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Ö
Metform n hem karac ğerdek endojen gluko ret m n baskılayarak hem yağ ve kas dokusu
g b per fer k dokularda ns l n n duyarlılığını artırarak ell kle ns l n d renc n n n planda
olduğu T p 2 D abetes Mell tusta kullanılan b guan d t rev b r ant d yabet k laçtır. Nad r
g r lse de Metform n n en neml yan etk s lakt k as do gel t rmes d r. Metabol k as do
ba en hayat tehd t edecek d eyde olab l r. Tedav s nde mekan k vent lasyon desteğ ve renal
replasman tedav ler g b ler d ey tedav lere ht yaç duyulab l r. Bu ya ıda su s d amacı le
y ksek do metform n alımı sonrası yoğun bakım n tes nde tak p ed len 20 ya ındak b r olgu
tartı ılmı tır. Hasta, laç alımı sonrasında ac l serv se get r lm t r. Der n metabol k as do ve
solunum sıkıntısı le yoğun bakım n tes ne alınmı tır. Kan ga ı rnekler nde pH:6.93 d ey ne
kadar ger lem , laktat d ey se 22 mmol/L ye kadar y kselm t r. Hastanın destek tedav lere
ek olarak u un s re mekan k vent lasyon desteğ ve renal replasman tedav s ne ht yacı olmu tur.
Olgu, 8 g nl k yoğun bakım tedav s sonrasında sağkalım le taburcu ed lm t r.

Anahtar Kel meler:Metform n, lakt k as do , D abetes Mell tus T p 2

Acase f Metf rm n ınt x at n resent ng W th Severe L fe Threaten ng
Metab l A d s s

Abstra t
Metform n s a b guan de-der ved ant d abet c drug that s used n Type 2 D abetes Mell tus,
espec ally n the nsul n res stance frontl ne, by suppress ng endogenous glucose product on n
the l ver and ncreas ng nsul n sens t v ty n per pheral t ssues such as fat and muscle t ssue.
Although t s rare, the most mportant s de e ect of metform n s lact c ac dos s. Metabol c
ac dos s can somet mes be l fe-threaten ng. Advanced treatment such as mechan cal vent lat on
support and renal replacement therapy may be needed n treatment. We present a 20 years
old pat ent who s followed up n ntens ve care un t after a su c de attempt through h gh
dose metform n ntake. The pat ent was adm tted to the emergency serv ce after tak ng the
med cat on. She was hosp tal ed n ntens ve care un t due to deep metabol c ac dos s and
resp ratory d stress. In arter al blood gas samples, the pH was decreased to 6.93 and the lactate
level was ncreased to 22 mmol / l. In add t on to support ve care, the pat ent needed long-term
mechan cal vent lat on support and renal replacement therapy. The pat ent was d scharged w th
surv val after 8 days of ntens ve care.

Keyw rds:Metform n, Lact c ac dos s, D abetes Mell tus type 2
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G r
B guan dler 1950 ler n sonlarına doğru
kullanılmaya ba lanmı , buform n ve fenform n
toks k olduklarından dolayı kullanımdan
kaldırılmı tır. Metform n de b r b guan d der ves
olup N , N -d met l b guan dd r. Ortalama %60 ı
bağırsaktan em l r, pla ma yarılanma s res 1.5-4
saat olup, oral alımdan 1-3 saat sonra pla mada p k
yapar. Metabol e olma , prote ne bağlanma . 24-
36 saat sonra drarla atılır. Yarılanma s res b brek
yetme l ğ nde u ar.

Metform n temel etk s ba al hepat k gluko
yapımını baskılaması, postprand al pla ma gluko
konsantrasyonunu a altmasıdır.Metform nper fer k
gluko uptake n arttırır. Ba ı çalı malarda
ns l n resept r sayısının arttığı ve ns l n
duyarlılığının y le t ğ b ld r lm t r. H pogl sem y
tet klememes , k lo kaybına sebep olmaması, ns l n
salınımını uyarmaması (dolayısıyla h per ns l nem
yapmaması , kan l p d d eyler n d rmes
s lfon l relere kar ı bell ba lı st nl kler d r (1 .
Bu avantajlı ell kler nden dolayı metform n t p 2
d yabet tedav s nde sıklıkla kullanılmaktadır (2-4 .

