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Mantar Zehirlenmesi ve Ekstrakorporyal Tedavi

Destedi: Olgu Sunumu

Mushroom Poisoning and Extracorporeal Treatment

OZET Bu yazida, dogadan mantar yenmesi
sonrasl karaciger ve bobrek hasari gelisen bir
olguyu sunmayi ve erken dénemde tedaviye
eklenen hemoperflizyonun 6nemini vurguladik.
Mantar yedikten 8-10 saat sonra mide bulantisi
ve kusma sikayetleri ile hospitalize edilen

33 yasindaki erkek hastanin izlemi sirasinda,
karaciger transaminazlarinin hizli bir sekilde
ylkseldigi gozlemlenmis (AST: 1137 U/L-
2039 U/L, ALT: 1405 U/L-2341 U/L). INR:
4,46 ve trombosit sayisi: 24,000/mm3 olan
hasta, hastanemiz dahiliye servisinden, dis
bir merkeze karbon filtreli hemoperfiizyon
tedavisi icin génderilmis. Ensefalopati,
karaciger transaminazlarindaki yikseklik ve
trompositopeninin devam etmesi Uzerine,
hasta dahiliye servisindeki tedavisinin ikinci
glntinde yogun bakim Unitemize yatirildi.
Yiiksek dozda penisilin-G,N-asetilsistein,
simetidin, K vitamini ve askorbik asitten
olusan konvansiyonel tedaviye her giin 3
saat hemoperfiizyon tedavisi eklendi. Yogun
bakim tedavisi sirasinda toplamda 6 kez
karbon filtreli hemoperfiizyon uygulanan
hastanin karaciger fonksiyon testlerinde
dizelme (AST: 79 U/L, ALT: 56 U/L, INR:
1,4, trombosit sayisi: 109,000/mm3) gorildi.
Mantar zehirlenmesi tespit edilen olgular
icin standart bir tedavi stratejisi veya antidot
Onerisi yoktur. Konvansiyonel tedavide; sivi
elektrolit desteginin yani sira, gastrik lavaj
uygulanir ve aktif komur verilir. Plazmada
bulunan amatoksinler bobrekler tarafindan
atildigindan, idrar cikisi arttirimalidir. Diger
tedavi ajanlari ise silibinin, penisilin-G,
vitamin C, kortikosteroidler, tioktik asit

ve N-asetilsistein’dir. Ayrica plazmaferez,
hemoperflizyon ve hemodiyaliz diger
invaziv tedavi segenekleridir. Ciddi karaciger
yetmezligi gelismesi halinde karaciger
transplantasyonu tek tedavi secenegidir.
Hemoperflizyon kanin karbon veya aktif
komr iceren bir filtreden gecirilmesi
islemidir. Proteine ylksek oranda baglanan
ve yagda ¢ozlinen ajanlar hemoperflizyon

ile dolasimdan daha kolay uzaklastirilabilirler.
Hemoperflizyonun faydali etkisi sadece alfa-
amanitinin plazmadan temizlenmesi degil, ayni
zamanda metionin, triptofan, fenilalanin gibi
norotoksik maddelerin temizlenmesiyle de
olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Mantar zehirlenmesi,
karaciger yetmezIigi, ekstrakorporyal tedavi,
hemoperflizyon, karbon filtre

Support: A case report

SUMMARY |In this article, we aimed to present
a case developing liver and kidney damage
after eating mushroom in the nature and
emphasized the importance of hemoperfusion
added into the treatment in an early phase.
While tracking the 33-year-old male patient
who was hospitalized due to nausea and
vomiting 8-10 hours after he ate mushroom,

it was observed that his liver transaminases
rapidly increased (AST: 1137 U/L-2039 U/L,
ALT: 1405 U/L-2341 U/L, INR: 4.46) and the
patient with a thrombocyte number: 24.000/
mm3, was referred to an external center

from the internal diseases department of

our hospital for carbon filter hemoperfusion
treatment. \When encephalopathy, high level
of liver transaminases and thrombocytopenia
continued, the patient was taken into the
intensive care unit on the second day of his
treatment in the internal diseases department.
A hemoperfusion treatment for 3 hours was
added every day to the conventional treatment
comprising high doses of penicillin-G,
N-acetylcysteine, cimetidine, vitamin K

and ascorbic acid. After the intensive care
treatment, liver function tests of the patient
receiving carbon filter hemoperfusion 6

times in total demonstrated recovery (AST:

