Von Max Daunderer, Miinchen

Das Antidot Dimethylaminophenol

Seit der erfolgreichen Behandlung einer schwersten Kaliumcyanid-Vergiftung durch
die iiber 50fache letale Dosis mit Dimethylaminophenol (4-DMAP) im Jahre 1972
(Daunderer et al. 1974), wurden die friiheren Behandlungsmethoden einer Blausidure-
vergiftung mit Amylnitrit, Natriumnitrit und Kelocyanor, wegen ihres wesentlich
spiteren Wirkungseintritts und ihrer schweren, eventuell todlichen Nebenwirkungen,
vollig verlassen. In den vergangenen 15 Jahren wurde die Indikation und klinische
Wirkung des Antidots 4-DMAP von uns eingehend untersucht [6, 7]. Hier folgt eine
Zusammenfassung unserer praktischen Erfahrungen.

Eigenschaften von
Dimethylaminophenol

Dimethylaminophenol-HCl ~ (Abb.
1) (Hersteller: Dr. F. Kohler Che-
mie GmbH, 6146 Alsbach-Héhnlein
1) ist in Ampullen und Fertigsprit-
zen im Handel. 5 ml (1 Amp.) ent-
halten 0,250 g Dimethyl-p-amino-
phenol-Hydrochlorid, 0,0250g As-
corbinsdure, 0,0100 g Dinatriumhy-
drogenphosphat 12 H,O.
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Indikationen fiir 4-DMAP: Vergif-
tungen mit Cyanid-lonen, wie Cy-
aniden, Blausdure, Nitrilen sowie
Schwefelwasserstoff, Stickstoff-
Wasserstoff-Sdure und Aziden.
Haltbarkeit: 3 Jahre (lichtempfind-
lich, offene Ampulle nicht mehr
haltbar).

Struktur von Dimethylaminophe-

Wirkungsmechanismus,
Entgiftungsmechanismus

Methamoglobin-Bildner mit schnel-
lem Wirkungseintritt, hoher Entgif-
tungskapazitit und in therapeuti-
scher Dosis fehlender Eigentoxizi-
tat.

Nach Gabe von 3 mg/kg Korperge-
wicht 4-DMAP i.v. werden 30% des

Hamoglobins zu Methémoglobin
verwandelt. Das 3wertige Eisen des
Methdmoglobins hat eine hohere
Affinitdt zum Cyanidion als das
3wertige Fisen der Cytochromoxi-
dase. Das durch Cyanidionen blok-
kierte Enzym wird somit wieder frei,
die gestorten Zellfunktionen kom-
men wieder in Gang.

Die durch 4-DMAP therapeutisch
hervorgerufene 30%ige Methédmo-
globindmie entgiftet etwa die Sfache
tédliche Dosis Cyanid. Es kénnen
bis zu maximal 5 mg/kg Korperge-
wicht 4-DMAP, entsprechend einer
Methamoglobin-Konzentration von
50%, intravends gegeben werden,
die die 25fache todliche Dosis ent-
giften. Nach 30 min setzt die Reduk-
tion des Methdmoglobins zu Hdmo-
globin ein, nach 4 Stunden sind noch
10% Methdmoglobin vorhanden.
Nach Zugabe eines Schwefeldona-
tors in Form von Natriumthiosulfat
wird die renale Elimination (98%)
des an den Schwefel gebundenen
Cyanids als Rhodanid beschleunigt;
die korpereigenen Schwefelvorrite
reichen hierzu nur bei Vergiftungen
mit kleinen Giftmengen aus.
Innerhalb von 3 Tagen wurden 90%
des (radioaktiv markierten) 4-
DMAP im Urin nachgewiesen: 25%
als 4-DMAP-Sulfat, 15% als 4-
DMAP-Glucuronid, 23% als 4-
DMAP-Thioether.

