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Diisiik doz meperidin uygulamasina bagli konvulsiyon:
Olgu sunumu

Convulsion due to application of low dose meperidine: a case report

Halit OZKAYA,' Abdullah Baris AKCAN,' Gékhan AYDEMIR,' Mert AKBAS?

/o

Ozet

Meperidin pediatride cesitli durumlarda kullanilan opoid analjeziktir. Meperidinin aktif metaboliti olan normeperidin met-
kezi sinir sistemi {izerine uyarici etkilidir. Meperidinin irritabilite, hiperrefleksi, tremor, miyoklonus ve nadiren konviilsif
ndbete yol acabildigi literatiirde yer almaktadir, Bu risk 6zellikle yiiksek meperidin dozunda, hepatik enzimleri indiikleyen
ilag kullaniminda, bébrek yetersizliginde ve nébet esigini diisiiren fenotiazinlerin kullanimi durumunda artmakeadir. Bébrek
islevi normal hastalarda meperidin kullanimina bagli konviilsif nobet literatiirde nadir olarak bildirilmektedir. Femur kirigina
bagli siddetli postoperatif agrilari olan ve bu amagla tedavide diisitk doz meperidine kullanilan ve meperidine bagli tonik-klo-

nik konviilsif nébet gegiren bobrek fonksiyonlar: normal 10 yasindaki erkek hastay: sunmay1 uygun bulduk.

Anahtar sézcUkler: Meperidin; ndbet; opioid analjezikler.

Summary

Meperidine is an opiod analgesic used in a variety of clinical situations. The active metabolite, normeperidine, is a central nervous
system excitatory agent and has the ability to cause irritability, hyperreflexia, tremor, myoclonus and seizures. Previously identified
risk factors for the development of meperidine-related seizures include renal failure, high meperidine dosages, and co-adminestration
of bepatic enzyme inducing medications or phenothiazines which decreases seizure treshold. Patients with normal renal function rarely
manifest seizure activity when given meperidine. Here we report a 10 year old boy with a femur fraction who had normal renal func-
tion. We used low dose meperidine due to post operative pains.

Key words: Meperidine; seizures; analgesics opioid.

'GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Cocuk Saglhgi ve Hastaliklari Klinigi, istanbul

2Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji Anabilim Dali, Algoloji Bilim Dali, Antalya
"Department of Pediatrics, GATA Haydarpasa Teaching Hospital, Istanbul, Turkey

2Department of Anesthesiology, Division of Algology, Akdeniz University, Faculty of Medicine, Antalya, Turkey

Basvuru tarihi (Submitted) 18.06.2011  Diizeltme sonrasi kabul tarihi (Accepted after revision) 18.10.2011

iletisim (Correspondence): Dr. Abdullah Bans Akcan. GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Cocuk Saghdi ve Hastaliklan Klinigi, 34668 Istanbul, Turkey.
Tel: +90-216-5422020 e-posta (e-mail): barisakc@hotmail.com

EKIM - OCTOBER 2012 187



Giris

Meperidin, hizli ve etkin bir opioid analjezik ilagtir.
ABD ve Kanadada genellikle meperidin ya da ticari
ad1 olan Demerol olarak bilinir. Meperidin kristal-
lendirilerek saflagtirilir. Analjezik etkisi morfine gére
10-15 kat daha azdir. Solunum sistemi iizerine za-
rarli etkisi yoktur. Morfinden farkls olarak analjezik
etkiyle beraber spazmolitik etkisi de vardir. 100 mg
meperidin 10 mg morfine esdegerdir."’

Meperidin uzun etkilil bir narkotik analjeziktir.
Ozellikle kas iskelet kaynakli agrilarda, bas agrila-
rinda, kanser agrilarinda, lomber disk hernilerin-
de, her tirlti postoperatif agrida, sedasyon analjezi
uygulamalarinda yaygin olarak kullanilmaktadir.™
Meperidin metaboliti olan normeperidinnin analje-
zi, sedasyon etkileri yaninda sinirlilik, hiperrefleksi,
tremor, miyoklonus, nadiren generalize tonik klo-
nik nobet ve merkezi sinir sistemi yan etkileri bil-
dirilmistir.”) Meperidinin biitiin metabolitleri bob-
rekten metabolize olmaktadir. Bu nedenle ozellikle
yiiksek doz meperidin kullanilan hastalarda veya
bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda yan
etkilere rastlanmaktadir.” Olgumuzda diisiitk doz
meperidine bagli olarak konviilsif nébet meydana
geldi. Bobrek fonksiyonlart da normal oldugu i¢in
olguyu sunmay1 uygun gordiik.

