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Badania toksycznosci na zwierzetach

- RAine szczepy zwierzat

- Monitorowanie fizjologicznych i biochemicznych zmian podczas przewlektej terapii

- Dawki wyzsze niz terapeutyczne => ocena miejsc najbardziej podatnych na toksyczne
dziatanie leku

- Posmiertna ocena narzagdowych zmian makro- i mikroskopowych

Mechanizmy uszkodzenia i Smierci komorek wywotywane przez
czynniki toksyczne

Oddziatywania niekowalencyjne
- Peroksydacja lipidéw
0 Inicjowana przez reaktywne formy tlenu lub aktywne metabolity
0 Utlenione rodniki lipidowe tworzg lipidowe zwigzki hydroksyperoksydowe, ktére
wytwarzajg kolejne rodniki lipidowe => kaskada peroksydacji
0 Smieré komérki => zmiana przepuszczalnoéci btony komérkowej lub reakcja
pomiedzy produktami peroksydacji lipidow i biatkami
0 Mechanizmy obronne: peroksydaza glutationowa, witamina E
- Reaktywne formy tlenu
0 Redukcja tlenu czgsteczkowego do anionorodnika ponadtlenkowego O,
0 Konwersja enzymatyczna => nadtlenek wodoru (H203), rodnik wodoronadtlenkowy
(HOO*), hydroksylowy(OH *), tlen singletowy
0 Toksyczne w sposdb bezposredni oraz peroksydacje lipidow
0 Istotna rola w cytotoksycznosci i neurodegeneracji
- Niedobor glutationu
0 Glutation chroni komorki przed stresem oksydacyjnym
0 Czynniki zmniejszajace zawartos¢ glutationu: kumulacja produktéw oksydacji,
dziatania toksycznych zwigzkéw
0 Redukcja komdrkowej zawartosci glutationu o 20-30% = uposledzenie mechanizmoéw
obrony przed zwigzkami toksycznymi
- Modyfikacja grup sulfhydrylowych
0 Powodowane przez czynniki oksydacyjne (zmiany odwracalne) lub interakcje
kowalencyjne
0 Wolne grupy sulfhydrylowe — istotna rola w aktywnosci katalitycznej wielu enzymow

Oddziatywania kowalencyjne
- Dotycza réznych substancji: DNA (dziatania mutagenne), biatka, lipidy, weglowodory
- Przyktady:
0 Paraokson (inhibitor cholinoesterazy) => wigze acetylocholinesteraze w ptytce
nerwowo-miesniowej
0 Toksyna muchomora sromotnikowego: wigze aktyne

Hepototoksycznosc
- Hepatocyty — narazone na dziatanie aktywnych metabolitow lekéw powstajgcych z udziatem
cytochromu P450
- Ciezkie zapalenie lub odchylenia wynikdéw badan laboratoryjnych (AspAT, AIAT)
- RZS, tuszczyca: przewlekte podawanie metotreksatu => marskos¢ watroby
- Chlorpromazyna, androgeny: odwracalna zéttaczka zastoinowa



- Paracetamol: klasyczny przyktad hepatotoksycznosci; wiele mechanizmoéw odpowiedzialnych
za uszkodzenie komédrek (wyczerpanie glutationu, peroksydacja lipidow, zwiekszenie
przepuszczalnosci bton)

Nefrotoksycznosé
- Kanaliki nerkowe sg narazone na wysokie stezenia lekdw i ich metabolitow (zageszczenie
moczu)
- Ostra niewydolnos¢ nerek: NLPZ, inhibitory ACE
0 NLPZ: hamowanie syntezy prostaglandyn (substancje rozszerzajace naczynia) =>
zmniejszenie perfuzji nerek
0 ACEI: pacjenci z obustronnym zwezeniem tetnic nerkowych => poziom filtracji
ktebuszkowej zalezy od skurczu tetniczek odprowadzajgcych (warunkowane
dziataniem angiotensyny Il)

0 Moga takze wywotywac srodmigzszowe zapalenie nerek o podtozu immunologicznym
0 Kilka miesiecy, rok po rozpoczeciu terapii
0 Objawy kliniczne: ostra niewydolnos¢ nerek z towarzyszaca eozynofilia w moczu,
biatkomoczem lub zespotem nerczycowym (biatkomocz, hipoalbuminemia i obrzeki)
0 Szczegodlnie: fenoprofen (metabolity — nieodwracalnie wigzga sie z albuminami)
- $rédmigzszowe zapalenie nerek moga takze wywotac penicyliny

Nefropatia analgetyczna
- NLPZ
- Przewlekte zapalenie nerek, martwica brodawek nerkowych
- Przede wszystkim fenacetyna

Mutageneza i karcynogeneza
- Kowalencyjne oddziatywania zwigzkow chemicznych (karcynogendéw) z DNA => mutacje
0 Karcynogeny genotoksyczne: wywotujg mutacje bezposrednio lub po konwersji do
aktywnego metabolitu
0 K. epigenetyczne: zwiekszajg prawdopodobienstwo, ze mutagen spowoduje rozwdj
nowotworu
- Leki zwiekszajace prawdopodobienstwo powstania nowotworu: cytotoksyczne,
immunosupresanty, hormony ptciowe (estrogeny)

Teratogeneza
- Powstawanie duzych anomalii rozwojowych podczas rozwoju osobniczego ptodu
- Duze malformacje: dziatanie teratogendw podczas organogenezy
- Nie w petni znany mechanizm dziatania teratogendéw; czesto obserwowane uszkodzenie DNA
- Testowanie: u ciezarnych samic co najmniej jednego gatunku gryzoni i innych zwierzat

Ocena stanu chorego z podejrzeniem zatrucia
- Uktad oddechowy
- Uktad krazenia
- Temperatura ciafa
- Stan Swiadomosci
- Objawy zatrucia



Rozpoznanie zatrucia
- Doktadny wywiad, uwzgledniajgcy okolicznosci zatrucia (np. resztki opakowania po truciznie)
- Istotna: identyfikacja innej niz zatrucie przyczyny zachorowania
0 Cukrzyca
0 Naczyniowe choroby OUN
0 Ostre uszkodzenie nerek
0 Ostra niewydolno$¢ serca zwigzana z chorobg wiericowa lub arytmiami
- Chemiczne analizy toksykologiczne
- Oddziaty ratunkowe
0 badanie odsetka karboksyhemoglobiny, stezen etanolu, zelaza, litu, paracetamolu

Leczenie zatruc
- Czynniki toksyczne, dla ktdrych istnieje leczenie swoiste lub odtrutka
0 Odtrutki: rozwazne stosowanie; rzadko potrzeba agresywnego postepowania
0]
- Czynniki dla ktérych brak swoistego leczenia => leczenie objawowe, podtrzymujgce
0 Podstawa leczenia zatrué lekami
0 Przede wszystkim: podtrzymanie oddychania i krgzenia
0 Czeste pomiary, ocena odruchéw => ocena postepu zatrucia, odpowiedzi na terapie
=> czy potrzebne dodatkowe leczenie?
- Leczenie ostrego zatrucia musi by¢ natychmiastowe
0 Podtrzymanie podstawowych funkcji zyciowych (jezeli istnieje zagrozenie ich
pogorszenia)
0 Utrzymanie stezenia trucizny w kluczowych tkankach na mozliwie niskim poziomie:
hamowanie wchtaniania, nasilanie wydalania
0 Zwalczanie skutkéw farmakologicznych i toksykologicznych w punktach
efektorowych

Dekontaminacja
- Usuniecie niewchtonietej trucizny => zmniejszenie ilosci trucizny jaka moze przedostac sie do
krwi i tkanek

Dekontaminacja powierzchni ciata
- Zdjecie skazonej odziezy; staranne umycie skazonej powierzchni skdry cieptg woda
0 Stabo rozpuszczalna w wodzie trucizna: mydto lub tagodny detergent
- Oczy: ptukanie strumieniem cieptej wody co najmniej kilka minut
- Najlepszy: ciepty 0,9% NacCl;

Dekontaminacja przewodu pokarmowego
- Wywotywanie wymiotéw

0 Niezalecane rutynowe prowokowanie wymiotéw (zwtaszcza w warunkach
pozaszpitalnych)

0 Spozycie substancji toksycznej w dawce potencjalnie groznej dla zycia =>
dopuszczalne (sam poszkodowany lub personel medyczny)

0 Przeciwwskazania

= brak zgody pacjenta



=  brak przytomnosci, zamroczenie, delirium (wymioty => aspiracja tresci
zotadkowej)
= pacjent zazyt Srodek pobudzajgcy OUN=> wymioty mogg sprowokowadé
drgawki
®  przy zatruciach substancjami zrgcymi, tatwo pienigcymi sie: wymioty
zwiekszajg ryzyko perforacji zotagdka i dalszej martwicy przetyku
= pochodne ropy naftowej (weglowodory, rozpuszczalniki organiczne) =>
zwracane weglowodory moga fatwo ulec aspiracji => chemiczne zapalenie
ptuc
- Ptukanie zotgdka
0 Wprowadzenie rurki do zotadka i przeptukanie wodg lub solg fizjologiczng
0 Zgodnie ze stanowiskiem amerykanskich i europejskich toksykologéw klinicznych:
,hie powinno byc¢ stosowane rutynowo w leczeniu pacjentéw, ktdrzy ulegli zatruciu;
zarezerwowane dla pacjentéw, ktdérzy spozyli grozng dla zycia ilo$¢ trucizny, a
ptukanie mozna wykonaé w czasie do 60 minut od zatrucia)
Resztki leku, roslin, grzybéw w poptuczynach
Nie oznacza to, ze skutecznie usunieto istotng ilo$¢ trucizny z ustroju!
Mogta sie wchtongé wczesniej, a pozostate resztki jej nie zawierajg
przeciwwskazania
= Zatrucie subst. zrgcymi (grozba perforacji)
= Zatrucie truciznami lotnymi, weglowodorami, detergentami, alkoholami
(ryzyko zachtysniecia)
= Znaczace ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego
= Chory nieprzytomny i nie wykonano intubacji dotchawiczej
=  Znaczne pobudzenie psychoruchowe
= Brak zgody pacjenta
0 powiktania

O O O O

= Zachtystowe zapalnie ptuc
=  Perforacja przewodu pokarmowego lub gardta
= Hipoksemia (obnizone cisnienie parcjalne tlenu we krwi)
=  Zaburzenia rytmu serca
= Zaburzenia wodno-elektrolitowe
- Wegiel aktywowany (dawka jednorazowa)
0 Max. 60 minut od potkniecia trucizny
Zachowane odruchy gardtowe lub zaintubowany pacjent
Potknieto toksyczng dawke trucizny, ktérg wegiel adsorbuje
Przeciwwskazania: jak przy ptukaniu zotadka
Uzasadnione: fenobarbital, blokery kanatu Ca, B-blokery, glikozydy naparstnicy, leki
przeciwnadcisnieniowe, salicylany, karbamazepina (+ inne leki przeciwpadaczkowe),
kolchicyna, metotreksat, opioidy, paracetamol, pestycydy, substancje pochodzenia
biologicznego, teofilina, leki przeciwdepresyjne, przeciwpsychotyczne)
- Ptukanie catego przewodu pokarmowego
0 Rzadko w leczeniu ostrych zatru¢
0 Podanie duzej ilosci roztworu elektrolitéw i glikolu polietylenowego
=  Przytomny: doustnie
= Nieprzytomny: przez zgtebnik
0 Wskazania

