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Giriş

Dolaşımdaki lipofilik toksik maddelerin biyoyararlanım ve toksisitesini azaltmak için lipit emülsiyonlarının intravenöz yolla kullanılması intravenöz lipit emülsiyon (İLE) tedavisi olarak tanımlanmaktadır. Genellikle sistemik toksisitenin tedavisi için tercih edilen bu yöntem, başlangıçta yüksek doz bolus uygulama, ardından sabit hızda infüzyon ile kanın hızla lipemik hale getirilmesini amaçlar.

Lipit emülsiyonu; yağ, emülsifier, tonisite değiştirici madde ve sudan oluşur. Yağ olarak monogliseridler, digliseridler, trigliseritler ve bitkisel yağ, soya fasulyesi yağı, pamuk yağı, aspir yağı, mısırözü yağı, hindistan cevizi yağı, susam yağı, yer fıstığı yağı, zeytinyağı, balık yağı kullanılabilirse de en çok tercih edilen soya fasulyesi yağıdır. İLE bileşiminde yaklaşık % 80 su, % 20 soya fasulyesi yağı, % 2 gliserin ve % 1 yumurta sarısı fosfolipidi bulunmaktadır. Bu bileşenlere ilaveten yüzey aktif madde, bakteriostatik, koruyucu madde ve adsorban bulunabilir. PH'sı 8'dir.  

İntravenöz lipit emülsiyonları, ortalama damla büyüklüğüne göre; makro (damla büyüklüğü 1 µm’den büyük), mini (damla büyüklüğü 1 µm’den küçük) ve mikro (damla büyüklüğü 0.1 µm’den küçük) olmak üzere 3 ana grupta sınıflandırılırlar. Parenteral beslemede kullanılan ve lipofilik ilaç toksikasyonlarının tedavisinde kullanıma uygun lipit emülsiyonları steril mini emülsiyonlardır (1).   

Ticari olarak temin edilebilen İLE Tablo 1’de listelenmiştir. 
Tablo 1.Ticari olarak temin edilebilen intravenöz lipit emülsiyonları
	Ürün
	Üretici
	Yağ İçeriği

	Intralipid
	Fresenius Kabi, Uppsala, İsveç
	Soya Fasulyesi (%100)

	SMOFLipid
	Fresenius Kabi, Uppsala, İsveç
	Hindistan cevizi (%30)

Soya fasulyesi (%30)

Zeytin (%25)

Balık (%15)

	Clinoleic
	Baxter, Deerfield, IL, ABD
	Zeytin (%80)

Soya Fasulyesi (%20)

	Lipofundin-MCT
	B. Braun, Melsungen, Almanya
	Hindistan cevizi (%50)

Soya Fasulyesi (%50)

	Structolipid
	Fresenius Kabi, Uppsala, İsveç
	Hindistan cevizi (%36)

Soya Fasulyesi (%64)

	Omegaven
	Fresenius Kabi, Uppsala, İsveç
	Balık (%100)

	Lipoplus
	B. Braun, Melsungen, Almanya
	Hindistan cevizi (%50)

Soya Fasulyesi (%40)

Balık (%10)

	Liposyn III
	Hospira, Lake Forest, IL, ABD
	Soya Fasulyesi (%100)

	Lipoven
	Fresenius Kabi, Uppsala, İsveç
	Soya Fasulyesi (%100)


Tarihçe
• İlk kez yapay beslenme amacıyla 1960’larda tıpta kullanıldı.

• 1962’de Russell ve Westfall, tiopental indüksiyonu uygulanan ratlarda pamuk çekirdeği ve mısır yağı içerikli solüsyonla anestezi süresini kısaltmışlardır.

• 1974’de ise Krieglstein tavşan kanındaki klorpromazin toksisitesini yağ solüsyonu ile engellemiştir (toksikolojik tedavi).

• Lokal anestezik toksisitesinde intravenöz lipit emülsiyonu kullanımı ilk kez 1990’da tartışılmaya başlandı.