Uberdosierung

Bei Methimoglobindmie bis 60%
traten aufler einer Zyanose keinerlei
Symptome auf; bei 60 bis 70% tra-

ten im Tierversuch beim Hund Spei-
chelfluf3, Ataxie und Erbrechen auf,
bei 81 bis 90% Methamoglobin ver-
loren die Tiere das BewuBtsein.
Diese Befunde wurden auch bei
Vergiftungsfillen mit Methimoglo-
bin-Bildnern beim Menschen besti-
tigt.

Wirkungseintritt

Nach i.v. Injektion tritt die halbma-
ximale Methdmoglobindmie nach
spatestens 60 Sekunden ein; nach
i.m. Injektion ist diese um etwa
5min verzégert, nach oraler Gabe
tritt diese etwa nach 15 min ein.

Bei Resorption nach oraler Gabe ist
mit einer groBeren Variabilitit zu
rechnen, so durch den pH des Ma-
gensaftes, die MagengroBe (Zustand
nach Operation), Motilitdit und
Durchblutung der Magenschleim-
haut, Speichelsekretion und Ver-
weildauer des Speichels im Munde.

Nebenwirkungen

Es tritt immer eine Zyanose auf! 4-
DMAP ist ein Methdmoglobin-Bild-
ner. Eventuell leichte Kopfschmer-
zen oder Schwindel, Hyperventila-
tion, griinbraune Harnverfarbung;
bei i.m.-Injektion Gewebsnekrosen.

Uberdosierungserscheinungen

Methidmoglobin-Vergiftung (Mattig-
keit, Erbrechen, Krampfe, Koma,
evtl. Himolyse mit Ikterus).

Wenn 4-DMAP unter falsch diagno-
stizierter Annahme gegeben wurde:
Antidot: Toluidinblau 0,05-0,1 ml/
kg Korpergewicht i.v., entsprechend
2—4 mg/kg Korpergewicht.

1 Amp. Toluidinblau = 10 ml = 300
mg (3%ige Losung), 10 ml enthalten
0,30 g Toluidinblau. (Hersteller: Dr.
F. Kohler Chemie GmbH, 6146 Als-
bach-Bergstrafie.)




Tab. 1. 4-DMAP-Dosierung fiir den Notfall bei geschitztem Korpergewicht.

Gewichts . Zu erwartende Methiimo
bereich  globin-Kenzentration [%]
{kel 3,25 mg 4-DMAP/kg
: : ~ Kérpergewicht im entspr
; . chenden Gewichisbereid
40- 55 % Ampulle 3,75 ml 42-31
56- 175 1 Ampulle 5 ml 4,5-3,3 42-31
76— 85 1% Ampullen 6,25 ml 4,1-3,6 38-33
86-100 12 Ampullen 7,5 ml 4,4-3,7 41-34

Dosierung (Tab. 1)

3 mg/kg Korpergewicht i.v., bei
Rauchvergifteten halbe Dosierung,
im Notfall z. B. Katastrophenfall
(auch vom geschulten Laien) tief
im.!

Nach einer i.m. Injektion tritt durch
die dabei hervorgerufene Nekrose
ein Fieberschub tiber 12 bis 24 Stun-
den auf.

Eine orale Arzneiform muf} in drei-
fach hoherer Dosierung mit alkali-
schem Milieu wie Natriumbicarbo-
nat zugefiihrt werden.

Maximale Dosierung: 5 mg/kg Kor-
pergewicht, Nachinjektion nach 2—4
Stunden, je nach Methdmoglobin-
Konzentration.

Kompatibilitat

Bei 4-DMAP und Kelocyanor ist
gleichzeitige Anwendung mdglich,
jedoch nicht ratsam, da 4-DMAP
voll wirkt; Kelocyanor wirkt immer
toxisch auf die Gefiwand, daher
immer toxischer Schock. Zusétzlich
tritt eine Atemdepression ein.
4-DMAP und Natriumnitrit oder
Amylnitrit:  Gleichzeitige Anwen-
dung ist moglich, jedoch wegen der
gefahrlichen Kreislaufnebenwirkun-
gen der Nitrite und ihrer langsamen
oder ausbleibenden Methdmoglo-
bindmie (Amylnitrit) gefahrlich und
abzulehnen.