(0]
0]
(0]
(0]



= Zatrucie zelazem, litem, otfowiem, potasem, B-blokerem, blokerem kanatu Ca,
lekami o przedtuzonym uwalnianiu (powlekane tabletki); podejrzenie
potkniecia opakowania narkotykéw

0 Przeciwwskazania

= Rozszczelnienie torebek z narkotykami w przewodzie pokarmowym, zatrucia
$rodkami zrgcymi, niedroznosé/perforacja przewodu pokarmowego,
niestabilno$¢ hemodynamiczna, niezabezpieczone drogi oddechowe u
nieprzytomnego, brak zgody pacjenta

PrzysSpieszona eliminacja trucizn

Alkalizacja moczu
- Podanie dozylne NaHCOs (poczatkowo: 1 mmol/kg m.c.; w razie koniecznosci — wlew ciggty;
ta sama dawka na godzine)

0 Cel: pH moczu7,5-8,0
0 pH krwi: <=7,55

- Zastosowanie
0 Umiarkowane zatrucia salicylanami (nie wymagajace dializy)
0 Zatrucia fenobarbitalem, herbicydami z grupy chlorofenoksykwaséw
0 Nasila eliminacje nerkowg chlorpropamidu, metotreksatu

- Zagrozenia
0 Zbyt wysoka dawka NaHCO; => zasadowica
0 Kontrolowanie réwnowagi kwasowo-zasadowej co 2 godziny
0 pH>7,55 => acetazolamid (250 mg; powolne wstrzykniecie i.v.)

Forsowana diureza
- Wielomocz wymuszony
- Przetaczanie duzych ilosci ptyndw (>5 I/dobe; 2-3 | moczu/dobe)
0 W razie potrzeby — $rodki moczopedne (furosemid, mannitol)
- B.rzadko stosowana
0 Zatrucie muchomorem sromotnikowym

Hemodializa
- Usuwanie z krwi produktéw przemiany materii przy uzyciu specjalnego filtra (dializator)
- Zastosowanie
0 Zatrucia glikolem etylenowym, metanolem, litem, ciezkie zatrucia salicylanami,
wybrane przypadki zatrué izopropanolem, atenololem, sotalolem i teofiling
0 Wyjatkowo: inne zatrucia po wykluczeniu przeciwwskazan i analizie wtasciwosci
ksenobiotyku (objetos¢ dystrybucji, wigzanie z biatkami, wielko$¢ czasteczki)
- Przeciwwskazania
0 Zaawansowana choroba nowotworowa
Rozlegta zaawansowana miazdzyca z ciezkim uszkodzeniem serca, mézgu
Marskos$¢ watroby
Przewlekfa, ciezka niewydolnosé krazenia
Przewlekta, ciezka niewydolno$¢ oddechowa
Zespot otepienny
Ciezkie choroby psychiczne
Brak zgody pacjenta

O O O O o o o



Hemoperfuzja

- Przepuszczenie krwi przez filtr kolumnowy zawierajgcy zywice lub wegiel aktywowany
0 Usuniecie substancji wigzgcych sie z biatkami osocza

- Wskazania
0 Trucizna adsorbowana przez wegiel aktywowany
0 Duzy odsetek wigzania ksenobiotyku z biatkami => nieskuteczne inne metody

eliminacji pozaustrojowej

0 Zatrucia teofiling, kwasem walproinowym, karbamazeping

Powtarzanie dawki wegla aktywowanego
- 0,25-0,5 g/kg m.c. co 2-4h
0 p.o. u przytomnych; zgtebnik u nieprzytomnych
- Niezbedny warunek: zachowana perystaltyka jelit
- Wskazania
0 Przyjeta grozna dla zycia dawka leku, szczegélnie chininy, dapsonu, fenobarbitalu,
karbamazepiny, teofiliny

Odtrutki

- W wiekszosci zatruc rola drugorzedna

- Wyjatki:
0 Cyjanki => azotan sodu, tiosiarczan sodu, wersenian dwukobaltowy
0 Zwigzki fosforoorganiczne => atropina
0 Paracetamol => N-acetylocysteina
0 Opioidy => nalokson
0 Benzodiazepiny => flumazenil

Wazne pojecia
- ATC - anatomical, therapeutic and chemical clasification
0 Miedzynarodowa klasyfikacja lekdw na podstawie ich miejsca dziatania,
zastosowania klinicznego i budowy chemicznej
- CAS: chemical abstracts service
0 Nridentyfikacyjny substancji chemicznej, umozliwiajacy odnalezienie jej opisu
(streszczenie)
0 Do 10 cyfr; przedzielone 2 mysInikami
0 58-08-2: kofeina
- Dawka lecznicza
0 Dawka stosowana w leczeniu
0 Moze okazac sie toksyczna: mata masa ciata, wiek, niewydolnos¢ nerek, watroby,
czynniki genetyczne
- Dawka Smiertelna (LD — lethal dose)
0 Dawka, ktéra moze spowodowac Smier¢ zatrutego pacjenta
0 LDjgo: d. Smiertelna bezwzgledna — najmniejsza ilos¢ substancji jaka spowodowata
Smieré 100% zwierzat
0 LDso: pojedyncza dawka powodujgca smieré 50% zwierzat
0 LDmin: dawka powodujaca smier¢ pojedynczych zwierzat
- Dawka toksyczna
0 Dawka substancji chemicznej powodujgca wystgpienie objawdw zatrucia



- Dystrybucja

(0]

Przenikanie wchtonietego leku do réznych przestrzeni ptynowych i narzadéw ustroju

- ppm (part per milion)

(0]
- tos
(0]

(0]

Czesc na milion; jednostka miary np. do wyrazania stezen gazéw w powietrzu

Biologiczny okres péftrwania = czas, po uptywie ktérego stezenie leku lub trucizny w
osoczu, po uprzedniej dystrybucji maleje do potowy

Pozorna objeto$¢ dystrybucji [L/kg m.c.]

Objetos¢ hipotetycznego roztworu, jaki zawieratby substancje obcg, ktéra
przedostata sie do ustroju, w takim stezeniu, w jakim znajduje sie ona w osoczu
Mata Vg4 = znaczna czesc trucizny znajduje sie we krwi => skuteczne pozaustrojowe
oczyszczanie krwi

Duza V4 = trucizna gromadzi sie gtdwnie w tkankach

Zespoty kliniczne w ostrych zatruciach

Ostry zespot cholinergiczny
- nadmiar acetylocholiny lub egzogennych substancji pobudzajgcych uktad przywspétczulny

0 ACH => neuroprzekaznik; wigze sie z receptorami cholinergicznymi i muskarynowymi
0 Inaktywowana przez cholinesterazy
0 Zahamowanie ch-esteraz = ostry zespot cholinergiczny
0 Nadmiar ACH = przedtuzona depolaryzacja bton postsynaptycznych => niemozliwe
przenoszenie bodzcéw
- Przyczyny
0 Zatrucie zwigzkami fosforoorganicznymi: pestycydy, gazy bojowe, karbaminiany
0 Przedawkowanie lekdw cholinergicznych (np. pilokarpiny)

- Obraz kliniczny

0 Niepokdj pobudzenie
0 Pobudzenie receptoréw muskarynowych: zwezenie zrenic, zaburzenia widzenia,
$linienie, nadmierne wydzielanie oskrzelowe, skurcz oskrzeli, kaszel, dusznos¢,
tzawienie, potliwosé, kolka jelitowa, biegunka, bradykardia, bezwiedne oddawanie
moczu i stolca
0 Niepokdj pobudzenie
0 Pobudzenie receptoréw nikotynowych: drzenia, ostabienie miesni, tachykardia,
nadcisnienie tetnicze
- Leczenie
0 Na oddziale intensywne;j terapii
0 Niezbedne: monitorowanie czynnosci serca i oddychania
0 Atropina - leczenie z wyboru
= 1-5mgi.v. lubim.; powtarzane co kilka minut az do zmniejszenia dusznosci
= Nadmierna dawka: nadmierna suchos¢ bton sluzowych i skéry; tetno
>120/min
0 Reaktywatory acetylocholinesterazy (oksymy)

= W przypadku zatrucia zw. Fosforoorganicznymi

= Podawane po wstepnej dawce atropiny we wczesnej fazie zatrucia
=  Obidoksym: 250 mg i.v., co 4-6 godzin

= Pralidoksym: 30 mg/kg m.c. i.v. co 4-6h



Ostry zespot antycholinergiczny

- Objawy wywotane uposledzeniem dziatania acetylocholiny na receptor muskarynowy

- Przyczyny

0 Spozycie roslin zawierajgcych alkaloidy tropanowe(atropina, skopolamina, hioscyna)

— pokrzyk wilcza jagoda, bielun dziedzierzawa, lulek czarny
preparaty farmaceutyczne atropiny, homatropiny, skopolaminy
leki przeciwhistaminowe (difenhydramina, dimenhydrynat)
leki stosowane w chorobie Parkinsona (biperyden, benzatropina)
trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (np. amitryptylina, imipramina,
klomipramina)

o O O o

(@)

leki przeciwpsychotyczne (olanzapina, klozapina)

0 Pochodne fenotiazyny (prometazyna, prochlorperazyna, chlorpromazyna,

tiorydazyna)
- Obraz kliniczny

0 Objawy ze strony OUN: omamy, splatanie, pobudzenie psychoruchowe (czasem
niebezpieczne dla chorego i otoczenia), $pigczka (rzadko z drgawkami)

0 Objawy obwodowe: rozszerzenie zrenic, czestoskurcz komorowy, rozszerzenie
naczyn obwodowych, suchosé¢ skory i bton sluzowych, hipotermia, porazenie
perystaltyki jelit, zatrzymanie moczu

- Leczenie

0 Objawowe

0 Zabezpieczenie pobudzonego chorego (czasem: obezwtadnienie fizyczne lub
farmakologiczne)

0 W ciezszym zatruciu monitoruj czynnos¢ serca, cisnienie tetnicze i diureze (by nie
przeoczy¢ zatrzymania moczu)

0 Diazepam 10 mgi.v., w powtarzanych dawkach co 3-5 min, lub midazolam w
dawkach powtarzanych 10-20 mg i.v. (ew. i.m.)

0 Nie stosuje sie fenotiazyn i pochodnych butyrofenonu

0 Odtrutka: salicylan fizostygminy 1-2 mg i.v. w ciggu 2—5 min, w razie potrzeby
powtarzana po 15—-40 min do dawki catkowitej 4 mg

