
Kalsiyum kanal blokerleri, hücre membranýn-
daki L tipi kalsiyum kanallarýný bloke eden ilaçlar-
dýr. Verapamil, günümüzde majör olarak antiiske-

mik, antiaritmik ve antihipertansif amaçla kullanýl-
maktadýr. Verapamilin ana etki mekanizmalarý; va-
zodilatasyon, negatif inotropi, atrioventriküler kav-
þak bölgesinde kalsiyuma baðlý depolarizasyonun
inhibisyonu þeklindedir (1-9).

Kalsiyum kanal blokerleri, kardiyovasküler et-
kilerinin yanýnda trombosit agregasyonunu önle-
yerek pýhtýlaþmayý inhibe ederler. Kalsiyum kanal
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Özet
Amaç: Kalsiyum kanal blokerlerinin antitrombositer etkisi

bilinmektedir. Ancak bu mekanizma ile ölüme az rast-
landýðýndan yüksek doz verapamilin neden olduðu kana-
ma sonucu ölüm olgusu irdelendi ve olgu dolayýsýyla
literatür incelendi.

Materyel ve Metod: Kalsiyum kanal blokeri olan vera-
pamilden çok sayýda içerek intihar giriþiminde bulunan
olgunun klinik takibi ve ölümünden sonra otopsi incelen-
mesi Cumhuriyet Üniversitesi Hastanesi'nde yapýldý.

Bulgular: Yüksek doz verapamil içme öyküsü olan olgunun
klinik takiplerinde trombosit sayýmýnda azalma, pro-
trombin ve aktive parsiyel tromboplastin zamanýnda uza-
ma olup, adli otopside batýnda bol pýhtýlý kanamanýn
dýþýnda ölümünü açýklayacak patolojik bir bulguya rast-
lanmadý.

Sonuç: Olgunun kanama nedeni olabilecek yandaþ hastalýðý
saptanmadýðýndan bu durumdan kalsiyum kanal bloker-
lerinin antitrombositer etkilerinin sorumlu olduðu, bu
ilaçlarýn kullanýmýnda antitrombositer etkinin göz önün-
de bulundurulmasý gerektiði sonucuna varýldý.

Anahtar Kelimeler: Kalsiyum kanal blokeri,
Trombosit fonksiyonu,
Verapamil, Agregasyon, Adli týp
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Summary
Purpose: It is known that calcium channel blockers have an-

tiplatelet effects. As deaths from this mechanism is rare,
exitus because of bleeding with high dose verapamil was
searched and literature was examined.

Materials and Methods: The case, which committed a suicide
with high dose calcium channel blocker; verapamil, was
examined by clinical observation and forensic autopsy in
Cumhuriyet University Hospital.

Results: In the clinical observations of the case having taken
high dose verapamil, there was decrease of thrombocyte
number and elevation of prothrombin and activated par-
tial thromboplastin times. There was no pathological
findings that could explain cause of death except, exces-
sive clotted blood intraabdominaly in the forensic
autopsy.

Conclusion: As there was no additional supporter disease
which could cause bleeding, verapamil's antiplatelet ef-
fects were thought as the cause of the bleeding. It was
concluded that, while using these drugs, the antiplatelet
effects of them must be remembered.

Key Words: Calcium channel blocker,
Platelet function, Verapamil,
Aggregation, Forensic medicine
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blokerleri, trombosit agregasyonunu deðiþik aþa-
malarda önlerler. Kalsiyum kanal blokerleri, birçok
trombosit aktive edici faktörü ve sitoplazmik
kalsiyum cevabýný, buna ilaveten trombosit agre-
gasyonunun endojen inhibitörü olan nitrik oksit
sentezini stimüle ederler (2). Trombosit agregas-
yonunun inhibisyonuna ek olarak vazodilatasyon
sonucunda, kanama sýrasýndaki normal vazokons-
triktör cevabý önlerler (2,3). Antitrombositer etki,
koroner arter hastalýðýnda muhtemelen yararlý ola-
bilmesine raðmen kanamayý da kolaylaþtýrabilir
(2-4, 10).

Olgu Sunumu
Verapamilin yavaþ salýnan preparatlarýndan

birinden (isoptin-KKH, 120 mg tb) çok sayýda
(yaklaþýk 60 adet) içme öyküsüyle 23 yaþýnda bir
kadýn 12.05.1999 günü Cumhuriyet Üniversitesi
Týp Fakültesi Hastanesi acil servise getirildi. Acil
serviste yapýlan muayenesinde; genel durumu kötü,
bilinci kapalý, tansiyonu 50/30 mmHg, nabzý 40 vu-
ru/dk idi. EKG'de atrioventriküler blok tespit edildi.
Mide irrigasyonu ve aktif kömür uygulanmasýndan
sonra Reanimasyon Ünitesi'ne yatýrýlýp monitori-
zasyon, gözlem ve tedavisi düzenlendi. Trombositler
baþlangýçta 315.000/mm3, protrombin zamaný 15.2
sn (normali; 11-13 sn), aktive parsiyel tromboplas-
tin zamaný 90 sn'nin üzerinde (normali; 30-32 sn)
iken takiplerinde trombositleri 205.000/mm3'e
kadar düþtü. Kan biyokimyasýnýn incelemesinde re-
nal ve karaciðer fonksiyonlarý ile elektrolitlerinin
normal sýnýrlarda olduðu saptandý. Ancak takip-
lerinde BUN (kan üre nitrojeni) 57mg/dl'ye, krea-
tinin 2.6 mg/dl'ye kadar yükseldi, takip sýrasýnda
elektrolit imbalansý tespit edilmedi. 16.05.1999
günü saat 02:30'da kardiyopulmoner arrest olmasý
üzerine uygulanan resüsitasyona cevap alýndý, an-
cak saat 04:00'te yeniden arrest oldu ve yapýlan tüm
müdahalelere raðmen hiçbir þekilde cevap alýnama-
masý üzerine, 04:25'te exitus olarak kabul edildi.

