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Objective: The incidence of accidental or suicidal ingestion of 
methyl alcohol is high and methyl alcohol intoxication has high 
mortality. Methyl alcohol intoxication causes severe neurological 
sequelae and appears to be a significant problem. Methyl alco-
hol causes acute metabolic acidosis, optic neuropathy leading to 
permanent blindness, respiratory failure, circulatory failure and 
death. It is metabolised in the liver, and its metabolite formic 
acid has direct toxic effects, causing oxidative stress, mitochon-
drial damage and increased lipid peroxidation associated with the 
mechanism of neurotoxicity. Methanol is known to cause acute 
toxicity of the central nervous system; however, the effects on pe-
ripheral neuromuscular transmission are unknown. In our study, 
we aimed to investigate the electrophysiological effects of experi-
mentally induced acute methanol intoxication on neuromuscular 
transmission in the early period (first 24 h).

Methods: After approval by the Animal Experiment Ethics Com-
mittee of Ege University, the study was carried out on 10 Wistar 
rats, each weighing about 200 g. During electrophysiological re-
cordings and orogastric tube insertion, the rats were anaesthetised 
using intra-peritoneal (IP) injection of ketamine 100 mg kg−1 and 
IP injection of xylazine 10 mg kg−1. The rats were given 3 g kg−1 
methyl alcohol by the orogastric tube. Electrophysiological mea-
surements from the gastrocnemius muscle were compared with 
baseline.

Results: Latency measurements before and 24 h after methanol 
injection were 0.81±0.11 ms and 0.76±0.12 ms, respectively. 
CMAP amplitude measurements before and 24 h after methanol 
injection were 9.85±0.98 mV and 9.99±0.40 mV, respectively. 
CMAP duration measurements before and 24 h after methanol 
injection were 9.86±0.03 ms and 9.86±0.045 ms, respectively.

Conclusion: It was concluded that experimental methanol intox-
ication in the acute phase (first 24 h) did not affect neuromuscular 
function. 

Keywords: Methanol, intoxication, polyneuropathy, neuromus-
cular transmission

Amaç: Kaza veya intihar amaçlı gelişen metil alkol intoksikasyonları 
mortalitelerinin yüksek olması ve nörolojik sekellerinin ağır olması 
sebebiyle önemli bir problem olarak karşımıza çıkmaktadır. Metil 
alkolün alınmasıyla akut dönemde doza bağımlı olarak metabolik 
asidoz, kalıcı körlüğe yol açan optik nöropati, solunum yetmezliği, 
dolaşım yetmezliği ve ölüm gelişmektedir. Doğrudan toksik etkisi-
nin yanı sıra karaciğerde metabolize olmasıyla açığa çıkan formik 
asit, mitokondride hasarlanma ile ortaya çıkan oksidatif stres ve 
artan lipid peroksidasyonu nörotoksisitede temel mekanizmayı 
oluşturmaktadır. Santral sinir sisteminde nörotoksik bir ajan oldu-
ğu bilinen metanolün akut dönemde periferik nöromüsküler ileti 
üzerindeki etkileri bilinmemektedir. Çalışmamızda; deneysel olarak 
oluşturulan akut metanol intoksikasyonu modelinde erken dönem-
de (ilk 24 saat) periferik nöromüsküler ileti fonksiyonlarının elekt-
rofizyolojik ölçümlerle araştırılması amaçlandı.

Yöntemler: Ege Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu 
onayı alındıktan sonra başlanan çalışma; her biri yaklaşık 200 gr 
ağırlığında 10 adet Wistar rat üzerinde yapıldı. Ketamin/xylazine 
anestezisi altında elektrofizyolojik ölçüm kayıtları alınmasını taki-
ben nazogastrik sonda ile 3 g kg-1 metanol verildi. 24 saat sonra 
tüm ölçümler tekrarlandı. Elektrofizyolojik ölçümler; sol siyatik 
sinir; Biopac HSTM01 yüzeyel stimülasyon elektrodları (BIO-
PAC Systems, Inc., Santabarbara, CA, ABD) ile siyatik çentikten 
uyarılarak (10V, 0.1 ms, 1Hz), M. Gastrocnemius’dan bileşik kas 
aksiyon potansiyeli (CMAP) kaydı yapıldı. Elde edilen kayıtlar-
dan Biopac BSL Pro version: 3.6.7 programı (BIOPAC Systems, 
Inc., Santabarbara, CA, ABD) ile latans, genlik ve süre değerleri 
hesaplandı. Sonuçlar, Ege üniversitesi Tıp Fakültesi Biyoistatistik 
ve Tıbbi Bilişim Anabilim Dalı’nda değerlendirildi. 