Metform n en sık yan etk s d yare, bulantı, kusma
g b semptomları çeren gastro ntest nal s stem yan
etk ler d r (5 . Lakt k as do se çok daha seyrek
g r len ama b r o kadar da mortal seyreden nad r
b r yan etk s d r. Karac ğer ve b brek fonks yon
bo ukluğu g b komorb d durumların varlığında
daha sık g r lmekted r (6 . Laktat, hepat k
gl koneojene ç n b r substrattır, metform n
kullanımında laktatın karac ğere alımı a alır.
Sağlıklı k lerde bu haf f artı b brek atılımı le
tem lenmekte ve kan laktat d ey nde anlamlı
b r y kselme olmamaktadır (7 . Renal fonks yon
bo ukluğunda hem metform n kl rens hem laktat
kl rens a almakta ve her k s n n de kan sev yeler
y kselmekted r, dolayısıyla lakt k as do gel me
r sk artmaktadır. Bu çalı mada su s d amacı le
y ksek do metform n alımı sonrası c dd lakt k
as do gel en b r hastanın yoğun bakım s rec
rdelenm t r.

olg S n m
Y rm ya ında nceden b l nen s stem k ek b r
hastalığı olmayan, depresyon tanısı le b r s re
laç kullanmı , fakat d enl tedav almamı
kadın hasta, su s d amaçlı m ktarı bell olmayan
metform n (Gl kofen 850 mg tb almı ve b l nç
değ kl kler olu unca, laç alımından yakla ık
2-3 saat sonra yakınları tarafından ac l serv se
get r lm t r. Hasta, ac l serv ste tarafımı ca
değerlend r lm t r. Yakınları banyoda su s d amacı
le Metform n tb aldığını, laçların b r kısmını yutup
b r kısmını kanal asyona atmaya çalı tığını, tam
olarak ne kadar laç aldığını tesb t edemed kler n
fade etm lerd r. Hastanın yapılan lk f k
değerlend rmes nde b l nç konf e, oryantasyon
ve kooperasyonu sınırlı d . Pup ller okor k ı ık
re eksler po t f d . Hasta spontan solunumda
d spne k, h pervent lasyon durumunda d . Kalp
ta kard k (tepe atımı 125 atım/dak ka , kan basıncı
165/100 mmHg d . Batın muayenes normal, c lt
h perem k d . Kan eker kontrol nde kan gluko
d ey n n 42 mg/dL, kan ga ı anal nde pH: 7.22,
pCO2: 30.8 mmHg, pO2: 75.7 mmHg, laktat: 10.6
mmol/L, ba açığı: -13.9 mmol/L, HCO3

-: 13.8
mmol/L olarak tesp t ed ld . D ğer laboratuvar
ncelemeler nde WBC: 13.13x103 olup, ba ka b r
patoloj k bulgu yoktu. Hasta ac l serv stek lk
değerlend r lmes sonrasında yakın tak p ve tedav
amacı le genel yoğun bakım n tes ne yatırıldı.
Yoğun bakımda gerekl tedav s d enlen p tak b ne
ba lanan hastanın yatı ının k nc saat nde anal
ed len kan ga ı tekrarında pH: 6.94, pCO2: 31.2
mmHg, pO2: 155 mmHg, laktat: 22 mmol/L, ba
açığı: -25 mmol/L olarak bulundu.

Hastanın metabol k as do unun hı lıca der nle mes
er ne, hasta sedat e ed lerek ent be ed ld .

Mekan k vent lasyon desteğ ne ba landı. Sağ
juguler venden d yal katater yerle t r ld . Hastaya
Nefroloj kons ltasyonu sonrası s rekl venoven
hemod yaf ltrasyon (CVVHDF tedav s ba landı.
Ek olarak saatl k kan eker tak b le ntraven (İV
%10 dekstro replasmanına ba landı. Laboratuvar
anal ler tekrar ed ld . Anal de anlamlı b r
değ kl k tesb t ed lmed . Kan ga ı anal ler ve
kan eker tak b sıkla tırılarak hastanın tedav s ne