79 U/L, ALT: 56 U/L, INR: 1.4, thrombocyte
count: 109.000/mm3). There is no standard
treatment strategy or antidote suggestion for
cases diagnosed with mushroom poisoning.
In the conventional treatment, gastric lavage,
fluid-electrolyte support and active coal are
given. Since the amatoxins in the plasma

are disposed by kidneys, urine exit must be
increased. Other treatment agents include
silibinin, penicillin-G, vitamin C, corticosteroids,
thioctic acid and N-acetylcysteine. Besides,
plasmapheresis, hemoperfusion and
hemodialysis are other invasive treatment
options. In case of severe liver failure, the
only treatment option is liver transplantation.
Hemoperfusion is the process of transmitting
the blood through a filter containing carbon

or active coal. Agents connecting to protein
and solving in fat can more easily be removed
from the circulation. The beneficial effect

of hemoperfusion occurs through not only
cleaning alpha-amanitin from the plasma

but also cleaning neurotoxic agents such as
methionine, tryptophan, and phenylalanine.
Key Words: Mushroom poisoning, liver failure,
extracorporeal treatment, hemoperfusion,
carbon filter
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Giris

Sapkali mantarlarin icerdigi bazi zehirli bilesiklerle
olusan hastalik tablosuna mantar zehirlenmesi (MZ) veya
misetusmus adi verilir. Dogada yaklasik 5000 mantar tUrd
bulunmakla birlikte bunlarin yaklasik 100 tanesi toksin ihtiva
etmektedir (1). Bunlarin da sadece 10 kadari 6limcil MZ'ye
yol agar. Her yil binlerce MZ bildiriimesine ragmen, sadece
birkaci belirgin morbidite ve mortaliteyle sonuclanmaktadir
(2).

Yabani mantar tdrlerinin yenmesi sonucunda hastanin
klinik tablosu gastrointestinal sistem (GIS) yakinmalarindan,
multiorgan yetmezligi ve 6limle sonugclanabilen agir sitotoksik
tabloya kadar degiskenlik gosterir (3). En oliumcil MZ
siklopeptid iceren Amanita (Amanita phalloides (AP), Amanita
verna, Amanita ocreata) ve Gallerina tUrleri ile olusmaktadir.
AP tim MZ'nin %50'sinden, tim Amanita turleri ise toplam
mortalitenin %95'inden sorumludur (4).

Bu yazida, yabani mantar yenmesi sonrasi karaciger ve
bobrek hasari gelisen bir olguyu sunmayi ve erken dénemde
tedaviye eklenen ekstrakorporyal yontemlerin 6nemini
vurgulamayi amacladik.

Olgu Sunumu

Dogadan topladigi mantarlari yedikten 8-10 saat sonra
mide bulantisi ve kusma sikayetleri ile 33 yasindaki erkek
hasta, yakinlari tarafindan hastanemiz acil servisine getiriimis.
Yapilan muayenesinde, bilinci acik, fiziksel muayene bulgular
normal imis. Kanin laboratuvar incelenmesinde Ure: 70,6 mg/
dl, kreatinin: 2,36 mg/dl, Aspartat Aminotransferaz (AST): 59
U/L ve Alanin Aminotransferaz (ALT): 60 U/L olarak gortlmds.
Hemodinamisi ve vital bulgulan stabil olan hasta takip amaci
ile hastanemiz dahiliye servisine yatiriimis. Hastanedeki
izlemi sirasinda, kontrol amacli kan biyokimyasinda karaciger
transaminazlarinin hizli bir sekilde ylkseldigi gdzlemlenmis
(AST: 1137 U/L- 2039 U/L, ALT: 1405 U/L- 2341 U/L). INR:
4,46 ve trombosit sayisi: 24,000/mm3 olan hastanin diger
laboratuvar bulgularn normal olarak saptanmis. Bu bulgular
ile hastanemiz dahiliye servisinden, mantar zehirlenmesine
bagl Hepatorenal sendrom tanisi ile dis bir merkeze karbon
filtreli hemoperflzyon tedavisi icin gonderilmis, U¢ saatlik
hemoperflizyon seansi sonrasi tedavisine devam edilmis.