• Weinberg ve arkadaşları 1998 yılında soya yağı emülsiyonlarının farelerde ciddi bupivakain aşırı dozuna bağlı kardiyovasküler kollapsda resüsitasyonunun etkinliğini artırdığını ve ön tedavi olarak uygulandığında koruyucu etkiye sahip olduğunu gösterdiler (2).

• 2006 yılında Rosenblatt ve arkadaşları tarafından bupivakain ve mepivakain nedeni ile kardiyak arrest gelişen ve intravenöz lipit emülsiyon tedavisi ile başarı ile tedavi edilen ilk olguyu bildirildi.

• Sirianni ve arkadaşları lokal anestezik olmayan ilaç toksisitesinde ilk kez lipit emülsiyon tedavisi kullanımını bildirmişlerdir. 

Lokal anesteziklerin etki mekanizmaları; voltaj bağımlı kanal blokajı -ki bu % 75 oranında etkili mekanizmadır-, kalsiyum kanal blokajı, potasyum kanal blokajı ve G-protein ile regüle kanal blokajıdır. Dolayısıyla lokal anesteziklerin toksisitesinin tedavisi de bu yolların ters çevrilmesi esasına dayanmalıdır. Lokal anestezik toksisitesi (LAT) periferik sinir bloğu tekniklerinin mortalitesi en yüksek komplikasyonudur. Lokal anesteziklerin yanlışlıkla intravasküler uygulanması ya da emniyet sınırının üzerindeki dozlarda kullanımı toksisitenin en sık nedenleridir. 
İLE Etki Mekanizmaları (3, 4)

1-Lipid sink: Lokal anesteziklerin bağlanması 
2-Metabolik etki: Mitokondrilerde artmış yağ asidi alımı 

3-Membran etkisi: Lokal anesteziklerin sodyum kanallarına bağlanmasının engellenmesi 

4- Sitoproteksiyon: Glikojen sentez kinaz (GSK-3ß) inhibisyonuna yol açan protein kinaz b (Akt) kaskadının aktivasyonu 

5- İyonotropik / inotropik etki: Voltaja bağlı kalsiyum kanalları yoluyla kalsiyum girişinin artması 

6-Farmakokinetik etki: Hızlandırılmış şant

7-Lipit infüzyonunun apopitoziste anahtar basamak olan mitokontriyal permeabilite geçişi olasılığını azalttığı gösterilmiştir.

8-Endotelyal nitrik oksit sentazın inhibisyonu

9-Kardiyotonik etki

10-Alkalin pH.
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Resim 1: Lipit resüsitasyonunun mekanizmaları (3). İnfüzyondan sonra, kanda emülsifiye yağ damlacıkları olarak lipit emülsiyonu veya çok lamelli veziküller bulunur.
(1) Lipid sink : Lokal anesteziklerin yakalanması

(2) Metabolik etki: Mitokondri tarafından artan yağ asidi alımı

(3) Membran etkisi: Sodyum kanallarının lokal anestezikle bağlanması ile etkileşim 

(4) Sitoproteksiyon: Akt kaskadının etkinleştirilmesi, GSK-3'ün inhibisyonuna sebep olur

(5) İyonotropik /inotropik: Voltaja bağlı kalsiyum kanalları (mitokondriyal kalsiyum dinamiğini de içerebilir)

(6) Farmakokinetik etkiler: Hızlandırılmış şant. Aynı zamanda protein kinaz B olarak da adlandırılan Akt a serin/treonin protein kinazı, hücrenin hayatta kalması, çoğalması ve yer değiştirmesinde önemlidir 

Ca2: kalsiyum iyonu, Cn: karnitin, FA-Cn: yağlı açil karnitin, FFA: serbest yağ asitleri, GSK-3: glikojen sentaz kinaz (GSK-3'ün inhibisyonu miyokardın iskemi – reperfüzyon hasarının önlenmesinde rol oynar. LA:  lokal anestezik, Na: sodyum iyonu.