Nach versehentlicher vorausgegan-
gener Toluidinblau-Gabe ist nur
noch Natriumthiosulfat als Antidot
gegen Blausdure moglich.

Inkompatibilitat

Nicht mit anderen Medikamenten
oder Infusionen mischen, da Oxida-
tionsmittel.

Unterstitzende MaBnahmen

Falls Antidot vorhanden, kann auf
eine Beatmung verzichtet werden,
da diese ohnehin ineffektiv ist (Aus-
nahme: evtl. Schwefelwasserstoff-
vergiftung).

Unbedingt im Anschluf Injektion
von 100 ml 10%igem Natriumthio-
sulfat (Ausnahme: Schwefelwasser-
stoffvergiftung).

Injektion von 50-100 ml 50%iger
Glucose i.v. (bei Blausdurevergif-
tung).

Infusion von 100-250 ml 8,4%igem
Natriumhydrogencarbonat. In schwe-
ren Fillen Dexamethason zur Pro-
phylaxe eines Hirnédems.

Antidotbehandlung
bei Blausaurevergiftung

Vorkommen

Vergiftungen mit Blausdure ereig-
nen sich bei Bridnden, wenn stick-
stoffhaltige organische Substanzen
unter Sauerstoffmangel verbrennen.
Insbesondere verbrennende Poly-
urethan-Schaumstoffe und andere
Kunststoffe, Leder und Wolle set-
zen Blausidure beim Verbrennen
frei. Gelegentlich ereignen sich auch
schwere Unfille mit Freisetzung von
Blauséure in der Galvanik. Die Ver-
giftungssymptome eines Blausiure-
vergifteten sind von denen eines
Brandgasvergifteten mit Kohlen-
monoxid nicht zu unterscheiden
(Tab. 2 und 3).

Diagnostik

Das Fehlen charakteristischer Leit-
symptome, insbesondere bei Brand-
gasvergifteten, erfordert die soforti-
ge Durchfithrung eines Blausiure-
schnelltestes am Unfallort. Bei an-

sprechbaren Patienten wird ein
quantitativer Test in der Ausatem-
luft dber einen Luftsack (aus dem
Alkotestset von Dréger), mit der
Gassplirpumpe aus einem vorgesetz-
ten Priifrohrchen Blausdure 2a
(Dréger) leergepumpt wird, durch-
geftihrt.

Bei bewulitlosen Patienten kann ein
qualitativer Test durch Ansaugen
der Ausatemluft mit der Gasspiir-
pumpe und dem vorgesetzten Prif-

Tab. 2. Symptome einer Blausidure-Vergif-
tung.

Leichte Vergiftung

Kratzen im Hals
(Reizung der Schleimhiute)

Speichelflul

Erbrechen

Koliken

Konzentrationsstérungen

Erregungszustinde

Angst

Ohrensausen

Verstirkte Atmung
(Karotissinus-Reflex)

Atemnot

Herzschmerzen

Pochende (Schlifen-)Kopfschmerzen

Sehstorungen

Rosige Hautfarbe

Evtl. Bittermandel-Geschmack im
Mund (der typische Geruch der
Blausiure ist z. B. bei Rauchgas-Ver-
giftung nicht feststellbar)

Hyperreflexie

Positiver Babinski

Schwere. Vergiftnihg

Sofortige BewuBtlosigkeit
Atemarrhythmien
Atemstillstand
Urin-Kot-Abgang
Tonisch-klonische Krampfe
Herzstillstand

Tab.3. HCN-Konzentration in der Luft und
Symptome beim Menschen.

