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Ozet

Izoniazid bakterisidal etkili antitiiberkiiloz
ajanidir. Toksik dozda alim1 metabolik asidoz, ndbet
ve koma ile sonuglanabilen klinik tabloya neden
olur.Tedavi edilmemis vakalar 6liimle sonuglanabilir.
Entoksikasyon durumunda parenteral piridoxin en
etkili tedavi metodudur. Bu yiizden parenteral
formdaki piridoxin acil departmanlarinda mutlaka
bulundurulmalidir. Ayrica etiyolojisi bilinmeyen
inatg1 epileptik nobet durumlarinda INH toksisitesi
mutlaka akilda bulundurulmalidir.
SUMMARY

Isoniazid (INH) is a bactericidal antituberculosis
agent. Overdose of isoniazid is characterized by
seizures, metabolic acidosis, and coma. It can result
in death if untreated.Parenteral pyridoxine
administration is an effective method in INH
intoxication. The intravenous form of pyridoxine
must be available in the emergency care units, and
INH toxicity should be suspected in any patient with
refractory seizures and metabolic acidosis.
GIRIS

Vitamin B3(nikotinamid) derivesi olan izoniazid
(izonikotinik asit, INH), tiiberkiiloz proflaksisi ve
tedavisinde kullanilir (1). Akut olarak yiiksek doz
INH alimi pirodoksal fosfat bagimli enzim olan
glutamik asit dekarboksilazi inhibe ederek glutamik
asitten gama-aminobutirik asit (GABA) iiretimini
engeller., GABA en oOnemli inhibitdr
norotrasmiterlerden biri oldugundan epileptik nobet
ortaya ¢ikabilir (2). Tedavi edilmeyen vakalarin
kaybedilme riski vardir. Bu yiizden erken tam1 koymak
ve tedaviye erken baglamak Onemlidir.
OLGU

19 yasinda bayan hasta intihar amagli olarak
bilinmeyen dozda izoniazid alarak acil servise
basvurdu. Hasta geldiginde siyanotikti, agzi
kopiiklitydii, kasilmalar1 vardi. Hasta genaralize tonik
klonik tarzda epileptik ndbet geciriyordu. Bilinci
kapaliydi, glaskow koma puani 9 ‘du. Fizik
muayenede patolojik bulgu yoktu. Kan basinc1 110/70
mmHg, nabiz sayis1 120/dk, solunum sayis1 22/dk,
pupiller 5 mm ve bilateral reaktifti. Arteriyel kan
gazi analizi metabolik asidoz ile uyumluydu. Ph:7.03,
PCO02:36 mmHg, PO2:90 mmHg, baz a¢ig1 -16,
bikarbonat 13.2 mmol/lt, serum elektrolitleri ve kan
sekeri normaldi. Hasta hemen yogun bakima alindi.
Hastaya gastrik lavaj uyguland, aktif komiir verildi.

Daha sonra 5 gr IV %5 lik piridoksin yavas infiizyon
seklinde verildi. Hastaya ayn1 esnada 10 mg dilue
diazem IV yavas puse seklinde verildi. Hastanin
nobeti piridoksin infiizyonu ve diazem verilmesinden
15 dakika sonra kesildi ve tekrarlamadi. Hastanin
bilinci yaklasik 3 saat sonra diizeldi, oryantasyon ve
kooperasyon saglandi, glaskow koma puani 15 ‘e
yiikseldi. Hastanin yatiginin ikinci giiniinde metabolik
degerleri ve kan gazi degerleri normaldi fakat aspartat
aminotransferaz (ALT) ve alanin aminotransferaz
(AST) diizeylerinin yiikselmesi iizerine isoniazid
toksisitesine bagli toksik hepatit tanisiyla
gastroenteroloji servisine takip amaciyla devredildi.
Besinci giinde ALT, AST degerlerinin normal
degerlere gelmesi iizerine hasta taburcu edilerek
poliklinik takibine alind1 . 1 aylik takibinde
komplikasyon gelismedi.
TARTISMA