Bulgular: Metanol öncesi CMAP Latans 0,81±0,11 ms iken me-
tanol sonrası 0,76±0,12 ms olduğu; CMAP Amplitüd 9,85±0,98 
mV iken metanol sonrası 9,99±0,40 mV olduğu; CMAP Süre 
9,86±0,03 ms iken metanol sonrası 9,86±0,045 ms olduğu; ve 
metanol öncesi ve sonrası yapılan tüm elektrofizyolojik ölçümler-
de istatistiksel olarak herhangi bir fark olmadığı görülmüştür

Sonuç: Deneysel metanol intoksikasyonunun akut döneminde 
(ilk 24 saat) nöromüsküler ileti fonksiyonlarında elektrofizyolojik 
bir değişiklik olmadığı gözlendi.

Anahtar kelimeler: Metanol, intoksikasyon, polinöropati, nöro-
müsküler ileti
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Giriş

Günümüzde kaza ile veya intihar amaçlı gelişen metil 
alkol intoksikasyonları mortalitelerinin yüksek ol-
ması ve geç dönem nörolojik sekellerinin ağır olması 

sebebiyle önemli toplumsal bir problem olarak karşımıza çık-
maktadır. Metanol; alkol serisinin ilk ürünüdür ve endüst-
riyel alanda solvent ve temizleyici olarak kullanılmaktadır. 
Endüstriyel ürünlerde kullanımı, alternatif otomotiv yakıtı 
olarak gündeme girmesi nedeniyle maruz kalınma riskinin 
yükselebileceği bildirilmektedir (1).

Özellikle nörotoksik etkileri nedeniyle akut dönemde ölümle 
sonuçlanmayan vakalarda optik sinir hasarına bağlı kalıcı kör-
lük ve diğer nörolojik sekeller görülmekle birlikte vakaların 
çoğunluğunun bilincinin kapalı olması, yoğun bakım klinik-
lerinde mekanik ventilatör desteğinde olmaları, gereğinde kas 
gevşetici ve sedatif ilaçların kullanımı nedeniyle periferik nöro-
pati gelişimi ile ilgili olarak kesin kanıtlar bulunmamaktadır. 
Ancak zehirlenmelerin geç dönemlerinde yapılan fizik muaye-
ne bulgularında klinik olarak nöropatilerin geliştiği bilinmek-
tedir. Nörotoksik bir ajan olarak kabul edilen metanolün akut 
dönemde periferik sinir sistemindeki etkileri bilinmemektedir. 

Diğer yandan zehirlenme olgularında hastaneye başvurma 
süresinin gecikmesinin mortalite ve morbidite oranını arttır-
maktadır (2). Erken tanı ve tedavinin mortalite ve nörolojik 
sekelleri önlemede önemli bir yer tutacağı düşünülmektedir. 

Bu nedenle çalışmamızda; deneysel olarak oluşturulan akut 
metanol intoksikasyonu modelinde erken dönemde (ilk 24 
saat) periferik nöromüsküler ileti fonksiyonlarının elektrofiz-
yolojik olarak araştırılması amaçlandı.

Yöntemler

Ege Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu onayı 
alındıktan sonra başlanan çalışma; Ege Üniversitesi Tıp Fa-
kültesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dalı De-
neysel Araştırma Laboratuvarında gerçekleştirildi. Çalışma 
öncesinde ve çalışma sırasında ratlar; klimatize bir ortamda 
sabit oda sıcaklığında, çalışma öncesinde ve çalışma sırasında 
yeterli gıda ve su ile beslenerek fizyolojik gece-gündüz sik-
lusu sağlanarak izlendiler. Çalışma; her biri yaklaşık 200 g 
ağırlığında 5 adet erkek ve 5 adet dişi Wistar türü erişkin rat 
üzerinde yapıldı. Ratların tümü Ege Üniversitesi Deneysel 
Cerrahi Üretim Merkezi’nden temin edildi. Elektrofizyolojik 
ölçümler sırasında anestezi amacıyla intraperitoneal (İP) 100 
mg kg-1 ketamin ve İP 10 mg kg-1 Xylazine kullanıldı.