Tip A hepatik ensefalopati (evre 2), karaciger
transaminazlarindaki yikseklik ve trompositopeninin devam
etmesi Uzerine, hasta dahiliye servisindeki tedavisinin ikinci
glndnde yogun bakim Unitemize yatirildi. Yiksek dozda
penisilin-G (20 milyon Unite/gin intravendz inflzyon),
N-asetilsistein (1200 mg/gln intravendz), simetidin (1200
mg/gun oral), K vitamini (20 mg/gln) ve askorbik asitten
(1 gr/gin) olusan konvansiyonel tedaviye herglin 2-3

saat hemoperflzyon tedavisi (The PrismafleX eXeed®
hemoperflizyon sistemi, Adsorba® 150 kit, Gambro® Lundia
AB) eklendi. Yogun bakim tedavisi sirasinda toplamda 6 kez
karbon filtreli hemoperflizyon uygulanan hastanin karaciger
fonksiyon testlerinde dlzelme (AST: 79 U/L, ALT: 56 U/L,
INR: 1,4, trombosit sayisi: 109,000/mm3) gorildi (Tablo 1).
YBU'deki toplam yedi giinlilk tedavisi sirasinda, hastaya 8
Unite taze donmus plazma ve 16 Unite randomize trombosit
stispansiyonu verildi. YBU'ye yatisinin 7. glniinde fizik
muayenesi dogal, vital bulgulari stabil olan hasta dahiliye
servisine transfer edildi. Hastaneye yatisinin 11. glnlnde
AST: 43 U/L, ALT: 33 U/L, INR: 1.2, trombosit sayisi: 152,000/
mm3 degerleri ile taburcu edildi.

Tartisma

Mantarlar klorofil tasimayan, parazit veya saprofit
olarak yasayan ve sporla Ureyen canli organizmalardir.
Sporlar rlizgarla gevreye dagilirlar ve uygun iklim sartlarinda
cimlenirler. Bu nedenle yenebilen ve zehirli mantarlar yan
yana yetisirler (5). Ulkemiz uygun ekolojik kosullari nedeniyle
mantar florasi yoninden oldukga zengindir (2). Tlrkiye'de
sosyoekonomik dlzeyi dislUk halk arasinda ormanlardan
veya cayirlardan 6zellikle bahar aylarinda mantar toplayip
yeme aliskanligi cok yaygindir. Ulkemizde bu nedenle élimle
sonuclanan MZ vaka sayisi azimsanmayacak kadar fazladir.
Cig veya pismis mantarlarin zehir iceriginin degismedigi de
unutulmamalidir (2,6).

Toksik mantarlar icinde en dnemlisi AP tlrl olup 50 gr
ve Uzerinde yenilmesi 6ldUrlclidur. Fallotoksin ve amatoksin
iceri. Amotoksinin 0,1 mg/kg'lik dozu zehirleyicidir.
Fallotoksinler insani zehirlemezler, amatoksinler ise karaciger
hucresindeki DNA'ya bagimli RNA polimeraz B'ye baglanip
m-RNA olusumunu engelleyerek hepatik nekroza ve karaciger
yetmezligine yol acarlar (7). Hizli hicre doéngisi olan
gastrointestinal ve renal tibUler hiicreler de risk altindadir (6).
Her bir mantar tlrl toksik etkilerini farkl yollarla meydana
getirir ve belli organ sistemlerini etkiler (4). Bulgularinin ortaya
cikma suresi kisa olan mantarlarda belirtiler yaklasik U¢ saat
sonra ortaya gikar. AP'nin de dahil oldugu bulgularinin ortaya
clkma sdresi uzun olan mantarlarda ise belirtiler 6-24 saat
sonra ortaya ¢ikar. Semptomlarin baslangi¢ strelerine gore
altl saate kadar baslayanlar erken sendromlar, alti saatten
sonra baslayanlar ise ge¢ sendromlar olarak tanimlanir. Geg
baslangicli sendromlar %90-%95 oraninda 6lumcualdar (1,2).

Erken tani ve etkili tedavi hayat kurtaricidi. MZ'nin tanisi
genellikle anamnez, mantar tlrlerinin incelenmesi ve klinik
belirtiler ile konabilir. MZ bulunan hastalarin takibinin tam
kan sayimi, tam idrar incelemesi, kan sekeri, bobrek ve
karaciger fonksiyon testleri, koagllasyon parametreleri,
fibrinojen ve kan gazi incelemeleri ile yapilmasi gerektigi
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Tablo 1. Olgunun yogun bakim servisine yatisindan dahiliye servisine transferine kadar, izleminde takip edilen laboratuvar parametreleri

