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Metanol intoksikasyonunda Tani ve Tedavi Yaklasimi: Olgu

Sunumu

Diagnosis and Treatment Approach in Methanol Poisoning: A Case Report
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Metil alkol sanayi sektdrinde yaygin olarak kullanilan ve elde
edilmesi kolay bir alkol turevidir. Metil alkol zehirlenmesi ylksek
oranda 6lim riski taslyan, metabolik asidoz, gdrme kaybi, santral sinir
sistemi baskilanmasina neden olabilen ciddi bir tablodur. Metabolik
asidozun tedavisinde bikarbonat verilebilir, ayni zamanda toksik
metabolitleri de uzaklastirmak icin hemodiyaliz uygulanabilir. Etanol
veya fomepizol yarismali inhibisyon yolu ile toksik etkilerin azaltiimasi
icin kullanilabilir. Bu makalede ¢ocuk acil servise kusma karin agrisi
ve derin metabolik asidoz ile basvuran ve evde kendi olanaklari ile
alkollu icecek Urettigi 6grenilen 17 yasinda erkek olgu sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Metil alkol, zehirlenme, asidoz

Abstract

Methyl alcohol is an alcohol derivative that is widely used in the
industry and is easy to obtain. Methyl alcohol intoxication is a serious
condition that has a high mortality risk and can cause metabolic
acidosis, vision loss, and central nervous system suppression.
Bicarbonate can be given in the treatment of metabolic acidosis,
as well as hemodialysis to remove toxic metabolites. Ethanol or
fomepizole can be used to reduce toxic effects by competitive
inhibition. In this article, a 17-year-old male patient who was
admitted to the pediatric emergency department with vomiting,
abdominal pain and deep metabolic acidosis and learned to have
produced alcoholic beverages at home was presented.
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Giris

Alkoller,
hidrokarbonlardir. Cam yikama sollsyonlari, parfimler, pisirme
yakitlari ve baski sollisyonlari gibi bircok yaygin ev Griintinde

metanol bulunur. Ayrica metanol, otomobil yarislarinda yakit
olarak, endustriyel solventlerde bir bilesen olarak kullanilir.!

bir veya daha fazla hidroksil grubuna sahip

Buna karsin metanol zehirlenmesi siklikla yasa disi yollarla
uretilen alkolll iceceklerin oral alimiyla olusmaktadir.?
Metanolln kendisi cok toksik olmamakla birlikte viicutta alkol
dehidrogenaz enzimi tarafindan formaldehite dénustirilir ve
bu da aldehit dehidrojenaz tarafindan formik aside metabolize

