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Die schadigende Wirkung von Fremdstoffen ist u.a. abhangig von
= der H6he der Maximalkonzentration des Stoffes (im Blut) C

= der Dauer der Einwirkung (HWZ, AUC)

max

Ziel der Detoxifikation ist es, diese Parameter maoglichst zu minimieren.

Dazu muss der zu erwartende Effekt des geplanten Verfahrens abgeschatzt und der

Nutzen in Beziehung zu méglichen Risiken fiir den Patienten gesetzt werden.
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Die Bateman-Funkt
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Primare Elimination:

Entfernung des Fremdstoffes von den
duBeren und inneren Korperoberflachen

vor der Resorption.

Erbrechen / Magenspiilung

Gabe von Adsorptionmitteln
Forcierte Diarrho

Hautdekontamination

Augenspiilung

o

Sekundare Elimination:

Entfernung des Fremdstoffes aus dem
Kreislaufsystem nach der
Resorption.(auch durch Einsatz eines

extrakorporalen Reinigungselementes).

¢ Forcierte Diurese

¢ Hamodialyse

¢ Hamoperfusion

e Plasmapherese
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Induziertes Erbrechen

und Magenspiilung

T

Uber 90% aller akuten Vergiftungen basieren auf dem Verschlucken (Ingestion) eines
Fremdstoffes.

Die Entfernung von Fremdstoffen aus dem Magen kann erfolgen durch:

1. Auslésen von Erbrechen

2. Magenspiilung

Vorsicht:

Beide Verfahren sind nicht ohne Risiko wegen bestehender Aspiratiosgefahr insbesondere bei

bewusstseinsgetriibten Patienten.

Daher strenge Indikationsstellung:

Sinnvolle MaRnahme bis maximal 2 Stunden nach Ingestion.

Effektivitat: 50-80% der aufgenommenen Menge
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Induziertes Erbrechen
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Primar bei Kindern und minderschweren Ingestionen

Voraussetzung: Ungestorter Schluck- und Hustenreflex

Vorgehen:

e Orale Gabe von Sirupus Ipecahuanae (Emetin®) oder

e Mechanische Stimulation der Rachenhinterwand in Bauch- oder Linksseitenlage mit
tief gelagertem Kopf.

e Nach erfolgtem Erbrechen Uberwachung zur Aspirationsprophylaxe

Obsolet zum Ausldsen von Erbrechen sind:
Salzwasser (Gefahr der Hypenatridmie)

Apomorphin (Blutdruckabfall)
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Indikation zur Magenspiilung:
®  Patient ist nicht kooperationsfahig (oder —willig).

®  Esbesteht V. a. Ingestion einer gefahrlichen

Substanz in gefdhrlicher Dosis.

® Die Ingestion liegt hochstens zwei Stunden

zuruick.

Kontraindikationen:

® Ungenlgender Aspirationsschutz

®  V.a.Blutung oder

TR

Perforation im oberen GIT
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Gabe von Adsorpt

.|

Eine rasche Resorption bedeutet raschen und hohen Anstieg der

Blutkonzentration des Fremdstoffs (C.__ !) in den u.U. toxischen Bereich.

max
® Der nicht resorbierter Anteil des Fremdstoffs kann zur Ausscheidung gebracht

werden (siehe forcierte Diarrhoe).

® Die meisten Fremdstoffe werden rasch und quantitativ erst im Diinndarm

resorbiert.

® Die Entleerung des Magens erreicht nicht den Dinndarm.

® Einige Substanzen unterliegen einem enterohepatischen Kreislauf oder werden

von der Dinndarmmukosa aktiv sezerniert.

10




Detoxifikation

VT

l T. Binscheck
Gabe von Adsorptiol J
Darmlumen Blutgefdaf3 Darmlumen Blutgefdaf3

L
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Mit Adsorptionsmittel ist die Resorption
verzogert und unvollstandig, da nur der
ungebundene Anteil der Dosis die
Resorptionsbarriere tiberwinden kann.

Ohne Adsorptionsmittel ist
eine rasche und vollstandige
Resorption wahrscheinlich.
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Klinisch relevante Adsorpti J
Adsorptionsmittel Adsorbierte Substanzen

Unspezifisch wirksam

nachgewiesen wirksam bei:
Medizinische Kohle
(0,5 bis 1 gr. / kg KG) Trizyklischen Antidepressiva
Barbituraten
Antiepileptika
Kalziumkanalblockern

Bentonit (Fuller’s Earth) Paraquat, Deiquat

Cholestyramin Digoxin, Digitoxin

(Komplexbildung mit) Thalliumionen

Kaliumhexacyanoferrat .
im Darmlumen
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Forcierte Diarrhée N, l
I

Die Gabe eines Adsorptionsmittels schafft letztlich zunachst nur ein ,Retardpraparat® Erst die
Ausscheidung des gebundenen Fremdstoffes via naturalis bedeutet eine erfolgreiche primare
Elimination.