ve ensefalopati diizeyleri

1. glin 2. glin 3. glin 4. giin 5. glin 6. giin 7. glin
Hct (%) 34,9 31,6 336 28,8* 29* 27,3* 26,2*
Trombosit sayisi (103mm3/L) 97 60 79 103 74 87 109
Kan sekeri (mg/dL) 86 184* 97 100 98 95 100
Ure (mg/dL) 25,7 235 17,1 19,3 23,5 36,4 40,7
Kreatinin (mg/dL) 0,61 0,64 0,69 0,99 1,12 0,73 1,02
Na (mmol/L) 140 139 140 138 140 134 140
K (mmol/L) 3,7 3,7 43 44 5,1 4,7 5,2
ALT (U/L) 3211* 2284* 1069* 473* 160* 77* 56*
AST (U/L) 1132* 464* 409* 377* 115* 84* 79*
INR 1,36* 1,44* 1,12 1,17 1,14 1,15 1,4
aPTT (sn) 29 30,1 44,8 273 28,4 27,7 27,3
Total bilirubin (mg/dL) 3,2* 2,7* 2,5* 2,2* 1,8* 1,2 1.3*
Direkt bilirubin (mg/dL) 1,3* 1,2* 0,5* 0,3 0,2 0,2 0,2
Fibrinojen (mg/dL) 190 240 215 320 310 280 315
pH 7,46 7,53* 7.43 743 7,44 7,37 7,45
PaO, (mmHg) 125,6 99,2 122,7 135,.9 115,6 102,6 98,4
PaCO, (mmHg) 44,8 35,2 36,7 50,4 45,5 38,8 42,1
HCO3 std (mmol/L) 29,9 30,5 28,9 31 29,7 30,2 28,8
idrar dansitesi 1009 1007 1018 1021 1015 1024 1032
Hepatik ensefalopati (Evre) 2 1 1 0 0 0 0

ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, INR:"international normalized ratio”. aPTT: "Activated partial thromboplastin time”

bildirilmistir (8). Mantar alimini takiben 36 saat icerisinde
periyodik olarak karaciger ve bobrek fonksiyonlarini
iceren testlerin tekrarlanmasi Onerilmektedir (3). Hasta
basvurdugunda karaciger enzimleri hafif ylikselmisse bu AP
lehinedir. Karaciger enzim seviyesi (AST, ALT) ile mortalite
arasinda belirgin iliski bulunmustur (9). Karaciger enzim
seviyeleri mantar zehirlenmesinde prognozu gosteren bir
bulgu ve karaciger transplantasyonu icin bir gostergedir.
Karaciger hasari, mantar alimini takiben 24-36 saat sonra
transaminazlarda hizli bir yikselme ile kendini gosterir (3).
Yenilen mantardan ornek getirilmis ise basit bir tarama testi
olan ve her yerde kolayca uygulana bilen Wieland testi ile
amatoksin varligi gosterilebilir (6). Hastanemizde toksikolojik
inceleme yapilamadigi icin bizim olgumuzda zehirlenme tanisi
anamnez ve klinik bulgulara dayanarak konuldu. Hastamizda
karaciger fonsiyon testlerindeki ylkselme ilk 24 saatin iginde
olusmustu. Erken alinan hemoperflizyon karari ile de daha
fazla karaciger hasarinin 6nline gecildigi kanisindayiz.
Toksinler tim vicudu etkilemesine ragmen o6zellikle
karaciger ve bobrek yetmezligi bu hastalardaki temel mortalite
ve morbidite nedenidir. Karaciger yetmezIligi agisindan kota
prognostik faktorler; bilirubin ve transaminaz dizeylerinde
belirgin artma, protrombin zamaninin gok uzamis olmasi
ve hipoglisemidir (10). Boébrek yetmezligi; Hepatorenal

sendrom ve alfa-amanitinin dogrudan boébrek lzerine olan
toksik etkisiyle iliskilidir (11). Bizim olgumuzda hepatik
transaminazlarda ciddi ylikselme olmasina ragmen, bir gun
once Uc¢ saatlik hemoperflizyon seansi sonrasinda hastanin
yogun bakim Unitemize kabulliinde renal fonksiyonlarinin
normal oldugu tespit edildi.

MZ tespit edilen olgular icin standart bir tedavi stratejisi
veya antidot tedavisi yoktur (1,2). Konvansiyonel tedavide
sivi elektrolit desteginin yani sira, erken dénemde toksinin
gastrointestinal sistemden emilimini engellemek icin gastrik
lavaj uygulanir ve aktif komur verilir. Plazmada bulunan
amatoksinler bobrekler tarafindan atildigindan hastanin
boébrek fonksiyonlarinin bozulmamasi icin 3-6 ml/kg/saat
idrar ¢cikarmasi saglanmalidir (1,2). Diger tedavi ajanlari ise
silibinin, penisilin G, vitamin C, kortikosteroidler, tioktik
asit ve N-asetilsistein'dir (1,4,12). Ayrica plazmaferez,
hemoperflizyon ve hemodiyaliz diger tedavi secenekleridir.
Ciddi karaciger yetmezligi gelismesi halinde karaciger
transplantasyonu tek tedavi segenegidir (12).