= Rzadko stosowana => dziatania niepozgdane
0 Salicylan fizostygminy — wskazania:
= B. duze pobudzenie psychiczne
= Ciezkie objawy osrodkowe i obwodowe
= Nieobecnos$¢ napadéw drgawkowych w wywiadzie
® Prawidtowy zapis EKG
= Wykluczenie zatrucia tréjpierscieniowymi przeciwdepresantami lub innymi
lekami zaburzajgcymi przewodzenie sSrédkomorowe
= Dostepnos¢ monitorowania czynnosci serca i oddechu
- Powiktania
0 Rabdomioliza
0 Jaskra

Hipotermia
- Wewnetrzna temperatura ciata (odbyt, btona bebenkowa) < 35°C
- Przyczyny:
0 Przebywanie przez dtuzszy czas w warunkach sprzyjajacych utracie ciepta
0 Niewystarczajgca produkcja ciepta przez organizm
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Matg masa miesniowa

tatwe tracenie ciepta (oparzenia, alkohol)

Niedoczynnosé nadnerczy, przysadki, tarczycy, hipoglikemia

Poprzeczny uraz rdzenia kregowego, uraz gtowy, udar mézgu, nowotwoér, stany
zapalne OUN, choroba Parkinsona

Uszkodzenie skdry: oparzenia, ciezka tuszczyca

Sepsa

Wstrzas

Zatrucia: leki nasenne, fenotiazydy, opioidy, leki przeciwcukrzycowe, zwigzki
cholinergiczne, a-blokery, etanol, glikol etylenowy, tlenek wegla, siarkowodér,
cyjanki

Obraz kliniczny

0 Stopien HT1:t. ciata 32 — 35°C; chory przytomny, wystepujg drzenia miesSniowe
0 Stopien HT2:t. ciata 28 — 32°C; zaburzenia swiadomosci; brak drzen
0 Stopien HT3:t. ciata 24 — 28°C; utrata przytomnosci; zachowane objawy zyciowe
0 Stopien HT4: t. ciata <24°C; brak objawdw zyciowych
0 Stopien HT5: zgon
- Leczenie
0 Podtrzymywanie czynnosci podstawowych narzgdéw
0 Ogrzewanie bierne
= tagodna hipotermia
= Zapewnienie cieptego i suchego otoczenia oraz cieptej odziezy (okrycia)
0 Ogrzewanie czynne
= Niezbedne w ciezkiej hipotermii; do rozwazenia w umiarkowanej
= Zewnetrzne: kotdry wypetnione cieptym powietrzem, ogrzane koce; skutki
uboczne: paradokslane obnizenie gtebokiej t. ciata, hipotensja, kwasica
(rozszerzenie naczyn krwionosnych skéry)
=  Wewnetrzne: bezposrednie podwyzszanie gtebokiej temperatury ciata
0 Metody ogrzewania wewnetrznego
=  Wlew i.v. ptyndw podgrzanych do 42-44°C
= QOgrzanie i nawilzenie mieszaniny oddechowej wzbogaconej w tlen
= QOgrzewanie pozaustrojowe (gteboka hipotermia)
= Rzadziej: ptukanie cieptymi ptynami jam ciata, pecherza moczowego, zotadka,
okreznicy
Hipertermia

Stan, w ktorym wewnetrzna (gteboka) t. ciata jest podwyzszona jako skutek zwiekszonego
wytwarzania ciepta lub uposledzenia jego utraty (bez przestawienia osrodka termoregulacji
na wyzszy poziom)
Goraczka: podwyzszenie temperatury ciata uwarunkowane przestawieniem osrodka
termoregulacji na wyzszy poziom, z zachowaniem fizjologicznych mechanizméw regulacji
temperatury (wytwarzania i utraty ciepta)
Przyczyny

0 Zatrucia

= Subst. o dziataniu antycholinergicznym
= Subst. o dziataniu sympatykomimetycznym
=  Subst. o dziataniu serotoninowym
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= |nne (ztosliwy zespdt neuroleptyczny; hipertermia ztosliwa)
Odwodnienie
Alkoholowy zespét abstynencyjny
Niepozgdane reakcje na leki
= Hipertermia ztos$liwa: halotan, sukcynylocholina; warunkowana genetycznie
(nadmierne uwalnianie wapnia z retikulum)
= Ztosliwy zespdt neuroleptyczny: zablokowanie receptoréw
dopaminergicznych w prazkowiu => spastyczno$¢ miesni, wzmozone
wytwarzanie ciepta, uposledzenie termoregulacji
Podwyzszona temperatura otoczenia (>35°C)
Hipertermia wysitkowa: b. duzy wysitek fizyczny bez uzupetniania ptynow
Uszkodzenie podwzgodrza
Zaburzenia hormonalne (nadczynnos¢ tarczyc, przytarczyc, niedoczynnos$¢ nadnerczy)

- Objawy podmiotowe

(0]

(0]
(0]

Duzy wysitek + wysoka temperatura otoczenia: bolesne kurcze miesni brzuchai
konczyn (kurcze cieplne)

Bdl i zawroty gtowy

Nudnosci, uczucie zmeczenia

- Objawy przedmiotowe

0 Podwyiszenie t. ciata (>40°C — udar cieplny; >41°C — hipertermia ztosliwa; zespét
neuroleptyczny)

0 Zaburzenia Swiadomosci: majaczenie, ostupienie, $pigczka

0 Tachykardia

0 Hiperwentylacja

0 Hipotensja

0 Czerwona i gorgca skéra (udar cieplny)

0 Blada, chtodna i spocona skéra (ostabienie cieplne)

0 Sztywnosé miesni (hipertermia ztosliwa; z. neurolept.)

- Leczenie

0 Zaleine od objawoéw

0 Kurcze cieplne, ostabienie cieplne: zaprzestanie wysitku, przeniesienie w chtodne
miejsce; zdjecie ubrania; podanie chtodnych ptyndw; leczenie szpitalne przy braku
poprawy

0 Udar cieplny: energiczne obnizanie t. ciata (do 38°C)

0 Oziebianie metodami fizycznymi

=  Obfite skrapianie letnig wodg; wachlowanie; chtodzenie nawiewem;
wilgotne, chtodne oktady; oktady z lodem (pachy, pachwiny), zanurzeni w
zimnej wodzie
=  Wlew i.v. ptyndw o temperaturze pokojowe;j
0 Leki

= Hipertermia zto$liwa: dantrolen 1-3 mg/kg i.v. (powtarzanie: do 10 mg/kg)

= Ztosliwy zespdt neuroleptyczny: dantrolen, bromokryptyna (p.o. 2,5mg co 8h;
dawka stopniowo zwiekszana o 2,5 mg; do 10 mg/8h; max. 40mg/24h),
amantadyna (100 mg p.o. co 12h)

= Leki przeciwgorgczkowe (paracetamol, NLPZ) — NIESKUTECZNE!!!
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Zespot sympatykomimetyczny

Stan bezposredniego zagrozenia zycia wynikajacy z silnego pobudzenia wspodtczulnego
(obwodowego oraz w obrebie OUN)
Najczestsza przyczyna: zatrucie nielegalnymi substancjami psychoaktywnymi
Najciezszy przebieg: narkotyki (kokaina, amfetamina i jej pochodne), dopalacze (mefedron,
mefentermina)
Obraz kliniczny
0 Mate nasilenie: niepokdj, agresja, tachykardia, bezsennos¢, podwyzszone cisnienie
tetnicze, wzmozona potliwosé, zwykle poszerzenie zrenic, uczucie dusznosci, bél w
klatce piersiowe;j
0 Ciezka postaé: skrajne pobudzenie psychoruchowe z majaczeniem; ostre zaburzenia
psychotyczne i halucynacje; gwattowny wzrost t. ciata (az do hipertermii), zlewne
poty, drgawki, nadci$nienie tetnicze (>200/100 mm Hg), zaburzenia rytmu i
przewodnictwa (migotanie przedsionkéw, komor, bloki przedsionkowo-komorowe)
Leczenie
0 Gtéwnie objawowe, w warunkach intensywnego monitorowania
0 Czesto: konieczna intubacja, wentylacja mechaniczna, podtrzymywanie funkcji
uktadu krazenia
0 Niezbedna wczesna terapia pobudzenia, tachykardii, drgawek i hipertensji aby
zapobiec goraczce i rabdomiolizie
0 Przeciwwskazane podawanie lekdw dziatajgcych na uktad sercowo-naczyniowy jezeli
wczesniej nie podano benzodiazepin
0 Stafa kontrola t. ciata
0 Obnizenie cisnienia tetniczego: B-blokery o krétkim okresie péttrwania albo wlew i.v.
nitrogliceryny

Zespot serotoninowy

Nadmierne pobudzenie receptoréw serotoninowych, gtéwnie w obrebie OUN
Przyczyny
0 Najczesciej: jednoczesne przyjecie dwdch lub wiecej lekow zwiekszajgcych aktywnosc
serotoniny (inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny, inhibitory
monoaminooksydazy) => najciezszy przebieg, wysoka Smiertelnos¢
0 Zatrucia mieszane innymi lekami (neuroleptyki, trojpierscieniowe antydepresanty) i
narkotykami o dziataniu pobudzajgcym uwalnianie serotoniny (amfetamina)
Objawy
0 Nadpobudliwos$¢ nerwowo-miesniowa
0 Nadmierne pobudzenie uktadu wspodtczulnego (wzrost temperatury ciata,
tachykardia, obfite pocenie)
0 Zaburzenia $wiadomosci — gtdwnie splatanie z silnym niepokojem psychoruchowym
Leczenie objawowe
0 Monitorowanie pacjenta; czesto: konieczna wczesna intubacja i wentylacja
mechaniczna
0 Sedacja => benzodiazepiny (diazepam 5-10 mg i.v. albo lorazepam 2-4 mgi.v.—co 10
minut do uspokojenia chorego)
0 Silne pobudzenie psychoruchowe: nie stosuje sie fizycznych srodkéw przymusu
bezposredniego (sprzyjajg izometrycznym skurczom miesni => kwasica mleczanowa,
hipertermia)

13



0 Unikanie lekdw o dziataniu przeciwcholinergicznym (haloperydol, droperydol) =>
hamowanie pocenia, wzrost temperatury ciata

0 Podwyzszone cisnienie, tachykardia => leki o krétkim okresie péttrwania (esmolol)

0 Woczesne i agresywne zwalczanie gorgczki (schtadzanie, leki zwiotczajgce miesnie,
wentylacja mechaniczna); nieskuteczne leki przeciwgoraczkowe

