Olgu sunumu / Case report

Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi
The Medical Journal of Mustafa Kemal University
2010; 1 (1): 39-41

INTIHAR AMAGLI KULLANILAN BAKLOFEN VE ENTOKSIKASYONU: OLGU SUNUMU

BACLOFEN USAGE FOR SUICIDE AND INTOXICATION: CASE REPORT
Vefik ARICA', Secil ARICA?, Murat TUTANC ', Sebahat GUCUK?®, Tamer EDIRNE*

"Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sékmen Tip Fakiltesi, Cocuk Saghgi ve
Hastaliklari Anabilim Dali, ANTAKYA

2 Hatay Merkez 1 no.’lu Saglik Ocagi, Aile Hekimi Uzmani, ANTAKYA
3van ACSAP merkezi, Aile Hekimi Uzmani, VAN
* Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Aile Hekimligi Anabilim Dali, DENIZLI

Anahtar kelimeler: Baklofen, koma, GABA analogu, entoksikasyon
Keywords: Baclofen, coma, GABA analogue, intoxication

Gelis: 02 Mart 2010 Kabul: 08 Mart 2010

OzZET

Baklofen, merkezi sinir sisteminde bir inhibitér transmitter olan, lipofilik GABA (gamma-aminobutirik asit) analogudur. Yiksek doz
baklofen alimi, beyin 8limiinii taklit eden derin koma tablosuna neden olabilir. llacin plazma diizeylerinin belilenmesi her zaman
muUmkin olamayacag! gibi tani konulmasini da guglestirebilir. Klinik degerlendirme ve destekleyici tedavilerin dnemi buyiktur.
Baklofen ile akut zehirlenen hastalarin tedavisinde tam donaniml hastanelerde solunum destegi gerektiginde verilebilmelidir.
Bununla birlikte, olgumuzda da gérildugu gibi ciddi vakalarda bile prognoz iyi seyreder.

ABSTRACT

Baclofen is a lipophilic analogue of gamma-aminobutyric acid (GABA), an inhibitory neurotransmitter in central nervous system.
Baclofen toxicity can be a cause of profound coma with brainstem dysfunction mimicking brain death. Measuring plasma levels is
not always possible and may be misleading. It's important to be careful in clinical evaluation and provide full supportive care.
Treatment of patients with acute baclofen intoxication should take place in hospitals appropriately equipped which can provide
artificial respiration. However, as demonstrated in our case, the prognosis can be good even in severe cases.

GiRIiS

Baklofen (Lioresal®) antispazmotik olarak bazi nérolojik
hastaliklarin tedavisinde kullanilabilen bir ilagtir. Guglu
bir gamma aminobditirikasit (GABA) reseptdér agonisti
olarak iglev gérmektedir. Eliminasyon yari émru 2.5-4
saat olup, 6nerilen glinlik doz 40-80 mg'dir. Santral etkili
bir kas gevsetici olan baklofenin toksik dozu 80mg Uzeri,
letal dozu 1250-2500mg’dir. 200 mg ve Uzerinde koma,
deliryum, solunum depresyonu gorulur (1). Toksik doz-
larda santral sinir sistemi baskilanmasi, solunum yet-
mezligi, paradoksal kas tonusu artisi ve ndbetlere sebep
olabilmektedir. Toksik belirtiler genellikle tedavi dozla-

rinin 3-5 kati miktarin agizdan alinmasi ile ortaya cika-
bilir. Ancak kisinin toleransinin disiik olmasi ve berabe-
rinde bazi ilaglarin alinmasi tabloyu agirlastirabilir. Ozel-
likle baklofen le birlikte etanol kullaniimasi tabloyu agir-
lastirabilir. Birgok ilag entoksikasyonunda pupil refleksleri
korunur, yavaslar veya bu refleks artabilir ancak pupil
refleksininin tamamen kaybolmasi nadirdir. Agir baklofen
entoksikasyonunda ise pupil reflekslerinin kaybi yapisal
bir beyin sapi hasarini taklit edebilecegi igin dikkat
edilmelidir (2). Baklofen toksisitesinin beyin olimuni
taklit eden bir klinik olusturabilecegi akilda tutulmalidir
(3). Yuksek doz baklofen alimina bagh cocuk yogun
bakiminda takip edilen olguyu tartismayi amagladik.
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Arica ve ark.

