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OZET

Amag: Organofosfat zehirlenmelerinin néromuskdiler etkileri ile ilgili bilgiler sinirh yayin ve olgu sunumlarina
dayanmaktadir. Bu calismada akut organofosfat zehirlenmelerinde organofosfatin néromuskuler etkilenimini
arastirmayi ve bunun acil yaklasim ve tedaviye katkisini belirleyerek organofosfat zehirlenmesine bagh gelisen olasi
sakatliklarin azaltilmasi amaciyla sonraki yapilacak ¢alismalara yol gosterici olmayi hedefledik.

Materyal ve Metod: lleriye déniik olarak yapilan bu galismada 2 yil boyunca Organofosfat zehirlenmesini diisiindiiren
kolinerjik zehirlenme bulgulariyla Acil Servise bagvuran 15 yas Ustu 20 hasta degerlendirildi. Uygun ilk degerlendirme ve
tedavi sonrasi hastalarin néromuskuler etkilenimi degerlendirmek igin Elektromyogarfi, Gorsel uyarilmig potansiyel,
Somatosensoriyel uyarilmig potansiyel incelemeleri yapildi.

Bulgular: Calismamiza 12'si (%60) kadin, 8'i (%40) erkek toplam 20 hasta alindi. Yirmi hastaya yapilan
Elektromyografi incelemesinde sinir ileti galismalari normal bulundu. Olgular hepsinde motor son plak islevleri normal
olarak degerlendirildi. Dort (%20,0) hastada gorsel uyariimis potansiyel, 3 (%15,0) hastada somatosensoriyel uyariimig
potansiyel incelemelerinde latans ve/veya amplitiid asimetrisi saptandi. Hastalar tam iyilik haliyle taburcu edildi.
Sonug:.Organofosfat zehirlenmesinde elektronérografi, repetetif calisma ve P300 cgalismalari olmasina ragmen
uyarilmis potansiyel ¢alismalarina rastlanmamistir.Organofosfat zehirlenmesinde kardiyak ve néromuskuler etkilenimi
gostermek icin daha genis calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Elektromyografi, Organofosfat zehirlenmesi, Néromuskiler komplikasyonlar,

ABSTRACT

Purpose: The knowledge about neuromuscular effects of organophosphate poisoning depends on limited publications
and case reports. In this study, we aimed to determine the neuromuscular effects of organophosphate poisoning and
the influence of these information in clinical approach and treatment modalities that will guide further studies to prement
disability.

Materials and Methods: In this prospective study conducted for 2 years with the approval of ethical comittee, 20
patients older than 15 years old who were admitted with cholinergic complaints with suspected organophosphate
poisoning were evaluated. After proper primary assesment and treatment Electromyography, Visuel evoked potential,
Somatosensory evoked potential were performed to evaluate the neuromuscular affect.

Results: Twenty patients, 12 (60%) females and 8 (40%) males were included in our study. Electromyograhy of 20
patients were normal with normal neuromuscular junction functions. Latancy and/or amplitude asymmetry were found in
4 (20%) patients in Visuel evoked potential and 3 (15%) patients in Somatosensory evoked potential. All of the patients

were discharged without sequela.
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Conclusion: There is no evoked potential

studies performed

Cukurova Medical Journal

in organophosphate poisoning althoung

electroneurography repetitive and P300 studies exist in literatlire. More further studies are needed to evaluate the
cardiac and neuromuscular effects of organophosphate poisoning.
Key Words:Electromyography , organophosphate poisoning, neuromuscular effects

GiRIiS

Organofosfath insektisitler sebze, meyve ve
diger tarim dUrlnlerinin korunmasi amaciyla tim
dinyada 1970lerden beri yaygin olarak
kullaniimaktadir. Ulkemizde Adana’nin da icinde
bulundugu Cukurova bdlgesi tarimin en yaygin
yapildigi bodlgedir. Dolayisiyla bu bdlgede tarim
ilaclari da daha yogun ancak bilingsiz olarak
kuIIan|Imaktad|rl.Gegmi§te yuksek oranda 6lum,
sakatlik tani
gecikmesi ile hatali tedaviye baglanm|§t|r2.Eger

rapor edilmis ve bunun nedeni

erken tani konulursa ve uygun tedavi edilirse
organofosfat bagh 6lim ve
sakatliklar 6nlenebilir®.