Leczenie swoiste

0 Jezeli leczenie objawowe nie przynosi poprawy

0 Cyproheptadyna: wstepnie 12 mg p.o.; kolejne dawki po 2 mg co 2h do uzyskania
poprawy klinicznej

0 Moze wystgpié przejSciowa hipotensja

Zatrucia substancjami chemicznymi

Alkohol etylowy

bardzo szybko sie wchtania z przewodu pokarmowego, przez skére i drogi oddechowe
Stezenie maks. we krwi po 0,5-3 h od wypicia
Vd = 0,6 L/kg
Metabolizowany w watrobie przez dehydrogenaze aldehydowg do aldehydu octowego
Czesciowo wydalany w postaci niezmienionej przez nerki i z wydychanym powietrzem
Przechodzi przez tozysko; przenika do mleka matki
Toksycznosc
0 Dziata depresyjnie na wszystkich poziomach OUN
0 Hamuje glukoneogeneze => hipoglikemia
0 Zatrucie: 1-1,5ml/kg m.c. (50-100 ml) czystego spirytusu
0 Dawka $miertelna: 5-8 g/kg (dorosli); 3g/kg (dzieci)
Obraz kliniczny
0 Pobudzenie
Nudnosci
Wymioty
Bédle brzucha
Bdl i zawroty gtowy
Zwezenie/poszerzenie zrenic, oczoplgs, podwdjne widzenie
Gadatliwos¢
Zaburzenia koncentracji, rGwnowagi
ataksja, splatanie, betkotliwa mowa
sennos¢, $pigczka
Drgawki
zaburzenia oddychania
0 hipotensja, bradykardia, hipotermia, hipoglikemia
Rozpoznanie
0 Ocena stezenia etanolu
®* Do 0,2%o: stan bezobjawowy
= 0,2-0,5%0 (0,1 -0,25%0 w wydychanym powietrzu): stan po uzyciu alkoholu
= >0,5%.: stezenie toksyczne
= >3%o0: zwykle gteboka $pigczka
0 Niezbedne oznaczenie glukozy
Leczenie
0 Dekontaminacja: brak

O OO0 O OO O0OO0oOOoOOoOOo
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0 Odtrutka: brak
0 Przyspieszona eliminacja: hemodializa (ciezkie przypadki; b. duze stezenie etanolu we
krwi)
0 Leczenie objawowe:
= Zabezpieczenie przed zachtysnieciem wymiocinami
=  Podtrzymywanie podstawowych czynnosci ustroju; korygowanie zaburzen
(oddychanie, elektrolity, glikemia, odwodnienie, hipotensja)

Alkohol metylowy
- Smak i zapach — identyczny z alkoholem etylowym
- Szybkie wchtanianie z przewodu pokarmowego
- Stezenie maks. we krwi po 30-60 min od wypicia
- Nie wigze sie z biatkami osocza
- Vd=0,6L/kg; tos = 12-30h
- Metabolizowany w watrobie, wolniej niz etanol, przez dehydrogenaze alkoholowg
do formaldehydu i kwasu mréwkowego
0 sSmiertelnie trujgce metabolity, powodujg m.in. uszkodzenie nerwéw wzrokowych,
kwasice nieoddechowg, uszkodzenia narzgdowe
- 10 ml czystego metanolu — $lepota
- Dawka $miertelna: 0,5-1ml/kg m.c.
- Objawy
0 poczatkowo, dopdki nie ulegnie metabolizmowi, metanol powoduje depresje OUN
i objawy upojenia podobnie jak etanol
0 Gromadzenie metabolitéw => kwasica metaboliczna ze zwiekszong lukg anionowa
i osmolalng
0 Spiagczka, zaburzenia widzenia (nieodwracalne uszkodzenie wzroku)
- Leczenie
0 Dekontaminacja: nie zaleca sie ptukania zotgdka ani stosowania wegla
aktywowanego
0 Odtrutki kompetycyjnie hamujgce dehydrogenaze alkoholowg
= Etanol: p.o. 2,5 ml 40% roztworu/kg; nieprzytomny —i.v. 10% roztwoér w 5%
glukozie 10ml/kg przez 30 min.
=  Fomepizol: mniej toksyczny niz etanol
=  Kwas folinowy, kwas foliowy => zwiekszenie eliminacji kwasu mréowkowego
0 Przys$pieszona eliminacja: hemodializa; do catkowitej eliminacji metanolu z ustroju i
ustgpienia kwasicy metabolicznej
0 Leczenie objawowe:
= podtrzymanie podstawowych czynnosci ustroju, korygowanie zaburzen
= Leczenie wstepne kwasicy metabolicznej: 50 ml 8,4% roztworu NaHCOs i.v.,
co 30-60 min do osiggniecia pH krwi tetniczej < 7,35
=  Zwykle pomimo zastosowania NaHCOs; niezbedna jest hemodializa

Glikol etylenowy
- Stodki przezroczysty ptyn o zapachu etanolu
- Szybko sie wchtania
- Vvd=0,83L/kg
- metabolizowany w watrobie przez dehydrogenaze alkoholowa do aldehyddéw i kwasow:
glikolowego, glioksalowego i szczawiowego
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Smiertelnie trujgce metabolity: ciezka kwasica metaboliczna i uszkodzenie nerek
(tworzenia sie w cewkach krysztatéw szczawianu wapnia)

- W 22% wydalany z moczem w postaci niezmienionej

- tos= 3h

- Dawka $miertelna 70-100 ml (1,0-1,4 ml/kg)

- Objawy
(0}

(0]

wczesne jak w zatruciu etanolem, dlatego nie budzg niepokoju, zwtaszcza u
alkoholika

Po kilku godzinach: kwasica metaboliczna ze zwiekszong lukg anionowg i osmolalng,
nudnosci, wymioty, pobudzenie, oddech Kussmaula, splgtanie, zaburzenia
Swiadomosci az do gtebokiej Spigczki, skgpomocz przechodzgcy w bezmocz,
hipokalcemia

- Rozpoznanie

0 Badania toksykologiczne — ocena stezenia glikolu etylenowego we krwi

0 Inne badania: gazometria krwi tetniczej, stezenie kwasu mlekowego, elektrolitow,
glukozy, mocznika, kreatyniny, aktywnos¢ aminotransferaz, badanie osadu moczu

- Leczenie

0 Dekontaminacja: nie zaleca sie ptukania zotgdka ani stosowania wegla
aktywowanego

0 Odtrutki: etanol, fomepizol (blokujg metabolizm glikolu)

0 Przy$pieszona eliminacja: hemodializa — do catkowite] eliminacji glikolu z ustroju i

ustgpienia kwasicy

- Leczenie objawowe

(0]
0]
0]

Tlenek wegla

podtrzymuj podstawowe czynnosci ustroju i koryguj wystepujace zaburzenia.
zalecane podawanie witamin By i B¢ (po 100 mg i.m.)
Leczenie kwasicy jak w zatruciu metanolem

- Wynik niepetnego spalania gazu ziemnego (w tym butanu lub propanu z butli) w wadliwych
palnikach (gtéwnie w piecykach gazowych) lub Zle przewietrzanych pomieszczeniach oraz
spalania wegla, koksu lub nafty w piecach (a takze drewna w kominkach) z niesprawnymi
przewodami kominowymi

- CO wiaze sie z hemoglobing 250 razy fatwiej niz tlen

(0]

karboksyhemoglobina (HbCO) niezdolna do przenoszenia tlenu => hipoksja

- Ponadto: wigzanie z oksydazg cytochromowa

(0]
(0]

uposledza transport elektronéw w tancuchu oddechowym
Powstawanie wolnych rodnikéw uszkadzajgcych struktury btonowe komadrek

- Wchtanianie i wydalanie — ptuca
- tos = 4-6h

0
(0]

Przy oddychaniu 100% tlenem = 40-90 minut
W komorze hiperbarycznej (3 atmosfery absolutne tlenu) = 30 minut

- Dawka smiertelna — zalezy od stezenia CO w powietrzu wdychanym, czasu ekspozycji,
aktywnosci oddechowej
0 Zagrozenie dla zycia: 1000 ppm

(0}

- Objawy
(0}
(0}

1500 ppm = szybki zgon

bdl gtowy (najczestszy objaw) i zawroty gtowy
nudnosci, wymioty
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zaburzenia rGwnowagi i orientacji

ostabienie, znuzenie

tachykardia, zaburzenia rytmu serca, spadek cisnienia tetniczego

zaburzenia Swiadomosci do $pigczki wigcznie

drgawki

objawy niedokrwienia miesnia sercowego (nawet u 0séb bez choroby wienicowej)

O O OO o o o

skora sinoblada (zywoczerwone zabarwienie widoczne bywa tylko po smierci lub
W nhajciezszych zatruciach)
- Rozpoznanie

0 Zalecane badania: stezenie karboksyhemoglobiny, elektrolitdw, mocznika, kreatyniny

w surowicy, glukozy w osoczu
0 Cechy niedokrwienia w EKG, choroba serca w wywiadzie — markery uszkodzenia
miesnia sercowego
- Leczenie
0 Przerwanie narazenia i zapewnienie bezpieczeristwa
= przewietrzenie pomieszczen
= wylgczenie doptywu gazu do palnika (piecyka)
= wyniesienie zatrutego ze skazonej atmosfery
= utozenie oddychajgcego spontanicznie nieprzytomnego w pozycji
bezpiecznej; ochrona przed wychtodzeniem
0 Odtrutka: tlen
= niezwtocznie po powzieciu podejrzenia zatrucia tlenkiem wegla, takze
w warunkach pozaszpitalnych
= Niewydolno$¢ oddechowa: wentylacja mechaniczna z uzyciem 100% tlenu
=  Brak poprawy pomimo tlenoterapii normobarycznej — tlenoterapia
hiperbaryczna (maksymalnie 2 zabiegi)
0 Objawowe: podtrzymuj podstawowe czynnosci ustroju i koryguj wystepujace
zaburzenia

Zatrucie substancjami pochodzenia biologicznego

Muchomor sromotnikowy
- Jeden z najgrozniejszych grzybow trujgcych na swiecie

- 3 grupy toksyn
0 amatoksyny (amanityny a, Biy)
o0 falloidyny
o fallolizyny

- Nie ulegaja one zniszczeniu w procesie gotowania, marynowania lub suszenia!!!
- Amatoksyny wolno wchtaniajg sie z przewodu pokarmowego
0 Przy$pieszenie w obecnosci fallotoksyn (obecne w trzonach muchomoréw)
- Jadro komdrkowe: trwate wigzanie z polimerazami RNA — zablokowanie biosyntezy biatka
- Badanie toksykologiczne krwi i moczu moze nie wykazaé obecnosci amatoksyn — catosc
pozostaje w hepatocytach

- Nie ulegajg przemianom metabolicznym; niezwigzane z polimerazami sg usuwane przez nerki

0 Hemodializa po 16-24h od spozycia nie poprawia rokowania
- Fallotoksyny: obecne tylko w trzonie grzybow
- Wiaza sie z F-aktyng cytoszkieletu komédrek Sciany jelita