edilir. Folata bagli hiz sinirlayici bir reaksiyonda formik asit,

karbondioksit ve suya parcalanir. Metanolin toksisitesi esas
olarak metabolitlerinden kaynaklanir. Formik asidin kendisi,
derin anyon agidi ile birlikte metabolik asidoza neden olan
organik bir asittir. Mitokondriyal sitokrom oksidaz c'yi inhibe
ederek oksidatif fosforilasyonu bozar. NADH birikimi piruvatin
laktata anaerobik dontsimind hizlandirarak  metabolik
asidozu derinlestirir. Metanolln eliminasyon yarilanma omrd,
15 ila 30 saat arasinda degismektedir.'? Metabolik asidozun
yani sira optik sinir hasari, karaciger ve bébrek hasari ve ciddi
alimlara baglh mortalite gozlenebilmektedir. Bu yazida evde
kendi Urettigi alkolU aldiktan sonra ge¢ dénemde basvuran bir
hasta klinik seyri ve tedavi yaklasimi ile birlikte sunulmustur.
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On vyedi yasindaki erkek hasta 2 glndur epigastrik bdlgede
ara ara olan, oral alim sonrasi siddetlenen yanici tarzda agri,
kan icermeyen kusma sikayeti ile basvurdugu dis merkezde
intraven®z hidrasyon vyapilip, analjezi saglandiktan sonra
siprofloksasin, proton pompa inhibitord, anti-asit, hiyosin-N-
butiloromir (Buscopan©) ve meteklopramid recete edilerek
taburcu edilmis. Sikayetlerinde gerileme olmamasi nedeni
ile cocuk acil servise basvurdu. Oykiisii derinlestirildiginde 2
gln once evde kendi hazirladigi alkolden 6-7 bardak aldig
égrenildi. Ozgegmisinde (¢ yasindayken koroziv madde icimine
bagli gelisen 6zefagus darligi nedeni ile iki yil gastrostomi ile
takip edildigi ve tekrarlayan balon dilatasyon uygulandig
Ogrenildi. Soygeg¢miste anne ve babada kolesistektomi
operasyonu Oykist mevcuttu. Fizik muayenede genel durumu
orta, suuru aclk, oryantasyon ve kooperasyonu tamdi. G6z
kireleri ¢okuktl, kussmaul solunumu vardi. Abdomen orta
hatta dnceki gastrostomi operasyonuna bagli skar ve yaygin
strialar mevcuttu. Kapiller geri dolum zamani 2,5 sn olarak
Olcldu. Diger sistem muayenelerinde patoloji saptanmadi.

Laboratuvar tetkiklerinde hemoglobin: 18,3 g/dL, I6kosit
sayisi: 27,030/mm?, absolut nétrofil sayisi: 23,140/mm?,
trombosit sayisi: 443.000/mm? idi. Biyokimyasal tetkiklerinde
sodyum 128,8 meq/L, potasyum 5,43 mEqg/L, kalsiyum: 11,86
mg/dL, Urik asit: 13,8 mg/dL, C-reaktif protein: 2,66 mg/
dL olarak sonuglandi. Kan gazinda derin metabolik asidozu
vardi (pH: 7,18, PaCO,: 13 mmHg, PaO,: 101,2 mmHg,
bikarbonat: 4,8, BE: -20.6 mmol/L, laktat: 0,64 mmol/L).
Koagllasyon parametreleri normaldi. Tam idrar tetkikinde
pH 5,5 dansite 1021 ve keton 3+ saptandi. Osmol acigi 24,3,
anyon gap 22,2 idi. Metil alkol diizeyi calisilamadi. Ust batin
ultrasonografisinde; safra kesesi fundus ve gdvde kesiminde
posterioruna akustik gélgelenme veren lineer hiperekojen alan
gorildu. Hastaya acil serviste metil alkol zehirlenme slphesi
ile 100 mg tiamin, 50 mg folat verildi. Folat tedavisinin alti
saatte bir 50 mg olacak sekilde devami planlandi. Fomepizol
zehir danisma ile goristlimesine karsin temin edilemedigi icin
verilemedi.