llk hemoperfiizyon uygulamasi 1948 yilinda Muirhead ve
Reid tarafindan tremik toksinlerin uzaklastiriimasi amaciyla
yapiimistir. 1951 yilindan itibaren de ilag zehirlenmelerinde
kullanilmaya baslanmistir (5). O zamandan bu yana; MZ
olgularinda ekstrakorporyal tedavinin gercek yerini ortaya
koyan bir calisma olmamakla birlikte, ABD Zehir Kontrol
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Merkezleri Birligi'nin 1985-1994 yillari arasini igeren verilerinde,
tim zehirlenme olgularinin %0,15-0,22'sinde ekstrakorporyal
tedavi uygulandigi bildirilmistir (5). Mydlik ve ark. AP ile olusan
akut zehirlenmelerde, ilk 24-36 saat iginde Amberlite® XAD-2
iceren hemoperflizyon filtrelerinin kullaniimasini énermistir
(13). Monhart, hemoperfliizyon yapilmasinin hepatik ve
renal hasari azalttigini, mortalite riskini distrdtGguna, aktif
komr yerine Amberlite® XAD-2 kullaniminin tedavide basari
sansini arttirdigini ifade etmistir (14). Splendiani ve ark., AP
zehirlenmesiyle getirilen iki hastadan birisine herglin 3 saat,
bes gun sureyle aktif kdmurli hemoperflzyon; digerine
herglin 20 saat, U¢ gun slreyle surekli vendvendz hemodiyaliz
uygulamis ve her iki hastayl da 10. glinde taburcu ettiklerini
bildirmistir (15). Erglven ve ark.'nin 28 mantar olgusu Uzerinde
yaptiklarl calismada, 24-48 saat icerisinde hemoperflizyon
baslanan vakalarin sag kaliminin 72. saatte baslananlara gore
daha fazla oldugu rapor edilmistir (1).

Hastamizin tedavisinde kullandigimiz hemoperflizyon; kanin
karbon veya aktif kdmUr iceren bir filtreden gegirilme islemidir.
Proteine ylksek oranda baglanan ve yagda ¢dzinen ajanlar
hemoperfiizyon ile dolasimdan daha kolay uzaklastirilabilirler
(5). Hemoperflizyonun faydali etkisi sadece alfa-amanitinin
plazmadan temizlenmesi ile degil, ayni zamanda metionin,
triptofan, fenilalanin gibi nérotoksik maddelerin temizlenmesiyle
de olmaktadir. Hemoperflizyon ile hastalarin %75'inde
hepatik ensefalopati duzelmektedir (1). Hastamizda UgUncu
glinin sonunda hepatik ensefalopati dizeyi geriledi; biling,

entelektlel fonksiyonlar ve davranis degisiklikleri dizelme
gosterdi. Ulkemizde yapilan bir calismada AP zehirlenmesi
olan (¢ kardes incelenmis ve hepsinde alfa-amanitin dizeyi
bakilmistir. Bltlin hastalara konservatif tedavinin yani sira
karbonlu hemoperflizyon uygulanmis ve ikisine ek olarak
hemodiyaliz de yapilmistir. Erken hemoperfizyonun, AP
zehirlenmesinde c¢ok dnemli bir rol oynadigl vurgulanmistir
(16). Erken hemoperfiizyon tek basina veya hemodiyaliz ya
da plazmaferez ile birlikte hepatik ve renal yetmezlige bagli
mortaliteyi dnemli oranda azaltmaktadir (17). Hemoperflizyon
islemi, prensibi geregi, en fazla 4-8 saat strdurUlebilir. Adsorban
maddenin doygunluga ulasmasi, filtrede pihtilasma olmas;,
ylksek dozda heparin kullanma zorunlulugu (2,000 Unite/
saat) ve kullanilan heparinin de adsorban ylzeye yapismasi bu
yontemin zorluklarini olusturur. Olgumuzda tedavi secenegi
olarak konservatif tedavi yaklasiminin yaninda karbon filtreli
hemoperflizyon yéntemi segildi.

Sonug olarak; MZ sosyoekonomik gelir diizeyi disuik
toplumlarda tipik bir halk sagligi problemi olmustur ve
olmaya da devam edecektir. AP'nin siratle karaciger ve diger
organlara yerlestigi, hepatik hiicre endoplazmik retikulumunda
irreversibl ve devamli hiicre hasarini devam ettirmekte oldugu
unutulmamalidir. Bu nedenle MZ'de semptomatik destek
tedavisi yaninda ekstrakorporyal yontemlere erken baslamak
tedavinin etkinligini arttiracak; organik yetersizligi ve mortalite
riskini de azaltacaktir.
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