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Yeni nesil sentetik bir kannabinoid olan
bonzai’nin solunum sistemi uizerine etkileri

Effects of a new generation synthetic cannabinoid/bonsai on respiratory system

Murat Giizel', Anil Yal¢in?, Erdin¢ Yavuz®, Ali Kemal Erenler?, Leman Tomak®, Ahmet Baydin®

Ozet

Amag: Bu ¢alismada sentetik bir kannabinoid olan Bonzai’nin
hastalarin solunum parametreleri tizerine etkisini degerlendirdik.

Gerec¢ ve Yontem: Aralik 2013 ile Aralik 2014 arasinda Samsun
Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisi’nde takip edilen ve
Bonzai kullanim oykiisti olan 52 hastanin tibbi kayitlart retros-
pektif olarak incelendi. Hastalar ila¢ alimindan hastaneye bas-
vuru arasi gegen siire, semptomlar, vital bulgular, fizik muayene
bulgulari, arteriyel kan gazi analizi ve diger laboratuvar testleri
ile degerlendirildi.

Bulgular: Ortalama hastaneye basvuru siiresi 89.7+57.8 (Min. :
30; Max.:250) dakikaydi. En sik goriilen semptomlar 23 hastada
(44.2%) bozulmus mental durum, 13 hastada (25.0%) ajitasyon,
12 hastada (23.0%) haliisinasyonlar, 8 hastada (15.4%) ataksi,
2 hastada (3.8%) bulant1 ve kusmaydi. Bradipne tiim hastalarda
mevcuttu. Bununla uyumlu olarak tiim hastalarin kan gazi ana-
lizlerinde hiperkapni ve hipoksi saptandi. Ortalama parsiyel ok-
sijen basinci (PaO2), parsiyel karbondioksit basinct (PaCO2) ve
alveolar-arteriyel oksijen gradient (A-a O2) degerleri sirasiyla
67.6+29.8 mmHg, 50.4+8.6 mmHg ve 19.4+26.6 mmHg olarak
bulundu. Hastaneye bagvuru siiresi ile kan gazi degerleri arasinda
istatiksel olarak ters bir iliski saptandi (p=0,001).

Sonug: Sentetik bir kannabinoid Bonzai kullanim &ykiisii ile
acil servise basvuran hastalarda solunum depresyonu ¢ok siktir.
Hastalarin erken oksijenizasyon ve repiratuvar destek agisindan
degerlendirilmesi 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Sentetik kannabinoidler, kan gazi analizi,
solunum depresyonu
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Summary

Purpose: We aimed to evaluate the effects of Bonsai, a synthetic
cannabinoid, on patients’ respiratory parameters.

Materials and Methods: We retrospectively reviewed the medical
records of 52 patients who admitted emergency department (ED) of
Samsun Training and Research Hospital between December 2013
and December 2014 after self-reported Bonsai use. We assessed the
time from intake to admission, symptoms, physical examination
findings, vital signs, arterial blood gas analysis and other laboratory
tests at presentation.

Results: The mean time to admission was 89.7+57.8 (Min.:30;
Max.:250) minutes. The most common symptom was an altered men-
tal state in 23 patients (44.2%), followed by agitation in 13 patients
(25.0%), ataxia in 12 patients (23.0%), hallucinations in 8 patients
(15.4%) and nausea and vomiting in 2 patients (3.8%). Bradipne was
the common finding in all patients. Also, hypoxia and hypercapnia
were detected in arterial blood gas analysis of all patients. In addition
the alveolar-arterial oxygen gradient levels (A-a O2) were also elavat-
ed. The mean partial pressure of oxygen (PaO2), partial pressure of
carbon dioxide (PaCO2) and A-a O2 gradient values were 67.6+29.8
mmHg, 50.4+8.6 mmHg and 19.4+26.6 mmHg, respectively. There
was an inverse relationship between the time from intake to admis-
sion and parameters of blood gas analysis. (p=0,001)

Conclusion: Clinicians should be aware of the importance of early
blood gas analysis and respiratory depression in order to provide
early oxygenation and respiratory support in patients admitted to the
ED as a result of synthetic Cannabinoid/Bonsai use.
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Giris

