ACIL SERVISTE PLAZMAFEREZ UYGULAMALARI
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OZET :

Plazmaferez, nonspesifik ekstrakorporal kani temizleme yontemi olup, bir ¢cok immiinolojik ve toksikolojik hastalikta
kullanilir. Kan eritrosit, 16kosit, trombosit ve plazma olmak iizere dort temel yapidan olusur. Bu yapilardan herhangi
birisinde bozukluk varsa aferez ile degistirilebilir. Plazma proteinlerine yiiksek oranda baglanan ve viicut sivilarinda diisiik
voliimde dagilan ilaglarla olan zehirlenmelerde plazmaferez, en etkili tedavi yontemidir. Trisiklik (amiltiriptilin) ve
tetrasiklik (maprotilin) antidepresanlar olan, hayati tehdit eden zehirlenmelerde plazmaferez hayat kurtaricidir. Mantar
zehirlenmelerinde de tedavi amagh kullanilir. Yilan zehiri, hematotoksik ve norotoksik etkili diisiik molekiiler agirlikli
peptit ve enzimleri igerir. Yilan 1siriklarinin ancak %20-30’unda klinik semptomlar vardir (Digerleri kuru isiriktir). Bu
hastalarda disemine intravaskiiler koagiilasyon ve diger kanamalar olabilir (Gastrointestinal sistem, oral, genitoiiriner ve
dermal). Bu ¢alismada amag, acil seviste plazmaferezin gerekliligini tartigmaktir.

ANAHTAR SOZCUKLER : Plazmaferez, Acil Servis, fla¢ Zehirlenmeleri, Yilan Isirmalart
CURRENT APPLICATIONS OF PLASMAPHERESIS IN EMERGENCY MEDICINE

SUMMARY

If plasmapheresis is a nonspecific extra-corporeal blood cleansing treatment, that is used in many immunologic and
toxicologic disorders. The four basic components of blood include red blood cells, white blood cells, platelets and plasma.
Abnormal in content or quantity, it can be removed by an apheresis procedure. Clearance of drugs by plasmapheresis is
the most effective for toxins that are highly bound to plasma proteins and that also have a low volume of distribution in
the body. Plasmapheresis is effective in the treatment of life-threatening intoxications with tricyclic (amitriptyline) and
tetracyclic (maprotiline) antidepressants. And it is is also used mostly to treat phalloid mushroom intoxications. Snake
venoms consist of low molecular weight peptides and enzymes that have hematotoxic and neurotoxic properties.
Approximately 20-30% of patients with clinical symptoms and signs after snake bite (the others being “dry” bites),
hematological abnormalities such as disseminated intravascular coagulation and other bleeding (i.e., gastrointestinal, nasal,
oral, genitourinary, and dermal), may occur. The objective of this study is to evaluate the necessity of plasmapheresis in
emergency medicine.
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Plazmaferez; Bir ¢cok immiinolojik ve toksikolojik
rahatsizlikta kullanilan ekstrakorporal olarak kani
temizleyen nonspesifik bir tedavi yontemidir. Aferez,
Yunanca bir terim olup ¢ikarmak, disar1 atmak anlamina
gelmektedir.

TARIHCE

1970’1erde arastirmacilar Miiskiier Distrofi gibi otoimmiin
hastaliklarin tedavisinde yeni bir tedavi yaklagimini tarif
ettiler. Otoimmiin hastaliklarin tedavisinde tibbi tedavinin
yaninda antikorlarin mekanik yollarla da temizlenmesinin
yollarini aradilar. Yapay bobrek ya da diyaliz gibi yollari
giindeme getirdiler. Plazmaferez olarak isimlendirilen bu
yontem plazma separasyonu anlamina geliyordu ve plazma
exchange olarak isimlendirildi.

Son yillarda kullanim sinirlarinda genislemeler oldu.
Bugiin plazmaferez Myasthenia Gavis, Lambert-Eaton
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sendromu, Guillain-Barré syndromu ve Kronik
demiyelinizan polinoropati gibi hastaliklarin tedavisinde
oldukca kabul go6ren bir tedavi yontemidir.

