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3 yas, erkek hasta

e Yakinma: Kusma



Hikaye

* Daha dnce herhangi bir yakinmasi, bilinen bir hastaligi
olmayan 3 yas erkek hasta, gece 02.30’da basvurusundan
yvaklasik yarim saat 6nce baslayan siddetli kusma sikayeti
ile acil servise gelmis. Evde yaklasik 2 avuc¢ dolusu kusmus.

* Annenin kullandigi demir ilacinin bos kutusu saat gece
01.00 civarida cocugun elinde bulunmus, anneye ilacin
veni recete edildigi, en fazla 2-3 tablet kullandigi
ogrenilmis.

* Hasta yaklasik 27 tablet gynotardyferon almis (154 mg/kg
elementer demir).



* Eslik eden baska yakinma ve bulgusu olmamis.

* Acil servise gelen hastanin kusmasi devam
etmis, yaklasik 10 kez daha kusmasi olmus.

 Ailesi, acil servisimizde devam eden
kusmalarinin iceriginde demir tabletleri
secilebiliyormus.



Ozgecmis

* Dogum oncesi: Gebelik izlemi duzenli yapiimis.
Gebelikte enfeksiyon, ilac kullanimi 6ykus
yokmus.

 Dogum : G4P3A1KO 26 yas saglkli anneden
normal vajinal yolla 3500 gr olarak dogmus.

* Dogum sonrasi: Solunum sikintisi yok sarilk
olmamis. YDYBU’de yatis oykust yokmus.



Soygecmis

* Anne, 26 yas sag saglikli, yeni dogum yapmis,
dogum sonrasi donemde, demir eksikligi
nedeniyle ilac kullaniyormus.

* Baba, 28 yas sag saglkl
* Anne baba arasinda 2.derece akrabalik
mevcutmus.

— 1. Cocuk 9 yas erkek sag saglikl
— 2. Cocuk hastamiz
— 3. Cocuk 1 haftalik erkek




Fizik Baki

* Ates: 36,5°C
 Nabiz: 116/dk
* Kan basinci: 90/50 mmHg

* Solunum sayisi: 24/dk
* Spo2: %98

* Boy: 97cm (52p)
e Tarti: 14kg (33p)



Genel durum: lyi
Cilt: Turgor, tonus dogal. Odem, ikter, siyanoz, petesi, purpura,
pigmentasyon bozuklugu yok,

Bas boyun: Sac ve sacli deri dogal. Kafa yapisi simetrik. Boyunda kitle
yok.

Gozler: Isik refleksi bilateral mevcut. Pupiller izokorik. Bulber
konjunktivit mevcut. Goz klrelerin her yone hareketi dogal.

Kulak-burun- bogaz: Bilateral kulak zarlari dogal. Burun tikanikligi,
akintisi yok. Orofarenks ve tonsiller dogal

Kardiyovaskiiler: S1, S2 dogal. S3 yok. Ufiiriim yok. AFN her iki alt
ekstremitede aliniyor. Kalp tepe atimi 5. interkostal aralikta.



Solunum sistemi: Her iki hemitoraks solunuma esit katiliyor.
Toraks deformitesi yok. Retraksiyon yok. Dinlemekle ral,
ronkus, ekspiryum uzunlugu yok.

Gastrointestinal sistem: Batin normal bombelikte. Barsak
sesleri dogal. Palpasyonla defans, rebound yok. Hepatomegali
ve splenomegali yok. Traube alani acik.

Genitouriner sistem: Haricen . Anomali yok.

Noromiuskiiler sistem: Bilinc acik. Koopere, oryante, cevreyle
ilgili.Ense sertligi, kernig, brudzunski negatif. Babinski, klonus
negatif. Kranial sinir muayeneleri dogal.

