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ABSTRACT

Viperidae species snakes cause serious local tissue toxicity, and sys-
temic poisoning states such as disseminated intravascular haemoly-
sis. Rarely, acute kidney insufficiency may be seen due to snake bites.
An eighteen year old male patient was transported to our clinic due
to snake bite in the left f ankle. On admission he was administered
three vials of antivenom with respect to his local and systemic poison-
ing signs. All coagulatioan parameters were normal after antivenom
therapy and he was hospitalized. On the second day of hospitalisation
his haematocrit and haemoglobin values were decreased and urea and
creatinine values were increased and it was thought that these were due
to intravascular haemolysis. Additional antivenom administered and
fluid therapy was begun. During his hospitalisation renal function tests
and hemogram of the patient were followed. He was discharged on the
fifth day of hospitalisation with normal urea and creatinin levels. Intra-
vascular haemolysis is an independent risk factor for nephrotoxicity in
patients admitted with snake bites. Additional antivenom and aggres-
sive fluid treatment may be beneficial in acute kidney insufficiency in
these patients.
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OZET

Viperidae tiirii yilanlar ciddi lokal doku toksisitesine, yaygin damar ici
pihtilagma gibi sistemik zehirlenme tablolarina neden olur. Nadiren y1-
lan 1sirmalar1 akut bobrek yetmezligine neden olabilir. On sekiz yagin-
da erkek hasta sol ayak bileginden yilan 1sirmasi nedeniyle klinigimize
sevkedilmis. Gelisindeki lokal doku ve sistemik zehirlenme bulgulari-
na gore ii¢ vial yilan antiserumu verildi. Yilan antiserumu sonrasi tiim
koagiilasyon parametreleri normal olan hastanin yatist yapildi. Yatisi-
nin ikinci gliniinde hematokrit ve hemoglobin degerleri diisen, iire ve
kreatinin degerleri ytikselen hastada intravaskiiler hemoliz diisiintildii.
Hastaya ek doz yilan antiserumu ve sivi tedavisi baslandi. Yatis1 bo-
yunca hemogram, renal fonksiyon testleri takibi yapildi. Hastanin yati-
sinin besinci giiniinde {ire kreatinin degerleri normal sinirlara gelmesi
iizerine taburcu edildi. Yilan 1sirmasi ile acil servise basvuran hastalar-
da geligen intravaskiiler hemoliz nefrotoksisite i¢in bagimsiz bir risk
faktoriidiir. Bu hastalara ek doz antivenom ve agresif siv1 tedavisi akut
bobrek yetmezligi tedavisi i¢in faydali olabilir.
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GIRIS

Tiirkiye’de yilan 1sirmalart tropikal iklim 6zelliklerinden dolay1
saglikli ¢ocuk ve eriskinlerde 6nemli bir mortalite ve morbidite
nedenidir. Ulkemizde genellikle Viperidae grubu zehirli yilan-
lar bulunmaktadir (1). Bu tiir yilanlarin zehiri, yaygin damar igi
pihtilasma gibi sistemik zehirlenme durumuna yol agabilecegi
gibi, doku nekrozu etkisiyle ekstremite kaybina da neden ola-
bilir. Dogru ilkyardim miidahalesi ve etkin bir tedaviyle 6lim
orani diigiiktiir (1).

Yilan zehirlerinin igerisinde bulunan antikoagiilan, prokoagiilan,
fibrinolitik, hemorajin, faktér 10 ve protrombin aktivatorleri ne-
deniyle hastada, ciddi pihtilagsma bozukluklari, 1sirilan boélgede
kanama, trombositopeni, pihti retraksiyonunda gecikme, spontan
sistemik kanamalar, mikroanjiopatik hemoliz, bobrek, akciger,
hipofiz infarkti, iskemi gibi sonuglar ortaya ¢ikabilir (2-4). Ayrica
igerisindeki bazi enzimler nedeniyle direkt nefrotoksik etkiye de
neden olabilir. Nefrotoksisitenin en dnemli nedeni intravaskiiler
hemoliz, myoglobiiliniiri, direkt nefrotoksisite yaratan enzimler,
yaygin damar i¢i pihtilagsma ve hastada gelisen hipotansiyonun
beraber yarattig1 bir durumdur (5). Yilan 1sirmasi hastalarinda
nefrotoksisite sonucunda akut bobrek yetmezligi gelismesi mor-
taliteyi ciddi bicimde artirmaktadir.