Biopac Student Lab Pro. programı (BIOPAC Data MP35 
Acquisition System, BİOPAC Systems, Inc. Santa Barba-
ra, ABD) ve Stimülatör ile (Stimülatör: SS2L Electrode ve 
BSLSTMA Trigger BIOPAC System, Inc. Santa Barbara, 
ABD) Gastrocnemius kasından elektrofizyolojik ölçüm ka-
yıtları alındıktan daha sonra nazogastrik sonda ile 3 g kg-1 

metanol verildi. Ratlar için minimum letal dozun 9,5 g kg-1 

olması sebebiyle çalışmamızda daha düşük bir doz olarak 

(nonletal) 3 g kg-1 uygulandı. Metanol verilmesini takiben 
24 saat sonra ketamin/xylazine anestezisi altında aynı kastan 
elektrofizyolojik ölçüm kayıtları tekrar edildi (Resim 1, 2, 3).

Elektrofizyolojik ölçümler
Stimülatör ile anestezi altındaki ratların sol siyatik siniri siya-
tik çentikten supramaksimal stimulus (intensity 10 V, durati-
on 0,1 ms, frequency 1 Hz) ile uyarıldı Elektrik stimülasyonu 
için HSTM01 yüzeyel disk elektrodları (BIOPAC System, 
Inc. Santa Barbara, ABD) kullanıldı. Gastrocnemius kasının 
bileşik kas aksiyon potansiyeli (Compound Muscle Action 
Potentials-CMAP) monitörize edildi (Resim 1, 2, 3).

Biopac Student Lab Pro. programı ile CMAP latans, genlik ve 
toplam süre dijital ortamda görüntülenerek hesaplandı (Re-
sim 3). Her bir rat için dijital ortamda CMAP dalgalarından 
5 adet hesaplanıp ortalaması alındı. 

İstatistiksel analiz 
Dijital ortamda hesaplanan (Resim 3); başlangıç ve 12. saat 
CMAP değerlerinin (latans, genlik ve süre) her bir rat için ol-
mak üzere başlangıç değerine göre olan değişimleri Ege Üni-
versitesi Tıp Fakültesi Biyoistatistik ve Tıbbi Bilişim Anabilim 
Dalı’nda değerlendirildi. İstatistiksel değerlendirmede Nonpa-
rametrik Wilcoxon Signed Ranks Test yöntemi kullanıldı ve 
p<0,05 değerleri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

Çalışma sırasında ratların ölmesi durumunda; ölen ratlar Ege 
Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Atık Birimi’ne teslim edildi. 
Çalışma sonunda hayatta kalan ratların tümü deneysel cerra-
hi eğitim kursları sırasında damar yolu açılması, nazogastrik 
sonda takılması benzeri girişimlerde eğitim amacıyla denek 
olarak kullanılmak üzere Ege Üniversitesi Deneysel Cerrahi 
ve Araştırma Laboratuvarı’na teslim edildi.

Bulgular

Metanol verilmesi sonrasında 24 saat içinde 1 rat öldü. Me-
tanol verilmesi öncesinde başlangıç CMAP latans değeri 
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Resim 1. BIOPAC MP35 Data Acquisition System (BIOPAC 
Systems, Inc., Santabarbara, CA, ABD), BSLSTMB Stimülatör (BI-
OPAC Systems, Inc., Santabarbara, CA, ABD), BIOPAC HSTM01 
yüzeyel stimülasyon elektrodları (BIOPAC Systems, Inc., Santabar-
bara, CA, ABD)



0,81±0,11 ms iken metanol verildikten 24 saat sonra yapılan 
ölçümde CMAP latans değerinin 0,76±0,12 ms olduğu ve 
başlangıca göre olan değişimin istatistiksel olarak anlamlı ol-
madığı görüldü (Tablo 1).

Metanol verilmesi öncesinde başlangıç CMAP genlik değeri 
9,85±0,9 mV iken metanol verildikten 24 saat sonra yapılan 
ölçümde CMAP genliğinin 9,99±0,40 mV olduğu ve başlan-
gıca göre olan değişimin istatistiksel olarak anlamlı olmadığı 
saptandı (Tablo 1).

Metanol verilmesi öncesinde başlangıç CMAP süresi 
9,86±0,03 ms iken metanol verildikten 24 saat sonra yapı-
lan ölçümde sürenin 9,86±0,04 ms olduğu ve başlangıca göre 
olan değişimin istatistiksel olarak anlamlı olmadığı görüldü 
(Tablo 1).

Tartışma

Metanol; alkol dehidrogenaz ve formaldehit dehidrogenaz 
enzimleri tarafından önce formaldehide daha sonra formik 
asite metabolize edilir. Formik asit sitokrom C- oksidaz ak-
tivitesini inhibe eder. Sitokrom C oksidaz inhibisyonu ciddi 
metabolik asidoza yol açmaktadır. Metaboliti olan formik asit 
nörotoksik bir maddedir. Özellikle optik sinire olan afinitesi 
ile kalıcı körlüğe yol açmaktadır. Aynı zamanda santral sinir 
sisteminde depresyona ve sistemik olarak metabolik asidoza, 
koma ve ölüme neden olmaktadır. 