HCN-Kon-  Symptome
zentration ;
in der Luft

{ppm]

0,2-5,1 Geruchsschwelle

10 MAK-Wert

18-35 Leichte Symptome, z. B.
Kopfschmerzen nach
Stunden

45-54 30 Minuten ohne
Lebensgefahr

100 Tod nach 1 Stunde

135 Tod nach 30 Minuten

181 Tod nach 10 Minuten

iiber 280 Sofortiger Tod




rohrchen Blausdure 2a (Driger) er-
folgen.

Bei Patienten mit Atem- oder Herz-
stillstand wird unser Schnelltest
durchgefithrt: Zu etwa 1ml Blut
wird etwa 1 ml 10%ige Schwefelsau-
re gegeben und unter strikter Ver-
meidung einer Luftentweichung die
freiwerdenden Gase {iiber einen
Zweigwegehahn mit der Gasspiir-
pumpe und dem vorgesetzten Priif-
rohrchen Blausdure 2a abgesaugt
(Toxi-Set, Fa. Roth, Karlsruhe).
Positiv ist der Test, wenn sich die
Férbeschicht rot farbt.

Therapie

m Natriumthiosulfat: Die alleinige
Gabe vermag zwar grofie Giftmen-
gen abzubauen — bis zur 30fachen
letalen Dosis —~ kommt jedoch viel zu
spét an das intrazelluldre Cyanid, so
da3 es bei schweren Vergiftungen
nur im Anschluf3 an 4-DMAP einge-
setzt werden darf.

m Amylnitrit hat sich bei einer In-
halation bei Untersuchungen an
Freiwilligen jiingst als wirkungslos
erwiesen, da es verdampft, c¢he es
eingeatmet werden kann [16].

m Natriumnitrit oxidiert in 10 min
nur 7% Hamoglobin zu Methdmo-
globin. In dieser Dosierung tritt zu-
sdtzlich bereits ein starker Blut-
druckabfall ein [37].

m Hydroxycobalamin wére theore-
tisch sehr gut geeignet; die prakti-
sche Anwendung ist aber wegen der
schlechten Loslichkeit, der schwieri-
gen Herstellung und der erforderli-
chen hohen Dosis von 250 mg/kg
Korpergewicht nicht moglich [36].

m Cobalt in jeder Verbindung
[Co,-EDTA, CO (Histidin,y)] senkt
- auch ohne HCN-Vergiftung -
Atemfrequenz und Blutdruck im
Tierversuch [24].

Antidotbehandlung
bei Schwefelwasserstoff-
vergiftung

Schwefelwasserstoff (H,S) ist ein
farbloses Gas, das schwerer ist als
Luft, mit ihr explosive Gemische bil-
det und das einen typischen Geruch
nach faulen Eiern besitzt. Seine Ge-
ruchsschwelle liegt bei etwa 0,1 ppm
(0,15 mg/m®).

In der Natur wird es durch Fiulnis-
und Stoffwechselprozesse tierischer
und pflanzlicher Eiweistoffe freige-
setzt. So ist es in einigen Erdgas-
quellen bis zu 53 Prozent enthalten.
Ferner entweicht es Klargruben und
landwirtschaftlichen Kloaken, - wo
sich nach wie vor die meisten Vergif-
tungen zutragen. Einige Sulfide ent-
wickeln mit Sduren (beispielsweise
im Magen) dieses Gas.

Wirkungscharakter

Bei Inhalation von H,S erfolgt eine
sofortige Resorption tiber die Lun-
ge, nach Verschlucken eine rasche
Resorption {iber den Magen-Darm-
Trakt. Die Aufnahme geringer
Mengen ist relativ harmlos, weil der
Schwefelwasserstoff sofort zu Sulfat
oder Thiosulfat oxidiert und ganz
iberwiegend tiber die Nieren und
nur in geringem Umfang iiber den
Stuhl oder iiber die Haare den Or-
ganismus verlaft.

