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= ~34'000 Beratungen / a
(dh. @ 95 taglich)

" Anfragende:
" 61% Laien

= 30% Arzte
(78% Spital-Arzte,
22% Arztpraxen)

® 909 Andere

" Team:
® Notruf 145 = 11 Arztinnen / Arzte
= 2 Pharmazeutinnen
]
2417 = 2 Pflegefachfrauen
® 1 Tierarztin




STlZ - AUFGABEN

s = Risikobeurteilung

‘ " Therapieempfehlung

" Toxiko-/Pharmakovigilanz
" Praventionskampagnen
" Humantoxikol. Studien

" Lehre / Weiterbildung

" Doping Hotline far
Spitzensportler

" Notruf 145
=247



STIZ - RISIKOSTRATIFIZIERUNG

""Was ist das nit Gifft ist,
alle Ding sind Gifft

und nichts ohn Gifft.
Allein die Dosis macht

gefahrlich das ein Ding
kein Gifft ist."

Dosis

- " behandlungsbedurftig A
Grenzdosis 4

Dosis-Wirkungs-Relation
=> humantoxikologische Daten der GIZ



Dokumentation

Information

;§)TO " ~70% aller Arzt-Anfragen
» HOX =5 4rztlich dokumentierte Verlaufe der Vergiftungen -
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Toxikologie e.V.

Termine

Willkommen auf der Seite der Gesellschaft fur Klinische

Die Homepage der Gesellschaft soll allen
Mitgliedern und den deutschsprachigen
Giftinformationszentren (GIZn) sowie allen
toxikologisch Interessierten als Informations-
forum dienen. Im "virtuellen Aktenordner"
ARBEITSGRUPPEN erfolgt eine Koordination
und Dokumentation der mulitnationalen
Projektarbeit der Gesellschaft. Diese dient in
erster Linie der Harmonisierung und
Qualitatssicherung der
Vergiftungsbehandlung und -pravention.

Eine Zusammenstellung der wichtigsten
Tatigkeiten der GIZ finden Sie im Dokument
Aufgaben der Giftinformationszentren. Ein
Flyer vermittelt einen groben Uberblick tiber
die Tatigkeit der Gesellschaft. Die
Homepages der GIZ sind von hier aus
aufrufbar. Unter Ilitteilungen finden Sie
aktuelle Informationen zu klinisch-
toxikologischen Themen.
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VERGIFTUNGEN CH

Anrufe pro Jahr

20'000

15-Jahresdurchschnitt otal = 31466
(1995-2009, n=471'982) (pro Jahr im Durchschnitt)
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Haushaltprodukte
Pflanzen

techn. und gewerbl. Produkte

Kosmetika

Drogen und Genussmittel
Nahrungsmittel, Getranke
Landwirtschaft, Gartenbau
Gifttiere

Pilze

Veterinararzneimittel
andere

5972
2708
1663
1150

868
904
753
425
376

79
674

24.3%
11.0%
6.8%
4.7%
3.5%
3.7%
3.1%
1.7%
1.5%
0.3%
2.7%
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Medikamente Haushaltprodukte
(n=20725) (n= 3125)

— gewerbliche Stoffe
(n= 2426) STIZ Jahresberichte 1998-2005
%Tox -




ARZNEIMITTEL-VERGIFTUNGEN

Vergiftungen mit Verlaufsrickmeldungen (nach ATC-KIlass.)
Nervensystem F

diverse

Atemwege
Kardiovask.
Hormone
Hamatologika
Sinnesorgane
Antineoplastika
Parasiten etc.