Ekstremiteler: Kas kitlesi ve tonusu dogal. Deformite yok. Kas
kuvvetleri alt ve Gst ekstremitelerde 5/5



Patolojik Bulgular

* Aniden baslayan siddetli kusma, kusmalarda
alinan tabletlerin gortlmesi,

* Annenin demir eksikligi tedavisi acisindan
postpartum donemde demir tedavisi almasi,

* Hastanin kazara 154 mg/kg elementer demir
oral alimi mevcut.



Demir zehirlenmesi dusunulen olguda ek
olarak hangi incelemeleri istersiniz?



Serum demir dizeyi,
Elektrolitler,

BUN, ure, kreatinin
Glukoz,

AST, ALT, bilirubin,
Kan gazi,

Tam kan sayimi, koagulasyon testleri, kan grubu ve
cross-match

Ayakta direkt batin grafisi



Kan gazi;

— Ph: 7,38 (7,35-7,45)

— PCO2: 35,7 (35-45)

— Laktat: 18 (4-20)

— Anyon gap: 5,6 (11-20)
— HCO3: 21,9 (22-26)

Test Sonug
Protrombin Zamani
PTZ(Protrombin Zamani) 12 5
PTZ (Aktivasyon) * 109
PTZ (INR) 045

APTT 279

Birim

sec
%o

sec

Referans Degerler

15 -
70 -

265 -

15,5
100

40



Test Sonug Birim Referans Dederler

Sedimentasyon ] mmi/h = 1B
Hemuogram
WBC 11,8 K10"3/uL 36 - 102
MEL 3.4 X1043/uL 17 - 7.6
MNELU % 28,6 % 435 - T35
LY M 6,9 K1043/uL 1 - 32
LYM % 58,6 % 152 - 433
MOMNO 1,2 X1083/uL 03 - 11
MOMNO % 97 % 55 - 137
EOQS 0.2 X1003/uL 0 - 05
EOS % 2.0 %% 08 - 81
BASO 0.1 X1003/uL 0-01
BASO % 1.1 % 02 - 15
NRBC 0,02 X1043/uL 0 - 003
NRW 0,1 MOOWBC 0- 06
RBC 5,18 X10M6/pL 406 - 563
HGB 10,6 gidL 125 - 16,3
HCT 331 % 367 - 471
MCV 64,0 fL 73 - 962
MCH 20,5 pg 238 - 334
MCHC 32,0 g/dL 325 - 363
PLT 342 X10"3/uL 152 - 348
MPY 8.4 fL 74 - 114
RDW 16,7 %0 121 - 16,2



Test

MDRD (GFR Hesaplama)
eGFR (CKD-EPI Pediatrik)
Achk Kan Sekeri (AKS)

BUMN
Urea
Kreatinin
Bilirubin, Total
Bilirubin, Direkt
Bilirubin, indirekt
AST (3GOT)
ALT (SGPT)
LDOH
Protein, Total
Globulin
Albumin
Sodyum (Na)
Dizeltiimis Sodyum
FPotasyum (K)
Klor (CI)
Kalsiyum
Dlzeltilmis Kalsiyum
Magnezyum (Ma)
Fosfor (F)
Urik asit
Test

Demir

Sonug
561,8
220

= 127,6
15
32,39

= 0,30

* 0,16
0,02
0,14
36,5
11,5

= 261

* 6,49
219
4 30
1377
1381

= 287
103,8

898

9,56

23

= 4,89
3,65

Sonug
* AT0

Birim Referans Dederler

mbU/dk/1.73m?
mbU/dk/1.73m?

maidL 74 -
maidL i -
maidL 17 -
mag/dL 067 -
maidL 03 -
maidL

maidL

L

L

L -
g/dL 6,6 -
g/dL 1,1 -
g/dL 35 -
mmaoliL 136 -
mmaliL 35 -
mmaoliL 101 -
maidL 8.8 -
maidL

maidL 1.8 -
magidL 25 -
magidL 35 -

106
20
43
1,17
1,2
= 0,2
= 0,9
= 50
= 50
= 2438
8,3
3,9
9,2

146

2.1

109
10,6

2.6
4.5
7.2

Birim Referans Degerler

ugidL 70 -

180



Demir Zehirlenmesi

 Demiriceren ilaclar dogum oncesi ve sonrasi
donemde, demir eksikligi nedeniyle siklikla
kullanilmaktadir.