Biz bu yazimizda yilan 1sirmasi sonucu akut bobrek yetmezligi
gelisen bir hastada, nefrotoksisiteye neden olacak faktorleri ve
tedavisini yeni literatiir bilgileri 1g1ginda tartigmay1 amacladik.

OLGU SUNUMU

On sekiz yasinda erkek hasta tarlada yiiriirken sol ayak bilegin-
den yilan 1sirmig. Yilan isiran yere ilk yardim amaciyla hasta
yakinlar1 tarafindan yaklasik bir cm’lik kesi uygulanip, yara yeri
kanatildiktan sonra hasta en yakin saglik kurulusuna basvurmus.
Bagvurdugu saglik kurulusunda tetanoz profilaksisi ile bera-
ber bir vial yilan antiserumu verilen hasta, trombosit sayisinin
76.000 olmasi lizerine klinigimize sevk edilmis.

Hasta yilan 1sirigindan yaklasik ii¢ saat sonra klinigimize geti-
rildiginde bilinci agik, koopere, Tansiyon Arteriyel (TA): 120/80
mmHg, nabiz: 75/dk, solunum sayisi (SS): 19/dk, viicut 1sist:
36.5°C idi. Elektrokardiografi (EKG)’si normal siniis ritmin-
deydi. Isirilan ekstremitenin (sol ayak) medial malleol hizasinda
eritem, ekimoz ve 1s1 artig1 mevcuttu. Ayni zamanda 1sirilan bol-
gede yilan dis iziyle beraber yara yerini kanatmak amaciyla ya-
pilan yaklasik bir cm’lik kesi vardi. Isirik izinden baglayan agrili
o0dem, gerginlik ve yer yer ekimotik alanlar sol baldir bolgesine
ve uyluk 2/3’line kadar devam etmekteydi. Periferik nabizlar
acik ve diger sistem bakilar1 normaldi.

Hastanin yara yeri yikanip, kesi siiture edildi ve antibiyotera-
pi baglandu. Isirilan ekstremite istirahat ateline alindi. Hastanin,
hemogram, rutin biyokimya, Protrombin Zaman (PTZ), Inter-
national Normalized Ratio (INR), Aktive Parsiyel tromboplastin
Zamani (APTT), fibrinojen degerleriyle sistemik zehirlenme ve
lokal doku bulgulari agisindan takibe alindi. Gelisindeki lokal
doku ve sistemik zehirlenme bulgularina gore ii¢ vial yilan anti-
serumu daha verildi. Yilan antiserumu sonrasi tiim kanama test-
leri normal olan hastanin kritik bakim birimine yatis1 yapildi.
Yatisinin ikinci giliniinde hematokrit ve hemoglobin degerleri

diisen, iire, kreatinin degerleri yiikselen hastada intravaskii-
ler hemoliz diisiiniildii (Hastanin hematolojik ve biyokimyasal
parametreleri Tablo 1’de gdsterilmistir). Hastaya ek doz yilan
antiserumu (dort vial) ve agresif sivi tedavisi baglandi. Yatis1 bo-
yunca hemogram, renal fonksiyon testleri takibi yapildi. Idrar
¢ikis miktar1 dikkate alinarak agresif sivi tedavisi verilen hasta-
nin, yatisinin besinci giiniinde iire kreatinin degerlerinin normal
sinirlara gelmesi lizerine kontrole ¢agirilarak taburcu edildi.