TANIMLAMA

Kan baglica dort boliimden olusur: Eritrositler, Lokositler,
Trombositler ve Plazma. Bu dort komponentten herhangi
birisinde problem varsa aferez prosediirii ile temizlenebilir.
Temel mantik kanin viicut disina alinmast, kan hiicrelerinin
plazmadan ayrilmas: ve kan hiicrelerinin taze donmus
plazma ya da benzerleri ile karistirilarak tekrar dolasima
verilmesidir. Asagidaki agamalar icerir:

1- Hastanin kaninin disar1 alinmasi,

2- Alinan kanin s1vi ya da plazma kisminin kandan
ayrilmasi,

3- Tiim eritrosit ve 16kositlerin tekrar hastaya verilmesi,
Viral enfeksiyon ve alerjik reaksiyon riski yiiksek
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oldugundan genelde taze donmus plazma rutinde tercih
edilmez. Bunun yerine bir ¢cok merkezde salin soliisyonu
ya da sterilize human albiimin tercih edilir. Bir seansta
iki-li¢ litre plazma degisimi yapilir. Genis bir venden
periferik damar yolu ya da santral damar yolu agilir. Santral
yol yiiksek akim hizina izin verir. Ancak 6zellikle bakteriyel
olmak iizere enfeksiyon komplikasyonu riski yiiksektir.
Kan viicut digina alindiginda pthtilagsma problemini ¢c6zmek
gerekir. Bu amacla antikoagiilan ajanlar kullanilir. Bu
ajanlarn bir kismi iglem sirasinda dolagima gecer. Ug
yontem vardir:

Fasilali S1v1 sanfirtigasyonu; Yalnizca bir vevoz kateter
yeterlidir. Her seferinde yaklasik 300 ml kan viicut disina
alinir. Plazma ve kan hiicreleri ayrilir.

Devamli s1vi santrigiigasyonu; Iki venoz yol kullanilir.
Bu yontemde bir seferde ¢cok az bir kan voliimii viicut
disina alinir.

Plazma filtrasyonu; Tki ven6z yol kullanilir. Plazma standart
hemodiyaliz ekipmanu ile filtre edilir. Her seferinde 100
ml kan viicut digina alinir.

ISLEM NASIL YAPILIR?

Her iki 6n koldan venoz yol acilir. Bazi durumlarda tek
damar yolu yeterli olabilir. Eger 6n kol venleri yeterli
genislikte degilse baska bir damar yolunu kullanilabilir.
Islem yaklagik 1-3 saat siirer. Klinisyen aksi bir durum
tespit etmedigi siirece hasta 6giin atlamamali, normal
yemegini yemelidir. Islem sirasinda hasta sivi icebilir.
Islemden 6nce hasta idrarim yapmali, mesane bos olmalidir.
Gerekirse idrar sondasi ya da lazimlik kullanilabilir.

MUHTEMEL YAN ETKILERi NELERDiR?
Kan basincinda azalma, bitkinlik, bas donmesi ve bayilma,
bulanik gorme, tigsiime, terleme ya da karin kramplari
olabilir. Nadiren de kanama problemleri ve allerjik
reaksiyonlar goriilebilir. Ancak bu problemler basit tibbi
tedbirlerle onlenebilir. Ates, kizariklik gibi hafif allerjik
reaksiyonlar olabilir. Nadiren hayati tehdit edecek anaflaktik
reaksiyonlar olabilir. Ozellikle santral venoz kateter
kullaniliyorsa bakteriyel enfeksiyon riski yiiksektir.
Antikoagiilan olarak kullanilan sitrata bagli kramplar ve
uyusukluk olabilir. Sitrat metabolizmasina bagli olarak
bobrek fonksiyonlarinda degisiklik olabilir.
Plazma pihtilagma ile ilgili bazi ajanlart ve kimyasallari
icerir. Bu ajanlar ve kimyasallar kanin pihtilagmasini
saglarlar. Plazmaferez bu ajanlar ve kimyasallari degistirir.
Kanama, plazmaferezin nadir komplikasyonlarindandir.
Ancak kanama oldugunda pihtilagsma faktorlerinin
replasmani gerekir.

ACIL SERVISTE PLAZMAFEREZIN
KULLANILMASI

Plazmaferez, bir cok immiinolojik ve toksik hastalikta
kullanilan nonspesifik bir tedavi yontemidir. Standart ve
geleneksel tedavilere cevap vermeyen hastalarda
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plazmaferez tedavisi ile diizelmeler olmustur. Toksik
madde aliminda kandaki toksik maddeyi tamamen ya da
kismen hizli bir sekilde uzaklastirir.

Kanin viicut diginda temizlenmesi bir ¢ok zehirlenme
durumunda kullanilan bir yontemdir. Bu yontem, ciddi
zehirlenmelerde se¢ilmis hastalarda zehirin kandan hizli
bir sekilde temizlenmesini saglar. Hastada 6liimciil doz
toksik madde alimi kesin olan ya da siiphesi olan hastalarda
plazmaferez uygulamasinin hayat kurtarici oldugu kabul
edilmektedir.