devam ed ld . Yatı ının 24. saat nde rem fentanyl
nf yonu le sedat e, mekan k vent lasyon
ve CVVHDF desteğ le tak b ne devam ed len
hastanın kan ga ı ncelemes nde pH: 6.93 pCO2:
24.4 mmHg, pO2: 147 mmHg, laktat: 21 mmol/L,
ba açığı: -26.5 mmol/L olarak g r ld . Kan eker
d ey normogl sem k aralıkta olacak ek lde İV
dekstro tedav s ne devam ed ld . Karac ğer, b brek
fonks yon testler ve koag lasyon parametreler
normal sınırlar ç nde tesb t ed ld . İdrar çıkımı
normal sınırlar ç nde d . Hasta sık kan ga ı
anal ler ve karac ğer ve b brek fonks yonlarının
yakın tak b le lenmeye devam ed ld . Tak b n n
48. saat nde t m destek tedav lere rağmen pH: 7.10,
pCO2: 39.3 mmHg, pO2: 215 mmHg, laktat: 20
mmol/L ba açığı: -16.9 mmol/L d .

Karac ğer fonks yonlarında bo ulma ba lamı tı.
AST: 87 IU/L, ALT: 72 IU/L, PT: 31, INR:
3.00 olarak tesp t ed ld . Bu tesp tler sonrasında
Gastroenteroloj kons ltasyonu yapıldı. İlg l
u manın ner ler doğrultusunda ta e donmu
pla ma ver ld , rem fentanyl le sedasyona devam
ed lerek mekan k vent lasyon desteğ ne devam
ed ld . F ltre yen lenerek CVVHDF desteğ ne
devam ed ld . 72. saatte se pH: 7.36, pCO2: 47.2
mmHg, pO2: 85.3 mmHg, laktat: 8.3 mmol/L, ba
açığı: 0.9 mmol/L d . B yok myasal ncelemede se
re: 85 mmol/L, kreat n n: 2.21 mmol/L, AST: 72

IU/L, ALT: 59 IU/L, PT: 23.6 sn, INR: 2.11 olarak
bulundu.HastaNefroloj veGastroenteroloj u manı
le tekrar beraber değerlend r lerek sedasyonu
sonlandırılarak ekst basyonu planlandı, CVHDF
tedav s sonlandırıldı, karac ğer radyoloj k olarak
değerlend r lerek fonks yon testler n n tak b ne
karar ver ld . Sedasyon sonlandırılması er ne
hasta yatı ının 4. g n nde ekst be ed ld . Oral
beslenmeye ba landı. Tak b n n 5. ve 6. g nler nde
karac ğer ve b brek fonks yonları normale d nmeye
ba ladı. Hasta, yatı ının 8. g n nde fa le taburcu
ed ld .

Tart ma ve S n
Kron k kullanımda metform n n lakt k as do yapıcı
etk s 100.000 hastada 1-10 arası bulunmu tur.
Metform n tedav s sırasında lakt k as do
gel en 49 olguluk b r ser de l m %45 oranında

saptanmı tır (8 . Metform n y ksek do alımı le
l k l olgu sunumları oldukça a dır ve genelde
l mle sonuçlanmı tır (9-11 . Kl n ğ m de tedav

alan olgumu , fa le taburcu olmu tur.

İntoks kasyon vakalarında lakt k as do un
der nl ğ n do yanıt l k s ta ımadığından tahm n
etmek g çt r. Lakt k as do , genelde y ksek
do larda ve renal yetme l k g b laç atılımının
g çle t ğ hallerde gel r (12 . Olgumu da
nceden b l nen karac ğer ve b brek yetme l ğ

bulunmamasına rağmen y ksek do da metform n
alımına bağlı der n lakt k as do ve buna bağlı
sonradan gel en karac ğer ve b brek yetme l ğ
gel m t r.

Lakt k as do kan pH sının 7.35 n altında ve serum
lakt k as t d ey n n 2 mmol/L er nde olması le
tanımlanır. İk alt t p bulunur. T p A doku h poks s
le l k l form olup daha çok seps ste g r l r. T p
B se h poks olmadan gel en b ç m d r. Metform n
eh rlenmes T p B le l k l olan formdur (9-11 .
Olgumu da d k kan pH değer ve y ksek kan
laktat d ey le T p B lakt k as do g lenm t r.