Bewegungsapparat

Verdauungstrakt

Urogenital H Anteil an allen Medikamentenvergiftungen

Antiinfektiosa W Anteil schwere Vergiftungen

Dermatologika

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%
STIZ 1991-2003 y
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" Spitalaufnahme:
" Subjektiv leichte epigastrische Schmerzen

= wie weilter ?
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2Tox

,2gesteht” Lehrer am zweiten Tag Tabletteneinnahme

Spitalaufnahme:
" Subjektiv leichte epigastrische Schmerzen

Befund:
" Druckdolenz gesamtes Abdomen

Labor:

= ASAT 2814 U/L (N: <35/50 w/m), ALAT 4216 U/l (N: <35/50 w/m),
INR 1.8 (N: 1.0), Faktor VII 29% (N: 60-150)

" Paracetamol-Blutspiegel (32-34h p.i.): 64umol/L = 9.7 mg/L

17
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Zeit (Stunden nach Einnahme)

Rumack BH, Matthew H: Acetaminophen Poisoning and toxicity. Aus Goldfrank
LR STIZ 1991-2003 *°



CYP1A2/3A4

(42%) (52%)

tox. Metabolit
N-Acetyl-p-benzoquinonimin
(NAPQI) (5%)

GSH \

kovalente Proteinbindung

. => Leberzell-Nekrose
Mercaptursaure

FHox |



Glukuronidierung g:ziiilsm Sulfatierung

tox. Metabolit
N-Acetyl-p-benzoquinonimin

(NAPQI)
GSV N\
kovalente Proteinbindung

Mercaptursaure Leberzell-Nekrose
2 Tox .



ebererkrankungen
"  Malnutrition (Glutathion-Mangel)

®  Metabolismus induzierende Medikamente (Isoniacid, Rifampicin)
® chron. Alkoholismus)

" Symptome (dreiphasiger Verlauf, Ziel-Org.: Leber,(Niere)):
" symptomarme Initialphase, GI-Symptome (Nausea, Erbrechen)
" Symptombesserung, nach ca. 20 h Transaminasen-Anstieg
" nach ca. 2-4 Tagen Leberzellnekrose /-versagen ev. Niereninsuft.
" (Kinetik:
g OX = Plasmapeak nach 20 Min.- 3h. HWZ 1-3h (ther.), -12h (Uberdosierung))

21



" | abor: Transaminasen, INR, Kreatinin (als Ausgangswert + Verl.)

" N-Acetylcystein (NAC) entsprechend Nomogramm nach Schema
(Fluimucil®: SH-Donator korrigiert die Glutathion-Depletion)

" < 8h p.i.: P.-Spiegel abwarten (< 8h erhaltlich),
ansonsten NAC starten

" 8 —24h p.i.. NAC starten, falls P-Spiegel unter treatment line und
Transaminasen < 2x Norm => NAC sistieren

m 24 — 36h p.i.. NAC starten, falls P-Spiegel unter 10mg/l (= 66 pmol/l)
und Transaminasen < 2x Norm => NAC sistieren

® > 36h p.i.: Transaminasen < 2x Norm => NAC nicht n6étig

Lg'l'ox " unbek. Zeit p.i.: frihest mogliche Zeit fur Kalkulation verwenden

22
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PARACETAMOL - MERKBLATT

B Zusammenfassende Information des STIZ:

Schweizerisches Toxikologisches Informationszentrum
Centro Svizzero d'Informazione Tossicologica

Centre Suisse d'information Toxicologique

Swiss Toxicobogical Information Centre

Paracetamolvergiftung

Stand 6. September 2010

K. Faber, C. Reichert, Che. Rauber-Lithy

Paracetamaol (syn. Acetaminophen, APAP)

Einlzitende Bemerkungan:
# Diesz Empfehlungen gelten nicht fir diz mehrzeitige Einnahme und Retardpraparate.

& Zur Qualitdtskontrolle seiner Richtlinizn ist das STIZ auf arztliche Verlaufsrickmeldungen angewizsen.

Inhalt
A Metabolismus und klinischer Verlauf
Diagnostik
Therapie
1 Aktivikohle
2 N-Acetylcystein
a) Indikation
b) Worgehen bei Beginn der Therapie
<) Vorgehen bei Beendigung des Verabreichungsschemas
Behandlungsschemata
Wirkungen und Nebenwirkungen von N-Acetylcystein
Risikofaktoren und Prognose

i

nomo

Literaturverzeichnis
Dosierungstabelle fir Fluimucil 20%*
Rumack-Matthew-Nomogramm




