Gegengifte 4-DMAP 11-24.3

4-DMAP

Synonym: Dimethylaminophenol

Chemische Formel:

Summenformel: C;H, ON - HCI
Molekulargewicht: 173,5

CI-{S
o—{ >—N< -HC
CH,

Vorkommen:

4-DMAP = Dimethylaminophenol-Hydrochlorid
250 mg in 5 ml, Ampulle, Fertigspritze
Hersteller: Dr. Franz Kéhicr Chemic GmbH, Alsbach/Bergstrafie

Zusammensetzung:

5ml (1 Amp.} enthalten 0,250 g Dimethyl-p-aminophenol-hydrochlorid, 0,0250 g Ascorbinsdure, 0, 0100
g Dinatriumhydrogenphosphat - 12 H,0

Haltharkeit: 3 Jahre (lichtempﬁndlich, offene Ampulle nicht mehr haltbar)

Dinsierung:
3 mg/kg Kdrpergewicht i.v., bei Ranchvergifteten halbe Dosierung, im Notfall z, B, Katastrophenfall (auch
vom geschulten Laien) tief i.m.!

Nach einer i.m.-Injektion teite durch die dabei hervorgerufene Nekrose ein Fieberschub diber 12-24
Stunden auf.

Fine geeignete Mischspritze (Autoinjektor) mit 1 mi 4-DMAY 2 250 mg und einem Lokalandsthetikum ist
in Vorbereitung.

Fine orale Arzneiform miifte in 3fach hsherer Dosicrung mit alkalischem Milieu wie MNatriumbikarbonat
zugefiihrt werden (z. B. 3 Amp. mit Bikarbonat-Lésung trinken lassen).

Maximale Dosierung: 5 mg/kg Korpergewicht, Nachinjektion nach 2-4 Stunden, j& nach Methamoglobin-
Konzentration,

Tab. 1: 4-DMAP-Dosierung fiir den Notfall bei geschiitztem Kérpergewicht

Gewichtsbe-  Anzahl der Ampullen Dosis i.v. im entspre- zu erwartende Methimo-

reich 1 Amp. = 5 ml =50 mg chenden Gewichisbereich  globin-Konzentration (%)

kg 4-DMAPF pro ml mg/kg 3,25 mg 4-DMAP/kg
Kérpergewicht im entspre-
chenden Gewichtsbereich

40-55 1/3 Amp. 3,75 ml 4,6-3,4 42-31

56-75 1 Amp. § ml 4,5-3,3 42-31

76-85 1 % Amp. 6,25 ml 4,136 38-33

86-100 1% Amp. 7,5 ml 4,4-3,7 41-34
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n-2.43 4-DMAP Gegengifte

Indikation:

Vergiftungen mit Zyan-lonen, wic Zyaniden, Blansdure, Nitrilen sowie Schwefelwasserstoff, Stickstoff-
Wasserstoff-Saure und Aziden.

Blausdure wird frei beim Verschwelen und Verbrennen Stickstoff-haltiger organischer Substanzen; hei
jeder Rauchvergiftung muf daher an eine Blausiure-Vergiftung gedacht werden.

Nebenwirkungen:
Es tritt immer eine Zyanose auf! 4-DMAD ist ein Methidmoglobin-Bildner. Evtl, leichte Kopfschmerzen
ader Schwindel, Hyperventilation, griin-braunc Harnverfarbung; bei i.m.-Injektion Gewebsnekrosen.

Interaktionen:

Bei 4-DMAP und Kelocyanor (Tab. &) ist gleichzeitige Anwendung méglich, jedoch nicht ratsam, da 4-
DMAP voll wirkt; Kelocyanor wirkt immer toxisch auf die Gefdffwand, daher immer toxischer Schoclk.
“Zusitzlich tritt eine Atemdepression ein.

4-DMAP und Natriumnitrit ader Amylnitric: gleichzeitige Anwendung ist méelich, jedoch wegen der
gefihrlichen Kreislaufnebenwirkungen der Nitrite und ihrer langsamen bzw. ausbleibenden Methimoglo-
bindmie (Amylnitrit) gefihrlich und abzulehnen.

Nicht mit anderen Medikamenten oder Infusionen mischen, da Oxydationsmirtel.

