %2.6’d›r.[21] Bu
nedenle semptomatik hastalar›n yatak bafl› monitörizasyon
için hastaneye yat›r›lmas› gerekir.[2] Orta ve a¤›r derece toksi-
site bulgusu olan hastalar ise (de¤iflken mental durum, nöbet,
hipotansiyon, metabolik asidoz ve kardiyak aritmiler gibi)
yo¤un bak›m ünitesine yat›r›lmal›d›r.[2,10] Goldfrank[3] taraf›n-

dan TSA zehirlenmesi olan hastalar›n hastaneye yat›fl kriter-

leri ise, de¤iflken mental durum, solunum depresyonu, kardi-
yak ileti defektleri, kardiyak aritmiler, nöbet ve s›v› tedavisi-
ne yan›ts›z hipotansiyondur. Efllik eden ek hastal›k ya da psi-
kiyatrik nedenlere ba¤l› olarak da hastaneye yat›fllar gereke-

bilir.

TSA zehirlenmesi olan hastalar›n %68’i takip ve tedavileri-
nin ard›ndan acil servisten taburcu edilmektedir.[6] Maruziyet-
ten 6 saat sonra asemptomatik kalan hastalara yat›fl gerek-

mez. Klinik takipte 12-24 saat boyunca asemptomatik olan,
antimuskarinik bulgular›nda gerileme saptanan, EKG bulgu-

lar› baseline veya normale dönen, normal mental durum sa¤-

lanan hastalar›n taburcu edilmelerinde sak›nca yoktur.[2] Ayr›-
ca ADORA k›lavuzuna göre düflük risk grubunda olan hasta-

lar da güvenle taburcu edilebilir. Bununla birlikte beraberin-

de mental durum de¤iflikli¤i veya kan bas›nc› de¤iflikli¤i bu-

lunmayan izole persistan sinüs taflikardisi veya QTc uzamas›
olan hastalar›n taburcu edilmeleri ile ilgili kesin bir öneri
yoktur. Ayr›ca bu iki parametrenin tek bafl›na bulunmas›n›n
klinik toksisite veya komplikasyonlar›n öncüsü olmad›¤› bil-
dirilmektedir.[3] Hatta sinüs taflikardisinin bir haftadan daha
uzun süre bile devam edebilece¤i bilinmelidir. Bununla bir-

likte, TSA zehirlenmelerinde nab›z say›s›n›n dakikada 120
at›mdan daha fazla olmas›n›n ve QTc aral›¤›n›n 480 ms’nin
üstünde olmas›n›n majör toksisite olas›l›¤›n› art›rd›¤›na dair
çal›flmalar vard›r. Bu durumdaki hastalar için önerilen kardi-
yak monitorizasyon ve devaml› EKG takibi için 24 saat bo-

yunca gözlem ünitelerinde takiptir. Kas›tl› ilaç al›mlar›nda ta-

burculuk öncesi psikiyatrik de¤erlendirmenin de unutulma-

mas› önemlidir.



X - Sonuç

Acil servislerde TSA zehirlenmeleri s›k görülen ve yaflam›
tehdit eden zehirlenmelerdir. Bu hastalarda mortaliteyi etkile-

yen en önemli iki faktör kardiyak ve nörolojik toksisitedir.
Bu nedenle TSA zehirlenmesine ikincil geliflen koma, EKG
anormallikleri, aritmiler, hipotansiyon ve nöbetin tedavisi
acil servis hekimleri taraf›ndan çok iyi bilmelidir. SSS sekeli
ve nöbet gibi morbiditeler ile mortalitenin önlenmesi için bu
hastalara gerekenden daha fazla özen gösterilmelidir.
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