Bu yontemde kan ekstrakorporal olarak temizlenir.
Ozellikle plazma proteinlerine yiiksek oranda baglanan
ve plazma yarilanma 6mrii uzun olan maddelerle olan
zehirlenmelerde toksik maddenin hizli bir sekilde atilimini
saglayan bir yontemdir. Zehirlenmelerde sportif destek
tedavisi ve geleneksel tedavilerin yaninda uygulanan
palazmaferez tedavisi iyilesme siirecini hizlandiran
mortalite ve morbiditeyi azaltan bir yontemdir.
Hastanin aldig1 ajanin ne oldugu bilinmiyorsa ve yiiksek
riskli ya da oliimciil bir tablo varsa bu durumda da
plazmaferez uygulanabilir. Ekstrakorporal bir
detoksifikasyon olan bu yontemde iyi bir teknik ile
komplikasyonlar minimize edilir. Toksik maddenin miktari,
s1vl icindeki ¢Oziiniirliigli, proteine baglanip
baglanmamasina gore farkli metodlar uygulanabilir. Etilen
glikol ya da metanol gibi suda ¢oziinen bir madde aliminda
hemodiyaliz en iyi yontem iken fenobarbital
zehirlenmesinde charcoal hemoperfiizyon en iyi tedavi
yontemidir.

Uciincii bir grup madde vardir ki bunlar plazma
proteinlerine baglanirlar ve ne hemodiyaliz ne de
hemoperfiizyon ile atilamazlar. Bu hasta grubunda
plazmaferez en iyi yontem olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Ozellikle zehirlenme hastalarinda kiigiik hasta gruplarinda
yapilan ¢caligmalar oldugi i¢in halen kontrollii calismalar
yoktur. Ciddi zehirlenme hastalarinda yaymlanmis olgu
sunumlar1t mevcuttur. Bu ¢alismalarda ya dramatik
diizelmeler goriilmiis ya da hic¢bir etkisi olmamaistir.
Zehirlenmenin bazi 6zel tiplerinde toksik maddenin kandan
viicut disina alinmasinda halen plazmaferez etkisiz
kalmaktadir. Plazmaferez ile zehirin kandan temizlenmesi
plazma proteinlerine yiiksek oranda baglanan ve viicutta
diisiik voliimde dagilan toksinlerin temizlenmesinde
etkilidir.

MANTAR ZEHIRLEMELERINDE
PLAZMAFEREZ

Plazmaferez mantar zehirlenmelerinde yiiksek basari ile
uygulanmaktadir. Amanita phalloides 6liimciil olan amanita
toksininden bol miktarda icerir. Tiim mantar
zehirlenmelerinde bu toksin vardir. Mortalite orant %25-
50’dir. Bu hastalarda ilk bagvuru aninda hastanin klinigine
bakilmadan gastrointestinal lavaj ve aktif komiir
uygulamasinin yaninda ya hemoperfiizyon ya da
plazmaferezin uygulanmasi ile kanda bulunan toksinler
disar1 alinir. Serumda ve idrarda radyoimmiinoassay
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yontemi ile amatoksin gosterilerek 36 saat icinde
plazmaferezin ne kadar etkili oldugu tespit edilebilir. Farkli
serilerde plazmaferezin % 20’den fazla mortalite oranini
azalttig1 tespit edilmistir. Plazmaferezin mantar
zehirlenmelerinde en az hemoperfiizyon kadar potent
oldugu ve mortaliteyi ciddi oranda azalttig1 bilinmektedir.
Ancak bu konuda genis serilere ihtiya¢ vardir.

ILACLARI ELIMINE ETMEK iCiN
PLAZMAFEREZ

Ciddi zehirlenme hastalarinda proteinlere yiiksek oranda
baglanmalarimdan dolay1 baz1 ilaglarda hemodiyaliz ile iyi
bir temizlenme olmaz. Bu hastalarda hemoperfiizyonun
da etkisi tartismalidir. Bu hasta grubunda plazmaferez
uygulanabilir. Amiltiriptilin, teofilin, diltiazem,
karbamazepin, civa ve vanadat gibi agir metaller ile olan
zehirlenmelerde plazmaferez etkilidir. Bazi yazarlar
plazmaferezin yalnizca plazma proteinlerine yiiksek oranda
baglanan (>80%) ve siv1 i¢inde dagilimi diisiik olan (<0.2
I/kg bw) maddelerde etkili oldugunu savunmaktadirlar.
Ancak ciddi kardiyak ve santral sinir sistemi
toksisitelerinden dolay1 ekstrakorporal eliminasyon sarttir.
Bu ilaglar diyaliz ile atilamazlar ve hemoperfiizyon ile de
az atilirlar.