Lipid sink: En olası primer farmakokinetik mekanizmadır. Emülsifiye yağ damlacıkları, kan gibi sulu bir ortama infüze edildiğinde yeni bir lipit kompartmanı (yapay lipit faz) oluşturur. Kandaki lokal anestezikler gibi lipofilik maddeler lipit kompartmana çekilir ve doku ile kan arasında konsantrasyon gradienti meydana gelir. Böylece kalp ve beyin gibi, lipofilik maddelerin yüksek konsantrasyonda bulunduğu bölgelerden uzaklaşıp lipit kompatmanına geçmesine neden olur. Dokularda konsantrasyonu azalınca lokal anesteziklere bağlı sodyum kanal blokajı azalır. Miyosit içerisine voltaja bağlı kalsiyum kanalları yoluyla kalsiyum girişi artar. Kardiyak ileti ve kontraktilitedeki inhibisyon düzelir böylece koroner perfüzyonu iyileştirir ve resüsitasyonun kolaylaşmasına yardımcı olur. Nörolojik düzelmeye yardımcı olur.
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Resim 2. Konsantrasyona bağlı kardiyovasküler fonksiyon iyileşmesi (4).
Fayda mekanizması doku ilaç konsantrasyonuna bağlıdır. Bupivakain konsantrasyonları kanal blokajı eşiğinin altına düşene kadar kardiyovasküler fonksiyon düzelmez. 

Toksisiteden iyileşme, ilacın kalpten kas ve karaciğere redüstribüsyonuna bağlıdır. Lipit ilavesi, ilacı hızla kardiyak dokudan ikinci aşamaya geçmek için hareket ettirir.  Kalp konsantrasyonları düştüğünde, kardiyovasküler fonksiyon artar .

Metabolik etki: Mitokondrilerde Artmış Yağ Asidi Alımı : Normal aerobik koşullar altında, yağ asitleri, miyosit oksidatif fosforilasyonu için tercih edilen substrat olup, kalp adenosin trifosfatının (ATP) yaklaşık % 80-90'ını üretmektedir. Yağ asidi transportu kesintiye uğrarsa, ATP üretimi azalır ve miyositin sağkalımını olumsuz etkiler bu da potansiyel olarak kardiyak toksisiteye yol açar. lipit emülsiyonu teorik olarak kitle etkisi ile intrasellüler yağ asidi içeriğini artırabilir ve böylece lokal anestetiklerden kaynaklanan yağ asidi oksidasyonu ve transportunun blokajından kaynaklanan azalmış ATP üretiminin üstesinden gelebilir.

Membran etkisi: İyon kanalları üzerine etkileri. Bupivakain, miyokardda sodyum kanallarını bloke eder ve bu etki İLE tarafından ortadan kalkar.

İyonotropik/inotropik etki: İyon kanalları üzerine etkileri. İLE voltaja bağımlı çalışan kalsiyum kanallarından kalsiyumun içeri girişini artırır. Bu kalsiyumun içeri akışı demek daha güçlü miyokard kontraktilesi demektir.

Kardiyotonik etki: Lipit emülsiyon infüzyonu intramiyosit kalsiyum düzeylerini doğrudan yükseltir ve pozitif inotropik etki sağlayabilir. 
Tablo 1. Toksikoloji ilaç çalışma grubunun İLE tedavi literatür tarama sonuçları (8).
	