zehirlenmesine

Organofosfatlarin ndrolojik komplikasyonlari
gorulmektedir.Néromuskuler
etkilenimi ©nlemek, organofosfat zehirlenmesine
bagl gelisen sakatliklari azaltmaktadir.Genellikle
organofosfat bilesigine maruz kalinmasindan
sonraki 14-28.ginlerde gorilmektedir. Genelde
simetrik periferik kas gligstzligu vardir ve duysal
bozuklukta eslik edebilir. Ancak duysal bozukluk
motor bozukluktan daha hafiftir. Bu olaydan sinir
dokusunda bulunan néropati target esteraz (NTE)
fosforilasyonu sorumlu olabilir ve
membrana bagll  yluksek katalitik

aktibitesine sahiptir. Ancak fizyolojik fonksiyonu
1,4,5,6,7

ender olarak

enziminin
esteraz

bilinmemektedir
Bu calismada akut
zehirlenmelerinde noéromuskdler

organofosfat

etkilenimini
arastirmayi ve organofosfat zehirlenmesine bagl
gelisen olasi ve
sakatliklarin azaltilmasi amaciyla sonraki yapilacak

komplikasyonlarin  énlenmesi

calismalara yol gosterici olmayi hedefledik.

MATERYAL ve METOD

Prospektif olarak yapilan calismamiza 2 yil
siiresince Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Acil
Tip Anabilim Dal’'na Organofosfat zehirlenmesi
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veya tarim ilagi alimi nedeniyle basvuran ve

kolinerjik toksidrom bulgulari olan 15 yas Usti

hastalar dahil edildi. Calismaya 06zge¢cmisinde
noromuskuler hastaligi ve polinéropatisi olan
hastalar alinmadi.

Medelec Synergy elektromyografi cihazi

kullanilarak sinir iletim hizi dlgiimleri yapildi. Bu
Olcimler sirasinda sinir ileti 6lgimlerinde dnemli
olan oda isisinin 22°C, vicut sicakliginin ise
36°C’nin Uizerinde olmasina dikkat edildi. Sinir ileti
yuzeyel elektrod kullanilarak &lguldu.
Retrospektif olarak alinan ve yuzeyel elektrod
kullanilmayan hastalarda ise bu hastalar daha
sonra poliklinik kontrollerine geldiklerinde yuzeyel
elektrod kullanilarak sinir dlgimleri yapildi ve ileti
hizlari standardize edilmeye calisildi.
Elektrondrografi kayitlamasinda Ust ektremitede N.
Medianus ve N. Ulnarisin duysal ve motor ileti
hizlar, alt ekstremitede ise bilateral N. Fibularis ve
N. Tibialis posteriorun motor ileti hizlari ve N.
Suralis ortodromik duysal ileti hizlar
degerlendirildi. Ust ekstremitede N. Medianus
duysal iletim hizi Gg¢lncu parmaga yuzeyel ring
elektrod vyerlestirildikten sonra, el bileginden
submaksimal stimulus verilerek, N. Ulnarisin
duysal iletimi icin ise ring elektrod 5.parmaga
yerlestirilip el bilegi medialinden submaksimal uyari
verilerek 6lguldid. N. Medianus ve N. Ulnarisin
motor iletim hizlar degerlendiriimesinde, median
sinir igin M. Abduktor pollisis brevis kasina, N.
Ulnaris icin ise M. Abduktor digiti minimi kasina
yuzeyel elektrod yerlestirip, el bilegi ve dirsek
dizeylerinden verilen uyariya yanit olarak elde
edilen bilesik kas aksiyon potansiyeli kayitlamasi
yapildi.