Metform n ntoks kasyonunda kullanılan spes f k
b r ant dot yoktur (12 . Tedav de sıklıkla uygulanan
y ntemler parenteral NaHCO3 nf yonu, s rekl
venoven hemod yaf ltrasyon (CVVHF ya da
aralıklı hemod yal d r (9,10,13 . Tedav rej m nde
altın standart y ntem konusunda ortak g r ler
olmasa da, lakt k as do un tedav s nde parenteral
NaHCO3 tek ba ına yeters kalmaktadır (13 .
Ayrıca NaHCO3 tedav s n n b l nen yan etk ler
olan h pokalem de der nle me, ketoanyon
metabol masında aksama ve artmı karbond oks t
atılımına bağlı h cre ç as do da der nle me ve
santral s n r s stem nde paradoksal as do gel mes ,
m yokard depresyonu tedav n n b r de avantajıdır.
(Baro ve ark. 2012 yaptıkları çalı mada, erken
ba lanan hemod yaf ltrasyonun progno u olumlu
y nde etk led ğ g ster lm t r (16 .

Mekan k vent lasyon desteğ n n ba lıca
end kasyonlarını akut solunum sıkıntısı sendromu
(ARDS , bron astması, kron k obstr kt f akc ğer
hastalığı (KOAH alevlenmes , g ğ s travması,



kard yovask ler cerrah , laç a ırı do ları, c dd
n roloj k-n romusk ler fonks yon bo uklukları,
kafa travması, c dd pn mon , seps sd r (17-21 . Bu
t r der n as do larda damekan k vent lasyon desteğ
b r gerekl l kt r. Hastamı ın yoğun bakımdak
tak b nde tedav ye rağmen hı la der nle en
metabol k as do u, b l nç bo ukluğu gel mes
neden le sedat e ed lerek mekan k vent lasyon
desteğ ne ba landı. Hastaya CO2 atılımını arttırarak
c dd sev yelerde olan HCO3 d n kompan e
edeb lmek amacı le solunum frekansını y ksek
tuttuğumu kontroll modda, solunum desteğ
ver d .

(M sb n ve ark. 1998 , lakt k as do gel en 47
metform n kullanan hastanın değerlend rmes nde
%64 nde nceden var olan kard yak hastalık
ve bunların yarısından fa lasında konjest f kalp
yetme l ğ , %28 nde renal yetme l k, %6 sında
kron k pulmoner yetme l k ve h poks tesp t
etm lerd r ve bu hastaların %17 s n n 80 ya ın
st nde olduğunu b ld rm lerd r. Sadece %8.5
olguda pred spo an fakt r olmadığı bel rt lm t r
(22 .

Metform n l k l hepatotoks s te çok nad r
g r lmes ne rağmen l terat rde b rkaç olgu
b ld r lm t r (17-19 . Hastalara daha çok bulantı,
kusma, ayı ık ve sarılığın e l k ett ğ kan
transam na larının y ksekl ğ le tanı konulur.
Metform n nhepatotoks k patof yoloj s tamolarak
anla ılamamı tır. Metform n tedav s n n kes lmes
sonrası transam na ların normal d eye nmes yle
b rl kte portal ve parenk mal n amasyona bağlı
olduğu d n lmekted r (20 .

Erken d nemde CVVHF veya hemod yal
ba lanan hastalarda sağkalım oranı daha y ksek
olmaktadır (9,12,13,15 . Y ksek vol ml
CVVHF veya hemod yal b r yandan lakt k
as do u tedav ederken b r yandan da dola ımdak
metform n u akla tırarak, ler d eyde lakt k
as do olu umunu a altır (13 . Bu olguda hı lı
ve y ksek do dan ba lanan NaHCO3 tedav s ne
rağmen, laktat d ey n n hı lıca artarak lakt k
as do un der nle mes er ne, erken d nemde
CVVHF tedav s ba lanmı tır. Sık kan ga ı ve

d ğer b yok myasal ver ler le as do ve laktat
d ey tak p ed lm , CVVHF tedav s ne devam
ed lm t r. Tedav n n etk nl ğ n n d memes ç n
d yal f ltres gerekl aralıklarla yen lenm t r.
Ö ell kle laktat g b b y k molek ller n kandan
tem lenmes nde f ltreler n uygun aralıklarda
yen lenmes orunludur.

Sonuç olarak, metform n eh rlenmes n n l mc l
kompl kasyonu lakt k as do dur ve tedav s nde
en neml ve etk n y ntem CVVHF d r. Bu
vakada da bu hususlara d kkat ed lerek tedav
planlaması yapılmı , hastanın da genç ve e l k
eden hastalıklarının olmaması neden le sağkalım
sağlanmı tır.
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