	
	Kardiyak arrest


	Hayatı tehdit eden zehirlenme


	Hayatı tehdit etmeyen zehirlenme



	
	Toksin
	
	İlk tercih
	Tedavi seçeneği
	Son tercih
	İlk tercih
	Tedavi seçeneği
	Son tercih

	LA
	Bupivakain
	++
	0
	+
	++
	0
	0
	0

	
	Diğer LA
	0
	0
	0
	+
	0
	0
	0

	NonLA
	Sınıf 1 anti aritmikler
	0
	0
	0
	0
	-
	0
	0

	
	Amitriptilin
	0
	-
	0
	+
	--
	-
	0

	
	Diğer TCA
	0
	-
	0
	0
	-
	-
	-

	
	Baklofen
	0
	0
	0
	0
	-
	0
	0

	
	Beta bloker (lipofilik)
	0
	0
	0
	0
	-
	0
	0

	
	Beta bloker (lipofobik)
	0
	-
	0
	0
	-
	-
	0

	
	Bupropion
	0
	-
	0
	+
	-
	0
	0

	
	KKB (Diltiazem-Verapamil)
	0
	-
	0
	0
	-
	0
	0

	
	KKB

(Dihidropridin)
	0
	-
	0
	0
	-
	-
	-

	
	Kokain
	0
	-
	0
	0
	-
	-
	0

	
	Difenhidramin
	0
	-
	0
	0
	-
	-
	-

	
	İvermectin
	0
	0
	0
	0
	-
	0
	0

	
	Diğer insektisitler
	0
	-
	0
	0
	-
	0
	0

	
	Lamortrijin
	0
	-
	0
	0
	-
	-
	0

	
	Malathion
	0
	-
	0
	0
	-
	0
	0

	
	Diğer pestisitler
	0
	-
	0
	0
	-
	0
	0

	
	Olanzapin
	0
	0
	0
	0
	-
	0
	0

	
	Diğer antipsikotikler
	0
	-
	0
	
	-
	-
	0

	
	SSRI
	0
	0
	0
	
	-
	0
	0


++ Recommended (Önerilen); + Suggested (Tavsiye edilen); 0   Neutral (Nötr); - Not Suggested (Tavsiye edilmeyen); --  Not Recommended (Kesinlikle önerilmeyen) 

İLE Endikasyonları

1-Malnütrisyonda kalori kaynağı olarak total parenteral nütrisyon için

2-Lipofilik veya lipofilik olmayan ajanların neden olduğu toksisitelerin tedavisi için

3- Tüp bebek uygulamalarında immünmodülasyon için (5).

İntravenöz Lipit, başta lokal anestezik ilaç zehirlenmeleri olmak üzere lipofilik ilaç zehirlenmelerinde hemodinamik instabl hastaların resüsitasyonunda etkin bir antidot olarak kullanılmaya başlandı (6).  Ayrıca lipofilik olmayan ilaçların zehirlenmesinde de etkili olduğu bildirilmiştir (7).

Başlıca lipofilik İlaçlar; Amlodipin, Verapamil, Metoprolol, Bupivakain, Difenhidramin, Propranolol, Trisiklik antidepresanlar, Organofosfatlar, Bupropion, Karvedilol, Quetiapine, Flecainide dir.

İlaç Toksikasyonlarında İLE Endikasyonları: 

1. Bupivakain’e bağlı kardiyak arrest

2. Diğer lokal anestezikler, amitriptilin ve bupropion’a bağlı hayatı tehdit eden zehirlenmelerde diğer tedavi seçeneklerinin başarısız olduğu durumlar

Diğer ilaçlara bağlı zehirlenmelerde kanıta dayalı öneride bulunmak için daha fazla veriye ihtiyaç var. 

Bu endikasyonlar Lipit Emülsiyon Çalışma Grubunun (Lipid Emulsion Workshop) 22 toksini; kardiyak arrest, hayatı tehdit eden zehirlenme ve hayatı tehdit etmeyen zehirlenmelerde İLE kullanımı açısından 4 review, 56 çalışmayı irdelemesi sonucu ortaya konmuştur (8).
-Lokal Anestezikler: Bupivakain toksisitesine bağlı kardiyak arrestte standart ileri kardiyak yaşam desteği başlandıktan sonra İLE tedavisi tavsiye edilir (1D), ama diğer anesteziklere bağlı kardiyak arrestlerde öneri nötrdür. Bupivakaine bağlı hayatı tehdit eden toksisitelerde, İLE tedavi algoritmasının bir parçası olarak önerilir (2D) ve diğer diğer tedaviler başarısız olduğunda kullanılması tavsiye edilir (1D). Diğer lokal anesteziklere bağlı hayatı tehdit eden toksisitelerde, diğer tedaviler başarısız olduğunda İLE kullanımı önerilir (2D). Bupivakain veya diğer lokal anestezik nedenli hayatı tehdit etmeyen toksisitelerde, İLE kullanımı için öneri nötrdür.