Alt ektremitede N. Fibularisin
degerlendiriimesinde ylzeyel elektrod ayak dorsal
yuzinde M. Ekstensor digitorum brevis Uzerine
yerlestirildikten sonra, ayak biledi ve kapitulum
fibula Gizerinden verilen supramaksimal stimulus ile

hizlar
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elde edilen aksiyon potansiyelinin latansi
kaydedildi. N. Tibialis posteriorun degerlendirilmesi
icin stimulus i¢ malleol ve fossadan verilerek M.
abduktor hallusis brevis kasindan elde edilen
aksiyon potansiyelin latanslar olguldi. Sural sinir
duysal ileti galismasinda kalfin posterolateralinden
submaksimal stimulusla uyari verildi ve yaklasik 14
cm uzaklhkta, lateral malleol posterioruna
yerlestirilen yiizeyel elektrot ile de kayit yapildi.

Ayrica N. Ulnaris uyarilarak M. abduktor digiti
minimiden kayitlama 6rnekleri elde edildi ve motor
son plak islevi degerlendirildi. Uyarim ardigik 10
stimulus verilerek 1,3,5,7 Hz frekanslari yani sira
20 ve 50 Hz'de gerceklestirildi.Yuksek frekansl (20
Hz ve Uzeri) ardisik uyarim ile kaydedilen motor
cevap amplitidinde %100’Un Uzerinde bir artig
(“inkrement”) presinaptik etkilenme, 3 — 5 Hz
frekanslarinda ardisik uyarilirda kaydedilen motor
cevap amplititlerinde %10 ve daha fazla dismesi
(“dekrement”)  postsinaptik  etkilenme lehine
degerlendirildi.

Hastalarda goérsel uyarilmis potansiyel (VEP)

ve somatosensoryel uyariimis potansiyel (SEP)

calismalar  yapildi.VEP kayitlamasinda  aktif
elektrod Oz'ye, referans elektrod ise Fz'ye
konulmus, hastalarin her bir gdézine 1 Hz

frekansinda pattern reversal stimulasyon teknigi
kullanilarak 200 stimulus verildi.P100’Un latans ve
amplitada él¢alda.

SEP kayitlamasinda ise median sinir bilekten
posterior tibial sinir ise i¢c malleolden uyartildi.

Median sinir stiimulasyonu sirasinda referans

Tablo 1. Hastalarin Norolojik Degerlendirmeleri

Organofosfat Zehirlenmesi

elektrod Fz, aktif elektrod ise verteksin 7cm
lateraline — 2cm posterioruna yerlestirildi.Posterior
sinir stumdilasyonda referans elektrod Fz'ye aktif
elektrod ise verteksin 2cm  posterioruna
yerlestirildi.Median sinir uyarimi ile N19 ve P22’inin
amplitiida ve latansi, posterior tibial sinir uyarimi ile
ise P37’inin amplitud ve latansi 6lguldi.

BULGULAR

Calismaya 15 yas Uzeri 21 hasta dahil
edildi.Bir hastanin Diyabetik Noropatisi mevcut
oldugundan degerlendirmeye alinmadi.
Calismamizda 20 hastaya motor son plak islevi
yani sira periferik ileti hizlari, minimum F latansi, H
refleksi degerlendirildi. Ayrica goérsel uyariimig
potansiyel ve  somatosensoriyel uyariimis
potansiyel calismalari yapildi. Bu calismalar ile
yalnizca periferik degdil ayni zamanda santral iletim

hizlari da degerlendiriimeye calisildi.
Calismamizda 20 hastaya vyapillan EMG
incelemesinde sinir ileti c¢alismalari  normal

bulundu. Olgular hepsinde motor son plak iglevleri
normal olarak degerlendirildi. Dért (%20,0) olguda
VEP, 3 (%15,0) olguda SEP incelemelerinde
latans ve/veya amplitiid asimetrisi saptandi. VEP
anormalligi  olan timiunde P100
latansinda uzama ve/veya asimetrisi saptanirken,
SEP anormalligi saptanan olgularin  birinde
posterior tibial sinir uyarimi ile diger iki olguda ise
median sinir ve posterior tibial sinir uyarimlari ile
ortaya ¢ikan P19 ve P1’de latans uzamasi tespit
edildi.(Tablo 1).

olgularin

EMG VEP SEP
Sayi (n) Yuzde (%) Sayi (n) Yuzde (%) Sayi (n)
Normal Bulgu 20 16 80,0 17
100,0
Anormal Bulgu | 0 0,0 4 20,0 3