Bes birim yikselme saglayacak sekilde bikarbonat inflizyonu
ve paranteral sivi tedavisi baslanarak hasta cocuk yogun bakim
servisine alindi. Kontrol kan gazinda pH: 7,37, PaCO,:17
mmHg, PaO,: 135 mmHg, HCO,: 9,7 mmol/L, laktat: 0,89
mmol/L, BE: -12,5 mmol/L olmasi lzerine sodyum bikarbonat
tedavisi tekrarlandi. Devaminda parenteral sivi tedavisine
toplam 3,000 mL/gin olacak sekilde %5 dekstroz ve %0,45
sodyum klordr icerisine litreye 70 mEqg sodyum bikarbonat
eklenerek devam edildi. Zehir danisma merkezi ile goristlerek
parenteral etil alkol temin edildi ve %10'luk ¢6zeltiden 1 mL/
kg'den ylkleme yapilip 1 mL/kg/saat hizinda idame inflizyon
baslandi. Tibbi tedaviye direncli metabolik asidoz nedeni
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ile hastaya 4 saatlik intermittan hemodiyaliz yapiimasina
karar verildi (diyaliz plani Na: 140 mEq, K: 2 mEq, Ca: 1,75,
cHCO,: 8 mmol). intermittan hemodiyaliz sresi icerisinde etil
alkol dizeyi bakma olanagi olmadigi icin inflizyon dozunda
degisiklik yapilmadi. Diyaliz sonrasi kontrol kan gazinda pH:
7,41, PCO,: 32 mmHg, PO,: 47,1 mmHg, bikarbonat: 20,3
mmol/L, baz acigr: -3,2 mmol/L, laktat: 1,15 mmol/L olarak
saptandi. izlemde en yiiksek 160/93 mmHg diizeyine ulagan
hipertansiyon nedeni ile yapilan renal Doppler USG normal
olarak sonuglandi. Hipertansiyonu sebat eden hastaya 5 mg
amlodipin glinde tek doz baslandi. Etil alkol inflizyonu yaklasik
48 saat sure ile kan etil alkol dizey takibi yapilarak devam
etti (Grafik). Urik asit diizeyi normale geldi ve metabolik
asidozu duzeldigi icin intravendz sivisi 2,000 mL/glne
dustilerek icerigindeki bikarbonat tedavisi kesildi. izlemde
tansiyonlari normal sinirlarda olan hastanin amlodipin tedavisi
ve metabolik olarak baslanan folat tedavisi kesildi. Metanol
zehirlenmesinin komplikasyonlari acisindan g6z hastaliklarina
konsulte edildiginde gérme ile ilgili bir patoloji saptanmadi.
Genel durumu iyi ve yasamsal durumu stabil olan hasta yogun
bakima yatisinin 41. saatinde genel cocuk servisine devredildi.
Bir giin genel ¢ocuk servisi izleminden sonra taburcu edildi.
Safra kesesi tasl icin ¢cocuk gastroenteroloji izlemine alindi.

Tartisma

Metanol zehirlenmesi artmis anyon acikli metabolik asidoza
neden olur* Hastanin ilk basvurusunda derin metabolik
asidozu mevcuttur ve anyon acigi artmistir. Artmis anyon
acikli metabolik asidoza neden olabilen diger durumlar
arasinda; etilen glikol, izopropil alkol alimi, ketoasidoz, salisilat
zehirlenmesi, sepsis, iskemik barsak hastaliklari, Gremi ve
dogumsal metabolik hastaliklar sayilabilir. Ayirici tanida; serum
osmol acigive anyon acigihesaplanmasi, serum kalsiyum dizeyi
(etilen glikol zehirlenmesinde dusebilir), kan gazi, bakilabiliyor
ise serum etanol, metanol, etilen glikol ve izopropil alkol
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Grafik. Kan etil alkol ve kan pH duzeylerinin zamana gére (saat) degisimleri
(Ok ile isaretli alan hemodiyaliz yapilma anini géstermektedir. En Ustte etil
alkol inflizyon suresi belirtilmistir)



Erdal ve ark.
Olgu Sunumu

konsantrasyonu, hipoksik hastalarda methemoglobin dizeyi,
laktat dizeyi, kan glikozu, idrar ketonu, sepsise yonelik olarak
akut faz reaktanlari yararl olabilir. Metanol plazma dlzeyinin
25 mg/dL Uzerinde olmasi yeterli kanit olmamakla birlikte acil
mudahale gerektirir." Hastada metanol dlzeyi bakilamamistir.
Osmol ac¢igi belirgin artmis olarak bulundu (24,3, normal
degerler -246 mOsm arasindadir). idrarda toksik tarama
negatif sonuclanmistir. idrar ketonu 3+ olan hastada bu durum
kusma ile iliskilendirilmis, izlemde kan sekeri degerleri normal
seyretmistir. Laktat dlzeyi ve methemoglobin duzeyleri
normaldi. Bu nedenle &6ykindn yonlendirmesi, karakteristik
klinik &zelliklerin  olmasi, artmis anyon acikli metabolik
asidoz ve osmol acigi ile hastaya metanol zehirlenme tanisi
konulmustur. Metanol zehirlenmesinde bazal ganglionlari
da etkileyebilen cesitli radyolojik bulgular bildirilmis olmakla
birlikte hastanin gelisinden itibaren Glasgow Koma skorunun
on bes olmasi ve nérolojik bulgu saptanmamasi nedeni ile
goruntlleme yapiimamistir.