Sık olmamakla birlikte metanol alımının sonrası akut gelişen 
bulguların yanı sıra geç dönem komplikasyonu olarak nörolo-
jik semptomlara da neden olabileceği bilinmektedir. 2010 yı-
lında yapılan bir araştırmada metanolün geç dönemde parkin-
sonizm ve polinöropatiye neden olabileceği bildirilmiştir (3).

Sinir sisteminin erken dönemdeki tutulumu özellikle optik 
sinir başta olmak üzere santral sinir sisteminde olmaktadır. 
Santral sinir sistemi tutulumları toksik ensefalopati, bilate-
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Resim 2. M. Gastrocnemius’tan bileşik kas aksiyon potansiyeli 
(CMAP) kaydı alınması

Tablo 1. Gastrocnemius bileşik kas aksiyon potansiyel 
ölçümleri

	 Metanol öncesi 	 Metanol sonrası 
	 0. saat	 24. saat 
	 Ort.±SS (n=10)	 Ort.±SS (n=9)

CMAP latans (ms)	 0,81±0,11	 0,76±0,12

CAMP genlik (mV)	 9,85±0,9	 9,99±0,40

CMAP süre (ms)	 9,86±0,03	 9,86±0,04
ms: milisaniye; mV: milivolt; Ort: ortalama; SS: standart sapma; CMAP: 
bileşik kas aksiyon potansiyel

Resim 3. Biopac BSL Pro version:3.6.7 programı (BIOPAC Systems, Inc., Santabarbara, CA, ABD) ile latans, genlik  ve süre değerle-
rinin ölçümünün ve hesaplamasının yapıldığı dijital ekran görüntüsü



ral putaminal nekroz-hemoraji, serebellar ve hipotalamik fo-
kal lezyonlar, subkortikal beyaz cevherde demiyelinizasyon, 
nöronal ve glial hücrelerde apopitozis, öğrenme ve hafıza 
bozukluğu ile seyreden kognitif işlev bozuklukları, vertigo, 
konvülsiyon, bilinç kaybı ve ölüm olarak tanımlanmaktadır. 
Geç dönemde ise; polinöropatiler; ataksik yürüme, Romberg 
pozitifliği, alt ekstremitelerin distalinde duyu kaybı ve aprak-
si, çiğneme ve yutma fonksiyonlarında bozulma gibi kalıcı 
nörolojik sekeller görülebilmektedir. Ancak erken dönemde 
polinöropati gelişimi ile ilgili olarak kesin veriler mevcut 
değildir. Mevcut deneysel modellerin çoğunun biyokimya-
sal, immunolojik, histolojik ağırlıklı ve değişik antidot ya da 
antioksidan gibi farklı tedavi yöntemlerinin değerlendirildiği 
çalışmalar olduğu görülmektedir. Bu nedenle deneysel olarak 
oluşturulan akut metanol intoksikasyonu modelinde erken 
dönemde (ilk 24 saat) periferik nöromüsküler ileti fonksiyon-
larının araştırılmasının amaçlandığı çalışmamız literatürdeki 
diğer araştırmalara göre farklılar içermektedir. 