Trisiklik (Amiltriptilin) ve tetrasiklik (Maprotilin)
antidepresanlar plazma proteinlerine yiiksek orandan
baglanabilmelerine ragmen forse ditirez ile iyi elimine
edilirler. Ancak ciddi kardiyak ve santral sinir sistemi
toksisitelerinden dolay1 ekstrakorporal eliminasyon sarttir.
Bu ilaglar diyaliz ile atilamazlar ve hemoperfiizyon ile az
atilirlar. Akut amiltriptilin zehirlenmesinde mass
spektrofotometri ile gaz kromotografisi yontemi
kullanilarak basit plazmaferez Oncesi ve sonrasi
amiltriptilinin plazma seviyesi Ol¢iilebilir. Bu yontemle
% 63’liik bir azalma tespit edilmistir. Proteinlere yiiksek
oranda baglanan L-thyroxine, verapamil diltiazem ve
karbamazepin zehirlenmelerinde de plazmaferez etkili bir
tedavi yontemdir.

Dijital zehirlenmelerinde plazmaferez, antidigoksin antikoru
tedavisinde digoksin-antidigoksin komplekslerinin bobrek
yetmezligi yapmasina engel olmak amaci ile yardimci
tedavi yontemi olarak kullanilir. Plasmaferez, teofilinin
eliminasyonunda da oldukca etkilidir. Teofilin
zehirlenmelerinde oral aktif komiir oldukga etkili olmasima
ragmen inat¢1 kusma, paralitik ileus, ve suur bulaniklig1
olan hastalarda yetersiz kalabilir. Dolagimda bulunan
teofilinin yaklasik % 50-65’1 proteinlere baglidir. Bunlarin
klirensi diistiktiir (0.7-1.0 ml/min/kg bw). Metabolizmalar1
biiyiik oranda hepatik yol ile olur. Stvi i¢cinde dagilimlari
diistiktiir (<50% viicut agirlig1). Teofilin zehirlenmelerinde
plazmaferez onerilmesine ragmen serum teofilin diizeyi
80 mg/It’nin tizerinde olan ciddi hastalarda hemoperfiizyon
onerilir. Potansiyel oliimciil zehirlenmelerde antidotun
yeterli olmadigi durumlarda geleneksel tedavilerde
Mortalite % 20 azalirken; plazmaferez mortaliteyi 30-50
azaltir. Plazmaferezde hemoperfiizyonda oldugu gibi
trombositopeni ya da hipoglisemi riski yoktur. Ancak
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hastalarda elektrolit bozukluklari, voliim bozukluklari
olabilir. Hasta elektrolit ve voliim ac181 acisindan yakindan
takip edilmelidir.

YILAN ISIRMALARINDA TEDAVi
YAKLASIMI

Elapidea, Viperidea, Hydropidae, Colubridae, and
Crotalidae gibi bir ¢ok yilan tiirti zararsizdir. Tiirkiyede
en tehlikeli yilan tiirii Giineydogu Anadolu Bolgesi’nde
yasayan Vipera ammodytes meridionalis’tir ve BOZ
YILAN olarak bilinir.Yilan zehiri hematolojik, norolojik,
renal ve kardiyovaskiiler sistemi etkileyebilir. Bulgular
cift gorme, gérme bozukluklari, hava yolu problemleri
olabilir. Cene agik kalabilir. Yutma gii¢cliigti olabilir.
Yilan 1sirmalart genellikle kirsal alanda fazladir. Daha
¢ok yaz aylarinda goriiliir. Yilan zehiri diisiik molekiiler
agirlikli peptit ve enzimlerden olusur. Bu peptit ve enzimler
hematotoksik ve norotoksiktir.