TARTISMA

Tiirkiye’de yilan 1sirmalari tropikal iklim 6zelliklerinden dolay1
saglikli cocuk ve eriskinlerde dnemli bir mortalite ve morbidite
nedenidir. Ulkemizde genellikle Viperidae grubu zehirli y1lanlar
bulunmaktadir. Bu tiir yilanlarin zehiri, yaygin damar igi pihti-
lagsma gibi sistemik zehirlenme durumuna yol agabilecegi gibi,
doku nekrozu etkisiyle ekstremite kaybina da neden olabilir. Cok
ciddi zehirlenme tablolarina neden olsalarda uygun ilk yardim
miidahelesi, etkin bir tedaviyle aslinda 6liim oran1 diigiiktiir (1).
Yilan 1sirmalarinda ilk yardim uygulanmasinda hastaya giiven
vermeli, huzursuzlugu azaltilmaya ¢alisilmali, yara yerini kur-
calamadan yara yiizeyi silinmeli ve 1sirilan ekstremite mutlaka
hareketsiz hale getirilmelidir. Norotoksik zehirlenme bulgulari
olmadikc¢a hastaya turnike, ya da sikistirict bandaj uygulanma-
malidir. Zarar verecek ilkyardim uygulamalarindan uzak du-
rulmal1 yara yerine kesi, agizla emme gibi teknikler kesinlikle
uygulanmamalidir. Isirilan bélgenin {ist seviyesine baglanan siki
turnikeler yilan zehirinin lokal doku bulgularini agirlastirdigi
gibi uzun siire arteriyel dolagimin kesilmesine bagli doku hipok-
sisi ve 6demine ikincil kompartman gelisim riskini arttirmakta-
dir (1, 3, 4). Bizim hastamizda da hasta yakinlari tarafindan yilan
wsirilan bolgeye bir cm’lik derin bir kesi uygulanmis ve yara yeri
kanatilmist1. Insizyon yapilan yer siitiire edildi. Tetanoz profi-
laksisi yapildi ve kirli yaralanma oldugundan hastaya profilaktik
antibiotik baglandi.

Yilan 1sirmasi nedeniyle izlenen her hasta acil tip klinigine geldi-
ginde hicbir bulgusu olmasa da suur durumu, ndrolojik degerlen-
dirme (pitozis, eksternal oftalmopleji, yumusak damak felci vb.),

Tablo 1. Yatis giinlerine gére laboratuvar degerleri

1. giin | 2.gilin | 3.giin | 4. giin| 5. giin [12. giin

Beyaz kiire sayist 18.0 9.9 59 6.9 54 8.8
(x1000/mm?)

Hemoglobin (g/dl) 164 | 10.0 9.1 8.9 9.6 124
Hematokrit (%) 450 | 293 | 284 | 269 | 290 | 377
Trombosit sayisi 241 164 132 134 145 337
(x1000/mm?)

Glukoz (mg/dl) 128 114 169 86 109 109
Ure (mg/dl) 56 82 76 54 32 31
Kreatinin (mg/dl) 1.5 33 23 1.8 1.1 1.1

Alanin Transaminaz (U/L) 14 14 17 24 21 57
Aspartat Transaminaz (U/L) | 29 39 57 60 43 30

Na (mmoV/L) 140 136 131 134 135 142
K (mmol/L) 4.7 4.0 32 35 34 4.7
PTZ (sn) 24 194 | 183 15 13.1 | 178
INR 22 1.7 1.4 1.3 1.01 15
APTT (sn) 40,.2 36 35 28 257 | 314
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nabiz hiz1 ve ritmi, kan basinci, solunum hizi, lokal doku 6de-
minin yayilimi, petesi, hematiiri, hematemez gibi kanama dia-
tezi bulgulart yoniinden her saat basi degerlendirilmelidir. Y1-
lan 1sirmasi nedeniyle acile bagvuran her hastanin mutlaka tam
kan sayimi, koagiilasyon parametreleri (PTZ, APTT, fibrinojen,
FDP), serum elektrolitleri, {ire, kreatinin, laktat dehidrogenaz,
kreatinin fosfokinaz, bilirubin seviyelerine ve tam idrar tetkikine
bakilmalidir. Koagiilasyon parametrelerinde bozukluk olmasa
bile 4-8 saatte bir rutin olarak tekrarlanmalidir (3, 4). Hastanin
gelisinde koagiilopatisi varsa mutlaka antivenom verilmesi one-
rilmektedir. Takipleri esnasinda hala koagiilopatisi devam ediyor,
ekstremite 6demi artip kompartman sendromu gelisimi oluyorsa,
renal fonksiyonlart bozuluyorsa hastaya ek doz antivenom veril-
mesi Onerilmektedir (5-7). Bizim hastamizin acil servise bagvuru
anindaki klinik ve laboratuvar bulgularina gore ii¢ vial yilan an-
tiserumu verildi. Stvi tedavisine baglandi. Kritik bakim birimine
yatirilan hastanin yatisinin ikinci giiniinde hemoglobin ve hema-
tokrit degerlerinde belirgin diisme, renal fonksiyon degerlerinde
ciddi bir artis oldugu goriiliince hastaya dort vial daha antivenom
verildi ve agresif sivi tedavisine devam edildi. Yatisinin {iglincii
giiniinde renal fonksiyon testleri diisme egilimine giren hasta, ya-
tiginin besinci giiniinde renal fonksiyon testleri normal sinirlara
gelince kontrole ¢agrilarak taburcu edildi.