Zehirlenmeden formaldehit ve formik asit metabolitleri
sorumlu tutulur. Metil alkol emilimi hizli olan bir Grindur.
Alimdan sonra 30 ila 90 dakika arasinda maksimum serum
konsantrasyonuna ulasir>® Alimdan sonra en cok bobrek,
karaciger, gastrointestinal sistem, vitréz hiimor ve optik sinir
etkilenir.  Atlimi %90-95 oraninda karacigerden saglanir.
Semptomlar alimdan sonra 12-18 saate kadar ortaya
ctkmayabilir. Etanol ile birlikte alim olursa semptomlarin ortaya
cikmasi daha uzun slrebilir. Hastada aldigi alkol icerigindeki
etil alkol ve metil alkol dizeylerinin tespit edilmesi mimkuin
olmamistir. Alkol alimindan 48 saat sonra semptomlarin
belirgin olmasi birlikte aldigi etil alkole baglanmistir. Baslica
beklenen semptomlar; santral sinir sistemi depresyonu,
gérme bozukluklari, karin agrisi, bulant-kusma, bas adrisi,
bas dénmesi, ndbettir. Hipotansiyon ve bradikardi ge¢ donem
bulgusudur ve kot prognoz gosterir. Hastada basvuru aninda
belirgin karin agrisi ile birlikte kusma mevcuttur.

Tedavi; destek tedavileri, asidoza karsi bikarbonat tedavisi,
metabolitlerin olusumunu engellemek icin fomepizol veya etil
alkol verilmesi, toksik metabolitlerin kandan uzaklastiriimasi
ve asidozun duzeltiimesi i¢in  hemodiyaliz  seklinde
dizenlenebilir.s”

Metil alkol zehirlenmelerinin tedavisinde etanol uygulamasi
uzun vyillardir tercih edilen tedavi ydntemlerinden biridir.
Etanolin alkol dehidrojenaza affinitesi metanolden 10 kat
fazladir® Alkol dehidrojenazin aktif kismina baglanarak
toksik metabolitlerin olusumunu engeller.® Etanolin merkezi
sinir sistemi etkileri olmasi ve kan duzey takibi gerektirmesi
nedeni ile son yillarda fomepizol (4-methylpyrazole) daha cok
tercih edilen tedavi yontemi olmustur. Fomepizolin metanole
gore alkol dehidrogenaz affinitesi 1,000 kat daha fazladir.
Kan dizey takibine gerek yoktur.’®'" Etanol veya fomepizole

