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Abstract

Organophosphate poisoning is a common form of suicide due to the widespread use of pesticides. A twenty-seven-year-old male patient pre-
sented with impaired consciousness, recurrent seizures and thick secretions in the mouth. The patient with frequent seizures and cholinergic
findings was evaluated as compatible with organophosphate poisoning. Brain magnetic resonance imaging revealed symmetrical and bilater-
al lesions in the globus pallidus. The treatment of the patient whose epileptic seizures continued was rearranged. The possibility of poisoning
should always be considered in the differential diagnosis of new-onset acute seizures and disorders of consciousness. Early recognition of
poisoning, appropriate treatment and seizure control are important. Attention should also be paid to epileptic seizures after orgonaphosphate

poisoning.
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Giris

Akut semptomatik ndbetler metabolik, yapisal, enfeksiydz,
enflamatuvar ve toksik sebeplerden kaynaklanir."! Toksinler
sinir sistemindeki uyarilma ve inhibisyon dengesini degistire-
rek veya enerji metabolizmasina miidahale ederek nébetlere
neden olur.? Toksinlerin neden oldugu nobetler, genellikle
akut baslangicli jeneralize tonik-klonik konvilsiyonlar olarak
ortaya ¢ikar. Tablo tekrarlayan nébetlere ve status epileptiku-
sa kadar ilerleyebilir. Toksine bagli nébetlerde, sorumlu toksik
ajandan bagimsiz olarak standart antikonvilsan tedavi yak-
lasimi genellikle etkilidir. Ancak sorumlu toksinin erken tes-
hisi ve mevcut durumun tedavisi prognozu degistirebilir.”!
Zehirlenmelerin diinya genelinde yaygin nedenlerinden biri
olan organofosfatlar da nébetlere yol agabilir.** Bu yazida bi-
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ling bozuklugu ve tekrarlayan epileptik ndbetlerle bagvuran
bir organofosfat intoksikasyonu olgusu takdim etmekteyiz.

Olgu Sunumu

Kasim 2020'de, 27 yasinda erkek hasta bilin¢g bozuklugu,
tekrarlayan kasilmalar ve asiri agiz sekresyonlari yakinma-
laryla acil servise getirildi. Hastanin tarlada calistiktan son-
ra yere yigildigi ve biling bozukluguyla acil servise getirildi-
gi 6grenildi. Ozgecmisinde bilinen hastalik éykdisii yoktu.
Norolojik muayenesinde bilinci konfiize, pupiller bilateral
miyotik olmakla beraber isik refleksi azalmis olsa da alina-
biliyordu. Derin tendon refleksleri tim odaklarda hipoaktif-
ti. Patolojik refleks saptanmadi. Hastanin solunum sikintisi
ve artmis sekresyonlari mevcuttu. Ayrica idrar inkontinansi
mevcuttu. Yz bolgesi hiperemik ve terleme artisi mevcut-
tu. Hastanin kan basinci 90/60 mmHg ve kalp hizi 52 atim/
dk idi.

Laboratuvar incelemelerinde I6kosit: 20.0 103/mm?3 (3.5-
10.5), hemoglobin: 17.5 g/dL (13.5-17.5), platelet 224 103/
mm?3 (150-450), uluslararasi diizeltme orani (INR): 1.07
(0.8-1.2), glukoz: 123 mg/dL (74-106), sodyum: 137 mEq/L
(137-144), potasyum: 5.1 mmol/L (3.7-4.9), kalsiyum: 9.6
mg/dL (8.8-10.6) ire: 59 mg/dL (17-43), kreatinin: 1.02
mg/dL (0.81-1.44), AST: 276 U/L (0-50) ve ALT: 76 U/L (0-
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Epileptik Nobet Ayirici Tanisinda Organofosfat intoksikasyonu ve Néroradyolojik Ozellikleri
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Organofosfat zehirlenmesi, pestisitlerin yaygin kullanimi nedeniyle sik basvurulan bir suisit seklidir. Yirmi yedi yasinda erkek hasta biling
bozuklugu, tekrarlayan kasilmalar ve agizda yogun sekresyon nedeniyle basvurdu. Sik nébetleri ve kolinerjik bulgulari olan hasta organofosfat
intoksikasyonu ile uyumlu olarak degerlendirildi. Beyin manyetik rezonans goriintiilemede globus pallidusta simetrik ve bilateral lezyonlar
saptandi. Epileptik nobetleri devam eden hastanin tedavisi yeniden diizenlendi.. Yeni baslangi¢li akut ndbetlerin ve biling bozukluklarinin
ayirici tanisinda intoksikasyon ihtimali her zaman géz éniinde bulundurulmalidir. intoksikasyonun erken taninmasi, uygun tedavi ve nébet
kontrolii saglanmasi 6nemlidir. Orgonafosfat intoksikasyonu sonrasi epileptik nébet acisindan da dikkatli olunmalidir.