Durchfiihrung:

Gabe von 15-20 gr. Glaubersalz (Na,SO,) in 100-150 ml Wasser p.o. oder tiber Sonde nach oder
zusammen mit dem Adsorptionsmittel.

Ggf. wiederholte Gabe mit halber Dosis alle 4-6 Std. zur Unterbrechung des enterohepatischen
Kreislaufs.

Kontraindikationen und Probleme:

(V. a.) lleus

TN

Darmatonie bei Vergiftung mit Opiaten, Neuroleptika, Anticholinergika oder

Kalziumkanalblockern.
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Uhbersicht iiber sekundintl

- Eliminationsverfahren
|

T—
;. .

Sekundar = Elimination eines Fremdstoffes nach Resorption aus dem Blut.

Hierzu stehen verschiedene Verfahren zur Verfligung:

Wirkprinzip Organ Verfahren

Steigerung der

. Niere Forcierte Diurese
renalen Exkretion
| Unterbrechung des Leber Orale Gabe eines
E enterohepatischen Kreislaufs Adsorptionsmittels
= Hamodialyse

Steigerung der Gesamtclearance - .
Hamoperfusion

14
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Ausgangskonzentration C_

Elimination ® ® ® 29 o9 0
5C ® o 0 ® e 0
in ® & & & & & & »

| Blutfluss Fl, | = Blutfluss Fl,,,

| Eingangskonzentration C,, | = Ausgangskonzentration C, im

Teilfluss A
Elimination
C..s=0,75C;,

x(1-0,75) = Teilfluss B = Clearance
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Der Clearance-Begriff

Bei Parallelschaltung extrakorporalen Eliminationsverfahren wird zur kérpereigenen

Clearance eine maschinelle Clearance (auch Dialysance) addiert.

o CLy+ CLy = CLyg

‘ges )

In2
X

t, =—xV
1/2 CL,. D

CLy

Substanz.

E Die Clearance CL steht in direktem Zusammenhang mit der Eliminationshalbwertszeit t, , einer
| Je héher die Clearance CL, desto kiirzer die Eliminationshalbwertszeit t, ,.
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Das Verteilungs

—
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,Unsichtbarer”
Verteilungsraum
unbekannter Gréfie
Blut

Konzentration C

TR
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Das Verteilungsvolumen

—
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Das Verteilungsvolumen Vj ist eine Rechenbeispiel:
RechengroRe.
i.v.-Injektion von 100 mg Substanz
Das Verteilungsvolumen V bei 75 kg Kérpergewicht

beschreibt die GroRe eines fiktiven

Volumens pro kg Kérpergewicht, in Nach Verteilung Entnahme einer

dem sich eine bestimmte Menge Blutprobe und Bestimmung der

eines Stoffes M mit der Plasmakonzentration: 0,5 mg/I

Plasmakonzentration c gelost hat:
= Berechnung:

Vp =100 mg/0,5 mg/I =200 |

M=cVsV=— Spez. Vert.-volumen: 2,67 |/kg

18
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© Schlackenstoffe

Bluteinfluss L]

Abfluss |

Dialysator

= Elektrolyte

Schema des extrakorporalen Blutkreislauf

Dialysat ;. |

Zufluss der -
Dialysier- .
flissigkeit—= = &

Blutausfluss |

Luftfanger L

— | F——— Vendses Blut

Blutfluss
Blutpumpe als Teil
des Dialysegerates

Dialysatfluss
Dauer

Dialysatverbrauch

T Arterislles Blut

vom Patienten Dialysiertes

3 Blutvolumen*
zum Patienten

Dialysiertes

Plasmavolumen#

* Bei einem Blutfluss
von 300 ml/min

200-300(-400 ml)/min
500 ml/min
4-5 Std.

120-150 Liter

72 -90 Liter

39,6 — 49,5 Liter

# bei einem Hamatokrit
von 0,45

Quelle: Kuratorium fiir Heimdialyse , www.kfh.de

19:

Detoxifikation

Bluteinfluss

> Schlackenstoffe

—
. Dialysat
Abfluss

Dislysator

=Elektrelyte

‘. o Elj-'\ Zufluss der
. Dialysier-
flussigkeit

Blutausfluss
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Blut und
Dialyseflussigkeit
werden im
Gegenstrom
gefiihrt.
D_walysatar
o

membranen

Die Kapillarmembran ist permeabel fiir Stoffe bis ca. 1000 d.

Konsequenz:

Nur der nicht plasmaproteingebundene Anteil eines Fremdstoffes

kann durch HD eliminiert werden.