Ab 70 ppm steht eine lokale Reiz-
wirkung der Augen und Atemwege
im Vordergrund. Ab etwa 500 ppm
kommt eine Enzymgiftwirkung hin-
zu. Der deprotonierte Schwefelwas-
serstoff (das Hydrogensulfid-Ion)
blockiert das dreiwertige Eisen der
Cytochromoxidase: Es kommt somit
zur JInneren Erstickung®. Sauer-
stoffempfindliche Zellen, wie die
des zentralen Nervensystems und

‘des Herzens reagieren primir ge-

schddigt. Hinzu kommt eine Azido-
se mit Basendefizit. In schwersten
Fillen ereignet sich eine irreversible
Blockade des Hamoglobins als Sulf-
himoglobin, das fiir die griin-graue
Zyanose verantwortlich ist und in
der Regel erst postmortal nachge-
wiesen wird.

Toxizitat

Die maximale Arbeitsplatzkonzen-
tration (MAK) liegt fiir Schwefel-
wasserstoff bei 10 ppm (15 mg/m’).
Bis 500 ppm beobachtet man lokale
Reizungen, dariiber Enzymhemm-

wirkungen. Uber 1000 ppm treten
apoplektische Verlaufsformen auf.

Symptome
Leichtere Vergiftungen: Keratokon-

junktivitis, Laryngitis, Tracheo-
bronchitis, Lungendédem, Pneumo-

nie, Speichelfluf3, Brechdurchfille,
Angst, Erregungszustinde, Kopf-
schmerz, Schwindel, Gedéchtnissto-
rungen, schmerzhafte Hautreizung,
Muskelkrdmpfe, Hyperpnoe, Herz-
rhythmusstérungen, Azidose, EEG-
Verdnderungen, Leber-Nierenschi-
digung.

Schwerste Vergiftungen: Plotzliche
BewuBtlosigkeit, Atemldhmung,
asphyktische Kradmpfe, griin-graue
Zyanose, Unruhe, Erregungszustin-
de, Lungentdem.

Therapie (Tab. 4)

Therapeutisch muB méglichst frith
der Methdmoglobin-Bildner Dime-
thylaminophenol appliziert werden,
da durch die hohere Affinitit des
Hydrogensulfid-ITon zum dreiwerti-
gen Eisen des Methimoglobins als
Sulfmethdmoglobin die Cytochrom-
oxidase wieder frei wird und die
Zellatmung wieder in Gang kommt.
Der Schwefel wird bei der langsa-
men korpereigenen Reduktion des
Methémoglobins langsam als Oxida-
tionsprodukt renal eliminiert. Da als
Reaktionsprodukte auch Thiosulfa-
te frei werden, ist eine Natriumthio-
sulfatinjektion nicht indiziert [8].

Die Hohe der Methdmoglobinkon-
zentration korreliert mit dem Aus-
maf der Entgiftungs- und Schutzka-

Tab. 4. Therapie der Schwefelwasserstoff-
Intoxikation.

Anseilen und
gerat des

und Augen (mxt
erakam und lsogutt® i

. von 4-DMAP® (3 mg/k K
nur im Katastrophenfal
injektion alle drei Stund
Dosierung (1,5 mg/ke
entsprechend der Me

6. Bei ventrikuldren Extrasy
~sion von Lidocam (z. B. Xyl
7. Therapie des Hirnddems z.
- Rheomacrodex”-Infusionen
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pazitit von Schwefelwasserstoff.
Methdmoglobinkonzentrationen bis
zu 50 Prozent riefen aufler leichten
Kopfschmerzen Schwindel und Hy-
perventilation bei gesunden Freiwil-
ligen keine Symptome hervor. Uber
60 Prozent Methédmoglobin kann
eine Hdmolyse hervorrufen, tiber 85
Prozent Methdmoglobin bewirkt ei-
ne schwere Azidose, Herzrhythmus-
storungen, Koma und Tod.