Anahtar sozcukler: Epileptik nébet; intoksikasyon; organofosfat.

50) bulundu. Toraks bilgisayarli tomografi (BT) ve idrar tet-
kiki normaldi. Beyin BT'de bilateral globus pallidusta hipo-
dens alanlar izlendi (Sekil 1a). Diflizyon agirlikli manyetik
rezonans goriuntilemede (MRG) bilateral globus pallidus-
ta difizyon kisithhgr ile uyumlu sinyal degisikligi izlendi
(Sekil 1b, c). Beyin omurilik sivisi (BOS) glukoz seviyesi 89
mg/dL (40-70), es zamanli kan sekeri 123 mg/dL, BOS klor

125 mg/dL (118-132), LDH 12 mg/dL, mikroprotein 65.6
mg/DI (15-45), potasyum 2.73 mg/dL, sodyum147 mg/
dL olarak sonuglandi. BOS polimeraz zincir reaksiyon test
sonucu normaldi. Elektroansefalografide (EEG) zemin ritmi
diizensizdi. Sag arka baglantilarda voltaj asimetrisi- sola
gore daha yiiksek amplitiidli yavas dalgalar saptandi (Se-
kil 1d).

Sekil 1. (a) Beyin bilgisayarli tomografi: Bilateral globus pallidusta hipodens alanlar. (b) Diflizyon agirlikli
manyetik rezonans gorintileme. (c) ADC haritalamasi: Bilateral globus palliduslarda difiizyon
kisithiligi ile uyumlu sinyal degisikligi. (d) Sag arka baglantilarda voltaj asimetrisi- sola gére daha

yiiksek amplitlidli yavas dalgalar.

Sekil 2. (a) (T1 sekans), (b) (FLAIR sekans), (c) (T2 sekans): Beyin manyetik rezonans goriintiileme: bilate-
ral globus pallidusta T1 sekansta hipointens, T2 ve FLAIR sekanslarda hiperintens lezyonlar.
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Hasta yakinlarindan detayli alinan anamnez sonrasi hastanin
tarlada caligirken suisid amaci ile tarim ilaci ictigi 6grenildi.
Mevcut durumun ve beyin lezyonlarinin orgonafosfat (OP)
ile iliskili olabilecegi dusunildi. Hastaya atropin tedavisi
uygulandi. Atropin 2 mg bolus verildi ardindan saatte 2 mg
inflizyon olarak devam edildi. Klinik cevaba gére dozajlama
yapildi. U¢ giinde hastanin durumunda kademeli diizelme
oldu. Levetirasetam 1000 mg/giin baslandi. Nobet kontroli
saglandi. Hastanin taburculuk sonrasi iki kez sekonder jene-
ralize olan tonik ve klonik vasifta nébetleri goriilmesi tekrar
basvurdu. Hastanin tekrarlanan EEG'sinde frontal bolgeler-
de daha belirgin hafif bilateral jeneralize yavas dalga akti-
vitesi mevcuttu. Epileptiform dalga anormalligi izlenmedi.
Tekrar cekilen (organofosfat intoksikasyonundan 20 giin
sonra) beyin MRG'de bilateral globus pallidusta T2 ve FLAIR
sekanslarda hiperintens, T1 sekansda hipointens tutulum
mevcuttu (Sekil 2a-c). Levetirasetam asamali olarak 1000
mg/giinden 2000 mg/gtine ¢ikildi. Nébet kontroli saglanan
hasta hafif konfiize olarak taburcu edildi.