0 Nieodwracalne
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0 Zaburzenie dynamiki przestrzennej struktur miedzykomérkowych
0 Dezintegracja czynnosciowa i strukturalna btony sluzowej zotgdka i jelit => zaburzenia
zotagdkowo-jelitowe, znaczace przyspieszenie wchtaniania amatoksyn
Objawy
0 okres bezobjawowy — moze trwaé 8—16 h po spozyciu grzybéw
0 okres objawdw ostrego niezytu zotgdkowo-jelitowego
= Do kilkunastu godzin
= Efekt dziatania fallotoksyn
=  bardzo silny kurczowy bdl brzucha, nudnosci, wymioty i biegunka =>
odwodnienie, grozne dla zycia zaburzenia elektrolitowe
0 okres utajenia: 2-3 doba; u kilkunastu procent chorych; przejSciowa poprawa
samopoczucia
0 okres rozwinietych uszkodzen narzagdowych: niewydolnos¢ watroby, ostra
niewydolnos¢ nerek; 3-5 doba od spozycia grzybow
Rozpoznanie — na podstawie danych z wywiadu
0 Spozycie grzybow blaszkowych
0 Spozycie grzybow zbieranych samodzielnie lub kupionych poza kontrolowang
sprzedazg
0 Objawy niezytu zotgdkowo-jelitowego u 0séb spozywajgcych te samg potrawe z
grzybéw
0 Woykluczenie innych przyczyn
Badania pomocnicze
0 Mikroskopowa ocena morfologii zarodnikdéw w poptuczynach zotagdkowych,
wymiocinach lub kale
0 Oznaczanie amanityny w moczu: wykrywalna do 35h po spozyciu
0 Obnizenie wskaznika protrombinowego <70% (16-24h po spozyciu)
0 AST, ALAT >1000 U/L w 2-3 dobie
Leczenie
0 Dekontaminacja
= ptukanie zotadka do 1 h od spozycia grzybdw (na zakoriczenie ptukania podaj
przez zgtebnik i pozostaw w zotgdku wegiel aktywowany)
= ptukanie wykonane pdzniej umozliwia tylko identyfikacje mykologiczng
= Nie zaleca sie ptukania zotagdka w okresie objawdéw zotgdkowo-jelitowych
0 Odtrutki:
= silibinina i.v. — odtrutka z wyboru
e Hamuje transport amatoksyn do wnetrza hepatocytéw
e przed uptywem 1 doby od spozycia grzybéw (pdzniej dochodzi do
catkowitego wysycenia polimeraz)
» dawka nasycajgca 5 mg/kg, nastepnie staty wlew i.v. 20 mg/kg/d
przez 6 dni lub do osiggniecia poprawy klinicznej
= N-acetylocysteina
= penicylina G — podanie w celu zablokowania transportu amanityny przez
btone komérkowg mozna rozwaza¢ jedynie w ciggu pierwszych kilku godzin
od spozycia grzybow (w fazie bezobjawowej). Dawka 0,3-1 min j./kg/d
0 Przys$pieszona eliminacja
= Hemodializa — tylko w fazie bezobjawowej
=  Forsowanie diurezy (300-400ml/h)
= Natychmiast po przyjeciu do szpitala; kontynuowanie przez 24h
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0 Leczenie objawowe
= wyréwnywanie zaburzen wodno-elektrolitowych i rownowagi kwasowo-
zasadowej
= konieczne monitorowanie osrodkowego cisnienia zylnego i bilansu ptynéw
0 Leczenie ostrej niewydolnosci watroby

Zastonak rudy
- Zawiera orelanine — peptyd przeksztatcajgcy sie m.in. pod wptywem Swiatta
w nefrotoksyczne kortynaryny, uszkadzajgce komarki cewek nerkowych
0 Dawka toksyczna —100-200 g swiezych grzybdéw
- Objawy
0 po kilkudniowym okresie utajenia; przyczyna - postepujaca niewydolnos¢ nerek
0 Niecharakterystyczne: tepy bol w okolicy ledzwiowo-krzyzowej, nudnosci, wymioty,
biegunka
= zwykle nie sg kojarzone ze spozyciem grzybéw przed wieloma dniami
0 Postepujgce zaburzenia homeostazy wodno-elektrolitowej:
= ostabienie, béle miesni, zawroty gtowy, suchosé w jamie ustnej, wzmozone
pragnienie
0 7-14 dni: skgpomocz/bezmocz jako wynik ostrego cewkowo-$rddmigzszowego
zapalenia nerek
- Rozpoznanie
0 Badanie stezenia elektrolitéw, mocznika, kreatyniny, aminotransferaz; gazometria
krwi tetniczej, osmolalnos¢ osocza, proteinogram
- Leczenie
0 Dekontaminacja: ptukanie zotagdka i podawanie wegla aktywowanego przed uptywem
4—6 h od spozycia grzybéw
0 Odtrutki: brak
Przyspieszona eliminacja: brak
0 Leczenie objawowe: podtrzymuj podstawowe czynnosci ustroju i koryguj
wystepujgce zaburzenia (gtdwnie wodno-elektrolitowe)

o

Piestrzenica kasztanowata
- Zawiera gyromitryne, ktdra drazni przewdd pokarmowy, dziata toksycznie na watrobe i uktad
nerwowy, powoduje hemolize
- Zaburzenie syntezy GABA — neurotoksycznos¢
- Gotowanie zmniejsza, profesjonalne suszenie eliminuje trucizne
- Obrébka cieplna: ryzyko zatrucia drogg wziewng
- Objawy
nudnosci, wymioty, bdl i wzdecie brzucha
biegunka, odwodnienie, zaburzenia elektrolitowe

drgawki, $pigczka
objawy niewydolnosci watroby
0 skapomocz
- Leczenie

(0}
(0}
0 bdlizawroty gtowy, zaburzenia koordynacji ruchowej
(0}
(0}

0 Dekontaminacja: ptukanie zotadka i podawanie wegla aktywowanego
=  znaczenie terapeutyczne tylko w ciggu 1 h po spozyciu grzybow
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= wykonane pdzniej umozliwia tylko identyfikacje grzyba
- Odtrutka
0 witamina B6i.v. 25 mg/kg w ciggu 15—-30 min, dawka catkowita 20-25 g w przypadku
drgawek; tagcznie z benzodiazeping
0 methemoglobinemia >20% => btekit metylenowy
- Leczenie objawowe: podtrzymuj podstawowe czynnosci zyciowe i koryguj wystepujgce
zaburzenia wodno-elektrolitowe

Cis pospolity
- Wszystkie czesci (oprdocz osnéwki) — b. toksyczne taksyny (pseudoalkaloidy)
0 Kardiotoksyczne; zaburzenie transportu sodu i wapnia w uktadzie przewodzgcym
serca i komodrkach miesnia sercowego
0 Szybko wchtaniane z przewodu pokarmowego
Zjedzenie kilkudziesieciu igiet, spozycie naparu z garsci igiet — grozne dla zycia
Spozycie jagdd bez rozgryzienia nasion — niewielkie dolegliwosci
0 Dojrzate osnoéwki spozywane bez nasion - nietoksyczne

- Objawy
0 Nudnosci, wymioty, bdle brzucha, suchos$¢ w ustach
0 Biegunka
0 Bdleizawroty glowy, zaburzenia widzenia
0 Zaburzenia rytmu serca i przewodzenia (bradykardia, blok przedsionkowo-

komorowy, arytmie)
Nagte zatrzymanie krazenia, spadek ci$nienia tetniczego
Wstrzgs, zaburzenia Swiadomosci
Spigczka, drgawki,
0 Zwiekszenie diurezy
- Leczenie
0 Dekontaminacja: max 1 godzina od spozycia (>5 igiet, >3 nasiona): ptukanie zotgdka,
wegiel aktywowany
0 Odtrutka: brak
0 Przyspieszona eliminacja: brak
0 Leczenie objawowe: podtrzymywanie czynnosci zyciowych, korygowanie zaburzen

o O O

Jad zmii zygzakowate]
- Jedyny polski waz jadowity
- Jad: fosfatydaza, hialuronidaza
0 Uszkodzenie naczyn wiosowatych, obrzek tkanki podskdrnej, spadek cisnienia krwi
0 Dziatanie hemolityczne: uszkodzenie nerek, skaza krwotoczna
- Wiekszos$¢ ukgszen —tagodny przebieg (25% - brak objawodw)
0 Dzieci osoby starsze — ciezszy przebieg
0 1% -3$mierc
- Kazda ukgszona osoba — min. 24h obserwacja szpitalna
- Objawy
0 Mata, saczaca, bolesna rana z obrzekiem w miejscu ukgszenia
0 Ciezsze zatrucia: znaczny obrzek, bdl brzucha, wymioty, biegunka, gorgczka, osutka
skorna, wybroczyny, krwawienia z dzigset, krwiomocz, tachykardia, spadek ci$nienia
tetniczego, zaburzenia swiadomosci
- Leczenie
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0 Dekontaminacja: brak; wysysanie, nacinanie itp. — szkodliwe
0 Odtrutka: surowica przeciwjadowa
= Podawanie powolii.v. (nie w ukgszong konczyne) tylko jezeli obrzek
rozszerza sie na tutdw lub wystepujg powazne objawy (zwtaszcza zaburzenia
Swiadomosci)
= Ryzyko wywotania wstrzgsu anafilaktycznego
0 Przyspieszona eliminacja: brak
0 Leczenie objawowe: podtrzymywanie czynnosci zyciowych, korygowanie zaburzen

Zatrucia lekami i substancjami psychoaktywnymi

Barbiturany
- Dziatanie przeciwdepresyjne poprzez hamowanie GABA-ergicznego przekaznictwa
synaptycznego
Dtugo-, krétko- i ultrakrotko dziatajace
- Toksycznosé:
0 Nieuzaleznieni: 8mg/kg => ostra niewydolno$¢ oddechowa
0 Chorzy na padaczke, uzaleznieni — tolerujg 3x wyzsze dawki
- Objawy:
0 Narastajgca sennos¢, zaburzenia mowy, réwnowagi
0 Ataksja, oczoplas
0 Ciezkie przypadki: dtugotrwata $pigczka (3-5 dni), depresja oddychania, zwezenie
Zrenic, zaburzenia rytmu
0 Charakterystyczne: hipotermia + zmiany skdrne (pecherze)
- Rozpoznanie
0 Obecnos¢ barbituranédw w moczu
0 Monitorowanie stezenia we krwi (ciezkie zatrucia)

0 Inne badania: elektrolity, glikemia, gazometria, wskaznik rabdomiolizy
- Leczenie
0 Dekontaminacja: do 1h od zatrucia — ptukanie zotadka, wegiel aktywowany
0 Odtrutka: brak
0 Przys$pieszona eliminacja:
= Powtarzane dawki wegla aktywowanego
=  Alkalizacja moczu (przy$pieszone usuwanie fenobarbitalu)
= Hemodializa: ciezkie przedtuzajace sie zatrucia
- Leczenie objawowe:
0 podtrzymywanie czynnosci zyciowych, korygowanie zaburzen
0 Profilaktyka zaburzen rytmu i przewodzenia z uzyciem 8,4% wodoroweglanu sodu
0 Leczenie hipotermii

Benzodiazepiny
- Leki uspokajajace, nasenne, przeciwdrgawkowe
- Benzodiazepiny o krdtkim okresie pottrwania (midazolam, medazepam) — wysoki potencjat
uzalezniajacy
- Dziatanie niepozgdane — niepamiec nastepcza (,pigutka gwattu”)
- Wysoki indeks terapeutyczny = b. duza réznica miedzy dawka terapeutyczng a toksyczng
0 Przypadki zatrucia diazepamem w dawce do 2000mg wyleczone bez powikfan
0 Najgrozniejszy skutek niepozadany: depresja osrodka oddechowego
- Objawy:
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0 Spowolnienie, niewyrazna mowa, niepewny chéd, zaburzenia rownowagi
0 Sennosé, $pigczka
0 Ostabienie odruchdéw, waskie Zrenice
Rozpoznanie:
0 Benzodiazepiny w moczu

(0]

Inne badania pomocnicze: elektrolity, gazometria

Leczenie:

0 Dekontaminacja: ptukanie zotagdka w ciggu 1h od przyjecia dawki zagrazajgcej zyciu
0 Odtrutka: flumazenil 0,5 -2 mgi.v.