Blauséure-Vergiftung

Vergiftungen mit Blansiure ereignen sich tiglich bei Brianden, wenn stickstoffhaltige organische
Substanzen unter Sauerstoffmangel verbrennen. Inshesondere verbrennende Polyurethan-Schaumstoffe
und andere Kunststoffe, Leder und Wolle setzen Blausiure beim Verbrennen frel, Gelegentlich ereignen
sich anch schwere Unfille mit Freisetzung von Blausdure in der Galvanik. Die Vergiftungssymptome cines

Blausidurevergifteten sind von denen eines Brandgasvergifteten mit Kohlenmonoxid nicht zu unter-
scheiden,

Falls Antidot vorhanden, kann auf eine Beatmung verzichter werden, da dicse ohnehin ineffektiv ist
{Ausnahme: evtl, Schwefelwasserstoff).

Unbedingtim Anschiuf Injektion von 100 ml 10 %igem Matriumthiosulfat {Ausnahme: Schwefelwasserstoff).
Injektion von 50-100 ml 50 Yeiger Glukose iv, (bei Blausdure).
Infusion von 100-250 ml 8,4 Y%igem MNatriumbikarbonat. In schweren Fillen Dexamethason zur Prophylaxe

eines Hirnddems,

Tab. 2; Symptome einer Blausaure-Vergiftung

Leichte Vergiftung rosige Hautfarbe

Kratzen im Hals (Reizung der Schleimhiute) cvil. Bittermandel-Geschmack im Mund (der typische
Speichelflul Geruch der Blausiure ist 2. B. bei Rauchgas-Vergif-
Frbrechen tung nicht feststellbar)

Koliken Hyperteflexie

Konzentrationsstérungen positiver Babinski

Erregungszustdnde

Angst Schwere Vergiftung

Ohrensausen sofortige BewuBStlosigkeit

verstirkte Atmung (Karotissinus-Reflex) Atemarrhythmien

Atemnot Atemstillstand

Herzschmerzen Urin-Kot-Abgang

pochende (Schlifen-}Kopfschmerzen tonisch-klonische Krampfe

Sehstérungen Herzstillstand
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Gegengifte 4-DMAP 1I-2.4.3

Tab. 3: HCN-Konzentration in der Luft und $ymptome beim Menschen

HCN-Konzentration in der Luft (ppm) Symptome

0,2-5,1 Geruchsschwelle

10 MAK"*-Wert

18-35 leichte Symptome, 7. B, Kopfschmerzen nach Stunden
45-54 34 Min, ohne Lebensgefahr

100 Tod nach 1 Stunde

135 Tod nach 30 Min.

181 Tod nach 10 Mim.

tiber 280 sofortiger Tod

* MAK = Maximale Arbeitsplatz-Konzentration

Nachweis einer Blausiure-Vergiftung:
Gasformige Blausiure wird im Giftmilien und in der Ausatemluft des Blausiure-Vergifteten mit cinem
Gasspiirgerit und einem Priifrithechen fiir Blausiiure nachgewiesen {positiv-rot).

Bei Atemstillstand wird ca. 1 ml Vollblut des Vergifteten in ca. 1 ml Schwefelsiure {oder Salzsiure)
geschiitret und iiber dem Gemisch im Reagenzglas mit dem Gasspiirgerit und einem PriifrShrchen fiir
Blausiure unter Luftabschluff gemessen (Toxi-Set, Fa. Roth, Karlsruhe).

Am Augenhintergrund eines massiv Blausiure-Vergifteten ist die Farbe der Venen gleich der der Arterien.
Quantitative Blausiure-Bestimmung in Blut oder Urin oder anderen Asservaten nach FrLosTem-Kiennsuoj;
Asservate sofort luftdicht verschlicfien, in Kiihlschrank steflen und méglichst bald untersucher.

Wirkungscharakter:

Nach i.v.-Injektion tritt die halbmaximale Methimoglobinimie nach spitestens 60 Sek. ¢in; nach im.-
Injektion ist diese um etwa § Min. verzdgert, nach oraler Gabe tritt diese etwa nach 14 Min. ein.

Fx 100

5 X %

Omin 10 0 L] o o .

Abb. 1: Orale Applikation von 4-DMAP am Menschen (10 mg 4-DMAP/kg Kérpergewicht oral; n = 4)

Methdmoglebin-Bildner mit schnellem Wirkungseincrict, hoher Entgiftungskapazitit und in ctherapenti-
scher Dosis fehlender Figentoxizitit mit Ausnahme einer leichten Himolyse.

Entgiftungsmechanismus (Tabs, 3):

Nach Gabe von 3 mg/kg Kérperpewicht 4-DMAT i.v, werden 30 % des Himoglobins zu Methimoglobin
verwandelt, Pas 3wertige Eisen des Methimoglobins hat eine hihere Affinitdt zum Zyanidion als das
Jwertige Bisen der Zytochromoxydase. Das durch Zyanidion blockierte Atemferment wird somit wicder
frei, die gestorten Zellfunktionen kommen wieder in Gang.