Tartisma

Jeneralize ndbet aktivitesi ciddi toksisitenin dnci bir belir-
tisi olabilir. Izoniazid (INH), karbonmonoksit, teofilin, siklik
antidepresanlar ve salisilatlar gibi cok sayida ilag ve toksin-
den kaynaklanabilir. Ayrica, etanol ve sedatif hipnotik ajan-
lar gibi geri ¢cekilme sendromu yapan durumlar da refrak-
ter nébet aktivitesini indiikleyebilir. ilag ve toksinle iligkili
ndbetler, cok cesitli ajanlara maruziyetten kaynaklanabilir.
Maruziyet ihtimalini g6z 6niinde bulundurup kapsamli bir
anamnez almak genellikle tanisal testlerden daha faydalidir.

Spesifik klinik tablolar, akut baslangi¢li nébetlerle gelen ol-
gularda ayirici taninin daraltilmasina yardimci olabilir. Nobet
aktivitesinden 6nce gelen sempatomimetik bir toksidrom,
kokain, amfetamin maruziyetine veya uyusturucu madde
yoksunluguna isaret edebilir. Psikiyatrik ge¢misi olan hasta-
lar antidepresan, lityum veya karbamazepin gibi ajanlari ice-
rebilen kendi psikiyatrik ilaclarindan asiri doz almis olabilir.
Yakin zamanda alinmis pirifiye protein derivesi testi ykisu
veya gogls radyografisinde kaviter lezyon izoniazid maruzi-
yetinin ipucu olabilir. Elektrokardiyogramda genislemis QRS
araligi siklik antidepresanlar, propoksifen, venlafaksin, difen-
hidramin veya diger ajanlarin maruziyetiyle iliskili olabilir.”
Tanm alaninda ¢alisma 6ykisi olan ve kolinerjik bir toksid-
rom organofosfat intoksikasyonuyla iligkili olabilir.”?

Zehirlenmelerin diinya genelinde yaygin nedenlerinden
biri olan organofosfatlar insektisit, medikasyon ve sinir
gazi olarak kullanilan ajanlardir.® Yilda yaklagik 3 milyon
zehirlenmeye sebep olmakta ve bu vakalarin %15'i 6lim-
le sonuclanmaktadir™ Zehirlenme cogunlukla istemli