Tiirkiye’de “Bonzai”, diinya genelinde ise “K2”
ya da “Spice” olarak adlandirilan sentetik kannabi-
noidler marihuananin aktif bilesigi olan delta-9-tet-
rahidrokannabinol (THC) ile benzerlik gosterir. Her
gecen glin THC ile yeni kimyasal bilesikler karisti-
rilarak yeni sentetik kannabinoidler iiretilmekte-
dir."¥) Bu durum hastalarin klinik etkilenmelerin-
de 6nemli varyasyonlara yol agmaktadir.™! Cogu va-
kada Bonzai elde etmek igin kullanilan bilesikler
bilinmediginden klinik sonuglar1 6ngérmek miim-
kiin gorinmemektedir.™) Sentetik kannabinoidlerin
merkezi sinir sistemi, kardiyovaskiiler ve gastroin-
testinal sistem {izerine etkileri oldukca iyi bilinme-
kte iken pulmoner etkileri ile ilgili cok az ¢alisma
vardir.[®! Bu yiizden acil servise bagvuran hastalarda
sentetik kannabinoidlerin kullaniminin pulmoner et-

kilerini incelemeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontem

Samsun Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne Ara-
lik 2013 - Subat 2015 tarihleri arasinda Bonzai
kullanim 6ykiisii ile acil servise bagvuran 88 has-
tanin tibbi kayitlar1 retrospektif olarak incelendi.
Otuz alt1 hasta, kayitlarindaki eksiklik ya da Bon-
zai disinda psikoaktif bir madde kullanmalar1 nede-
niyle caligmadan diglandi. Sonug olarak klinik du-
rumlarinin agirliklarina goére 1. ve 3. Basamak yo-
gun bakim iinitelerinde izlenen toplam 52 hasta ca-
ligmaya alindi. Acil servise kabul aninda yapilan
hastalarin arteriyel kan gazi analizi ile acil servisi-
mizde rutin bakilan biyokimya tetkikleri mevcuttu.
Bonzai kullaniminin solunum sistemi iizerine et-
kilerini degerlendirmek amaciyla hastalarin alveo-
lar-arteriyel oksijen gradientini (A-a O2) hesapladik.
Ayrica madde kullanimu ile acil servise bagvuru ara-
sinda gegen siire ile solunumsal ve ndrolojik bulgu-

lar arasindaki korelasyonu da arastirdik.

Istatiksel Analiz

Analiz SPSS for Windows version 15.0 programi
kullanilarak gerceklestirildi. Veriler ortalama + stan-
dart deviasyon (SD), medyan (min-max) ve siklik

olarak gosterildi (%). Normal dagilima uyan ve-

rilerde Shapiro-Wilk testi, iki bagimsiz grubun kar-
silastirilmasinda Mann Whitney U-testi kullanildi.
Kruskal-Wallis testi non-parametrik grup karsilas-
tirmalarinda kullanildi. p<0.05 istatiksel olarak an-
laml1 kabul edildi.

Sonuglar

Calisma grubu 49 erkek (9%94,2) ve 3 kadindan
(%5,8) olusuyordu. Hastalarin ortalama yas1 24°tii.
Basvuru esnasinda en sik goriilen semptomlar; 23
hastada (%44,2) bozulmus mental durum, 13 hasta-
da (%25) ajitasyon, 12 hastada (%23) haliisinas-
yonlar, 8 hastada (%15,4) ataksi, 2 hastada (%3.8)
bulant1 ve kusmaydi. Hastalarin biling durumu de-
gerlendirildiginde; 29 hasta (%55,8) konfiize, iic
hastada (%5,8) stupor vardi. 9 hasta (%17,3) ko-
mada olarak kaydedilmis, 11 hastada (%21,2) bi-
ling normal olarak degerlendirilmisti. Madde kul-
lanimut ile acil servise giris arasinda gegen ortalama
siire 60 dakikaydi. En sik goriilen elektrokardiyo-
gram (EKG) bulgusu 40 hastada (%76,9) sinus
tasikardisiydi. iki hastada (%3,8) ventrikiiler eks-
tra-sistoller mevcuttu. On hastada (%19,3) EKG
bulgulart normaldi. Toplamda 48 hasta (%92,3)
taburcu edilirken, 4 hasta (%7,7) 61dii.

Oliim sebepleri; bir hastada mekanik ventilasyon
esnasinda ventrikiiler disritmi iken, diger {i¢ hastada
pulmoner bir enfeksiyondan kaynaklanan Akut Res-
piratuar Distres Sendromu (ARDS) idi. Tiim kan
gaz1 analizlerinde hipoksi ve hiperkapni saptandi.
Yirmi iki hasta mekanik ventilasyona, on hasta
Stirekli Pozitif Hava Basinci (CPAP)’na ihtiyag
duydu. Ortalama Glasgow Koma Skalasi skoru 9;
ortalama sistolik kan basmci 110 mmHg, ortalama
kalp atim hiz1 104/dakika olarak bulundu. (Tablo 1)
Alveoler-arteriyel O2 gradient degerleri normalin
tist sinirlarindaydi.