- Kalsiyum Kanal Blokerleri: Diltiazem, Verapamil ve dihidropiridinler de dahil olmak üzere kalsiyum kanal blokerlerine bağlı toksisite sonucu kardiyak arrestte İLE kullanımı için öneri nötrdür. Kalsiyum kanal blokerlerine bağlı hayatı tehdit eden toksisitede, İLE’nin birinci basamak tedavi olarak kullanılmaması önerilir (2D). Kalsiyum kanal blokerlerine bağlı hayatı tehdit etmeyen toksisitelerde, İLE’nin birinci basamak tedavi olarak kullanılmaması önerilir (2D).

-β Reseptör Antagonistleri: Hem lipitde çözülebilen hem de çözünemeyen β reseptör antagonist toksisitesi nedeni ile oluşan kardiyak arrestte, İLE kullanımı için öneri nötrdür. Lipitde çözünebilen β reseptör antagonistlerin hayatı tehdit eden zehirlenmelerinde, İLE kullanımı için öneri nötrdür. Lipitde çözünemeyen β reseptör antagonistlerin hayatı tehdit eden zehirlenmelerinde İLE’nin birinci basamak tedavi olarak kullanılmaması önerilir (2D). Hayatı tehdit etmeyen lipitde çözünebilir β reseptör antagonist zehirlenmelerinde İLE’nin birinci basamak tedavi olarak kullanılmaması önerilir (2D).

-Trisiklik Antidepresanlar: Hem amitriptilin hem de diğer trisiklik antidepresanların toksisistesine bağlı kardiyak arrestte İLE kullanımı için öneri nötrdür. Amitriptiline bağlı hayatı tehdit eden toksisitede diğer tedaviler başarısız olduğunda İLE kullanımı önerilir (2D), ama birinci basamak tedavi olarak İLE kullanılmaması önerilir (2D). Diğer trisiklik antidepresanlara bağlı hayatı tehdit eden toksisitede birinci basamak tedavi olarak İLE kullanılmaması önerilir (2D). Amitriptiline bağlı hayatı tehdit etmeyen zehirlenmelerde, İLE’nin birinci basamak tedavi olarak kullanılmaması tavsiye edilir (1D), ayrıca İLE’nin tedavi modalitelerinin bir parçası olarak kullanılmaması önerilir (2D). Diğer trisiklik antidepresanlara bağlı hayatı tehdit etmeyen zehirlenmelerde, herhangi bir koşulda İLE kullanılmaması önerilir (2D).

- Kokain: Kokain toksisitesine bağlı kardiyak arrestte, İLE kullanımı için öneri nötrdür. Kokaine bağlı hayatı tehdit eden toksisitede, İLE’nin birinci basamak tedavi olarak kullanılmaması önerilir (2D). Kokainin hayatı tehdit etmeyen toksisitesinde, İLE’nin birinci basamak tedavi olarak kullanılmaması önerilmekte (2D) veya tedavi modalitesinin bir parçası olarak kullanılmaması önerilmektedir (2D). Persistan instabilite ve/veya geniş kompleks taşikardinin eşlik ettiği kokain toksisitesinde lipit emülsiyon tedavisinin disritmi ve kardiyovasküler sistem stabilizasyonunu sağladığı gösterilmiştir. 

- Bupropion: Bupropion toksisitesine bağlı kardiyak arrestte, İLE kullanımı için öneri nötrdür.  Bupropiona bağlı hayatı tehdit eden zehirlenmelerde, diğer tedaviler başarısız olduğunda İLE kullanımı önerilir (2D), ama birinci basamak tedavi olarak kullanılmaması önerilir (2D).

- Diğerleri: Sınıf I Vaughan-Williams antidisritmikler, baklofen, ivermektin ve diğer insektisidler, malation ve diğer pestisidler, olanzapin ve diğer antipsikotikler ve selektif serotonin gerialım inhibitörleri, lamotrijin, difenhidramin vs… ilaç grupları için kardiyak arrest durumlarında intravenöz lipit emülsiyon tedavisi için kanıta dayalı tıp önerisi nötr olarak belirlenmiştir (8).