Die durch 4-DMAP therapeutisch hervorgerufene 30 %ige Methimoglobinimie entgifret erwa die Sfach
todliche Dosis Zyanid. Es kémnen bis zu maximal 3 mg'kg Korpergewicht 4-DMAF, entsprechend einer
Methimoglobin-Konzentration von 50 %, intravends gegeben werden, die die 25fache tidliche Daosis
entgiften. Nach 30 Min. setzt die Reduktion des Methimoglobins zu Himoglobin ein, nach 4 Stunden sind
noch 10 % Methdmoglobin vorhanden.
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Tab. 4: Schema des Entgiftungsmechanismus

Vergiftung

CN- + Zytochromoxydase Zytochromoxydase-CIN-

{Fe3*) Komplex (Fe** CN-)

Entgiftung
1. Schritt:

4-DMAP + Himoglobin (Fe** - Q,) ——————————— Ferrihimoglohin (Fc?+)
2, Schnte:

CN- + Ferrihiimoglobin (Fei*) Fertihimoglobin-CN-Komplex

(Fe** CN )

3. Schrity

CN- + Natrinmthiosulfat T —» Rhodanid (SCN™)

Rhodanase

Rhodanid wird zu 98 % im Urin ausgeschieden.
Ferrihimoglobin wird auf physialogischem Wege wicder zu Hamoglobin reduziert.

Nattiumthiosulfat: Die alleinige Gabe vermag zwar grofic Giftmengen abzubauen ~ bis zur 30fachen
letalen Drosis — kommt jedoch viel zu spit an das intrazelluldre Zyanid, so daff es bei schweren Vergif-
tungen nur zusammen mit 4-DMATP eingesetzt werden dasf.

Amylnitrit hat sich bei einer Inhalation bei Untersuchungen an Freiwilligen jiingst als wirkungsios
erwiesen, da es verdampft, che es eingeatmet werden kaan (GREITHER),

Natriumnitrit oxydiert in 10 Min. nur 7 % Himoglobin zu Methimoglobin. In dieser Dosierung tritt
zusitzlich bereits ein starker Blutdruckahfall ein (Wecer 1975),

Hydroxycobalamin wire theoretisch sehr gut geeignet; die praktische Anwendung ist aber wegen der
schlechten Laslichkeit, der schwierigen Herstellung und der erforderlichen hohen Desis von 250 mglkg
Karpergewicht nicht maglich (WEGER 1969),

Kobalt in jeder Verbindung (CO,-EDTA, CO [Histidin],) senkt — auch ohne HCN-Vergiftung — Atemfre-
quenz und Biutdruck im Tierversuch {Kixse 19635).

Nach Zugabe eines Schwefeldonators in Form von Natriumthiosulfat wird die renale Elimination (98 %)
des an den Schwefel gebundenen Zyanids als Rhodanid beschleunipt; die kérpereigenen Schwefelvorrite
reichen hierzu nur bei Vergifrungen 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-Glukuronid, 23 % als 4-DMAP-Thioether.
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Gegengifte

Abb, 2: Therapieschema bei Zyanid-Vergifrung

4-DMAP NM-24.3
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Symptome bei Uberdosierung:

Bet Methimoglobinimie bis 60 % traten aufler einer Zyanose und ¢iner leichten Hamolyse keine
Symptome auf; bei 60-70 % traten im Tierversuch beim Hund Speichelflug, Ataxic und Erbrechen auf, bei
81-90 % Methdmoglobin verloren die Tiere das Bewufitsein. Bei einem Methimoglobinspiegel {iber 50 %
tritt eine leichte Hamolyse auf, die eine Bluttransfusion {einmalig drei Konserven) erforderlich machen

kann.

Wenn 4-DMAP unter falsch diagnostizierter Annahme gegeben wurde:

Antidot Toluidinblau 0,05-0,1 ml/kg Kdrpergewicht i.v., entsprechend 2-4 mg/kg Kérpergewicht.
1 Amp. Toluidinblau = 10 ml = 400 mg (4 %ige Losung), 10 ml enthalten 0,40 g Toluidinblauw

Tab. 5: Vergleich Kelocyanor — 4-DMAP

Kelocyanor (10 mgfkg Korpergewichr)
kein Methimoglobinimie

mmHg mit entsprechender Herzfrequenzsteige-
rung (auch beim Menschen)

peripher Venendruck steigt um 90 %

Absinken der femoralen Blutstrémung um
40-50 %

abrupte Senkung des mittleren Blutdrucks auf 80

4-DMAP (3,25 mg/kg Korpergewicht)
30 % Himoglobin

Druckanstieg in der A. femoralis um 20 mmHg
{nur beim Hund)

vendser Druck in der Peripherie unbeeinfluit

leichter Anstieg der Blutstrémung in den Femo-
ralis-Gefiflen
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m-24.3 4-DMAP Gegengifte

Fortserzung Tab. 5:

Kelocyaner (10 mg'kg Kérpergewicht) 4-DMAP (3,25 mg/kg Kisrpergewicht)
Steigerung des Atemmitmtenvolumens: sofort Steigerung des Atemminutenvolumens: nach
15 Min.