1950’li yıllarda insanlarda metanolün minimal lethal dozu 
henüz tanımlanmamış olmasına rağmen Röe ve ark. (4) aynı 
yıllarda maruz kalan kişi tedavi edilmez ve etanol almadıysa 
yaklaşık 1 g kg-1 metanolün ölüme neden olabileceğini bildir-
mişlerdir. Metanolün yarılanma ömrü (t1/2) 2- 24 saat arasın-
da değişmektedir. Ölümcül oral dozu tahmini olarak (30-240 
mL) 20-150 g’dır. Minimum toksik doz ise 100 mg kg-1 ola-
rak kabul edilmektedir. Alınan metanolün sadece %3’ü değiş-
meden idrarla atılırken %10’dan daha azı da solunum yoluyla 
atılmaktadır (5). Latent dönem sonrası metanolün hızlıca 
formik asite dönüşmüş olması nedeniyle metanol zehirlen-
melerinde kan metanol düzeyinin düşük bulunması veya 
saptanamaması, klinik belirti ve bulguları olan hastada ciddi 
metanol zehirlenmesi tanısının dışlanmasına neden olabilece-
ği bilinmektedir (5). Literatürde de metanol intoksikasyonu 
olarak kabul edilen ancak kanda metanolün tespit edilemedi-
ği olgu sunumlarının mevcut olduğu görülmektedir. Bu ne-
denle tanı da elektrofizyolojik tetkikler ileri tetkik amacının 
yanı sıra erken tanıda da önemli yer tutmaktadır. Metanol 
alımı olmakla birlikte kanda tespit edilmemesi üzerine kesin 
tanının konulmasında radyolojik ve elektrofizyolojik tetkik-
lerin kullanıldığı ve önerildiği farklı olgular tartışılmıştır (6). 
Alkol suiistimali olan ve metanol intoksikasyonu ön tanısı ile 
başvuran bir olgunun kan ve idrar tetkiklerinde etil ve metil 
alkol olmadığı görülmüş ancak total görme kaybı ve spinal 
kordda transvers hasar ile seyretmesi üzerine ayırıcı tanıda 
elektrofizyolojik tetkik yapılmış ve EMG de aksonal demi-
yelinizan polinöropati bulguları tespit edilmiştir. Bu nedenle 
radyolojik tetkiklerin ve elektrofizyolojik tetkiklerin metanol 
zehirlenme olgularında akut ve kronik dönemde kullanılma-
larının tanıda yardımı olabileceği ifade edilmektedir. Bu ça-
lışmanın aksine çalışmamızda elektrofizyolojik bir değişiklik 
görülmemiştir. Ancak metanol intoksikasyonu bulgularının 
alınan dozun miktarına, alınış zamanına ve müdahaleye baş-
lama zamanına göre de değişebileceği bilinmektedir. 

Sürekli, fazla miktarda etil alkol alımı (alkol bağımlılığı) ve 
eşlik eden beslenme bozukluğu ile Wernicke-Korsakoff Send-

romu ve polinöropatileri içeren sinir sistemi tutulmaları sık 
görülmektedir (7). Anamnezinde alkol bağımlılığı olan metil 
alkol zehirlenmelerinin beslenme bozukluğu ve B vitamini 
eksikliği nedeniyle de polinöropati gelişimi açısında daha 
büyük risk altındadırlar. Bu nedenle metil alkol zehirlenme-
lerinde polinöropati olasılığının yüksek olması sebebiyle tanı 
ve tedavinin erken düzenlenmesi gerekmektedir. Çoğunlukla 
kronik alkol kullanımı zemininde gelişen metanol intoksi-
kasyonu B vitamini eksikliği ve sinir sistemine direkt toksik 
etkisinin yanı sıra lipid peroksidasyonundaki bozulma ile 
oksidatif stresi de arttırmaktadır. Sitokrom- C Oksidaz inh-
bisyonu, lipid peroksidasyonunda artış, mitokondri elektron 
transport zincirinin inhibisyonu ve aerobik metabolizma için 
gerekli olan ATP üretiminde azalma ve serbest oksijen radi-
kallerinde artışa da (ROS artışı) neden olmaktadır (8-10). 
Serbest oksijen radikallerinde artış ve mitokondri hasarının 
özellikle karaciğer hücrelerinde hasara yol açtığı bildirilmiş-
tir (11-13). Karaciğere verdiği hasarın yanı sıra metanolün 
oluşturduğu oksidatif stres sonucu hipotalamo-hipofizer aks 
fonksiyonlarında, kortikosteron düzeyini değiştirerek spesifik 
ve nonspesifik immün yanıtta da bozulmaya neden olduğunu 
ileri sürülmektedirler (8). Gelişen lipid peroksidasyonundaki 
ve serbest oksijen radikallerindeki artış hipotalamus- hipofiz- 
adrenal yolakta ve lenfoid dokuların inervasyonunu sağlayan 
sempatik sinir sisteminde hasarlanmaya neden olmaktadır. 
Parthasarathy ve ark. (8) metanol zehirlenmesi ile oluşan ok-
sidatif streste hipotalamus-hipofiz-adrenal yolağın etkilenme-
si sonucunda kortikosteron düzeyinin azaldığını ve sonuçta 
spesifik- nonspesfik immün yanıtta bozulma olduğunu ileri 
sürmektedirler. 

Çalışmamızda temel amacımızın metanol intoksikasyonunun 
akut dönemindeki nöromüsküler iletinin araştırılması olma-
sı sebebiyle oksidatif stresi arttırmasına yönelik herhangi bir 
parametreye bakılmamıştır. Metil alkolün lipid peroksidasyo-
nunda artışa sebep olarak oksidatif stresi tetiklemesi ile ilgili 
farklı düzenlenmiş çalışmalar yapılmasının uygun olacağı ka-
nısındayız.