* Bes vyas alti cocuklar aktif, merakli ve oral
gelisim doneminde olmalari nedeniyle
cocukluk cagi zehirlenmeleri acisindan en
buyuk risk grubunu olusturmaktadir.



* Demir zehirlenmesi acisindan annesi hamile olan ya
da yeni dogum yapmis olan annelerin cocuklari
diger cocuklara gore 2 kat daha fazla risk altinda
oldugu bildirilmektedir.

 Hastamiz hem yasinin kiictikligi hem de annesinin
dogum sonrasi ddnemde olmasi dolayisiyla yuksek
risk grubunda yer almaktadir.



Demir zehirlenmelerinde
genellikle ferroz silfat iceren
preparatlar daha fazla
elementer demir
icerdiginden (80mg/tablet)
zehirlenmeleri daha ciddi
sonuclar yaratmaktadir.




Demirle meydana gelen zehirlenmelerde alinan elementer demirin
miktari 20 mg/kg’in lizerinde oldugunda toksik etkileri
gorulmektedir.

Minimal toksik doz ve 6limcuil dozun kesin bir siniri yok.

Farkl siniflamalara gore ifade edilebilen bu etkiler;
— <30 mg/kg hdfif,
— 30-60 mg/kg orta,
— 60-150 mg/kg agir,
— >150 mg/kg 6liimciil zehirlenmeler olarak tanimlanabilmektedir.

Hastamizin hesaplanan almis oldugu elementer demir miktari (154
mg/kg) bu siniflamaya gore 6liimcil zehirlenmeler grubunda yer
almaktadir.



* Demir kaynakli doku hasariicin birincil mekanizma
serbest radikal Gretimi ve lipid peroksidasyondur.
Hicreler Uzerindeki toksik etkileri;

— Mukozal hiicre nekrozu,

— Kapiller gecirgenligin bozulmasi,

— Mitokondri lipid membraninin degisimi,

— Krebs dongusiinde enzimatik sireclerin engellenmesi,
— Oksitleyici fosforilasyonun ayrilmasi

— Dogrudan vazodilatasyon

— Serum proteazlarinin inhibisyonu (6rn., Trombin)



Demir oncelikle duodenum ve Ust jejunumda emilir. Hlicre zarlarini
sadece ferrdz halinden (Fe2 +) gecer. Mukozal hiicreler tarafindan
emildikten sonra demir, ferrik (Fe3 +) formuna oksitlenir.
Enterositten, demir plazmaya salinir ve transferrine baglanir.

Terapotik dozda alinan demirin, %10 ila %35°i emilir. Demir eksikligi
olan hastalarda emilim %80-95’a kadar ¢ikabilir.

Doz asimi durumunda emilen demir miktari bilinmemektedir. Demir
emiliminin fizyolojik dizenlemesi asiri demir alimlarinda kaybolur.



Normalde, transferrin ve ferritin demiri baglayarak htcreleri
korur ve bu da ferrik (fe+3) halde dolasan miktari sinirlar.
Fakat akut zehirlenme ile bu koruyucu mekanizmalar hizla
doyuruldugundan serbest dolasan demir miktarinda artisa
sebep olur.

Lokal toksisite (karin agrisi, kusma, ishal ve gastrointestinal
kanama, vb.) gastrointestinal mukozaya direk demir kaynakl
hasardan gelisir.

Sistemik toksisite, kardiyovaskiler sistem ve karacigerin
hasarlanmasi sonucu olusur. Demir zehirlenmesinden
kaynaklanan 6lim nedeni genellikle sok veya karaciger
yetmezligidir.