20
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Blutfluss © ©

e Das Blut wird kontinuierlich durch eine Kartusche mit einem permeablen Bett aus dispersem -
Adsorptionsmittel (z.B. Aktivkohle, Amberlite® XAD4) gepumpt. =

e Fremdsubstanzen werden auf Grund unpolarer Wechselwirkungen (bei Kohle als
Adsorptionsmittel) oder auf Grund ionischer Wechselwirkungen (bei Austauscherharzen)
irreversibel gebunden.

e Der technische Aufbau und Ablauf sowie die toxikokinetischen Rahmenbedingungen sind nahezu
identisch mit der der Himodialyse.
e Aber:

Die Hohe der Plasmaproteinbindung einer Substanz spielt keine Rolle fiir die Effektivitdt des
Verfahrens.

T
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| Folgende Voraussetzungen missen erfullt sein:
. Identifizierung und Quantifizierung des Fremdstoffs im Blut
* Schwere Intoxikationserscheinungen
* Kenntnis der toxikokinetischen Parameter der Substanz
e Verfligbarkeit des geplanten Verfahrens
Toxikokinetische Basisparameter zur Abschatzung der Effektivitat =
Wahrscheinlicher « . u . =
Benefit bei Hamodialyse Hamoperfusion
Plasmaproteinbindung Bis max 50 % unbeachtlich

T

—22=
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Quantitative Betrachtung

Beispiel:
Substanz V;, 2 L/kg

Ca. 25% des x ‘l

Kérperbestandes kénnen
in 4 Std. entfernt werden.

Plasmafluss: 180 ml/min (10,8 L/Std.)

Korpergewicht kann in 4 Std. gereinigt

Blutfluss: 300 ml/min Zeitliche Betrachtung

(Hamatokrit: 0,4)

l (Korpergewicht 70 kg)

CLg=2,57 ml/min*kg

(Extraktionskoeffizient: 1,0) mmmmmp

(Plasmaproteinbindung: nicht
limitierend)

l

43,2 Liter
(Korpergewicht 70 kg)

Ein Volumen von 0,62 L/kg

werden.

23
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F&b i Vergiftung mit
HD
<>
Vp Amitriptylin 14 1/kg
_ @ HWZ (Pop.) 16 Std.
) 1 4
gﬂ HWZ (Pat.) @ 33,5 Std.
3
: Min. tox. Konz. HWZ (HD) @ 6 Std.
£ °
=
o
E ® Ergebnis:
g * Keine signfikante Reduktion der
AUC und Intoxikationsdauer
* Phdnomen der Rickverteilung
0114 - . . . . . i nach Ende der HD

Zeit nach Ingestion [Stunden]

24
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. HD Vp Phenobarbital 0,54 I/kg
HW?Z (Pop.) 99 Std.
= HWZ (Pat.) ©® 101 Std.
£ 100 1 Min. tox. K
. in. tox. Fonz. HWZ (HD) @ 10 Std.
)
=
)
E
e Ergebnis:
| 2 « Signfikante Reduktion der AUC
E ~ und Intoxikationsdauer um ca.
E 50 Std.
= 10 1 - : : : : : . * Keine signifikante
| 0 20 40 60 80 100 120 Riickverteilung nach Ende der
= HD

Zeit nach Ingestion [Stunden]
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Detoxifikationsverfahren sollen die Schwere und Dauer einer schadigenden

Fremdstoffwirkung reduzieren.
Sie werden in primare und sekundare Detoxifikationsverfahren unterteilt:

a) Primar: Giftentfernung vor der Resorption

(Magenentleerung, Adsorptionsmittel, Diarrhoe)

b) Sekundar: Giftentfernung nach der Resorption aus dem Blut

(Hamodialyse, -perfusion, forcierte Diurese, Plasmapherese

Primare Detoxifikationsverfahren wirken durch eine Reduktion der Gesamtdosis und

Verzogerung der Invasion (=Resorption).

TN

Sekundare Detoxifikationsverfahren fiihren zu einer Steigerung der Gesamtclearance und
damit Verklrzung der Halbwertszeit.

26
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Zusammenfassung Il

TN

Detoxifikationsverfahren sind invasiv und es muss eine fallabhangige Indikation fiir
ihren Einsatz gestellt werden. Dies gilt insbesondere fur sekundare

Detoxifikationsverfahren.

Voraussetzung fiir den Einsatz primérer Detoxifikationsverfahren sind:
a) Verdachtsdiagnose des Fremdstoffs

b) Kenntnis des Expositionszeitpunktes

c) Fehlen von Kontraindikationen

27
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Zusammenfassung Il
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Voraussetzung fiir den Einsatz sekundare Detoxifikationsverfahren sind:
a) Identifizierung und Quantifizierung des Fremdstoffes

b) Geeignete toxikokinetische Parameter der Substanz

c) Schwere Symptome

d) Fehlen von Kontraindikationen (Blutung, etc.)
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