Mental durum ile madde kullanimi ile acil servise
giris siiresi arasinda anlamli bir korelasyon saptandi
(p<0.001). (Tablo 2) Sag kalanlar ile dlen hastalar
karsilastirildiginda Glascow koma skalasi, sistolik
kan basinct ve PaO2 degerleri agisindan anlamli

farklilik saptandi. Biyokimyasal parametreler yo-
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Tablo 1. Bagvuru esnasinda kaydedilen kan gazi analizi degerleri ve biyokimyasal parametreler ile bagvuru siiresi.

A-a 02 gradient (mm/Hg) 19.4 £ 26.6 25.3 (-81.3-55.3)
Glasgow Koma Skalasi 95+3.6 9.0 (3.0-15.0)
Sistolik KB (mm/Hg) 114.2 £ 23.1 110.0 (70.0-180.0)
PaO2 (mm/Hg) 67.6 £29.8 60.0 (40.0-195.0)
BE (mmol/L) -0.8+5.8 1.1 (-23.7-6.2)
PaCO2 (mm/Hg) 50.4 +8.6 51 (27.0-68.0)
Laktat (mmol/L) 26+29 1.5 (0.5-14.0)
Htc 423+43 43.0 (34.0-50.9)
AST (UL) 36.5+55.3 20.0 (13.00-273.0)
ALT (U/L) 31.0+50.9 16.0 (9.00-240.0)
BUN (mg/dl) 14.1+58 13.0 (6.00-36.0)
Kreatinin 1.0+£0.2 0.9 (0.6-1.5)
Basvuru siiresi (dk) 89.7 +57.8 60.0 (30.0-250.0)
Nabiz (atim/dk) 106.9+ 12.1 104.5 (89.0-134.0)

A-a O,; Alveolar-arteriyel O2 gradienti, PaO,; Parsiyel O2 basinci, PaCO,, Parsiyel karbon dioksit basinci, BE; baz agigi, AST; Aspartat transami-
naz, ALT; Alanin transaminaz, BUN; Kan (ire azotu, Htc; Hematokrit, KB; Kan basinci.

Tablo 2. Madde alimindan acil servise gelig arasinda gegen siire ile mental durumun karsgilastiriimasi.

Ortalama = SD Ortanca (Min-Max)

I. Normal (n:11) 48,2+31,7 40 (25-100) p<0.001
Il. Konfiizyon (n:29) 67,8+26,8 60 (45-150) p<0.001
lll. Stupor (n:3) 80,0+45,8 90 (30-120) p<0.001
IV. Koma (n:9) 190,0+57,0 180 (60-250) p<0.001
Total (n:52) 89,7+57,7 60 (30-250)

m Giizel M. ve ark. | Yeni nesil sentetik bir kannabinoid olan bonzai'nin solunum sistemi tizerine olan etkileri



niinden ise sadece aspartat transaminaz (AST) ve
alanin aminotransferaz (ALT) anlamh farklilik gos-
termekteydi (p<0.001). (Tablo 3)

Tartisma

Son yillarda tiim diinyada oldugu gibi Tiirkiye’de
de sentetik kannabinoid kullanimi 6zellikle geng
eriskinlerde giderek artis gostermis, buna bagh
olarak acil servislere bagvuru siklig1 da ytikselmis-
tir.[*3 Sentetik kannabinoid kullanim1 sonrasi fark-li
klinik goriiniimlerin ortaya ¢ikisi kullanilan mad-
delerin icerigine ve eklenen kimyasallarin farklili-
gina baglanmistir.™ En sik sentetik kannabinoid
kullanicilar adolesanlardir.!®

Calismamizda hastalarin ortalama yasi ve cinsi-
yeti daha Once yayinlanan literatiir ile uyumludur.
Otuz sekiz serilik bir calismada 17,3 yas ortalamasi
ile adolesan kullanicilarm %91’inin erkek oldugu
rapor edilmistir.””! Diger bir ¢alisma; sentetik kan-
nabinoid kullanicilarinin ortalama yasini 22,5, %74’
iiniin de erkek oldugunu saptamigtir.®