İLE Uygulama Önerileri 

- Lokal anesteziklerin sistemik toksisitesinde önerilen intravenöz lipit emülsiyonu uygulama protokolü 

% 20 Lipit Emülsiyonu  iv Bolus 1.5 mL/kg (yağsız vücut kütlesi) 1 dakika boyunca

0.25 mL/kg/dak Sürekli infüzyon  

Persistan kardiyovasküler kollaps için bolus dozu bir veya iki kez tekrarlanabilir. Kan basıncının düşük kalması durumunda infüzyon dozunun iki katına çıkarılması önerilmektedir.  Dolaşım stabilitesine ulaştıktan sonra en az 10 dakika infüzyona devam edilmelidir. Önerilen üst sınır, ilk 30 dakikada yaklaşık 10 mL/kg lipit emülsiyonudur.

- Lokal anestetik dışı ilaç toksisiteleri

Bolus dozu 1.5 mL/kg sonrasında 0.25-0.5 mL/kg/dk infüzyon önerilmektedir. Maksimum doz 30 dakikada 10 mL/kg aşmamalıdır.

 Tüm LA zehirlenmelerinde İLE endike ise %20’lik solüsyonun kullanılması önerilmektedir. Ancak non-LA zehirlenmeler için öneri yoktur. İLE tedavisinin süresi ve maksimum dozu için de bir öneride bulunulmamıştır. Ancak toplam doz hastanın kan volümünün %10’unu geçmeyecek şekilde uygulanmasının en mantıklı seçenek olduğundan bahsedilmiştir (8).
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Amerika Rejyonel Anestezi Birliği (ASRA)'nin Lokal Anestezik Toksisitesinde İLE Tedavi Protokolü

•
Epinefrin dozlarını düşürün

•
Vazopressin, kalsiyum kanal blokörü ve diğer lokal anesteziklerden kaçının

•
İLE tedavisi  planlayın :  

a) 70 kg'dan fazla hastalar için:

% 20'lik İLE 100 mL bolus 2-3 dk da

200-250 mL İLE infüzyonu 15-20 dk da

b) 70 kg'dan az hastalar için :

% 20'lik İLE1.5 mL/kg bolus 2-3 dk da 

0.25 mL/kg/dk (ideal vücut ağırlığı) İLE infüzyonu

Hasta anstabilse bolus doz 1 veya 2 kez tekrarlanabilir ve infüzyon hızı 2 katına çıkarılır. Doz 12 mL/kg'ı aşmamalıdır. Resüsüitasyon boyunca total lipit dozu 30 dakikada yaklaşık 1 L olmalıdır (9).

Regional anestezi dernekleri artık periferik sinir blokları yapmadan önce LipidRescue kitlerinin ameliyathanede hazır olmasını önermekteler. Bu kitlerde %20'lik 500 mL İLE, 60 cc'lik enjektörler, intraketler ve lipit uygulama protokolü kutuya iliştirilmiş olarak hazır bulunmaktadır.

İLE uygulamalarında önerilen periferik venöz bir yolun kullanılmasıdır. Ancak venöz tromboz gelişme kaygısı yanında hastalara yüksek doz insülin+glukoz tedavisi vermek gerekebileceğinden santral yol uygun bir alternatif olabilir. Bununla birlikte interosseöz yolun da kullanılabileceği bildirilmiştir (10). 

İLE kullanımı ile ilgili literatür şimdilik insan vaka sunumu, hayvan deneyleri, birçok sayıda derleme ve vaka serisinden ibarettir. Deneysel çalışmalar ve vaka sunumları LAT başta olmak üzere lipofilik ilaç zehirlenmelerinde İLE kullanımını desteklemektedir. Fakat LAT dışındaki zehirlenmelerde kontrollü klinik çalışmalara ihtiyaç vardır. 

İLE Tedavisi Kontrendikasyonları

Mutlak Kontrendikasyonlar : Kardiyovasküler kollaps durumunda mutlak kontrendikasyon yoktur.  Relatif Kontrendikasyonlar :  

-Lipit emülsiyon içeriğine hipersensitivite öyküsü (soya, yumurta vs.)