Olgu Sunumu

On yasindaki erkek hasta sag femur kirigi nedeni
ile ortopedi ve travmatoloji kliniginde ameliyat edil-
di. Ozgegmisinde herhangi bir 6zelligi bulunmayan
hastanin vital bulgular: stabildi. Hastamiz son adet
tarihine gére 39 haftalik olarak sezeryan ile dogmus-
tu. 1. ve 5. dk Apgar skorlar1 9 ve 10°’du. Noromotor
gelisim Gykiisiinde zamaninda bagini dik tuttugu,
destekli ve desteksiz oturdugu, emekleme, yiiriime
ve konugmaya beklenen zamanlarda bagladigs 6gre-
nildi. Febril konviilzyon ve epilepsi oykiisii yoktu.
Bu yasina kadar herhangi bir nérolojik hastalik veya
havale ge¢irmemisti ve tamamen sagliklr idi.

Hastanin fiziki muayene bulgulari soyle idi: Nabiz
90/dk ritmik, viicut sist 36.5°C aksiler, tansiyon
110/75 mmHg, kilo 34 kg (%50 persentil), boy 137
cm (%50 persentil). Herhangi bir bobrek enfeksiyo-
nu gegirmemisti ve bobrek fonksiyon testleri normal
idi. Hastamizin vital bulgular: (ates, nabiz, tansiyon
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arteriale) normaldi. Hastanin sistemik muayenesin-
de ameliyat edilmis femur kirgi disinda patolojik
bulguya rastlanmadi. Ameliyat sonrast agrilar1 olan
hastaya oncelikle 60 mg/kg parasetamol 4 dozda uy-
gulandi. 1 saat sonra agrilari gegmeyen hastaya 10
mg/kg ibuprofen uygulandi. 1 saat sonra bununla
da agnlar1 diizelmeyen hastaya cok agri ¢ektigini
belirtmesi tizerine hasta monitorize edilerek intrave-
néz (I.V.) 100 cc izotonik icinde 25 mg meperidin
(pethidine HCL, Aldolan ampiil 100 mg/2 ml 30
dkda infiizyon tarzinda uygulandi. Infiizyon sonrast
agrisinin hafifledigini ifade eden hasta, yaklagik 30
dk sonra kasilmaya ve tonik klonik nébet gecirme-
ye basladi. Konviilsif nobet esnasinda hastanin hava
yolu agikligi devam ettirildi, solunum destegi saglan-
d1 ve entiibasyona hazirlik yapildi. Nébet 0.3 mg/
kg 1.V. diazepam yavas infiizyonu ile durduruldu.
Bu esnada bakilan kan sekeri normal sinirlar iceri-
sinde idi. Hastanin EKG’si ¢ekildi ve normal olarak
yorumlandi. Cekilen manyetik rezonans goriintiile-
mede patolojik bulguya rastlanmadi. Hasta nébetten
5 yil sonrasina kadar 6 aylik periyotlar ile izlendi. Bu
dénemde herhangi bir nébeti olmadi. Halen nérolo-
ji poliklinigimizce takip edilmektedir. Olgunun aile-
sinden “bilgilendirilmis olur” alinmistir.

Tartigma

Petidin ilk defa sentetik opiad olarak potansiyel
antispazmotik olarak eczact Otto Eislib tarafindan
1932 yilinda sentez edilmistir.””! Peditin orta ve sid-
detli agrida kullanimi endikedir. Hidrokorid tuzu
tablet, surup olarak veya parenteral kullanimi mev-
cuttur. 20. yiizyilin biiytik bir bélimiinde petidin
ilk tercih edieln opiad idi. 1983 yilinda doktorlar
petidini %60 akut agrida ve %22 kronik siddetli ag-
rida regete ettiler.!

Petidin morfin ile kiyaslanirsa daha giivenlidir, daha
az bagimlilik riski tasir. Ozellkle billiyer spazm ve
renal kolikte antispazmolitik etkisinden dolay: mor-
fine Gsttinltigii vardur.

Petidin nébetlere yol acabilmesi, deliriyum ve né-
ropsisik yan etkilerinin olmasindan dolay: son za-
manlarda daha az tercih sebebi olmustur. Sadece
ozel endikasyonlarda kullanilmaktadir.”! Bazi iil-
keler, 6rnegin Avusturya kullanimina siki denetim
getirmistir. Bununla birlikte bir¢ok hekim hala peti-
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dini opioid olarak ilk sirada kullanmaktadr.

Petidin monoamin oksidaz (MAQ) inhibitorleri
ile birlikte kullanilir ise siddetli ve tehlikeli reaksi-
yonlara yol agabilir (6rn. furazolidon, izokarboksa-
zid, moklobemid, fenelzin, prokarbazin, selejilin,
tranilsipromin). Bu reaksiyonlar ajitasyon, deliri-
yum, basagrisi, konviilzyonlar ve/veya hipertermi
olabilir. Bu reaksiyonlarin sebebi serebral seratonin
konsantrasyon artigidir. Petidinin reaksiyona girdigi
diger ilag gruplart kas relaksanlari, bazi antidepre-
sanlar, benzodiazepinler ve alkoldiir. Petidin ayrica
karaciger ve bobrek hastaligi olanlarda, nobet veya
epilepsi oykiisii olanlarda, prostat veya tiriner retan-
siyon problemi olanlarda, hipotroidizmi ve astimi
olanlarda ve Addison hastaligt olanlarda kullanimi
relatif olarak kontrendikedir. Petidinin istenmeyen
yan etkileri bulanti, kusma, sedasyon, sersemlik, ter-
lemedir.