Yilan zehirlerinin i¢erisinde bulunan antikoagiilan, prokoagiilan,
fibrinolitik, hemorajin, faktdr 10 ve protrombin aktivatorleri ne-
deniyle hastada, ciddi pihtilasma bozukluklari, 1sirilan bdlgede
kanama, trombositopeni, pihti retraksiyonunda gecikme, spontan
sistemik kanamalar, mikroanjiopatik hemoliz, bobrek, akciger,
hipofiz infarkti, iskemi gibi sonuglar ortaya ¢ikabilir (1, 3, 4, 6).
Viperid zehirin iginde eger fosfolipaz A, enzimi mevcutsa zehir
dogrudan nefrotoksik olabilir. Venom presinaptik norotoksik ak-
tivite ile de yaygin kas yikimi ve kas nekrozu yaratabilir. Klinik
olarak kreatinin fosfokinaz ve aspartat transaminaz enzim sevi-
yeleri yiikselir. Miyoglobuliniiriye bagl akut bobrek yetersizligi
gelisebilir. Attaphan ve arkadaslarinin (5) yaptig1 bir ¢aligmada
bobrek yetersizligi gelisen 159 yilan 1sirmasi vakasinda, gelisen
intravaskiiler hemoliz, selliilit, bolgesel lenfadenopati, bagvuru
saatinin 2 saatten fazla olmasi, hipotansiyon, masif kanama var-
1181 renal fonksiyon bozuklugunda bagimsiz risk faktorii olarak
tespit edilmistir. Intravaskiiler hemoliz ve bdlgesel lenfadenopa-
ti varlig1 akut bobrek yetersizligi gelisiminde ¢ok anlamli belir-
tegler olarak bildirilmistir. Hastanin PTZ, INR, APTT, trombo-
sit, fibrinojen degerleri normal sinirlarda sebat etsede gelisecek
intravaskiiler hemolize bagl hemoglobin ve hematokrit diisiik-
ligili olan, renal fonksiyonlar1 bozulan hastalara ek doz antive-

nom, yogun sivi tedavisiyle hemodializ gerekliliginin ve buna
bagli gelisecek komplikasyonlarin azaltilabilecegi sdylenmistir.
In vivo deneylerde Intravaskiiler hemoliz sonucu ortaya ¢ikan
hemoglobinin nefrotoksik olmadig1 renal dolagimin vazodilata-
tér maddesi olan nitrik oksiti ortamdan uzaklastirarak intrarenal
vazokonstriiksiyona neden oldugu bildirilmistir (8). Asit ortam-
da hemoglobin ferrihemata doniiserek tiibiiler transportu inhibe
etmektedir (9). Yilan 1sirmasi vakalarinda olaya eslik eden hi-
potansiyon, yaygin damar i¢i pthtilasma, ve fosfolipaz A, igeren
bir toksinle kargilagma da intravaskiiler hemoliz sonucu gelisen
akut tiibiiler nekrozun ilerlemesine katkida bulunacaktir.

Sonug olarak, yilan 1sirmast ile acil servise bagvuran hastalarin stk
araliklarla hemogram, koagiilasyon parametreleri, iire ve kreatinin
degerleri izlenmelidir. Hastada gelisen intravaskiiler hemolizin
nefrotoksisite igin bagimsiz bir risk faktorii oldugu, bu hastalara
verilecek ek doz antivenom ve agresif sivi tedavisinin renal fonk-
siyonlar1 diizeltebilecegi gbz dniinde bulundurulmalidir.
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