* Serum demir konsantrasyonlari, asiri dozun
alinmasindan dort ila alti saat sonra en yuksek
duzeye cikar.

* Demir atilimi icin fizyolojik mekanizmalar
yvoktur. Menstruel kanamanin yani sira,

bagirsak hucrelerinin dokilmesi yoluyla demir
kaybedilebilir.



* Klinik olarak demir intoksikasyonu bes fazda
tanimlanir;
— Gastrointestinal faz; alimdan sonraki 30 dk-6 saat
— Latent faz; alimdan sonraki 6-24 saat
— Sok ve metabolik asidoz fazi; alimdan sonraki 6-72 saat
— Hepatotoksisite fazi; alimdan sonraki 12-96 saat
— Bagirsak obstriiksiyonu; alimdan sonraki 2-8 hafta



1 - Gastrointestinal Faz (30dk-6sa)

e Gastrointestinal mukozaya direkt hasar ile iliskili,
e Karin agrisi, kusma, ishal, hematemez, melena, vb.

e Orta ve hafif intoksikasyon olan olgular bu fazdan
ilerisine gecmez ve 4-6 saat icinde semptomlar azalir.

* Eger suphelenilen demir intoksikasyonundan 6 saat
icinde hicbir gastrointestinal sistem bulgusu gortlmezse
demir intoksikasyonun olmasi olasi degildir. (6 saat
kurah)



2 - Latent Faz (6-24sa)

* Genelde hasta asemptomatik

* Ciddi zehirlenme olgularinda bu faz hic
gorulmeyebilir.



3 - Sok ve metabolik asidoz fazi (6-72 saat)

e Kardiyovaskuler toksisite (sok, solukluk, tasikardi,
hipotansiyon, vb.) gelisebilir.

* Metabolik asidoz genellikle mevcuttur ve demir iliskili
toksisite icin gostergedir.

 Metabolik asidoz; emilmis ferrik iyonlarin hidrasyonu
sonucu ortaya cikan u¢ proton iyonu, ayni zamanda
mitokondriyal disfonksiyon, oksijenlenmede bozulma
nedeniyle ortaya cikan laktik asite baghdir.
— Fe3*+3H20 —> Fe(OH)3 + 3H*



3 - Sok ve metabolik asidoz fazi (6-72 saat)

* Demirin miyokardiyal hicrelere direkt toksik
etkisine bagli olarak kardiyojenik sok,

* Sivi kaybina bagli olarak hipovolemik sok,

* Demirin vaskuler gecirgenlik arttirici etkisine
bagli olarak distributif sok gelisebilir.



3 - Sok ve metabolik asidoz fazi (6-72 saat)

— coklu organ yetmezligi,

— gastrointestinal sistem kanamasi,
— bagirsak perforasyonu,

— akut akciger hasari,

— ARDS,

— kanama,

— renal disfonksiyon

— norolojik disfonksiyon

— Olum gorilebilir.



4 - Hepatotoksisite (12-96 saat)

* Hepatotoksisite emilimden yaklasik 2 glin sonra gelisir.

* Karaciger; portal dolasim nedeniyle yuksek miktarlarda demir
ile karsilasmasi, pasif olarak demir emilimi yapmasi,
hepatositlerin yliksek metabolik aktiviteye sahip olmasi
sebebiyle demire oldukca hassastir.

* Protrombin Uzerindeki etkiye bagh olarak koagulopati (ilerlemis
karaciger disfonksiyonu) gelisebilir.

e Sok 6lumlerin en sik nedeniyken, karaciger islev
fonksiyonlarinda demir intoksikasyonuna bagli 6limlerin 2.
en sik sebebidir.



5 - Barsak obstriksiyonu (2-8 hafta)

* Emilim sonrasi 2-8. haftalarda gorulur.

e Tabletlerin birikip mukozaya en cok zarar
verdigi gastrik cikista en sik gorulur.