Calismamizda en sik goriilen semptomlar olan

bozulmus mental durum, ajitasyon ve haliisinasyon
kannabinoidlerin santral sinir sistemi {izerine etki-
lerinden kaynaklanmaktadir. Giinlimiizde iki kan-
nabinoid reseptoriiniin varligi bilinmektedir; CBI
ve CB2.”! CBI1 reseptorleri G protein-bagli resep-
torler ile birlikte beyinde en yaygin bulunan resep-
torlerdendir ve gamma-aminobutirik asit (GABA)
yoluyla glutamat ndrotransmisyonunun diizenlen-
mesinde onemli rol oynarlar."! CB1 reseptorleri
ylikselmis mood, anksiyete ve panik reaksiyonlar
gibi psikoaktif etkilerden sorumludur. Bu reseptor-
ler analjezi, bozulmus motor fonksiyon, bozulmus
hafiza ve zaman algisi ile iligkilidir.”*! Ayni1 zaman-

da gorsel ve duyusal algiy1 da etkilemektedir.[*!%

Sentetik kannabinoidlerin solunum sistemi lizer-
ine etkilerini arastiran ¢ok az c¢alisma vardir. Kisa
siire once yapilan bir ¢alismada Bonzai kullanimi
sonrasi artmig PaCO2 seviyeleri rapor edilmistir.!'
Bu anormal degerlerin sebebi bilinmemektedir.
Yine kisa siire 6nce solunum depresyonuna yol agan
ve entiibasyona ihtiya¢ duyan iki sentetik kanna-

binoid kullanimi vakasi rapor edilmistir."*) Biz bu

Tablo 3. Sag kalanlar ile 6len hastalarda biyokimyasal parametreler ile Glascow Koma Skalasi ve kan gazi

parametrelerinin karsilagtiriimasi.

Sag kalanlar

Degiskenler

Ort £ SD Ortanca

(Min-Max)

A-a 02 gradient 23,5+17,1 26,6 (-63,5-55,3)
(mm/Hg)

GKS ©).Ck:EL 5 9,0 (3,0-15,0)
Sistolik KB (mm/Hg)  116,7+22,0 120,0 (80,0-180,0)
PaO2 (mm/Hg) 62,5+15.7 59,0 (40,0-131,0)
BE (mmol/L) 0,1+3,6 1,1 (-9,9-6,2)
PaCO2 (mm/Hg) 51,3+12,7 51,5(27,0-68,0)
AST (U/L) 21,548,0 20,0 (13,0-65,0)
ALT (U/L) 17,0+8.0 15,0 (9,0-44,0)

(0] 4 E1y[o%:] p degeri
(Min-Max)

29,0+60,3 29,0 (-81,3-23,3) 0.065

5,0£2,3 5,0 (3,0-7,0) 0.008
85,0+76,2 85,0 (70,0-100,0) 0.006
129,0476,2 29,0 (63,0-195,0) 0.014
-10,8+76,2 10,8 (-23,7-2,1) 0.584
40,0+12,7 40,0(29,0-51,0) 0.105
216,04£65,8 216,0 (159,0-273) <0.001
198,5+47,9 198,5 (157,0-250) <0.001

A-a O,; Alveolar-arteriyel O, gradienti, PaO,; Parsiyel O, basinci, PaCO,; Parsiyel karbon dioksit basinci, BE; Baz agigi, GKS; Glascow koma
skalasi, KB; Kan basinci, AST; Aspartat transaminaz, ALT; Alanin aminotransferaz.
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calismada, bagvuru aninda alinan kan gazi ana-
lizinde tiim vakalarda hipoksi ve hiperkarbi sapta-
dik. A—a O2 gradienti hipoksinin kaynagini belirle-
mede yararlt bir incelemedir. Sigara igmeyen geng
bir birey oda havasini solurken A—a O2 gradienti
5-10 mmHg’dir." Calismamizda ortalama A—a O2
gradienti 19,4 mmHg olarak saptandi. Arteriyel kan
gaz1 degerlerindeki bu anormalliklerin isaret ettigi
pulmoner depresyon sentetik kannabinoidlerin 6zel-
likle CB1 reseptorleri yoluyla santral sinir sistemi

iizerine norohormonal etkileri nedeniyle gelismis

olabilir.’-!-131 Kullanimdan acil servise basvuru ara-
sinda gecen siire ile mental durum arasindaki sap-
tadigimiz korelasyon kannabinoidlerin neden olmus
oldugu solunum depresyonunun uzamasinin bir so-

nucu olabilir.

Sonuc¢

Sentetik kannabinoidlerin 6nemli solunum dep-
rese edici etkileri nedeniyle klinisyenler, Bonzai
kullanim1 6ykiisii ile basvuran hastalarda solunum
depresyonu agisindan dikkatli olmalidir.
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