Anzahl Flle pro Jahr

Paracetamol-Intoxikationen
(STIZ - 2001-2010 - n=8149)
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$ox
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" 5. Tag p.I.. Transaminasen deutlich rtcklaufig
" 0. Tag p.Il.. Transaminasen fast normalisiert
" Insgesamt schwerer Verlauf, aber restitutio ad integrum

L%;’_'[rox .



nitial blande Symptomatik # leichte Vergiftung

" | eberversagen und todliche Verlaufe sind mit
erreichbaren Dosen (Verkaufskategorie C+D) maoglich

" Mit NAC existiert ein Antidot mit sehr guter Wirkung und
nur geringen UAW

" Die Therapieentscheidung ist komplex, muss einzelfall-
orientiert und sollte ggf. in Rucksprache mit dem STIZ
erfolgen (-> Merkblatt Paracetamol => www.toxi.ch)

2Tox 27



" Patientin geht es gut



=> 303 mg/kg KG

" Patientin geht es gut

= wie weiter ?



mg/kg => schwer

" Symptome: (ZNS, Metabolismus)

" |eicht: Nausea, Emesis, Abdominalschmerzen, Tinnitus,
Hyperventilation mit resp. Alkalose, Lethargie, Dehydratation
und Elektrolytverlust

= Mittelschwer: 0.g. + Horverlust, Ubererregbarkeit,
Desorientiertheit, Fieber

" Schwer: met. Azidosis (+ resp. Kompensation), Agitation,
Konfusion, Koma, Konvulsionen, Hyperthermie, Lungentdem,
Koagulopathie (DIC, ...), Hirnodem, schwere Dysrhythmien,
schwere Elektrolyt- und BZ-Stérungen

=> CAVE: plotzlich rasche Verschlechterung 30



u -
=> Nabic

u :
PRIOR TO ALKALINIZATION
Tissues pH 6.8 Plasma pH 7.1 Urine pH 6.5
L J
ﬂ‘té' H*+A» ——t—p H*+A-
o
o

Tissues pH 6.8 Plasma pH 7.4
i{: - I ﬁ -
H*+A- Ht+A- —» H*+A

31



= Blut-Alkalinisierung (-> 7.45-7.50), Urin-Alkalin. (-> pH:8.0)
" |Labor: aBGA rep., ASS-Blutsp., BB, Leber, Niere, Ger., BZ, Elyte

" Hamodialyse bei:
" Persistierende ZNS Symptome (Delir, Lethargie, Krampfe, Koma)
" Progressive Verschlechterung der Vitalzeichen trotz adaquater Ther.
" schwere Hyperventilation, schwere SB- oder Elektrolyt-Stérungen
" Niereninsuffizienz, Hepatotoxizitat mit Gerinnungsstorungen
" Lungentdem, Hypoxie
" Spiegel > 100mg/dl auch ohne entsprechende Symptome

A | " CAVE bel Intubation:
%TOX Fortsetzen der bedarfsadaptierten Hyperventilation

32



=> 303 mg/kg KG

" Anrufim STIZ

" Aktivkohle-Gabe 50 Min. p.i. (in psych. Klinik)

" Verlegung ins somatische Spital

" Befund: Nausea, Horverlust bds.

" | abor: resp. kompensierte met. Azidose, Hypokaliamie
" Salicylsaure 3.7 mmol/L = 511 mg/L (ther.: 0.2 — 2.2)

2Tox 33
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Natriumhydrogenkarbonat B

B. Anwendung zur Alkalinisierung des Urins als 2° Dekontaminationsmassnahme
(slehe auch: A. ais Antidot bel Vergitungen mit trizyklischen Antidepressiva, C. AZidose-

Beschreibung: NaHCO3 MG 84.01 Dalton.
CAS — 144-55-8. BAG Gifiklasse 5.  ATC: 01B05CBO4
Synonyme: Natriumbikarbonat, Natrii hydrogenocarbonas.
Weisses, kristallines Pulver; Iaslich in Wasser, praktisch
unidslich in Ethanol. Beim Erhitzen der Substanz oder der
Substanziésung entsteht alim3hlich Natriumcarbonat (NazCO:).
Die 8.4% Losung enthalt 84 g/L Natriumbikarbonat. Achtung:
Die Osmolaritit der Losung ist 2000 mOsm/L (Na 1000
mOsm/L, Bikarbonat 1000 mOsm/L).