-Ciddi sepsis

-Ciddi karaciğer hastalıkları

-Akut pankreatit

-Akut miyokardiyal infarktüsü

İLE Tedavisinin Yan Etkileri: (1, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17)

1) Laboratuvar sonuçlarında karışıklık: İntravenöz lipit emülsiyonu tedavisinden sonra ortaya çıkan aşırı lipemi, hematokrit, serum elektrolitleri ve koagülasyon fonksiyonlarının analizini engeller. Ayrıca kreatinin, lipaz, ALT, CK ve bilirübin seviyeleri ölçülemezken kalorimetrik testlerle ölçülen serum glukoz seviyesi ve serum magnezyum ve albümin değerleri yanlış çıkar (11, 12). 

2) Allerjik anaflaktoid reaksiyonlar (13, 14)

3) Akut akciğer hasarı (12, 14)

4) Yağ embolisi (Pulmoner, splenik, serebral ve plasental) (14)

5) Trombositopeni

6) Akut pankreatit (12, 14)

7) Karaciğer enzimlerinde yükselme

8) Hipertermi

9) Mikrobial kontaminasyon ve Kandida enfeksiyon riskinde artış (14, 15)

10) Derin ven trombozu, tromboflebit (14)

11) Kardiyak arrest (14)

12) Lipit emülsiyonu, infüzyon sırasında ve lipit kandan temizlenene kadar, hemofiltrasyon filtresini tıkayarak renal replasman tedavisini engelleyebilir. 

13)  Rebound Etki:  İLE tedavisinin sonlandırılmasının ardından klinik semptomlar nüksedebilir (16).

14) Fat overload sendromu (FOS): Bu reaksiyonlar, genellikle, aşırı hacimlerin veya yüksek uygulama hızlarının endojen lipit klerens mekanizmasının aşılmasından kaynaklıdır. FOS;  yağ embolizmi, hiperlipidemi, hepatomegali, sarılık, splenomegali, trombositopeni, artmış pıhtılaşma süresi ve hemoliz ile sonuçlanabilir (13, 14, 17)

15) Hiperlipidemi, Hipertrigliseridemi ve lipemi, İLE uygulamasının kaçınılmaz sonuçlardır.

16) Tedavi amacıyla uygulanan bazı ilaçların etkinlikleri değişebilir.

Komplikasyonlar toksikasyon vakalarında nadirdir. Genellikle uzamış infüzyon ve yüksek total doz ile ilişkilidir (1).
Tartışma
İLE tedavisi hiçbir toksin için hiçbir klinik durumda ilk basamak tedavi değildir. Eğer önce ABC tedavisi ile başlanmaz ise başarı beklenmemelidir.

Yarar/zarar dengesinin daha net hesaplanabileceği kardiyak arrest veya ciddi sistemik toksisite gibi endikasyonlarda İLE tedavisi  iyi bir tercih olabilir. 

Organ yetmezliği veya ölüm riskinin düşük olduğu zehirlenmelerde etkisi kanıtlanmış tedavi seçenekleri denenmeden İLE uygulamasından kaçınılmalıdır. 

Lokal anesteziklerin yaygın olarak kullanıldığı acil servis, ameliyathane salonları, ağrı merkezleri ve yoğun bakım ünitelerinde intravenöz lipit emülsiyon tedavi endikasyonları iyi bilinmeli ve gerektiği durumlarda hızlıca ulaşılabilecek acil müdahale ilaçları içinde bulunması uygun olacaktır Klasik resüsitasyon yöntemlerine yanıt vermeyen toksisiteye bağlı kardiyak arrest olgusunda lipit emülsiyonlarının kullanımı geciktirilmemelidir. 

Zehirlenme hastalarının prognozu, kardiyak arrest gelişse dahi hiç beklenmediği kadar iyi olabilir. Bu nedenle bu hastaların kardiyopulmoner resüsitasyonu uzun tutulmalı ve kolay vazgeçilmemelidir.  
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