OLGU SUNUMU

Anne ve babasi tarafindan evde suuru kapali olarak
bulunmus olan 14 yasindaki erkek hasta ambulans ile
acil servise getirilmistir. Hemen enttbe edilip solunum
destegi verildi, iki ayr koldan damar yolu agildi, mayi ve-
rildi ve monitorize edilerek yogun bakim servisine alindi.
Hastanin ailesinden alinan dykistnde intihar amagli 30
tablet Lioresal 500 mg aldigi 6grenildi. Hastanin yapilan
muayenesinde genel durumu kétl, suuru kapall, spontan
solunumu yok, pupil refleksleri ise bilateral alinamiyordu;
1sik, kornea refleksleri ve okulosefalik refleksleri alina-
mad. Bilateral derin tendon ve taban cildi refleksleri ne-
gatifti. Entubasyon tUpunin iginden yapilan aspirasyona
ve agrli uyaranlara cevap hi¢ yoktu. Glasgow Koma
Skalasi (GKS): 4/15 idi. Hasta aralikli olarak jeneralize
tonik-klonik ndbet gegirmekteydi. Atesi 37.9°C olguldi.
inspeksiyonda kafada darp, dilde isirik veya kollarda
igne izine rastlanmadi. Ambulans iginde ambulanarak
getirilen hastanin mekanik ventilasyon oncesi yapilan
arter kan gazi analizinde pH: 7.18, PaO,: 78 mmHg,
PaCO,: 57 mmHg, HCOs: 25 mmol/L, BE: -7, SaOx:
%87.2 olarak saptandi. Hastanin basing kontrolli venti-
lasyon modunda mekanik ventilasyona baslandiktan
sonraki kan gazi analizinde pH: 7.34, PaO: 104.7
mmHg, PaCO: 49.6 mmHg, HCOs: 26.0 mmol/L, BE: -
4.0, Sa02: %99.7 olarak saptandi. TA: 85/45mmHg,
KTA: 41 atim/dk idi. Goéruntlleme olarak ta beyin bilgi-
sayarli tomografisinde minimal beyin 6demi vardi.
Elektrokardiyografide sinilis bradikardisi mevcuttu. Ak-
ciger grafisi normaldi.

Zehir danisma merkezi arandi ve adli rapor tutuldu. Mide
lavajindan sonra aktif kdmir uygulandi. Monitér takibi
devam ettirilerek IV yoldan fenitoin énce 10 mg/kg do-
zunda tek doz yukleme yapildiktan sonra 5mg/kg idame
dozuna gecildi ve standart yogun bakim medikal tedavi
protokoll uygulandi. Laboratuar tetkikleri normaldi. 48.
saatte hastanin spontan solunumunun baglamasi Ulze-
rine basing destekli solunum modunda SaO2 %95 ola-
cak sekilde “weaning” uygulandi. Weaning uygulandik-
tan 6 saat sonra basit emirlere uyabilmesi ve solunumu-
nun yeterli olmasi UGzerine extibe edilerek hasta rahat-
latildi ve maske ile 2 L/saat oksijen verilmeye baglandi.
Pupil refleksleri ise tamamen geri geldi. 96.saatinde
suuru tam acik, koopere oldugundan servise cikarildi.
Suur yerine gelip servise c¢ikarildiktan sonraki ¢ekilen
EEG normal olarak degerlendirildi. 4 giin serviste goz-
lemlendikten sonra sifayla taburcu edildi.

TARTISMA

Santral etkili bir kas gevsetici olan baklofenin toksik dozu
80mg Uzeri, letal dozu 1250-2500mg’dir. 200 mg ve

Uzerinde koma, deliryum, solunum depresyonu gorile-
bilir (1). Akut intoksikasyonu, beyin sapi reflekslerinin
alinamamasina sebep olabilir. Klinik belirtiler solunum
depresyonu, hipertansiyon veya hipotansiyon, bradi-
kardi, ritm bozukluklari, koma ve total arefleksi seklinde
gelisebilir. Spesifik tedavi hentiz yoktur, ilk 1saat iginde
irrigasyon ve aktif kdmur, geciken vakalarda aspirasyon
riski gozonune alinarak mekanik ventilasyon, 500 mg
Uzeri alan hastalarda ise hemodiyaliz daha etkindir (1).