Akut ve kronik dönemde sinir sistemine ait toksik etkiler ve 
sinir sistemi tutulumu metanol intoksikasyonlarının spesi-
fik bulguları olarak kabul edilmektedir. Klinik, morfolojik, 
elektrofizyolojik ve görüntüleme yöntemleri ile santral sinir 
sistemi ve periferik sinir sistemi tutulumları olduğu değişik 
araştırmalar ve olgu sunumlarında gösterilmiştir. Metanol in-
toksikasyonu sonucu ölen vakaların yapılan otopsi inceleme-
lerinde sinir sistemi tutulumu olarak beyin ödemi, oksipital, 
temporal ve pariyetal korteks, bazal ganglion ve ponsta pete-
şiyal kanamalar, talamus, putamende hemorajik nekrozlar ve 
hemorajik lökoensefalopati görüldüğü bildirilmiştir (14, 15). 

Metanol ile ilgili mevcut araştırmaların çoğunlukla yol açtığı 
metabolik asidoz, formik asid oluşumunun, optik nöropati/ 
görme kaybı gelişimi ile birlikte prognoz ve mortalitedeki cid-
diyeti ile ilgili olduğu görülmektedir. Optik nöropati ve puta-
minal nekroz en sık karşılaşılan sekelleri olarak bilinmektedir. 
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Ancak Gille ve ark. (16) 1998 yılında bilinen nörolojik sekel-
lere ilave olarak periferik sinir sistemini kapsayan polinöro-
pati ve kronik motor nöropati gelişen bir olgu sunmuşlardır. 
Metanol intoksikasyonunun temel komplikasyonları optik 
nöropati, putaminal nekroz ve metabolik asidozdur. Hayatta 
kalan vakalarda bilateral görme kaybı kalıcı olabilmektedir. 
Parkinson benzeri bulgular, polinöropati ve nadiren de olsa 
ekstremitelerde apraksi görülebileceği bildirilmektedir (17-
19). Quartarone ve ark. (19) metanol zehirlenmesi sonrası 
bilateral körlük, parkinson benzeri bulguların yanı sıra; içme 
ve yutma bozukluğu ile seyreden çiğneme yetersizliği görülen 
bir olgu yayınlamışlardır. Olgunun oral metanol alımından 
sonra akut dönemde (2 gün sonra) yapılan kraniyal tomog-
rafisinde putaminal nükleusta hipodens alanlar olduğu gö-
rülmüştür. Sonrasında ileri tetkik amacıyla yapılan kraniyal 
manyetik rezonans görüntülemesinde de kaudat nükleusda 
ve putamende düşük dansiteli alanların varlığı doğrulanmış-
tır. Beyin sapı ve kortikal alanda herhangi bir hasar olmadığı 
görülmüştür. Bilateral görme kaybı olan hastanın birkaç ay 
sonra yapılan fundoskopisinde optik atrofi olduğu görülmüş-
tür. Yaklaşık 1 yıl sonra hastada konuşma ve çiğneme bozuk-
luklarının başlaması üzerine yapılan nörolojik muayenesinde; 
bilateral görme kaybı, dizartri, yürümede bozulma, distal ten-
don reflekslerinin kaybı, ayaklarda dizestezi ve çene hareketle-
rinde bir kısıtlılık olduğu görülmüştür. Kortikobulber traktus 
ve kafa çiftlerinin (5. ve 7. kafa çiftleri) transkraniyal manye-
tik stimülasyonu sonuçlarının normal olduğu; ancak elekt-
romiyografik değerlendirmede ılımlı polinöropati bulguları 
olduğu belirtilmiştir. Sunulan olgu; metanol intoksikasyonu 
sonrasında bilinen klasik bulguların yanı sıra çiğneme kas-
larındaki işlev bozukluğu ve elektromiyografik tetkiklerde-
ki polinöropati bulguları ile özellik arz etmektedir (19). Bu 
klinik olguda elektrofizyolojik tetkikin çiğneme kaslarındaki 
fonksiyon bozukluğu ile ortaya çıkan klinik bulgular sonrası 
tanısal amaçlı ve 1 yıl sonra gibi geç dönemde uygulanmış 
olduğu görülmektedir.

Literatürdeki bir diğer olgu sunumu; kaza ile metanol ve di-
ğer solventleri içen 34 yaşındaki bir olguya aittir. İntoksikas-
yon sonrasında amiyotrofik lateral skleroza benzeyen motor 
nöron bozukluğu bildirilmiştir. Klinik semptomların baş-
langıcının biyolojik olasılık dahilinde olduğu bildirilmiştir. 
Hastanın yaşı, aile öyküsü, nörolojik bozukluğun yokluğu 
göz önüne alındığında zehirlenme sonrası gelişmesi olasılık 
dahilinde olarak değerlendirilmiştir (20). 