Adli olgu olduðu için Cumhuriyet Baþsav-
cýlýðý'na ihbar edilmesi üzerine ölü muayenesi ve
otopsi yapýldý. Dýþ muayenede herhangi bir özelliðe
rastlanmadý. Otopside, beyin 1100 g olarak tartýldý
ve beyin kesitlerinde peteþiyal kanamalarýn dýþýnda
baþ bölgesinde bir özelliðe rastlanmadý. Her iki
göðüs boþluðundan toplam 3 lt'ye yakýn serohe-
morajik sývý boþaltýldý. Her iki akciðerlerde yapýþýk-

lýk yoktu ve sol akciðer 800 g, sað akciðer 650 g
olarak tartýldý. Akciðerler þiþkin ve parlak görü-
nümlü olup, kesitlerinde kanlý köpüklü mayi göz-
lendi. Batýn boþluðunda yaklaþýk 1.5 lt bol pýhtýlý
kanamanýn olduðu görüldü. Karaciðer ve pank-
reasýn kesitlerinde hafif sarý ve soluk rengin dýþýn-
da, diðer organlarda da baþka bir özelliðe rastlan-
madý.

Tartýþma
Ýntihar amacý ile çok sayýda verapamil alarak

ölen olgunun adli kabul edilerek yapýlan otop-
sisinde, batýn boþluðunda bol miktarda kanama sap-
tanmasý üzerine, kalsiyum kanal blokerlerinin
kanama ile iliþkisi araþtýrýldý.

Ýsoptinin overdozunda kan basýncýnýn düþmesi,
þok belirtileri, bilinç kaybý, atrioventriküler blok,
bradikardi, asistol, sinüs arresti gibi temel semp-
tomlar görülür (11). Olgumuzun da acilde yapýlan
muayenesinde bilinci kapalý idi ve bradikardi ve
atrioventriküler blok saptandý. Hemogram takip-
lerinde trombosit deðerlerinin gittikçe azaldýðý göz-
lendi. Pýhtýlaþma testlerinden protrombin zamaný
ve aktive parsiyel tromboplastin zamaný baþlangýç-
ta yüksekti. Protrombin zamaný 15.2 sn (normali:
11-13 sn), aktive parsiyel tromboplastin zamaný
90 sn'nin üzerinde idi (normali: 30-32 sn). Daha
sonra taze donmuþ plazma verilmesiyle protrombin
zamaný 13.8 sn'ye, aktive parsiyel tromboplastin
zamaný 29.3 sn'ye kadar düþtü.

Yapýlan çalýþmalarda genelde kalsiyum anta-
gonistlerinin terapötik dozu kullanýlmýþtýr. Olgu-
muzda verapamil, yüksek doz alýndýðý için bu çalýþ-
malarla tam olarak karþýlaþtýrma yapýlamamýþtýr.

Kalsiyum kanal blokerlerinin antitrombositer
etkileri konusunda in vitro ve in vivo çalýþmalar
sýnýrlýdýr. Ýn vitro çalýþmalarda kalsiyum kanal
blokerlerinin trombosit agregasyonunu inhibe ettiði
(3, 12-17), in vivo trombosit fonksiyonunu azalttýðý
gösterilmiþtir (13,18-20). Bir çalýþmada, vera-
pamilin trombosit aktivitesini azalttýðý belirtilmiþtir
(21).

Pahor ve arkadaþlarýnýn yaptýklarý bir çalýþma-
da, kalsiyum kanal blokerlerinin kullanýmýnýn gas-
trointestinal kanama riski ile iliþkisi incelenmiþ ve
sonuçta, kalsiyum antagonistlerinin trombosit agre-
gasyonunu inhibe etmek suretiyle gastrointestinal
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kanama riskini arttýrabileceðine ve antikoagülan,
kortikosteroid veya antiinflamatuar içeren ilaçlarýn
gastrointesitinal kanama riskini arttýrdýðý bilindiði
halde, kalsiyum antagonistleriyle ilgili kanama
riskine ait herhangi bir uyarý olmadýðýna dikkat
çekilmiþtir (2). Bir baþka çalýþmada da (22), kal-
siyum antagonistlerin kullanýmý ile kanama za-
manýnýn uzamasý arasýnda bir iliþkinin olabildiði
gösterilmiþtir.

Sonuç olarak; kalsiyum kanal blokerlerinin
antitrombositer etkisi sonucu kanama eðilimi söz
konusudur. Bu ilaçlarý kullanýrken özellikle gastro-
intestinal kanama öyküsü olan, yaþlý, hipertansif
kiþilerde bu dezavantajlar göz önünde bulundurul-
malýdýr. Kalsiyum kanal blokerleri ile olan entok-
sikasyonlarda da ilaçlarýn kanamaya eðilimi arttýra-
bileceði akýlda tutularak takipleri yapýlmalýdýr.
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