Epileptic Seizures After Organophosphate Poisoning

yutma, soluma veya deri yoluyla emilimle meydana ge-
lir. Toksisite,nadiren intramuskiler veya intravendz yol-
dan kendi kendine enjeksiyonla da ortaya cikabilir. intihar
amach yutma yaygin bir ydbntem olmasina ragmen, tarim
alanlarinda ilaglama sirasinda mesleki maruziyet de dnemli
bir zehirlenme ydntemidir. Bizim olgumuzda suisit amag-
It tanim ilaci icme s6z konusuydu. OP intoksikasyonunun
klinik gériinimi ve sonucu sadece pestisite degil, ayni za-
manda doza, uygulama yoluna ve zehirlenme ile tedavinin
baslamasi arasindaki zamana da baglidir."” Organofosfat
kaynakl akut toksisite, kolinerjik belirtilerin baskinhgiyla
kendini gosterir. Akut kolinerjik toksisitenin belirgin klinik
ozellikleri bradikardi, miyozis, lakrimasyon, hipersalivasyon,
ishal, bronkokonstriksiyona bagli hiriltili solunum, bronsi-
yal sekresyon, terleme, peristaltizm ve Urinasyonda artistir.
OP’lerin norolojik komplikasyonlari arasinda, kas zayiflikla-
r, fasiklilasyonlar, paralizi, anksiyete, ajitasyon, konfiizyon,
konvdilsiyonlar ve koma bulunur." Bu bilesiklerin etki me-
kanizmasinin, asetilkolinesterazin geri dénlisiimsiz inhibis-
yonuyla sinir sinapslarinda asetilkolinin birikmesi ve nobet
aktivitesinin (konvdilsiyonlar) uyariimasi seklinde oldugu
distinilmektedir. Bu durum, uyarici ndrotransmitterlerin
varligi ile birlestiginde beyindeki NMDA reseptorlerini ak-
tive eder ve sonunda status epileptikusa yol agar.'? Orga-
nofosfat zehirlenmesinin karakteristik bir belirtisi olan flask
paralizi konvilsiyonlari maskeleyebileceginden, ndbetlerin
en guvenilir gostergesi elektroensefalogramdir.l'"! Bizim ol-
gumuzda da bradikardi, miyozis, hipersalivasyon, solunum
sikintisi, terleme artisi, konvulsiyon ve koma durumu mev-
cuttu.® Akut organofosfat intoksikasyonundan kurtulanlar,
hafiza ve dikkat bozuklugu, kisilik degisiklikleri ve parkinso-
nizm gibi kalici olabilecek nérodavranigsal kusurlara sahip
olabilir. Bizim olgumuzda da hafiza ve dikkat bozuklugu
mevcuttu. Bu norobilissel etkilerin, organofosfatlarin dog-
rudan norotoksisitesinden mi kaynaklandigi yoksa hipoksi
ve hastaligin diger spesifik olmayan ciddi etkileriyle mi iliski-
li oldugu agik degildir."" OP’nin tig iyi tanimlanmis norolojik
sendroma neden oldugdu bilinmektedir. Birincisi bilissel bo-
zukluk, konviilsiyonlar veya komanin mevcut olabilecegi ilk
kolinerjik kriz. ikincisi proksimal kas giicsiizligiinan, krani-
yal sinir felclerinin ve solunum kaslarinin zayifliginin goril-
diigu ara sendrom. Uciinciisii genellikle baldir ve distal kas
gligsizlig, dusuk ayak veya pence el olarak prezente olan
gecikmis organofosfat kaynakli polinéropatidir.'®! OP zehir-
lenmesi tanisi, yutma dykiisii veya mukokutandz maruziyet,
klinik 6zellikler ve dusiik plazma kolinesteraz seviyeleriyle
konur. OP zehirlenmesi tanisinda eritrosit kolinesteraz sevi-
yesi daha spesifiktir.'? Bizim olgumuzda da OP yutma 06y-
kisu ve OP intoksikasyonunu dustindiirecek klinik bulgular
vardi. Kolinesteraz inhibisyonuna bagl siddetli kolinerjik
krizin spesifik ydnetimi, antidot olarak atropin ve pralidoksi-
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min intravendz uygulanmasi, sivilar ve elektrolitlerle destek-
leyici bakimdir.'?! Atropin, muskarinik reseptér aracili etkile-
ri antagonize ettigi icin fizyolojik bir panzehir gérevi gorir.
Atropin, baslangi¢ yiikleme dozu 2-5 miligram (mg) olarak
verilir ve atropinizasyon belirtileri goriilene kadar her 5-10
dakikada (dk) bir tekrarlanir. Bundan sonra 0.02-0.08 mg/
kg/dk hizinda inflizyon olarak verilir ve klinik cevaba goére
doz titre edilir. Pralidoksim genellikle 6-8 saatte bir 1 gram
(g) dozunda kullanilir. Son ¢alismalarda 18-24 g/gtin ylksek
doz inflzyon ile daha iyi sonuglar alindigi bildirilmistir."®
OP intoksikasyonunda, beyin goriintiileme bulgulari genel
olarak ara sendrom sirasinda ortaya ¢ikar ve haftalar icin-
de geri donusli hale gelir. Beyin MRG'de bazal ganglionun
simetrik ve bilateral tutulumu gérilebilir. Wilson hastahgi,
Hallervorden-Spatz, metilmalonik asidemi gibi metabolik
hastaliklar, hipoksik beyin hasari, emboli, metanol, siyaniir,
karbonmonoksit ve toluen gibi toksinler de simetrik bazal
gangliyon tutulumuna neden olabilir."™ OP intoksikasyo-
nunda ozellikle putamen ve kaudat cekirdekler agirlikli
olarak etkilenebilir. Genelde MRG'deki tiim sinyal degisikleri
aylar icerisinde tamamen diizelir; diger toksik ensefalopa-
tilerin aksine kistik sekel birakmaz.l'"*'*! Bizim olgumuzun
MRG'sinde de globus pallidusun simetrik ve bilateral olarak
tutulumu mevcuttu. Bizim olgumuzda da beyin goérintile-
me bulgular ara sendrom sirasinda mevcuttu. Ayrica bizim
olgumuzda OP intoksikasyonunun ilk glintindeki diflizyon
agirhkh MRG de bilateral globus palliduslarda diflizyon artisi
ile uyumlu sinyal degisikligi mevcuttu.

Sonug¢- Sonug olarak yeni baslangich akut ndbetlerin ve
bilin¢ bozukluklarinin ayirici tanisinda organofosfat intoksi-
kasyonu her zaman dikkate alinmalidir. Clinki spesifik teda-
vi prognozu olumlu yénde etkileyebilir
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