kullanim endikasyonlari; 20 mg/dL tzerinde plazma metanol
konsantrasyonu, kanitlanmis toksik olabilecek miktarda
metanol alimi ile birlikte osmol acgiginin 10 mOsm/kg
Uzerinde olmasi, kuvvetli metanol zehirlenmesi stphesi ile
birlikte sonraki ¢ kosuldan en az ikisinin varligi, arter pH'sinin
7,3'Un altinda olmasi, serum bikarbonat diizeyinin 20 mmol/
L'nin altinda olmasi, osmol agigin 10 mosm/kg'nin Uzerinde
olmasidir.® Etanol ve fomepizol arasinda yogun bakimda kalis
sliresi ve hemodiyaliz ihtiyaci agisindan bir fark bulunmadigini
savunan yayinlar olmasina ragmen, tam tersine fomepizollin
hemodiyaliz stresini kisalttigini belirten yayinlar da vardir.’>'
Fomepizol icin 6nerilen doz bebekler, cocuklar ve ergenler
icin intravenéz 15 mg/kg ylkleme dozu; ardindan 4 doz
icin her 12 saatte bir 10 mg/kg; daha sonra etilen glikol
veya metanol konsantrasyonlari 20 mg/dL altina dlsene
ve hasta normal pH ile bulguya yonelik olmayana kadar
her 12 saatte bir 15 mg/kg'dir." Hastanin yatisi stirecinde
fomepizol temin edilemedigi icin santral venoz kateterden
parenteral etanol verilmistir. Etanol kullaniminin dezavantajlari
hipoglisemi, hiponatremi, santral sinir sistemi depresyonu
gibi olasi yan etkilerinin yani sira santral venoz kateterden
verilmek zorunlulugu ve hacim yukau riskidir.? Bazi calismalarda
erken diyalizin norolojik islevler Gzerine olumlu etkilerinden
bahsedilmektedir. Diyaliz endikasyonlari santral sinir sistemi
etkilenmesi, gorme bozukluklari, ciddi metabolik asidoz
(pH <7,25), akut bobrek yetmezligi, elektrolit bozukluklari
ve tedaviye yanitin iyi olmamasidir.>” Muhtemel zehirlenme
Oykusu olan bulguya yonelik olmayan hastalar bile yatirilip
tedavi edilmelidir. Hastada c¢ocuk yogun bakim servisine
yatisi yapildigi gin etanol inflzyonu yani sira hemodiyaliz
uygulamasi da yapilmistir. Hastanin kan gazi degerlerinde
dizelme olmasi, metil alkol iliskili komplikasyon saptanmamasi
nedeni ile hemodiyaliz tekrarina gerek gérilmemistir. Aralikli
hemodiyaliz ve sirekli renal replasman tedavisi arasinda
belirgin bir fark bulunamamistir.” Bu nedenle hastada aralikli
hemodiyaliz tercih edilmistir.

Retinanin optik siniri ve pigmentli hicreleri 6zellikle formik
asidin dogrudan toksik etkilerine karsi hassastir ve gorsel
semptomlar, metanol aliminin ayirt edici 6zelligidir. Sikayetler
arasinda renk degisiklikleri, bulanik gérme, karakteristik “kar
alani gorusi” ve tam korlik yer alir. Fizik muayenede, optik
disklerde hiperemi veya solukluk, pupil yanit kaybi, ciddi
olgularda optik atrofi ve kalici gdrme kaybi saptanabilir. Gorsel
problemlerin bir kismi diizelmekle birlikte kalici gérme hasari
da gelisebilir" Hastada gorme degerlendirmesinde ve izlemde
patolojik bulgu saptanmamistir.

Prognozda hastanin ilk basvurdugu donemdeki pH dizeyi
O6nemlidir. Ciddi asidoz ve koma kétl prognoza isaret ederken,
basvuru sirasinda bilincinin acik olmasi ve hiperventilasyon
yapabilmesi iyi prognoza isarettir.''®"7 Hastada basvuru
sirasinda biling acikti ve hiperventilasyon ile iliskili olarak
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hipokarbisi vardi. Hasta uygun tedavi sonrasi sekelsiz olarak
taburcu edilmistir.

Metanol zehirlenmesi adli bir olaydir ve bildirim yapiimasi yasal
zorunluluktur.’™ Adli muayenesi, kaydi ve bildirimi yapiimistir.

Sonug olarak; artmis anyon acikli metabolik asidoz ve artmis
osmol acigl ile basvuran, 6yk, karakteristik klinik 6zellikler ile
sUphe duyulan, ancak kan dizeyine bakilamayan hastalarda

metanol zehirlenmesi  dustndlmeli ve tedaviye acilen
baslanmalidr.
Etik

Hasta Onayi: Alinmistir.
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