Dimethylaminophenol in einer Do-
sierung von 3 mg/kg Korpergewicht
1.v. ruft eine 30prozentige Methé-
moglobinémie ohne jegliche Neben-
wirkungen hervor und entgiftet eine
tédliche Schwefelwasserstoff-Kon-
zentration. Die halbmaximale Met-
hémoglobin-Menge entsteht nach
intravenoOser Injektion nach 60 Se-
kunden, nach intramuskuldrer In-
jektion nach 5 Minuten, nach oraler
Gabe nach 10 Minuten. Die maxi-
male Konzentration tritt i.v. nach 5

bis 10 Minuten, nach i.m. Injektion
nach 15 Minuten, nach oraler Gabe
nach 20 Minuten ein. In drei Tagen
werden 90% des 4-DMARP iiber den
Urin und 1% iiber den Stuhl ausge-
schieden. Die Reduktion des Met-
hémoglobins beginnt nach 30 Minu-
ten, nach 4 Stunden besteht noch
eine 10%ige Methdamoglobinidmie.
Bei schweren Vergiftungssympto-
men wie Koma oder Herzrhythmus-
storungen muf} daher 4-DMAP in
der halben Dosierung von 1,5 mg/kg
Kérpergewicht nachinjiziert wer-
den. Andernfalls wiirde das noch
nicht inaktivierte Schwefelwasser-
stoffion wieder die Cytochromoxi-
dase blockieren.

Die Amylnitrit-Inhalation ist wir-
kungslos; Natriumnitrit ruft neben
einer geringen Methimoglobin4dmie
einen schweren, evtl. todlichen
Schock hervor.

Typisch fiir schwere Vergiftungen
sind hyperkalzidmie- und anoxiebe-
dingte Herzrhythmusstérungen, die
sich im EKG als Bigeminus und po-
lytopen ventrikuldren Extrasystolen
sowie infarktdhnlichen ST-Hebun-
gen manifestieren.

Ein Lungenddem, das tddlich enden
kann, kann nach einer Latenzzeit
von mindestens vier Tagen auftre-
ten. Daher muf3 prophylaktisch De-
xamethason-Spray als lokales An-
tiphlogistikum zur Verhinderung
eines Lungenddems unbedingt ap-
pliziert werden.

Als Spétkomplikation tritt ein Hirn-
o0dem auf, das mit hochmolekularen
Dextran-Infusionen behandelt wird.

Diagnostik

Nur in schwersten Fillen ' kann
Schwefelwasserstoff in den ersten
Minuten in der Ausatemluft, sonst
nur im Giftmilieu mit dem Gasspir-
gerit und dem Priifr6hrchen Schwe-
felwasserstoff 1/c nachgewiesen wer-
den.

Antidotbehandlung bei
Vergiftung mit Stickstoff-
Wasserstoffsaure und
ihren Salzen

Stickstoff-Wasserstoffsdure  (HN3)
ist eine farblose, explosive, leicht
bewegliche Fliissigkeit mit knob-
lauchdhnlichem,  unangenehmem
Geruch [15]. Die Stickstoff-Wasser-
stoffsdure besitzt in einem Sdureme-
dium stark oxidierende und in gerin-
gem Mafe reduzierende Eigenschaf-
ten. Sie ist eine sehr toxische Sub-
stanz, die Stérungen der Oxidations-
und Reduktionsvorgénge im Or-
ganismus verursacht. Thre Démpfe
sind hochexplosiv. Unter Siureein-
wirkung wird aus Aziden Stickstoff-
wasserstoffsdure freigesetzt. Na-
triumazid, das Salz der Stickstoff-
wasserstoffsdure, gehort zur haloge-
noiden Gruppe, die in Form von
Anionen die gleichen Eigenschaften
wie Halogen-Eisen-Verbindungen
besitzt. Natriumazid kann dadurch
identifiziert werden, da3 es mit Sil-
bersalz Sedimente bildet und einen
farbigen Komplex mit Eisensalz.
Natriumazid ist eine fest, neutrale,
weile, kristalline Flissigkeit mit ei-
nem Molekulargewicht von 65,05,
einem differierenden Schmelzpunkt,
einer Dichtigkeit von 1,846 und ei-
ner Loslichkeit von 40,2g in 100 g
H,0 bei 10°C. Es ist leicht 16slich in
Alkohol und Benzin. Natriumazid
wird meist als 10%ige wiBrige Lo-
sung mit einem pH-Wert von 9,1 als
Laborreagens verwendet (Hem-
mungskorper der Diazotierung des
Eiweiles).