Abfall der Hirntemperatur, reduzierter Stoff- kein Abfall der Hirntemperatur
wechsel
Standardhikarbonat, pH und Baseniiberschuf Standardbikarbonat und Basenexzef unverin-
sind vermindert, metabolische Azidose, Anstieg  dert, Verringerung des Laktat-Pyruvac-Verhdlt-
von Lakeat, Pyruvat, Kalinm, Harnstoff-Stick- nisses
stoff und Hamoglobin
sofort Abfall der Hirndurchblutung Himdurchblutung steigt um 30 %

Therapic:

Bej falscher Indikation oder Uberdosierung Antidot Toluidinblau (2 mg/kg KG oder 3 %igen Lsung i.v.,
Fa. Kéhler, Alsbach).

Eigene Exfahrungen:

Seit der erfolgreichen Behandlung einer schwersten Kaliumcyanid-Vergifrung durch die {iber 30-fache
letale Dosis mit 4-DMAP im Jahre 1972 (DAUNDERER et al. 1974) wurden die friihercn Behandlungsme-
thoden ciner Rlausiurevergifamg mit Amylnitrit, Natriumnitrat und Kelocyanor, wegen ihees wesentlich
spiteren Wirkungscintritts und ihrer schweren, evil. tidlichen Nebenwirkungen, vollig verlassen. In den
vergangenen 13 Jahren wurde die Indikation und klinische Wirkung des Antidots 4-DMAP von uns einge-
hend untersucht (DaunDErEr 1979, 1981).

Bei 9 Patienten mit einer Zyanid-Intoxikation erfolgte die Antidot-Gabe von 4-DMAP vor Eintritt der
BewuRdosigkeit, bei 7 Patientcn trat die BewuBtlosigkeit im Mittel nach 26,14 Min. ein. Alle Patienten, die
spitestens 30 Min, nach Eintritt der Bewuftlosigkeit mit 4-DMAP behandelt wurden, iibetlebten, 2
Patienten, die erst nach 8¢ bzw. 30 Min. mit 4-DMAP behandelt wurden, verstarben. Bei 3 Patienten
wurde eine Himolyse beobachtet, davon hatten 2 Patienten die doppelte Dosierung von 4-DMAP auf
einmal erhalten, Von diesen wurde bei cinem Patienten ein Pyruvatkinase-Mangel, bei 2 Patienten ein
schwerer Schockzustand nach der Blausiure-Vergiftung diagnostiziert. Die Hamolyse trat am Ende des
ersten Tages einmalig auf und lieB sich durch Blutrransfusionen sofort beheben.

Alle tibrigen durch die Blausiure-Vergifrung bedingten Verdnderungen der Laborparameter, wie Quick-
Wert-Erniedrigung, Transaminasen-Echdhung, Bilirubin-Anstieg, Kreatinin-EehShung, Eiweifl im Urin,
bestanden vor Gabe von 4-DMAP und normalisierten sich rasch nach Gabe des Antidots.

3 von 4 mit 4-DMAP behandelten, mit Schwefelwasserstoff Vergifteten tiberlebten ohne Schiden; 2 Nicht-
Behandelte verstarben,

Von 4 mir Stickstoff-Wasserstoff-Siure vergifteten Patienten wurden 2 erfolgreich mit 4-DMAP behan-
delt. Im Vergleich zu den Nicht-Behandelten besserte sich das Vergiftungshild schlagartig,

Kasuistik:

Bei ciner Retungsleitstelle der Feactwehs meldes sich cine anfgeregte junge Frau: » Mein Freund hat gerade
eine Kapsel Zyankali genommen!«

Der Motarzrwagen kommt sechs Minuten nach der Meldung am Einsatzort an, und das Antidotarium fiit
Zyanid wird gleich mit in die Wohnung genommen. Auch der Rettungswagen ist auf dem Weg.

Der Notarzt findet einen 30jihrigen, bewnfitlosen Mann in Seitenlage, mit deatlicher Tachypnoe ohne
Zyanose. Fr ist warmschweifig und hat eine deutliche Alkoholfahne. Seine Wiirg- und Hustenreflexe sind
erhalten und sein Kreislauf ist stabil (RR 135/85, HF 104/min).