Primare 1. Alkalinisierung des Blutes (nur bei Verabreichung als
Wirkungen: Bolus) antagonisiert die kardiotoxischen Wirkungen trizykli-
2 Natrium-Load: antagonisiert die kardictoxischen Wirkungen
trizyklischer Antidepressiva am Myokard.
3. Alkalinisierung des Urins: fordert die renale Elimination
schwacher Sauren.
4. Azidosekorrektur

Indikationen: Vergifiungen mit  Salicylaten  (relative  Indikationen:
(als Antidot) Phenobarbital, Chlorophenoxy-Herbizide, Chlorpropamid)

34



ACETYLSALICYLS. - EPIDEMIOLOGIE

Acetylsalicylsaure-Intoxikationen
(STIZ - 2001-2010 - n=2191)
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ACETYLSALICYLS. - T.H.M.

Salicylate fuhren am dritthaufigsten innerhalb der Gruppe
der Analgetika zu Vergiftungen

Wichtiger diagnostischer Parameter ist die BGA

Mittels Alkalinisierung (Nabic) wird ASS in die ionisierte
Form Ubergefuhrt, womit die Verteilung ins ZNS
vermindert und die Urin-Ausscheidung gefordert wird.

Mit einer raschen klinischen Verschlechterung muss
auch nach 12-24 h noch gerechnet werden

Bel relevanten ASS-Vergiftungen mit der NaBic-Gabe
vor Intubation beginnen und ein hohes Atemminuten-
volumen ggf. mit der Beatmung fortsetzen

Indikation zu Hamodialyse mit dem STIZ abstimmen

37



epileptischer Krampfanfall

" im Beisein der Ambulanz zwel weitere generalisierte
Krampfanfalle

" Schutzintubation bei GCS 7
" Stationare Aufnahme mit Verd. auf zerebrale Erkrankung

= wie weiter ?

|
% Tox Schweiz Med Forum 2011; 11(8):140-1 38



" wie welter ?
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" wie welter ?
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Viefenaminsaure eingenommen und vom Zahnarz
nochmals 500mg erhalten

" Verlauf:
unkompliziert, Normalisierung des Saure-Base-Haushalts,
Entlassung der Patientin 12h nach Aufnahme

FHox
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" Leicht: Abdominalsymptome, Benommenheit, Tremor,
Tachykardie, reversible Niereninsuffizient (ab 129)

" Schwer: cerebrale Krampfanfalle, Koma, metabolische
Azidose

" Verlauf: Symptombeginn in der Regel innerhalb von 5h,
CAVE: Kampfanfalle selten auch erst nach 12h

" Therapie:
" Vitalfunktionen sichern
= ggf. Aktivkohlegabe innerhalb der 1 h

%TOX' ggf. Benzodiazepine

42



MEFENAMINSAURE - EPIDEMIOLOGIE

Mefenaminsaure-Intoxikationen
(STIZ - 2001-2010 - n=3586)
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" Im chronologischen Verlauf zeigt sich ein leichter
Rickgang der Fallzahlen

" Mefenaminsaure hat eine sehr kleine therapeutische
Breite und kann bereits ab 3.5 g (= 7 Tabletten a 500mqg)
schwere Verlaufe, mit Krampfanfallen und Koma
verursachen

" Uberwachung fir mindestens 12h p.i.,
da Plasmapeak bei Uberdosierungen erst nach
8-12h eintritt (ther. Dosen: nach 1-3h)

2Tox 44
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" Paracetamol (Acetaminophen)
" Acetylsalicylsaure
" Mefenaminsaure

® Bei allen drei Substanzen muss mit schweren bis fatalen
Verlaufen gerechnet werden

" Bel Fragen kann das STIZ gerne 24/7 kontaktiert werden

2Tox 46



| nformations-
/Z entrum

B 145
" \wWww.toxi.ch
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