Kupfer-II-azid, Cu(N;),, explodiert
beim Pressen, Reiben oder vorsich-
tigen Beriihren mit duBBerst heftiger
Detonation und griiner Flamme. Es
gehort daher in trockenem Zustand

zu den am geféhrlichsten zu handha-
benden Substanzen. Die Schlagemp-
findlichkeit ist geringer als die von
Hg(N3),, die Brisanz ist hoher als
die von Pb(N;),. Im Vergleich zu
anderen Sprengstoffen ist Cu(Nj),
der stirkste bisher bekannte Deto-
nator. Schlecht 16slich in Wasser,
gut in Sduren, in Ether und in ali-
phatischen Aminen, bei letzteren
unter Entstehung von Additionsver-
bindungen. Auch die Verbindungen
mit Anilin, seinen Derivaten und
Homologen sind Sprengstoffe.
Kupfer-I-azid entsteht aus Kupfer-
II-azid durch Reduktion unter Er-
warmung mit Hydrazinldésung. Ba-
sische  Kupferazide CuN;(OH),
Cu(N3),Cu(OH), entstchen aus
Cu(NO;), mit NaN;. Es wird als
Testsubstanz zum Nachweis von
Schwefelkohlenstoff im Urin be-
nutzt.

Der erste Fall einer todlichen Intoxi-
kation mit Natriumazid ereignete
sich im Jahre 1964 in Zagreb. Ein
20jahriger Mann hatte nach Aussa-
gen seiner Familie betrunken ein
weilles unbekanntes Pulver in Was-
ser aufgelost und getrunken. Er be-
gann verstirkt zu atmen und war
sehr bleich. Der Tod erfolgte 40 Mi-
nuten nach Einnahme des Giftes,
das sich aufgrund chemischer Analy-
sen als Natriumazid erwies. In der
Magenwand wurde eine Konzentra-
tion von 86,7 mg% NaN; und im
Darm von 42,9 mg% NaN,; gefun-
den. Der Alkoholblutspiegel betrug
2,09%0, gemessen nach Widmark.
Die Obduktion des jungen Mannes
ergab eine betrdchtliche Ausdeh-
nung des Gehirns, eine angeschwol-
lene Lunge, eine starke Degenera-
tion der Leber und einen weiBli-
chen, leicht entfernbaren Belag auf
der Zunge. In der Magenwand wur-
den 86,7 mg/100 g Organ, im Diinn-
darm 42,9 mg/100 g Organ NaN;
analytisch gefunden. In der Leber
war das Azid nicht nachzuweisen, da
es in der Leber abgebaut wird.
Drei weitere Fille verliefen glimpf-
lich mit Schock, Kopfschmerzen und
Ubelkeit, zwei weitere nach Ingestion
einer 0,1%igen Losung in einem hé-
matologischen Labor ebenfalls.

Der nichste letal verlaufene Fall
wurde 1975 aus Ohio (Cincinnati)
berichtet: Ein 19jdhriges Méidchen
schluckte eine unbekannte Menge
Natriumazid (NaN;). Die ersten
Symptome waren Ubelkeit und Er-




blindung. Nach einigen Stunden tra-
ten zentral-nervése Zeichen, ein
akutes Lungenddem, eine Laktat-
azidose und eine Hypothermie auf.
Natriumazid verursacht eine starke
Blutdrucksenkung, ebenso wie In-
halation der Stickstoffwasserstoff-
sdure und Ingestion der anderen
Azide. Die Inhalation von stickstoff-
wasserstoffhaltigen Déampfen fithrt
wie bei der Blausdureinhalation zu
einer Vermehrung und Vertiefung
der Atemziige, groB3e Dosen flihren
zum Atemstillstand [15]. Stickstoff-
wasserstoffsiure und seine Salze
werden iiber den Gastrointestinal-
trakt, intravends, tber den At-
mungstrakt und tiber die Haut rasch
resorbiert.