Laboratuvar

e Serum demir diizeyi >300mcg/dL oldugunda
|0kositoz ve hiperglisemi (>150mg/dL) goriilebilir.
Fakat nonspesifik bulgulardir, olmamalari demir
intoksikasyonunu ekarte ettirmeaz.

 Serum demir duzeyi genelde taniyi kesinlestirmede
dnemlidir. Dogru zamanlarda alinmissa ciddi
toksisiteyi ongdérmede kullanilabilir.



Labaratuvar

* Serum demiri, serbest dolasan demiri 6lctuglinden her zaman
klinik faz ve ciddiyeti ile korele degildir. Ancak asil sistemik
toksisiteye yol acan demir intraseliiler demirdir.

* Serum demir konsantrasyonu her zaman belirlenemeyebilir,
bu gibi durumlarda gastrointestinal dekontaminasyon ve
deferoksamin tedavisi mutlaka kg’a gore hesaplanan
elementer demir, semptomlar ve ayakta direkt batin grafisi
bulgularina gére baslanmalidir.



* Yuksek doz aliminin en iyi gostergesi emilimden
sonraki 4-6. saatlerde serum demir duzeyi
bakilmasidir. Yavas salinimli tabletlerde 8. saatte
de bakilabilir.

— <350 mcg/dL > minimal toksisite
— 350-500 mcg/dL =  hdfif-orta GIS semptomlari
— >500 mcg/dL - ciddi sistemik toksisite

—>1000 mcg/dL > o6nemli derecede mortalite ve
morbidite ile iliskili



* 40 mg/kg'dan fazla
elementer demir alan
veya belirgin
semptomlari olan
hastalarin abdominal
grafileri cekilmelidir.
Midede radyopak
haplarin varhgi demir
alimini dogrular.




Gastrointestinal dekontaminasyon

 Demiri emilmeden ve dokulara gecmeden sistemden uzaklastirmak
onemlidir.

* G@Gastrointestinal dekontaminasyon ayakta direkt batin grafisinde
tabletlerin gorialdigl zaman mutlaka uygulanmalidir.

* Cogu hasta zaten kusma ile geldiginden genellikle gastrik lavaja gerek
kalmaz.

e (Ciddi demir intoksikasyonunda tim bagirsak irigasyonu etkili bir
yontemdir.

e Aktif kdbmuridn demire zayif baglanmasindan otiri
intoksikasyonlarda kullanilmasi dnerilmiyor.



Deferoksamin

* Ferrik (+3) formdaki demiri
baglar ve suda ¢dzunebilir
ferrioksamin haline donusturur,
idrar ile atilir. Ferrioksamin
idrara tipik “vin rosé” rengini
verir.

* Demir hizlica dolasimdan
hiicrelere emildiginden
deferoksamin tedavisi hizlica
baslanmalidir.




* Deferoksamin baslama endikasyonlari (ciddi
sistemik toksisite);
— 60mg/kg’dan fazla elementer demir alimi
— Serum demir diizeyinin >500mcg/dL (4-6. saat)

— Israr eden ciddi bulgular (kusma, ishal, mental
durumda degisiklik)

— Sistemik bulgular (tasikardi, solukluk, dolasim
bozuklugu, tasipne, vb.)

— Radyoopak tabletlerin ADBG’de gorulmesi



Deferoksamin uygulamasi

* |V formda, 15mg/kg/sa hizinda verilmelidir.
35mg/kg/sa’e kadar arttirilabilir.

e Genellikle 24 saat tedavi verilir. Serum demir
dizeyine bakilarak tedavinin durdurulmasina karar
verilebilir.

 Hemodiyaliz gibi yalnizca serbest dolasan demiri
sistemden temizleyen yaklasimlar etkili degil.



Klinik seyir

Hasta 114 zehir danismaya danisildi. Toplam aldigi elementer
demir 2160mg (154mg/kg) olarak hesaplandi.