Jarwani ve ark. (21) santral sinir sitemi ile birlikte periferik 
sinir sistemi tutulumu da olan 26 yaşında bir olgu bildirmiş-
lerdir. Bilateral optik nöropatisi olan olguda aksonapatinin 
eşlik ettiği polinöropati ve radikülopati gelişmiştir. Santral 
sinir sisteminin manyetik rezonans görüntülemesinde puta-
mende nekroz olduğu görülmüştür. Kas gücünün üst eks-
tremitelerde 4/5 alt ekstremiteler de ise 3/5 olduğu bildiril-
miştir. Erken dönemde yapılan elektrofizyolojik incelemede 
(elektromiyografi-EMG ve sinir ileti hızı-NCV) özellikle alt 
ekstremitelerde sekonder aksonopati ve erken poliradikülopa-

tinin eşlik ettiği duyu ve motor polinöropati tespit edilmiştir. 
Destek tedavi, kortikosteroid tedavi ve folik asid tedavisine 
rağmen duyu ve motor fonksiyonlarda düzelme görülmediği 
bildirilmiştir. Gelişen poliradikülopatinin patogenezinin tam 
olarak açıklanamayacağı bildirilmiştir (21). Santral ve perife-
rik nörolojik sistemin tutulması nedeniyle literatüre dikkat 
çekici bir olgu olarak geçmiştir. Metanol intoksikasyonların-
da bilateral putaminal nekroz ile birlikte polinöropatilerin 
de sekel olarak görülebileceği konusunda dikkatli olunması 
gerektiği ileri sürülmektedir (21). Bu çalışmada gelişen poli-
nöropatinin etilen glikol intoksikasyonunda görülen polinö-
ropati benzeri olduğu tartışılmış ancak öyküde etilen glikol 
alımı ile herhangi bir bilgi olmadığı görülmektedir. Diğer 
yandan olgunun hastaneye geliş süresine bakıldığında ilk 24 
saat içinde gelmediği ve metil alkol alımı sonrası 24 saatten 
daha geç bir sürede başvurduğu görülmektedir. Elektrofizyo-
lojik tetkiklerde polinöropati tespit edilen bu olgunun aksine 
metanol intoksikasyonunun erken döneminde yapılan elekt-
rofizyolojik incelememizde M. Gastrocnemius’tan elde edilen 
bileşik kas aksiyon potansiyellerinin ölçümünden elde edilen 
latans, süre ve genlik hesaplamaları sonucunda; akut dönem-
de nöromüsküler fonksiyonlarda herhangi bir değişiklik ol-
madığı gözlendi. Polinöropati gelişimini gösteren herhangi 
bir bulguya rastlanmadı. Ancak maruz kalınan metil alkol 
konsantrasyonu, tedavi uygulanıp uygulanmadığı ve elektro-
fizyolojik ölçümlerin alındığı zamanın da sonuçlarda farklılık 
yaratabileceğinin göz önünde bulundurulması gerektiği ka-
nısındayız. Diğer yandan alt ekstremitelerde aksonopati bul-
gularının varlığını gösteren elektrofizyolojik tetkikin klinik 
olarak polinöropati tespit edilmesi sonrasında yapılmış olma-
sı dikkat çekicidir. Bu noktada çalışmamızdan farklı olarak 
yorumlanmalıdır. Çünkü deneysel modelimizdeki amacımız 
klinik bulgular olmaksızın 24 saat sonrasında polinöropati 
varlığının elektrofizyolojik olarak araştırılmasıdır. Sekonder 
aksonopati ve polinöropati tespit edilen bu olgu sunumunda 
elektromiyografi verilerinin paylaşılmaması nedeniyle çalış-
mamızdaki verilerle karşılaştırma imkanı da söz konusu ola-
mamıştır.

Diğer yandan; mesleki olarak uzun süreli olarak manganez, 
karbonmonoksid ve metanol de içeren solventlere maruz ka-
lan şahıslarda santral sinir sistemi hasarları, parkinson benzeri 
bulgular ve özelllikle alt ekstremiteleri tutan aksonal ve duysal 
polinöropatiler gelişebileceği bildirilmektedir. Uzun süre sol-
ventlere maruz kalan kişilerde yapılan tanısal tetkikler içinde 
elektrofizyolojik çalışmalar da yer almaktadır (22). Gelişen 
klinik bulguların varlığında polinöropati varlığını destekle-
yen elektromiyografik tetkiklerin çalışmamızdan farklı olarak 
geç dönemde yapıldığı görülmektedir. 