Yilan 1sirmalarmin % 70-80°i kuru 1siriktir. Ancak % 20-
30’u yas 1siriktir. Bu hastalarda hematolojik bozukluklar
vardir. Disemine intravaskiiler koagiilasyon gelisebilir.
Gastrointestinal, nasal, oral, genitoiiriner, ve dermal
kanamalar olabilir. Bazi zehirler ek olarak sitotoksiktir.
Doku nekrozuna neden olurlar. Uygun olmayan ya da
yetersiz tedavilerde ekstremite kaybi ya da 6liim olabilir.
Halihazirda yilan 1sirmalari ya da zehirlenme hastalarinda
agresif ve iyi bir sportif tedavi tedavinin ana hatlarini
olusturur. Amarikan Aferez Dernegi (the American Society
for Apheresis (ASFA)) zehirlenme tedavisinde plazmaferezi
Kategori-2 olarak 6nermistir. Ancak yilan 1sirmalarinda
heniiz listeye girmemistir. Yilan 1sirmasi vakalarinda yilan
zehirini kandan uzaklastirmak i¢in plazmaferez faydali
olabilir. Zehir, kandan dokulara gecti ise plazmaferez etkili
degildir. Ancak redistribiisyon ve eliminasyon ile hedef
dokulardan kana tekrar gecis olacagindan aferez yapilabilir.
Rasulov ve Berdymuradov yilan 1sirmasi olan 24 hastaya
plazmaferez uygulamiglar. Hastalar sifa ile taburcu edilmis.
Malayan krait (Bungarus candidus) yilani ile olan 1sirmada
ise plazmaferezin herhangi bir faydasi olmadig1 bulunmus.
Bunun muhtemel nedeni, yilan zehirinin norotoksik
etkisinin hizli yayilmasimdan olmasi muhtemeldir. Diger
olgu serilerinde ise koagiilopati ile birlikte olan yilan
1sirmalarinin tedavisinde plazmaferezin etkili oldugu
bulunmus. Kontrollii ¢aligma az olmasina ragmen hastanede
kalma stiresini kisaltma, minimal komplikasyon olmasi
ve uzuv kaybini 6nlemesi agisindan bu hastalarda
plazmaferez onerilebilir. Ulkemizdeki yilan 1sirmalarinda
genelde monovalan at serumu kullanilmaktadir. Ancak
yilanin tipi bilinmediginden hastaya spesifik serum
tiretilememektedir. Koyunlardan iiretilen serumlar
digerlerine gore daha az allerjiktir. Ancak iilkemizde
yoktur. Yilan zehiri icinde bulunan enzimler ve diisiik
molekiiler agirlikli peptitler koagiilopatinin ana sebebidirler.
Bu peptit ve enzimlerin selektif elimnasyonu imkansiz
oldugundan, nétralizasyonu genelde zordur. Bu ag¢idan
onceki olgu sunumlarina da bakildiginda antivenom
tedavisine ragmen koagiilopatisi devam eden hastalarda
plazmaferez yapilabilir. Bu hastalarda plazmaferezin

AKADEMIK ACIiL TIP DERGIiSI




ACIL SERVISTE PLAZMAFEREZ UYGULAMALARI

faydas1 plazmada bulunan enflamatuar peptitlerin
eliminasyonu ile olur. PT, INR ve trombosit sayimi gibi
secilmis laboratuar parametreleri ile yapilan takiplerde
plazmaferez sonrasi hastalarin islemden fayda gordiikleri
tespit edilmistir. Bizim tecriibelerimize gore yilan
1sirmalarinda plazmaferez ile hematolojik problemler
azalmakta, uzuv kayiplar1 onlenmektedir. Ayrica
zehirlenmelerde de geleneksel tedavilerin yaninda
uygulanan plazmaferezin iyilesme siirecini hizlandirdigi,
erken tedavinin bir pargasi olmasi gerektigidir.

DIGERLERI

fla¢ eliminasyonuna ek olarak plazmaferez, civa ya da
vanadat gibi proteinlere baglanan agir metallerin plazmadan
atitliminda kullanilmistir. Organik fosfor zehirlenmesi
tilkemizde cok sik goriiliir. Tedavisi zor ve sikintilidir.
Ozellikle paraquat olmak iizere organik fosfor
zehirlenmelerinde kullanilmistir. Akut dimethoate
zehirlenmelerinde kullanilmigtir. Baska bir ¢alismada etkili

olmadig1 bulunmustur. Organik fosfor zehirlenmelerinde
tek seans plazmaferez uygulamasi ile plazma seviyeleri
213 mg/ml’den 180 mg/ml’ye (15.5%); 90 mg/ml’den
79 mg/ml’ye (12.3%) diismiistiir.

SONUC

Plazmaferez mantar zehirlenmeleri, bazi ilag¢ zehirlenmeleri
(Trisiklik antidepresan, tetrasiklik antidepresan, L-
thyroxine, verapamil, diltiazem, karbamazepin) ve bazi
agir metal zehirlenmelerinde (Civa ve vanadate gibi) basari
ile uygulanabilir. Yilan isirmalarinda 6zellikle hematotoksik
ve norotoksik olanlarda plazmaferez uygulamasi mortaliteyi
azaltacak, ekstremite kayiplarint 6nleyecek hem de tedavi
siirecini kisaltacaktir.

Tiim diger endikasyonlarda plazma proteinlerine % 80°den
fazla baglanan ve voliim dagilimi diisiik olan (<0.2 I/kg
bw) maddelerin aliminda diger tedavilere yardimci olarak
oOnerilir.
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