(EMG: Elektromyografi, VEP: Gorsel Uyariimis Potansiyel, SEP: Somatosensériyel Uyariimis Potansiyel)
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SONUC

Organofosfat
asetilkolinesteraz

intoksikasyonlari
inhibisyonu  ve  sinapsta
asetilkolin akumilasyonuna bagli olarak degisik
norolojik semptomlarla prezente olabilir.Fazla
asetilkolin, SSS, somatik sinirler, otonomik
ganglion, parasempatik sinir sonlanmalari ve ter
bezlerinde kolinerjik sinaptik iletimi bloke ederek
degdisik norolojik tablolara neden olabilir.Bunlar;
1.Muskarinik ve hollow-organ parasempatik
bulgulari, 2. Nikotinik veya otonomik ganglionik ve
somatik motor etkiler ve 3. SSS Uzerine olan yan
etkiler seklinde siralanabilir®#%**,

Bu mekanizmalara bagli olarak huzursuzluk,
emosyonel labilite, basagdrisi, tremor, uykuya meyil,
konflizyon, deliryum, psikoz, konugsma bozuklugu,
ataksi, jeneralize gug¢slzluk, ndbet, ndropati,
aksonapati, myelinopati, iletim noropatisi ve 6lim
goriilebilir'?.

Bazi hayvan calismalarinda motor plakta ve
iskelet kasinda lokal nekrotik hasar olusabilecegi
gOsterilmistir. Ancak De Bleeker ve arkadaslari
intermediate sendrom gelisiminin uzamis
kolinesteraz inhibisyonuna eslik ettigini,
biyopsileri ile gosterilen kas nekrozuna bagli
olmadigini bulmuslardir.Yazarlar bunun en iyi
aclklamasinin pre ve postsinaptik kas iletiminin
bozulmasi  olabilecegini  belirtmiglerdir.  Bazi
arastirmacilar elektrofizyolojik bozuklugun oksim
tedavisi ile dizeldigini ve elektrofizyolojik
monitdrizasyonla bu etkinin gosterilebilecegini
bildirmektedir>*>** Hastalarimizda yapilan motor
son plak islevleri normal olarak bulunmustu.

Noéromuskiler semptomlardan  biri
polindropatiler ise alinan doz ve sureye bagli
olarak toksik ilagin alimindan 2-3 hafta sonra
gorular.  Kronik alimda baslangic  bulgulari
gecikebilir.Semptomlar ~ genellikle  bacaklarda
kramp seklinde baslar.Bunu alt ekstremitelerde
distal parestezi, duyu kaybi ve progresif gii¢csiizlik
izler.Derin tendon refleksleri hipoaktiftir. Benzer

kas

olan
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semptomlar kol ve ellerde de gdorllebilir. Duyu
kaybr hafiftir.Bunlara piramidal bulgular eslik
edebilir.Elektrofizyolojik calismalarda alt
ekstremitelerde genellikle distal simetrik motor tip
polindropati saptanir.

Disik dozlarda pestisit maruziyetinin
bulgulari  6zel degildir.Genellikle makinelerle
insektisit uygulamalari sirasinda

gerceklesmektedir.Disik doz pestisit maruziyetinin
akut ve kronik dénem bulgularini ayirmak gugc
olabilir. Akut ve kronik dénem maruziyet bulgulari;
daha sik olarak noérodavranissal performansin
bozulmasi ve duysal ve motor disfonksiyon
seklinde, daha nadir olarak ise denge bozukludu
ve tremor seklinde gériilmektedir'®.

California’da Steenland ve arkadaslari™® 1994
yilinda organofosfat zehirlenmesi olan 128 hasta
18 norolojik testten geciriimis ve zehirlenen
kisilerde norodavranissal degerlendirme bozulmus
olarak bulunmustur. ingiltere’de  Slotkin
arkada§larll7,2002 yilinda yurGtilen
organofosfat  kullanan  koyun yetigtiricilerinin
incelendigi bir c¢alisma yapilmig, organofosfat
kullanimi ile kronik yorgunluk sendromu geligimi
arasinda sinirh bir iligki oldugu hesaplanmistir.
Wesseling ve arkadaslari’® muz bahgelerinde
¢alisan ve yaptiklari is nedeniyle organofosfatlara