0]
0]

Opioidy

Substancje stymulujgce receptory opioidowe

0]
(0]
0]
(0]

= Zwykle: petne odzyskanie sSwiadomosci na min. kilkadziesigt minut
= Ciezkie zatrucie — moze by¢ potrzebne powtarzanie dawki
= Ciezkie zatrucia u oséb starszych: wlew ciagty i.v. 0,5 mg/h
®  Przeciwwskazania: padaczka leczona benzodiazepinami (ryzyko drgawek),
podejrzenie zatrucia mieszanego (benzodiazepiny + tréjpierscieniowe
antydepresanty)
Przyspieszona eliminacja: brak
Leczenie objawowe: podtrzymywanie czynnosci zyciowych, korygowanie zaburzen

Opiaty

Endogenne (endorfiny, enkefaliny)
Potsyntetyczne (heroina)

Syntetyczne (petydyna, fentanyl, metadon)

Leki przeciwbdlowe, anestetyki, przeciwbiegunkowe, przeciwkaszlowe
Dziatanie euforyzujgce — moze doprowadzi¢ do uzaleznienia

Objawy

0 Toksydrom opioidowy: szpilkowate Zrenice, sennos¢ az do $pigczki (depresja OUN),
zaburzenia oddychania az do bezdechu (depresja osrodka oddechowego)

0 Brak zwezenia zrenic nie wyklucza zatrucia opioidami!!!

0 Inne: bradykardia, hipotensja, porazenie perystaltyki jelit, zatrzymanie moczu,
nudnosci, wymioty, bladosc¢ skory, zawroty gtowy

0 Ciezkie przypadki: drgawki, ostre uszkodzenie ptuc

0 Ryzyko groznych zaburzen rytmu i przewodzenia (propoksyfen, metadon)

Leczenie

0 Dekontaminacja: Nie stosuje sie ptukania zotagdka ani wegla aktywowanego.

0 Odtrutka: nalokson (nieselektywny antagonista wszystkich klas receptoréw
opioidowych); podawany i.v. lub i.m.; dawka poczatkowa u pacjentéw z bezdechem
0,4-0,8 mg, a po nagtym zatrzymaniu krazenia — 2 mg; w razie potrzeby dawke te
podawaj co 2—3 min do uzyskania czestosci oddechéw >12/min albo do maks. 10 mg.

0 Przyspieszona eliminacja: brak

0 Leczenie objawowe:

= w warunkach intensywnego nadzoru, z gotowoscig do pilnej intubacji
i wentylacji mechanicznej

= Nalezy podtrzymywac podstawowe czynnosci ustroju i korygowacd
wystepujace zaburzenia
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Amfetaminy

Dziataja silnie pobudzajgco na OUN, uwalniajg endogenne katecholaminy, spowalniajg ich
rozpad (hamowanie monoaminooksydazy [MAQ]) oraz ich wychwyt zwrotny w synapsach
Obkurczanie sie matych tetnic i tetniczek oraz niedokrwienie narzgdéw
Uzalezniajg psychicznie bez istotnego uzaleznienia fizycznego
Dobrze wchtaniajg sie z przewodu pokarmowego (takze z btony $luzowej jamy ustnej)
0 szczyt dziatania po~1 h
Wdychane i wstrzykiwane i.v. wnikajg do mdzgu w ciggu kilkunastu sekund
Metabolizowane w watrobie, czesciowo do aktywnych metabolitéw
0 Np. metamfetamina = amfetamina
Wydalanie przez nerki: amfetamina — 30%, metamfetamina — 40-50%, MDMA — 65%
0 Eliminacja zalezna od pH moczu — ro$nie wraz z obnizeniem (<6,6 nawet o 70%)
0 nie stosuje sie juz jednak zakwaszania moczu w celu zwiekszenia wydalania
amfetamin z ustroju
tos:
0 Amfetamina: 8-30h
0 Metamfetamina: 12-34h
0 MDMA: 5-10h
Zrdznicowana dawka toksyczna
0 1mg/kg = dawka niebezpieczna dla zycia
0 Osoba uzalezniona zwykle przyjmuje 5-15mg dziennie
Objawy:
0 pobudzenie, uczucie leku, bezsennos$é, agresywne zachowania, halucynacje
rozszerzenie zrenic
wzmozona potliwos¢, sucho$é w ustach
nudnosci, kurczowy bdl brzucha, biegunka
zawroty gtowy, zaburzenia rGwnowagi
sztywnos¢ miesni, drzenia, dyskinezy
tachykardia, komorowe zaburzenia rytmu serca, wzrost ciSnienia tetniczego, bdl
wiencowy, w EKG mozliwe cechy niedokrwienia miesnia serca

O O 0O O o0 O

o

Najciezsze zatrucia: zespdt sympatykomimetyczny
0 Tachykardia, nadcisnienie tetnicze i skurcz naczyrn mogg doprowadzic¢ do: udaru
mazgu (niedokrwiennego lub krwotocznego), krwawienia podpajeczynéwkowego,
zawatu serca, rozwarstwienia aorty, ARDS, niedokrwienia jelit, Smierci ptodu u kobiet
ciezarnych.
0 Najczestsze przyczyny zgonu to przegrzanie organizmu, komorowe zaburzenia rytmu
i krwawienie wewnatrzczaszkowe
Rozpoznanie
0 Identyfikacja w moczu —tylko do potwierdzenia zatrucia
0 Inne badania: gazometria, elektrolity, aminotransferazy, kinaza kreatyninowa (CK);
TK gtowy jezeli zaburzenia neurologiczne
Leczenie
0 Dekontaminacja: jesli od przyjecia znacznej ilosci amfetamin p.o. nie uptyneta
godzina = rozwaz ptukanie zotadka i podanie wegla aktywowanego
0 Odtrutka: brak
0 Przyspieszona eliminacja: zakwaszenie moczu, ale: zwiekszone ryzyko ostrej
niewydolnosci nerek (w wyniku mioglobinurii)
0 Leczenie objawowe
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= |eczenie hipertermii, komorowych zaburzen rytmu, tachykardii, przetomu
nadcisnieniowego, drgawek, hipokaliemii, Spigczki (utrzymuj droznos¢ drég
oddechowych)

=  Podtrzymywanie czynnosci narzgdéw

= Opanowanie pobudzenia: diazepam i.v.

Kokaina
- Niezwykle silne pobudzenie OUN przez zwiekszenie przekaZznictwa serotoninergicznego i
dopaminergicznego oraz zwiekszenie stezenia glutaminianu i asparaginianu
- Czesto przemycana w wodoszczelnych pakietach w zotgdku
- Poinhalacji lub wcieraniu w btone sluzowg nosa: szczyt stezenia we krwi po 1-2 minutach
- Potkniecie: 20-30 minut
- Vd 2,7 L/kg; 90% wigzanie z biatkami
- Ostre zatrucie: moze dojs¢ do zaburzen czynnosci kazdego narzadu
- Ciezkie zatrucie powoduje spozycie 1 g kokainy
0 narkomani tolerujgdo10g
- Objawy
0 B4l w klatce piersiowej (40% pacjentow)
0 Dusznosé, uczucie rozpierania lub ucisku w klatce piersiowe] oraz silne pocenie sie =>
w wiekszosci nie potwierdza sie zawatu serca
0 Przewlekte stosowanie kokainy: szybka progresja miazdzycy tetnic wieicowych,
przerost lewej komory serca
0 Uszkodzenia btony sluzowej nosa, perforacja przegrody
0 Krwotoczne zapalenie pecherzykdéw ptucnych
0 Ostre zatrucie: uogdlniony skurcz tetnic; wzmozone rozsiane krzepniecie
wewnatrznaczyniowe
0 Tachykardia, hipertensja, ostra lewokomorowa niewydolnos$¢ serca, niedokrwienie,
zawat serca, zaburzenia rytmu
0 Spiagczka, zespoty sympatykomimetyczny i serotoninowy, rabdomioliza, ostra
niewydolnos¢ nerek, obrzek ptuc, odma ptucna
- Rozpoznanie
0 Identyfikacja kokainy (benzoiloekgoniny) w moczu
0 Badania pomocnicze: elektrolity, glukoza, kreatynina, aktywnos¢ CK, gazometria, TK
gtowy i brzucha
- Leczenie
0 Dekontaminacja
= ptukanie zotadka ew. tylko bezposrednio po potknieciu kokainy
= Podanie wegla aktywowanego nie ma znaczenia
= Dekontaminacja btony $luzowej nosa - delikatne ptukanie 0,9% roztworem
NaCl
- Leczenie objawowe
0 monitorowanie (w warunkach intensywnego nadzoru) uktadéw oddechowego,
krazenia i nerwowego
0 Leki pierwszego rzutu w opanowaniu pobudzenia psychoruchowego, hipertens;ji i
tachykardii —benzodiazepiny
0 Oporna hipertensja, bol w klatce piersiowej: nitrogliceryna
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0 Nie stosuje sie B-blokeréw i labetalolu (ryzyko gwattownej stymulacji a-
adrenergicznej z nastepczym skurczem tetnic wieicowych i skrajnym
niedokrwieniem serca)