Toplam 1.5 g izoniazidin akut olarak alimi erigkin
bir kigide zehirlenmeye neden olabilir(3). Zehirlenme
serum INH diizeyi 30pg/ml degerini astiginda ortaya
cikar(5). 35 mg/kg iizeri akut alimlar epileptik nobete
neden olabilir(1). Siddetli zehirlenme 5 ila 7 gramin
{izeri alimlarda ortaya cikar. Olim 3 g‘in tizeri
alimlarda goriilebilir(1). 12 g iizeri 6liim simr kabul
edilse de literatiirde 25 g almis vakanin yasadigi
rapor edilmistir. INH’a bagli zehirlenmelerde
mortalite oram1 %21 gibi yiiksek oranda oldugu
bildirilmistir (5).
Zehirlenmenin baslangi¢ bulgulari ilk 30-120 dakika
arasinda ortaya cikar. Ilk bulgular bulanti, kusma,
konugsma bozuklugu, gozlerde kararma,
oryantasyonda bozulma seklinde olabilir.
Hiperrefleksi ve antikolinerjik bulgular goze
carpabilir. Siddetli zehirlenme olgularinda epileptik
ndbet beklenmedik bir sekilde ortaya ¢ikabilir ve bu
duruma metabolik asidoz ile hiperglisemi eslik eder.
Bu ii¢ bulgu INH zehirlemesinin klasik iiglii triad:
olarak kabul edilir. Halislinasyonlar, reflekslerde
artis, solunum depresyonu ve koma akut zehirlenmede
ortaya cikan diger bulgulardir. Laktik asidoz, ketoz,
artmig anyon gap, hiperkalemi, renal fonksiyon
testlerinde bozulma, 16kositoz laboratuar bulgular
olarak goriiliir. Karacigerdeki yikim karaciger
enzimlerinde artigla kendini gosterir. Kronik INH
kullanicilarinda 20.7/1000 oraninda karaciger yikimi
s6z konusudur(1). Nadir olarak akut karaciger
yetmezligi ve 6liime kadar giden vakalar olsa da bu
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durum genelde benign seyreder ve gegicidir(1,6).

Acil departmanina INH zehirlenmesi ile
bagvurmus hastalar vital bulgu ve koma skor degerinin
bakilmasi 6nemlidir. Hastanin durumuna gére ileri
yasam destegi protokolii uygulanir. Ilk bagvuru aninda
yapilacak en 6nemli sey tani1 koyduktan sonra
parenteral piridoxin ile hastanin nébetinin
sonlandirilmasidir. Piridoxin (vitaminB6) spesifik
antidottur. Toplam alman INH grami kadar gram
olarak intraven6z olarak verilir(4,7). Eger bizim
hastamizda oldugu gibi toplam alinan miktar
bilinemiyorsa 5 gr piridoxin intravendz olarak yavas
puse verilir. Nobet direng gosteriyorsa 20 dakikada
bir doz tekrarlanabilir. Diazem (intravendz 5-10 mg)
kontrol edilemeyen nébetlerde verilebilir.
Benzodiazepinler ile piridoxinin degisimli olarak
kullanilmas: nobetin sonlandirilmas: bakimindan
sinerjistik etki yapar.

Konviizyonla bagvurmug hastalarda metabolik
asidoz ve komay: aciklayacak baskaca bir neden
bulunamuiyorsa izoniazid zehirlenmesi mutlaka akla
getirilmelidir. Hastanin konviizyonu ve koma hali
kesin olarak INH zehirlenmesine baglanmasa dahi
hastaya piridoxin tedavisi verilir. Ciinkii piridoxin
nispeten giivenli bir ajandir ve verilmesi ile hastanin
elde edecegi kazang daha ¢oktur.

Son dénemlerde 6zellikle geng eriskilerde INH
alimma bagli zehirlenmeler bizim hastamizda oldugu
gibi yaygilagsmistir(5). Bu yiizden acil
departmanlarinda piridoxinin intraventz formu
mutlaka bulundurulmalidir. Yine inat¢1 nébet,
metabolik asidoz ve koma ile bagvuran hastalarda
INH alim hikayesi sorgulanmalidir. N&betin
nedeninin INH zehirlenmesi olabilecegi
diisiintilmelidir.
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