ve
ve

ve karbamatlara maruz  kalan iscilerde
nérodavranigsal etkilerin  degerlendirildigi  bir
calismada, organofosfatlarin  nérodavranigsal
bozukluga sebep oldugu tespit edilmistir.
Karbamatlarda ise sdzkonusu iligskinin
organofosfatlar kadar kuvvetli olmasada

diglanamadigi belirtiimistir. Huang ve arkada§lar|19
pestisitlerle kirlenmis somon baliklarinin tiketildigi

yerlerde, s6z konusu baliklarin insanlarda
meydana  getirdikleri  kanser disi  etkileri
incelenmistir.Pestisitlerin kirlettigi baliklarla
beslenenlerde  endokrin ve ndérodavranigsal

bozukluklarin beklenen sikhdin Uzerinde oldugu
vurgulanmistir.Handal ve arkadaslarn® Ekvatorda,
yogun olarak organofosfat ve karbamat pestisit
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maruziyeti yasayan ¢ocuklarla bu tir bir maruziyeti
yasamayan veya dusUk seviyede yasayan
cocuklar noérodavranissal agidan kargilastiriimis.
Yiksek maruziyet yasayan grupta, diger gruba
gbre motor becerilerin ve sosyal bireyselligin
gelisiminde gerilik oldugu saptanmistir.

Lotti ve  arkadaslar®®  Organofosfat
insektisittere  maruziyet sonucunda  gelisen
noropatilerin arastinldigi bir ¢caligsmada; 11 kisilik
¢alisma grubundan (¢ kiside organofosfata bagh
polinéropati gorulmustir.Sadece sensoral
ndropatinin gelistidi kimse olmamistir.Polinéropati
gelisenlerin tamaminda senséral komponent daha
hafif, motor komponent daha agir seyrettigini
belirlemiglerdir. Kog ve arkada§lar|22, yaptiklari bir
calismada; Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Acil servisine kolinerjik toksidrom bulgulariyla
basvuran 23 hastayr néromuskuler etkilenim
acisindan degerlendirmisler ve 3 hastada aksonal
noropati tespit etmisler. Calismamizda acil servise
kolinerjik toksidrom klinigiyle bagvuran 21 hastada
néromuskuler etkilenimi deg@erlendirmeye
alindi.Ancak bir hastada diyabetik noropati varligi
nedeniyle ¢galismaya alinmadi.Yirmi hastaya EMG,
VEP, SEP incelemeleri yapildi.EMG incelemesinde
sinir ileti ¢alismalar normal bulundu. Olgular
hepsinde motor son plak iglevleri normal olarak
degerlendirildi. D6ért (%20,0) olguda VEP, 3
(%15,0) olguda SEP incelmelerinde latans ve/veya
amplittid asimetrisi saptandi. VEP anormalligi olan
olgularin timinde P100 latansinda uzama ve/veya
asimetrisi saptanirken, SEP anormalligi saptanan
olgularin T’inde posterior tibial sinir uyarimi ile
diger 2 olguda ise median sinir ve posterior tibial
sinir uyarimlari ile ortaya ¢ikan P19 ve P1de
latans uzamasi tespit edildi. Onceki yapilan
galismalar arastinldiginda OP  zehirlenmesi
olgularinda elektrondrografi, repetetif galisma ve
P300 g¢alismalari olmasina
potansiyel calismalarina rastlanmamistir.
Calismamizda bazi olgularimizda uyarilmig
potansiyel ¢alismalarinda saptanan patolojik
bulgular, zengin noérolojik bulgularla prezente olan
OP zehirlenmesine bagh olarak yalnizca periferde

ragmen uyarilmis
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degil viziel ve duysal yolaklarda da etkilenme
gorulebilecegini disindirmektedir.

Organofosfat  zehirlenmesinde elektronérografi,
repetetif calisma ve P300 c¢alismalari olmasina
ragmen uyarilmig  potansiyel ¢alismalarina
rastlanmamistir.Organofosfat zehirlenmesinde
néromuskuler etkilenimi gbstermek icin fazla
sayida hastanin dahil edildigi ¢ok merkezli
caligmalara ihtiyag vardir.
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