Diger opiodlarin aksine miyozise yol agmaz. Asirt
dozda kas seyirmesi, solunum depresyonu, soguk
cilt, havale, hipotansiyon ve komaya yol acgabilir.
Seratonin sendromu birlikte selektif seratonin geri
emilimini inhibe eden ila¢ kullaniminda veya mono
amino oksidaz enzim inhibitorleri ile birlikte kulla-
nildiginda meydana gelir. Parenteral petidin kulla-
nan hastalarda kronik olarak ila¢ kullanilir ise ilacin
plazma metaboliti olan normeperidine birikimine
bagli olarak konviilsif nébetler bazen gozlenebilir.
Oral veya parenteral asiri doz kullanimi dliimlere
yol acabilir.[®7)

Ameliyat sonrast donemde kullanilan analjezikler-
den birisi de meperidindir. Pediatrik yayinlara 25
mg gibi disitk dozlarda meperidine bagli merkezi
sinir sistemi yan etkilerinden birisi olan konviilzyon
literatiirde bildirilmemistir. Olgumuzda disiik doz
meperidin ile konviilsif nébet olusumu yaninda,
nobet olusumuna predispozisyon olusturabilecek
gecirilmis nébet hikayesi, febril konviilzyon éykii-
sii, bobrek ve karaciger fonksiyon bozuklugu gibi ek
hastaliklarda mevcut degildi. Ayrica nobetten 5 yil
sonrasina kadar izlenen hastada tekrarlayan nobet
ektivitesinin olmadig gorildii.

Meperidin ana yikim yoluyla inaktif metabolite ve

ikinci yikim yolu olan N-metilasyon ile de metabo-
liti olan normeperidine indirgenme seklinde olmak
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tizere iki ana metabolik yolla viicutta ytkima ugra-
maktadir. Normeperidin meperidine gore analjezik
etkisi yar1 yartya az iken norotoksik etkisi iki kat
daha fazladir.®® Tekrarlayan kullanimu ile sinir siste-
mi yan etkilerinin goriilme orani artmaktadir.”’

Meperidinin metaboliti olan normeperidinin pro-
konviilsif etkisi hala tam anlamiyla anlagilamamistr.
Presinaptik sonlanmalarda seratonin geri emilimini
inhibe etmesiyle merkezi sinir sistemi yan etkileri
agtklanmaktadir.'” Meperidinin konviilsif nobet
olusturabilme potansiyelinden dolayr kullanimi gi-
derek azalmaktadir."" Yapilan caligmalarda 10 mg/
kg/gtin’li asan, uzun siireli kullanimlarda hastalarin
%12’sinde merkezi sinir sistemi yan etkilerine rast-
lanmaktadir.!'?

Meperidine bagli konviilsif nébet olusumunun te-
tiklenmesi bazi nedenlere baglidir. Yiiksek meperi-
din dozu (yetiskinde 1200 mg/giin’ii gegen dozlarda
(cocuklarda yiiksek doz i¢in bir miktar belirtilme-
mistir), bobrek yetersizligi, idrari alkalilestiren ilag
kullanimi (meperidin aulimint gegiktirir), hepatik
enzimleri indiikleyen ilag kullanimi (meperidinin
metabolizma hizini arurir) ve aynt anda nobet esi-
gini distiren ilag kullanimi (fenotiazinler)."¥ Ol-
gumuzda sayilan risk faktorlerinin hig birisi mevcut

degildi.

Meperidine bagli konviilsif nobette, yoksunluk
sendromuna neden olabilecegi nedeni ile nalakson
kullanilmamali bunun yerine benzodiazepinler kul-
lanilmalidur.

Meperidin hasta kontrollii analjezide yillardir ame-
liyat sonrast dénemde kullanilmaktadir.”) Kuzey
Amerikada meperidinin konviilsif nébet yapabilme
yan etkisi bilinmesine ragmen ameliyat sonrast anal-
jezide en sik kullanilan narkotik analjeziktir./*?!

Bobrek islev bozuklugu olmayan geng hastalarda da
yiiksek doz meperidin kullanimina bagli konvilsif
nébet olgulart bildirilmistir.>”# Diisiik dozlarda
uzun siireli meperidin kullanimina bagli kiimiilatif
olarak fazla dozlardan dolay: konviilsif nébet olgu-
lar1 bildirilmigtir.>?

Sonug olarak, pediatride ameliyat sonrast dénemde
yaygin olarak kullanilan narkotik analjezik ajanlar-
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dan meperidinin nadir goriilen konviilsif yan etkisi

bobrek yetersizligi gibi predispozan bir etken olma-

dan da ya da kiimiilatif olarak yiiksek doz olmadan
da disitk dozlarda olusabilir. Pediatride meperidin

kullanirken konviilsif nébet olusumunu tetikleyebi-

lecek fakeorler gozden gegirilmeli, 6zellikle pediatri-

de meperidin kullanir iken dikkatli olunmalidur.
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