Aileden alinan éyku yiksek doz ilag alimi yéniinde olup,
hastanin gekilen bilgisayarli beyin tomografisinde mini-
mal beyin édemine rastlanmasi, laboratuar tetkiklerinde
bir 6zellik bulunmamasi agir koma tablosuna neden
olabilecek diger sebepleri ortadan kaldirmaktadir. Bizim
olgumuzda gelisen klinik tablo akut tip baklofen
entoksikasyonuna uymaktadir. Tedavi amacli kullanimda
plazma yari 6mru 3-5 saat iken, yiksek dozlarda 34
saate kadar uzayabilecedi bildiriimistir (4). Baklofen
verilerek yapilan hayvan deneylerinde, beyin ve sinir
dokusundaki dlizeylerinin kandaki diizeyden daha dislk
bulunmus olmasina karsin 24 saatlik eliminasyon hizi
daha yavas olmustur. Bu durum plazma konsantrasyon-
larinin toksik dizeyden, tedavi edici seviyeye inmesine
ragmen suur kaybinin neden uzun sirdiguni agiklar (5).

Baklofen entoksikasyonundaki klinik belirtiler ilacin belir-
gin kas gevsetici etkisi ve dogrudan santral sinir sistemi
depresyonu nedeniyle meydana gelir. Bu etkiler ola-
silikla spinal kord, beyin sapi ile hipokampusdaki GABA-
B reseptorlerinin uyarilmasi sonucu ortaya ¢ikar.

Bu tablo diger santral sinir sistemi baskilayicilari ile
siddetlenir. Klinik belirtilerin baglangici hizli olur ve gene-
ralize kas hipotonisi, arefleksi, koma, solunum depres-
yonu, bradikardi, hipotansiyon, isi degisikliklerine yol
acar (6). Darlene ve arkadaslari, 300 mg baklofen ile
beraber etanol alan hastalarinin acil servise getiril-
diginde GKS: 3 ve solunumunun yetersiz oldugunu bildir-
migler, ancak hastada 36 saat sonra norolojik iyilesme
kaydetmiglerdir (7). Koma hali baklofen alimina baglan-
mis ve etanolin solunum yetmezligini arttirabilecegi
savunulmusgtur.

Baklofen entoksikasyonunda elektroensefalogramda
(EEG) “burst supresyonu” gérinumi saptanabilir. EEG’
deki bu gérinumde hafif veya hi¢ olmayan elektriksel
aktivite donemleri arasinda hafif paroksismal aktivite ile
seyreder ve beyin fonksiyonlarindaki agir yaygin hasarin
gostergesidir. Akut iskemik ataklar, agir kafa travmasi,
kardiyak arrest sonrasi, agir sepsis, bazi ilag entoksikas-
yonlari, status epileptikus sonrasi ve barbiturat komasi
gibi iatrojenik komada gorulebilir. Baklofen toksisitesinde
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bu gbrinim sadece iki olguda bildiriimistir (2-5).
Olgumuza EEG akut evre yani hayati tehlike atlatildiktan
ve servise ¢ikarildiktan sonra ¢ekilmis ve normal olarak
degerlendirildi ancak kan baklofen duzeyi belirlenmesi
mumkin olamamig, hastamiz klinik bulgularla takip
edilmistir.

Baklofen toksisitesinin tedavisi semptomlara ydneliktir.
IV sivi tedavisi, gerekli durumlarda inotropik ilaglar ve
mekanik ventilasyon uygulanmalidir. Bizim olgumuzda
olusan hipotansiyon IV kristalloid ve kolloid sivilar ile
dlzeltilmig, inotropik ilaglara gerek duyulmamistir. Akut
baklofen entoksikasyonunda olusan hipotansiyon ve
aritmilerin yakin takibinde monitorizasyon sarttir. Agir kli-
nik seyir gosteren olgularda mekanik ventilasyon destegi

KAYNAKLAR

gerekebileceginden ve yakin monitérizasyon agisindan,
yodun bakim Unitelerinde takibi uygundur. Spesifik te-
davi igin henlz etkin bir GABA-B antagonisti bulunma-
masina ragmen erken tani ve destekleyici tedavilerle
prognoz genellikle iyi seyreder (6).

Sonug olarak; baklofen toksisitesi beyin 6lumuni taklit
eden bir klinik tablo meydana getirebilir. Tanisal amacl
toksikolojik incelemeler her zaman mimkiin olmadigin-
dan 6yki ve klinik bulgular gok 6nemlidir. Ayirici tanilara
ulasildiktan sonra nérolojik muayenenin sik araliklarla
tekrarlanmasi ve semptomatik tedavilerin diizenlenmesi
ile baklofen entoksikasyonunda basarili sonuglara ulasi-
labilecegi kanisindayiz.
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