Hastanin vital bulgularinin yakindan takip edilmesi,
GIS kanama acisidan gerekli olursa transfiizyon uygulanmasi,
Selasyon tedavisinin baslanmasi,

Metabolik asidoz, bobrek ve karaciger fonksiyonlari acisindan 4-6
saatte bir hemogram, biyokimya(karaciger ve bobrek fonksiyonlari
acisindan), koagulasyon parametreleri, kan gazi tetkiklerinin
tekrarlanmasi onerildi.



Klinik Seyir

Acil serviste aktif komur uygulanan hastaya yogun kusmasi
olan hastaya idame mayi ve ulcuran tedavileri baslanmis.

>60 mg/kg elementer demir aldigl hesaplanan hastaya
deferoksamin inflizyonu planlandi.

Baslangic dozu 50mg/kg’dan hesaplanarak 700 mg olarak
belirlendi ve 5mg/kg/sa hizinda 10 saat IV inflizyon verildi.

Takip demir diizeyleri yiksek olmasi lizerine 15mg/kg/sa’ten
14 saatlik deferoksamin dozu 4300mg olarak hesaplandi ancak;
3000 mg verilebildi.



Karaciger fonksiyon izlemi
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Demir duzeyleri takibi
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Kan gazi takipleri
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Klinik Seyir

Izlemi sUresince yasamsal bulgularinda bozulma
olmadi. Klinik yakinma ve bulgulari tamamen
geriledi.

Kan gazinda metabolik asidozu gelismedi.

Toplamda 24 saat boyunca deferoksamin IV olarak
ald.

96 saat boyunca izlenen hastanin karaciger ve
bobrek islev incelemelerinde diizelme gorulmesi,
serum demir duzeyinin 21’e gerilemesi Gzerine
ayaktan yakin gastrointestinal sistem obstruksiyonu
acisindan takip onerisiyle taburcu edildi.



Olgunun Ogrettikleri;

Bes yas alti cocuklar cocukluk cagi zehirlenmeleri acisindan en
buyuk risk grubunu olusturmaktadir. Demir ilaclari tim
populasyonda cok sik kullanildigindan, sekil ve renkleriyle sekeri
andirdiklarindan 6tiri mutlaka zehirlenmelerde 6n planda
dusunulmelidir.

Yiksek doz aliminin en g/i gostergesi emilimden sonraki 4-6.
saatlerde serum demir duzeyi olsa da her zaman
belirlenemeyebilir, bu gibi durumlarda gastrointestinal
dekontaminasyon ve deferoksamin tedavisi mutlaka kg’a gore
hesaplanan elementer demir, semptomlar ve ayakta direkt batin
grafisi bulgularina gore baslanmalidir. Ozellikle de >60mg/kg
elementer demir alim durumlari ciddi risk olusturdugu
unutulmamalidir.



Olgunun Ogrettikleri;

 Demir hizlica dolasimdan hiicrelere emildiginden
deferoksamin tedavisi hizlica baslanmalidir. Baslangi¢c dozu
50mg/kg’dan hesaplanarak 5mg/kg/sa hizinda 10 saat IV
inflzyon verilmeli sonrasinda serum demir dizeyine gore
15mg/kg/sa hizinda devam etmelidir.

e Hastanin takiplerinde demir intoksikasyonunun fazlari goz
onune alinarak, ilk saatlerde gastrointestinal bulgular,
kanama, kusma acisidan daha sonrasinda hepatik
disfonksiyon, koagulopati, metabolik asidoz, sok, multiorgan
yvetmeazligi acisindan; hastanin taburculugu sonrasinda
(zehirlenme sonrasi yaklasik 2-8 hafta) ise gastrointestinal
sistem obstriksiyonlari acisindan dikkatli olunmalidir.



Dinlediginiz icin tesekkurler..
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