0 Zalecana fentolamina (dziatanie a-adrenolityczne)

Fencyklidyna, ketamina
- Fencyklidyna (PCP) = ,,anielski pyt”; srodek nielegalny
- Ketamina (analog PCP) — anestetyk
- Antagonisci receptora N-metylo-D-asparaginowego (NMDA)
- Substancje psychodeliczne o dziataniu dysocjacyjnym, wywotujgce wrazenie , wyjscia poza
ciato” z towarzyszacq euforig i halucynacjami
- Moga wywotad silny lek, niepokdj i zaburzenia psychiczne
- Po uzyciu ketaminy wystepujg zaburzenia pamieci i z tego powodu bywa wykorzystywana do
celéw przestepczych (,,pigutka gwattu”)
- B. szybkie wchtanianie fencyklidyny z bton sluzowych gérnych drég oddechowych, wolniejsze
z przewodu pokarmowego
0 Inhalacja (lub i.v.): dziata w ciggu 2-5 min
0 p.o.: po 30-60 min
- Lipofilna, duza objetos¢ dystrybucii (6 L/kg) — gromadzenie w OUN i tkance ttuszczowej
0 Ciezkie zatrucie =» objawy utrzymuija sie przez 24-48 h
- 90% dawki fencyklidyny — metabolizowane w watrobie
- 10% wydalane z moczem
- tos =21-24 h
- Dawka niebezpieczna dla zycia — 1 mg/kg mc
- Ketamina podana i.v. - 2 fazy dystrybucji
0 I:zw. z efektem anestetycznym; tos = 10—16 min
0 llI: redystrybucja z OUN do tkanek; tos = 2-3h
- Duza lipofilnos$¢ i objetos¢ dystrybucji
- Ulega efektowi | przejscia (powstaje czynny metabolit norketamina)
- Wydalana drogg nerkowa
- Dawka niebezpieczna dla zycia: >5 mg/kg m.c.
- Objawy zatrucia

0 pobudzenie, psychoza i ostre majaczenie (znacznie silniejsze w przypadku zatrucia
fencyklidyng niz ketaming)

0 w ciezkich zatruciach — hipertensja, tachykardia, parestezje, wzmozenie napiecia
miesniowego i kloniczne ruchy mimowolne, dystonie i drgawki, a nawet depresja
oddychania i bezdech

0 Moga wystgpic zaburzenia cholinergiczne (biegunka, skurcz oskrzeli, nadmierne
$linienie) oraz zatrzymanie moczu

- Rozpoznanie

0 Identyfikacja fencyklidyny i ketaminy w moczu

0 Inne badania: morfologia krwi, INR, stezenie elektrolitéw i kreatyniny w surowicy,
aktywnos¢ CK, gazometria krwi tetniczej

- Leczenie

0 Dekontaminacja: ptukanie zotgdka nie ma znaczenia ze wzgledu na szybkie
wchtanianie. Mozna podac¢ wegiel aktywowany

0 Odtrutka: brak
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0 Przyspieszona eliminacja: brak; nie wolno zakwasza¢ moczu ze wzgledu
na zwiekszone ryzyko ostrej niewydolnosci nerek wskutek wspdétwystepujacej
rabdomiolizy

- Leczenie objawowe

0 leczenie $pigczki (utrzymywanie droznosci drog oddechowych), drgawek, hipertermii,
przetomu nadci$nieniowego, ostrej niewydolnosci nerek, rabdomiolizy, zespotu
antycholinergicznego

0 Podtrzymywanie czynnosci narzgdéw waznych dla przezycia

0 Opanowanie pobudzenia: diazepam (p.o. lubi.v.)

0 Haloperidol i droperidol — przeciwwskazane (ryzyko hipertermii i powiktan sercowych
— wydtuzenie odstepu QTc)

- Agonista receptora serotoninowego 5-HT2A
- Nie uzaleznia psychicznie ani fizycznie
- Dziatanie halucynogenne
- Poczatek dziatania po 15-40 min, czas dziatania 812 h
- Halucynacje mogg sie tez pojawi¢ po kilku dniach lub tygodniach od przyjecia LSD (zjawisko
flashback)
- Rzadko spotyka sie powazne zaburzenia w wyniku stosowania dawek rekreacyjnych
- Do zgonu dochodzi niezwykle rzadko, z reguty w wyniku zapasci krgzeniowej i przegrzania
- Zatrucie grozne dla zycia: >400 pg
- Objawy
0 halucynacje wzrokowe, stuchowe i dotykowe (trip)
synestezje (faczenie wrazen zmystowych np. styszenie barw czy widzenie smakow)
euforia, zawroty gtowy
tachykardia, wzrost ci$nienia tetniczego
zaburzenia rGwnowagi i orientacji przestrzennej
silny lek i niepokdj
0 zespot serotoninowy
- Rozpoznanie
0 Identyfikacja LSD w moczu
- Leczenie
0 Dekontaminacja: nie ma koniecznosci
0 Przyspieszona eliminacja: nie stosuje sie

O O O O O

- Leczenie objawowe:
0 Opanowanie pobudzenia: diazepam p.o. lubi.v.
0 Zwalczanie halucynacji: haloperydol 2-5 mg i.v.

Kannabinoidy naturalne

- Substancje psychoaktywne obecne w konopiowatych

- Agonisci receptoréw kannabinoidowych
0 Najsilniejsze dziatanie: THC (tetrahydrokannabinol)

- Najpowszechniejsze narkotyki
0 Marihuana: suszone zenskie kwiatostany z domieszkg mtodych lisci; palone; do 8%

THC

0 Skun —nasiona z genetycznie modyfikowanych upraw konopi (do 20% THC)
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0 Haszysz: otrzymywany ze zlepionej i sprasowanej zywicy konopi (do 50% THC);
postac do palenia (skret, fajka wodna), zucia
0 Olejek haszyszowy: destylacja konopi z uzyciem eteru, butanu, alkoholi (do 60-70%
THC)
Zastosowania medyczne kannabionoiddw: leczenie silnego, przewlektego bélu (zwtaszcza
pochodzenia nowotworowego)
Zazycie wziewne lub doustne: efekt psychoaktywny przez 3-4h
Biodostepnosc: inhalacje = 10-35%; doustnie = 5-20%
THC - lipofilny, wysokie powinowactwo do biatek (95-99%); Vd = 2,5-3,5L/kg
Metabolizowany w watrobie do aktywnego metabolitu: 11-hydroksyA°-THC oraz postaci
nieaktywnej — kwasu 11-nor-A%-karboksy-THC
Eliminacja: drogg z6tciowq (65%) i nerkowa (20%)
to,s = 25-36h (wydtuzenie u regularnych uzytkownikow)
Nieznana dawka toksyczna
0 Dorosli— nie opisano objawdw zatrucia groznego dla zycia
0 >7,5 mg/m?: silne skutki niepozgdane (nudnosci, hipotensja ortostatyczna, napady
paniki, niepokdj, mioklonie
Objawy
0 Zblizone do spozycia alkoholu
Euforia, wielomdéwnos¢ lub sennosc
Nadwrazliwos$¢ zmystoéw
Wzrost tetna, ciSnienia tetniczego
Wysuszenie btony $luzowej jamy ustne;j
Napady kaszlu
Przekrwienie gatek ocznych, obrzek powiek
wzmozone pocenie sie
zwiekszenie taknienia
bdl i zawroty glowy
zaburzenia koordynacji ruchowej, uwagi, mozliwosci uczenia sie, pamieci
pogorszenie sprawnosci psychofizycznej, zwtaszcza uposledzona zdolnosé do
prowadzenia pojazdéw (do 24 h od zazycia narkotyku)
Objawy po ekspozycji wziewnej
0 mozliwe zaostrzenie astmy
0 rzadko: skurcz oskrzeli lub odma optucnowa i ostre niedokrwienie miesnia sercowego
Objawy po przewlektym naduzyciu
0 wazrost ryzyka zawatu serca; zaburzenia nastroju i funkcji poznawczych
0 synestezje, depersonalizacja, urojenia, stany psychotyczne
Rozpoznanie
0 Test na obecnosé THC w moczu
0 Duza wiarygodnos¢ — b. rzadko wyniki fatszywie dodatnie
0 B. niskie prawdopodobieristwo dodatniego wyniku po ekspozycji na dym marihuany
palonej przez inng osobe
Leczenie
0 Dekontaminacja — nie jest konieczna
0 Leczenie objawowe: podtrzymywanie podstawowych czynnosci ustroju, korygowanie
wystepujacych zaburzen; w razie potrzeby leczenie sedatywne

O O 0O O O0OO0OO0OO0oOOoOOoOOo
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Dopalacze

nowe substancje psychoaktywne, poczgtkowo legalne i sprzedawane w sklepach
stacjonarnych oraz w internecie
Najwiekszy problem: narkotyki projektowane (designer drugs), o budowie chemicznej
zblizonej do substancji kontrolowanych
0 Zmiany zwiekszajgce efekt psychoaktywny
Wiele grup substancji o réznej strukturze chemicznej
0 Dziatanie amfetaminopodobne (analogi fenetyloaminy )
Dziatanie opioidopodobne (fentanyl i analogi strukturalne )
katynony
piperazyny
tryptaminy
0 syntetyczne kannabinoidy
Najwieksza grupa: pochodne fenetyloaminy
Najpopularniejsze: syntetyczne (tryptaminy, piperazyny, syntetyczne katynony, ketamina,
GHB, syntetycznych kannabinoidy =¥ silniejsze dziatanie niz THC)
Czesto sprzedawane w mieszankach z takimi substancjami jak kofeina, nikotyna, tramadol =»
wieksze ryzyko toksycznosci
Stosowane doustnie, donosowo lub palone
Leczenie
0 Dekontaminacja — nie jest konieczna
0 Leczenie objawowe, w razie potrzeby sedacja (benzodiazepiny)

(0]
(0]
(0]
(0]

Troéjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne

Nieswoiste inhibitory wychwytu monoamin
Silne dziatanie antycholinergiczne, adrenergiczne, hamujg receptory a-adrenergiczne oraz
zwrotny wychwyt noradrenaliny, serotoniny i dopaminy
Dziatanie stabilizujgce btony komérkowe
Psychiatria: terapia zespotéw depresyjnych, nerwic pourazowych oraz stanéw
hiperkinetycznych i moczenia nocnego u dzieci
Zatrucia: efekt blokowania szybkich kanatéw sodowych w sercu oraz hamowania receptorow
muskarynowych, al-adrenergicznych, GABAA i H1
Szybkie wchtfanianie z przewodu pokarmowego
Srednia dostepnoéé biologiczna: ~60%
Szczytowe stezenie we krwi — w ciggu 2h

0 Wyjatek: amitryptylina (do 42h)
Duza lipofilnos¢: OUN, tkanka ttuszczowa — 40x wyzsze stezenie niz w osoczu; serce — 5x
wyzsze
>90% wigzanie z biatkami

0 Znaczna kwasica metaboliczna = duza cze$¢ dawki jako frakcja niezwigzana
Vd = 7-50 L/kg
tos = 7-58h
Dziatanie toksyczne — oddziatywanie na OUN i uktad kragzenia
Pierwsze oznaki zatrucia: godzina od przyjecia nadmiernej dawki; ciezkie objawy (w tym
kardiotoksycznos¢) — 6h
Dawka toksyczna — 10x dawka terapeutyczna
Dawka grozna dla zycia — 15-20 mg/kg
Objawy — 3 gtdéwne grupy:
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0 Zaburzenia OUN
0 Zaburzenia krazenia
0 Zespdt antycholinergiczny

Lekkie i umiarkowane zatrucie
0 Sennosé, splatanie
0 Tachykardia, hipotensja
0 Zaczerwienienie skoéry
0 Rozszerzenie zrenic
0 Niepokdj psychoruchowy
Ciezkie zatrucia
0 Spiaczka, majaczenie
Drgawki
Niewydolnos$¢ oddechowa
Najciezsza postac zespotu antycholinergicznego
Ciezka hipotensja
Grozne zaburzenia rytmu i przewodzenia