Toxizitat
Die LDs, von HN; bei der weillen
Maus intraperitoneal betrdgt 28 bis

34 mg/kg, intravends 19 mg/kg und
oral 27 mg/kg [15].

Symptome und klinische
Befunde

Bei leichten Vergiftungen treten fol-
gende Symptome auf: starke Kopf-
schmerzen, Hyperventilation, Atem-
not, Schwindel, Herzklopfen, Ta-
chykardie, Ubelkeit, Erbrechen,
Durchfall.

Bei schweren Vergiftungen kommt
es zu Krimpfen, Atemstillstand,
Blutdruckabfall und Schock, Tachy-
kardie, Herzrhythmusstdrungen,
Hypothermie, Lungenédem, Erblin-
dung und Lihmungen. Eine Leber-
toxizitdt und Schidigung des ZNS
(Kleinhirnataxie, Striatumverdnde-
rung) konnte beim Natriumazid im
Tierversuch nachgewiesen werden.
Es tritt eine Hamaturie auf. Bei der
Inhalation der Stickstoffwasserstoff-
sdure treten noch Reizerscheinun-
gen der Schleimhiute und des Re-
spirationstraktes hinzu. Nach Inge-
stion von Aziden kommt es zu einer
lokalen Reizung am Gastrointesti-
naltrakt mit Ubelkeit, Erbrechen
und Durchfllen [6].

Nachweis

Stickstoffwasserstoffsdure und seine
Salze konnen gaschromatographisch
oder diinnschichtchromatographisch
nachgewiesen werden.

Therapie

Da sich das Azidion leicht mit drei-
wertigem Eisen verbindet, wird eine
Behandlung der Azidvergiftung mit
Methdmoglobinbildnern analog wie
bei der Cyanidvergiftung durchge-
fithrt. Das dreiwertige Eisen der Cy-
tochromoxidase wird wieder frei,
wenn das Azidion von dort an das
dreiwertige Eisen des Methdmoglo-
bins wandert. Abbanat und Smith
applizierten Mausen 37,75 mg/kg
KG NaNj; intraperitoneal und 20
min spater Natriumnitrit als Methé-
moglobinbildner. Als die Azide 20
min nach der Methdmoglobinbild-
nergabe injiziert wurden, starb nur
eine von 15 Méiusen; als sie nach 60
min injiziert wurden, starben 13 von
15 Méusen [6]. Der Methémoglobin-
Azid-Komplex wird nach Keilin und
Hartree [6] nachgewiesen und 148t
sich gut vom Cyan-Methdmoglobin-
Komplex unterscheiden.

Da jedoch Natriumnitrit die ohne-
hin schon bestehende Schocksym-
ptomatik verstdrkt und somit den
Tod herbeifithren kann [35], emp-
fiehlt sich auch hier die Injektion
von 4-DMAP als Methdmoglobin-
bildner (3,5 mg/kg i.v.). Nach Inha-
lation von Stickstoffwasserstoffsiure
empfiehlt sich auch die Inhalation
eines Dexamethasonsprays (Auxi-
loson Dosier Aerosol) zur Prophyla-
xe eines toxischen Lungenddems.
Zur Vermeidung einer weiteren
Hautresorption sollten alle Vergifte-
ten, die sich in einem Azid-haltigen
Giftmilieu aufgehalten hatten, die
Kleider entfernen und die Haut du-
schen [6].
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