Metanol intoksikasyonu tanısıyla hastaneye başvuran 19 has-
tanın ilk 48 saat içinde yapılan erken elektrofizyolojik araş-
tırmasında olguların bir kısmında retina işlev bozukluğu ve 
optik nöropati bulguları tespit edilmiştir (23). Erken dönem-
de elektrofizyolojik tetkik kullanılması açısından çalışmamı-
za benzer olmakla birlikte yapılan elektrofizyolojik tetkikin 341
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sadece uyarılmış görsel sinir potansiyellerini (visual evoked 
potentials) kapsadığı görülmektedir. Diğer yandan çalışma-
mızdan farklı olarak bu araştırmada periferik sinir tutulumu 
ile ilgili herhangi bir elektrofizyolojik tetkikten de söz edil-
memektedir. 

Çalışmamıza benzer şekilde deneysel olarak oluşturulan me-
tanol zehirlenmesi ratların diyafragmalarında yapılan yapılan 
elektrofizyolojik ölçümler sonucunda kısa zincirli alifatik 
alkollerin nöromüsküler kavşak aktivitesini değiştirdiği ileri 
sürülmektedir (24). Bilindiği üzere metil alkol de alifatik al-
koller içinde monoalkoller sınıfında yer almaktadır.

Geç dönemde görülen nörolojik sekellerin erken tanınması 
ve gerekli önlemlerin alınabilmesi amacıyla erken dönemde 
gelişebilecek nöropatilerin elektrofizyolojik olarak tespit edi-
lebilmesinin önemli bir nokta olduğu düşüncesiyle başlatı-
lan çalışmamız literatürde bulunan diğer olgu sunumları ve 
klinik araştırmalardan farklılıklar taşımaktadır. Literatüre ba-
kıldığında elektromiyografi (EMG) uygulanan çalışmaların 
çoğunluğunun geç dönemde yapılan (semptomların başlama-
sından sonra) klinik araştırmalar olduğu görülmektedir. Ben-
zer çalışmaların çoğunda semptomların varlığında ve klinik 
olarak polinöropati tespit edilmesi sonrasında tanı konması/ 
doğrulanması amacıyla elektrofizyolojik tetkik yapıldığı anla-
şılmaktadır. Erken dönem yapılan elektrofizyolojik çalışma-
larda da sadece optik sinirin uyarılmış potansiyellerine bakıl-
mış olduğu ya da çalışmamızda olduğu gibi nöromüsküler 
iletideki değerlerin (CMAP değerlerinin) açıkça verilmemiş 
olduğu ve klinik bulguların eşlik ettiği vakalar olduğu görül-
mektedir. Literatürdeki olgu sunumları dikkate alındığında 
geç dönemde periferik polinöropati yapabileceği kabul edilen 
metil alkolün erken dönemde de polinöropatiye yol açabile-
ceği görülmektedir. Ancak çalışmamızda; deneysel metanol 
intoksikasyonunun erken döneminde yapılan elektrofizyo-
lojik incelememizde M. Gastrocnemius’tan elde edilen bileşik 
kas aksiyon potansiyellerinin ölçümünden elde edilen latans, 
süre ve genlik hesaplamaları sonucunda; akut dönemde nö-
romüsküler fonksiyonlarda herhangi bir değişiklik olmadığı 
gözlendi. Ancak metil alkol dozunun ve etki süresinin de bu 
sonuçta etkili olabileceği bu nedenle farklı dozlar ile düzen-
lenmiş yeni deneysel metil alkol intoksikasyonu modellerinde 
ileri çalışmaların düzenlenmesi gerektiği kanısındayız. 

Metanol intoksikasyonu ile ilgili mevcut araştırmalar dikkate 
alındığında; akut safhadaki periferik nöromüsküler iletinin 
elektrofizyolojik olarak araştırıldığı çalışmamızın deneysel bir 
model olarak literatüre katkıda bulunduğu düşünülmektedir. 

Sonuç 

Deneysel olarak oluşturulan akut metanol intoksikasyonu 
modelinde erken dönemde (ilk 24 saat) periferik nöromüs-
küler ileti fonksiyonlarının araştırılmasının amaçlandığı ça-
lışmamızda; Deneysel metanol intoksikasyonunun akut dö-
neminde (ilk 24 saat) nöromüsküler ileti fonksiyonlarında 
elektrofizyolojik bir değişiklik olmadığı görüldü.
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