Czestoskurcz komorowy, migotanie komor
Gwattowna progresja od tagodnych do ciezkich zaburzen w ciggu pierwszych godzin
od przyjecia leku
- Rozpoznanie
0 EKG: najwazniejsze badanie diagnostyczne; najistotniejszy sygnat — poszerzenie
zespotu QRS>100ms (>160ms = 50% ryzyko drgawek i migotania komor)
0 Stezenie antydepresantéw w surowicy, identyfikacja w moczu
0 Gazometria krwi tetniczej =» w celu monitorowania gospodarki kwasowo-zasadowej

O O 0O O O o0 O

0 Inne badania: elektrolity, aktywnosé CK
- Leczenie
0 Dekontaminacja: ptukanie zotagdka + wegiel aktywowany jezeli max godzina od
przyjecia wielokrotnosci dawki terapeutycznej
0 Odtrutka: wodoroweglan sodu
=  Bezwzgledne wskazanie: QRS>100ms
= 1-2 nmol/kg do osiggniecia pH krwi tetniczej = 7,45-7,55
0 Przys$pieszona eliminacja: brak
- Leczenie objawowe
0 Monitorowanie w warunkach intensywnego nadzoru od pierwszych godzin zatrucia
0 Alkalizacja moczu (zmniejszenie frakcji wolnej leku; zwalczanie kwasicy)
0 Lidokaina (migotanie komér), siarczan magnezu (czestoskurcz TdP)
0 Zespdt cholinergiczny: przeciwwskazany salicylan fizostygminy (ryzyko drgawek)

Paracetamol
- Zatrucie - najczesciej w wyniku swiadomego przedawkowania preparatéw doustnych
(zatrucia samobdjcze)
- Uszkodzenia: gtéwnie watroba
0 Rzadziej: uszkodzenie cewek nerkowych blizszych i ostra niewydolnos¢ nerek (25%
chorych ze znacznym uszkodzeniem watroby, 50% z niewydolnoscig watroby)
- Szczytowe stezenie w surowicy po przyjeciu doustnym w formie tabletek lub kapsutek — po
2-4 h
- Jednorazowa dawka toksyczna dla dorostych wynosi >150 mg/kg m.c.
0 Ciezarne: dawka obliczana dla masy ciata sprzed cigzy
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Objawy
(0}

(0]

(0]

(0]

Faza 1 (pierwsze 24 h):
= Bezobjawowa u wiekszosci
=  Mozliwe: nudnosci i wymioty, rzadziej bél brzucha, wzmozona potliwos¢,
bladosc¢ i ostabienie
= B.rzadkie ciezkie objawy ($pigczka, ciezka kwasica mleczanowa) =» masywne
przedawkowanie leku (75-100g)
Faza 2 (po 24 hdo 72 h):
= bdlitkliwos¢ w prawym gérnym kwadrancie jamy brzusznej, z6ttaczka
= wzrost aktywnosci aminotransferaz (ALT, AST), INR, stezenia bilirubiny
= Hipoglikemia, kwasica metaboliczna
Faza 3 (po 72 do 96 h)
= piorunujgca niewydolnosé watroby z encefalopatig watrobowg
= Rzadziej: skaza krwotoczna
=  Wzrost stezenia kreatyniny (miedzy 2 a 5 dobg od zatrucia)
Faza 4 (zgon albo regeneracja narzagddéw)
= Zgon w wyniku piorunujgcej niewydolnosci watroby — zwykle miedzy 3 a 5
dobg zatrucia
=  Pozostali pacjenci: w ciggu 7-14 dni dochodzi do normalizacji parametrow
laboratoryjnych i regeneracji narzagdéw

Rozpoznanie

0 Stezenie paracetamolu w surowicy
= Najistotniejsze: 4-8h od przyjecia leku (decyzja odnosnie odtrutki)
= Brak zastosowania po 24h od przedawkowania
0 Inne badania: aktywnosé aminotransferaz, INR, gazometria, stezenie mocznika,
kreatyniny, bilirubiny, kwasu mlekowego, fosforanéw
Leczenie
0 Wskazania do hospitalizacji
= przyjecie dawki >75 mg/kg mc. w czasie krotszym niz 1 h lub niemozliwym do
ustalenia (np. pacjent nie przytomny)
= przedawkowanie leku w celach samobdjczych (niezaleznie od deklarowanej
dawki)
= wystgpienie objawéw klinicznych wskazujgcych na dziatanie toksyczne leku
w trakcie jego stosowania
= przyjecie leku w kilku dawkach w czasie dtuzszym niz1 h
= wielokrotne przyjecie dawek ponadterapeutycznych — tacznie >75 mg/kg mc.
w ciggu 24 h
0 Dekontaminacja: ptukanie zotgdka w czasie 1 h od zatrucia, podanie wegla
aktywowanego p.o. (50 g u dorostych) w ciggu 1-2 h od zatrucia
0 Odtrutka: N-acetylocysteina(NAC) podawana i.v. (krétsze leczenie niz doustnie)
0 Podawanie NAC
= | dawka: 150 mg/kg w 200 ml glukozy lub NaCl w ciggu 60 min
= |l dawka: 50 mg/kg w ciggu 4h
= Il dawka: 100 mg/kg w ciggu 16h
0 Przys$pieszona eliminacja: hemodializa

=  Pilna w masywnym przedawkowaniu paracetamolu (stezenie w surowicy
>800 mg/L) z towarzyszaca $pigczka i kwasicg metaboliczng; podczas
hemodializy — 2x zwiekszenie dawki NAC
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0 Przeszczep watroby

Kwas acetylosalicylowy
- Rzadka przyczyna ostrego zatrucia
- Niekorzystny wptyw na przewéd pokarmowy
- Zaburzenia Swiadomosci
0 ASA przenika przez bariere krew-mdzg = moze osiggna¢ duze stezenie w OUN
- Neuroglikopenia, obrzek mézgu
- Cecha charakterystyczna: hiperwentylacja (stymulacja osrodka oddechowego przez ASA)
- Dobre wchtanianie z przewodu pokarmowego; wolniej z powlekanych tabletek dojelitowych
- 60-80% wigzanie z biatkami
- Vvd=0,15-0,21 L/kg
- Metabolizowany w watrobie do kwasu salicylowego (wydalany z moczem)
- tos = 15-29h
- Objawy
0 Ostre zatrucie
=  Objawy 1-2h od przyjecia leku
= Szum uszny, przejsciowa utrata stuchu
=  Zawroty glowy
®= Nudnosci, biegunka
= Tachykardia, hipotensja
= Zaburzenia Swiadomosci (majaczenie, halucynacje, pobudzenie, $pigczka) =
duze ryzyko zgonu =» natychmiastowa przy$pieszona eliminacja
0 Przewlekte zatrucie
= Hiperwentylacja
= Drzenie, niepokdj, halucynacje
=  Zaburzenia pamieci, urojenia, drgawki, $pigczka
= Wzmozenie odruchéw sciegnistych
= Niekardiogenny obrzek ptuc, ostre uszkodzenie ptuc
- Rozpoznanie
0 Stezenie salicylandw w surowicy (>40 mg/dL = toksyczne)
= Nie wczesniej niz 2h po przedawkowaniu (4h w przypadku tabletek
dojelitowych)
=  Pomiar powtarzany co 2h az do zmniejszenia i poprawy stanu klinicznego
0 Gazometria krwi tetniczej
= Co 2h do normalizacji
0 Inne badania: mleczany, luka anionowa, osmolalnosé¢, elektrolity, kreatynina,
glukoza, ALT, AST, CK, wskaznik protrombinowy
- Leczenie
0 Dekontaminacja: do 1h po spozyciu =» ptukanie zotgdka + wegiel aktywowany
0 Odtrutka: brak
0 Przyspieszona eliminacja
= Alkalizacja moczu: nawet w przypadku zasadowicy oddechowej (nie nalezy
przekraczac pH 7,6)
= Hemodializa
= Hemoperfuzja: nie wyréwnuje kwasicy ani zaburzen elektrolitowych
= Powtarzane dawki wegla aktywowanego
- Leczenie objawowe:
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0 Monitorowanie w warunkach intensywnego nadzoru
0 Podtrzymywanie podst. czynnosci zyciowych, korygowanie zaburzen

Digoksyna
- Glikozyd nasercowy, zwieksza site i szybkos$¢ skracania sie wtékien miesniowych
- Woydalana w 60-80% przez nerki
- t0,5=30-36h
- Hiperkalcemia i hipokaliemia zwiekszajg ryzyko dziatan niepozgdanych nawet przy
terapeutycznym stezeniu digoksyny we krwi
- Objawy toksyczne mogg wystgpi¢ po dawce 2 mg
O powazne zatrucie po 5 mg
0 dawka Smiertelna 10 mg
- Wieksza toksycznosé u oséb z niewydolnoscig nerek, zwtaszcza w zatruciu przewlektym
- Objawy
0 zaburzenia rytmu lub przewodzenia (czasem jedyny objaw przedawkowania leku)
O objawy ze strony przewodu pokarmowego — nudnosci, wymioty, biegunka
0 inne objawy — zawroty gtowy, zaburzenia widzenia i (bardzo rzadko)
charakterystyczne zétte lub zielone obwddki podczas patrzenia na zrédto sSwiatta
- Rozpoznanie
0 Stezenie digoksyny w surowicy
=  QOstre zatrucie: oznaczane przy przyjeciu oraz po 6h od przyjecia leku
= Zatrucie przewlekte: tylko przy przyjeciu
»  Toksyczne: >2 ng/ml
0 EKG
0 Inne badania: elektrolity (hiperkaliemia jako czynnik ryzyka), glukoza, mocznik,
kreatynina, gazometria

- Leczenie
0 Dekontaminacja: <1h od przyjecia =» ptukanie zotagdka z podaniem zawiesiny wegla
aktywowanego

0 Odtrutka: fragmenty Fab przeciwciat wigzacych digoksyne; po podaniu konieczne
Sciste monitorowanie stezen potasu

0 Przys$pieszona eliminacja: brak

- Leczenie objawowe

0 hipokaliemia = natychmiast rozpocznij wlew kroplowy KCl w 5% roztworze glukozy
w tempie 0,5 mmol/min

0 zaburzenia przewodzenia: jesli dominujg - podaj atropine 0,51 (maks. 2) mgi.v.;
jesli nieskuteczna - zastosuj czasowg elektrostymulacje serca

0 tachyarytmie komorowe - zastosuj lidokaine, B-bloker, ew. siarczan magnezu i.v.

0 tachyarytmie nadkomorowe - zastosuj fenytoine. Kardiowersja elektryczna jedynie
w ostatecznosci (w tachyarytmiach zagrazajgcych zyciu), z uzyciem matej energii
(istnieje ryzyko wywotania opornych na leczenie tachyarytmii komorowych)
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