Der Notarzt entschlieflt sich, die Antidottherapie sofort zu beginnen, Dazu werden iiber einen grofily-
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Gegengifte 4-DMAF 1I-2.4.3

migen peripheren Venenzugang 250 mg 4-DMAP (4-Dimethylamino-phenol) und 500 mg Natriumthio-
sulfat gegeben sowie 500 ml Sterofundin infundiert. Uber eine Maske wird dem immer noch suffizient tief
und tachypnoeisch atmenden Mann reiner Sauerstoff zugefithee.

Zum Herpgang berichtet die Lebensgefahrtin, daf der Patient sich betrunken und dann in einem depressiven
Anfall eine Kapsel Zyankali genommen hahe, die er immer bei sich trug. Danach sei er mit cinem Krampf
rusammengebrochen, woraufhin sie die Rettungsleitseelle angerufen babe. Eine Kapselhiilfee wird in der
Wohnung gefunden und asserviert.

Schon vier Minuten nach Antidotgabe klart der Patient deutlich aufund ist bald darauf ansprechbar, dabei
aber gar nicht erfreur Uber seine Rettung und noch deutlich alkoholisiert. Er verlangt, man solle ihn
sendlich sterben lassen« und beginnt, delirant zu werden, Er wird daher fiir den Transport mit 10 mg
Valium ruhiggestellt und unter Inanspruchnahme der Sonderrechte in die interne Intensivstation der nich-
sten Klinik gebrache,

Dort ist er bei Aufnahme wach, aber sehr unruhig mit leicheer Tachykardie. Vor allen weiteren Untersu-
chungen wird dort cine Magenspiilung duechgefithrt und Aktivkohle gegeben,

Das Routinelabor zeigt bis anf eine leichte Leukozytose und ein Kreatinin von 1,2 mg/dl Normaibefunde.
Auch Thoraxréntgenbild und EKG sind unauffillig,

Nun werden cin Blasendauerkatheter und ein zentraler Venenkatheter von der Vena basilica links gelegt,
und durch letzteren wird innerhalb von 45 Minuten 6 g Natriumthiosulfat gegeben, Eine forcierte Diurese
wird cingcleiter.,

Nach etwa zwei Stunden kommt das Ergebnis der Untersuchung der asservierten Kapsel sowie der Blut-
probe des Patienten vom Rechtsmedizinischen Institut zuriick: Die Kapsel enthielt tatséchlich Zyanid, Im
Blut wird eine Zyanidkonzentration von 1300 Mikrogramm/100 mi rachgewiesen, das Finffache der
letalen Dosis.

Der Patient wird nun wacher und auch kooperativer. Er wird noch bis zum nichsten Tag mit 10prozen-
tigem Natriumthiosulfar (6 g/5td.) behandelr.

Bei gutem Allgemeinzustand und unaunffilligen Laborwerten verlifit der Patient am Tag nach seiner Einlie-
ferung anf eigenen Wunsch und gegen den Rat der Arzte die Klinik, wobei er jede psychotherapeutische
Behandlung ablehnt,

Quelle: SciEcx, T., Ruperaci, H.M., Cakm, M. {Abteilung Far Andsthesie und Inlensivmedizin am Marienhospital, Virchowstrafe 135, Gelsenkir-
chen): Intoxikation mit Kaliumecyanid in suizidaler Absichr. Motfalimedizin 14, $46-547 [1992).

Schwefelwasserstoff-Vergiftung

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

In der Natur wird es durch Fiulnis- und Stoffwechselprozesse tierischer und pflanzlicher Eiweifistoffe frei-
gesetzt. So ist es in einigen Erdgasquellen bis zu 33 Prozent enthalten. Ferner entweicht es Klargruben und
landwirtschaftlichen Kloaken, wo sich nach wie vor die meisten Vergiftungen zutragen. Einige Sulfide
entwickeln mit Sduren (beispielsweise im Magen) dieses Gas.

Bei der Inhalation erfolgt eine sofortige Resorption {iber die Lunge, nach Verschlucken eine rasche Resorp-
tion iiber den Magen-Darm-Trakt. Die Aufnahme geringer Mengen ist relativ harmios, weil der Schwefel-
wasserstoff sofort zn Sulfat oder Thiosulfat oxidiert und ganz Gberwiegend iiber die Nieren und nur in
geringem Umfang tber den Stuhl oder iiber die Haare den Organismus verlafit,

Ab 70 ppm steht eine lokale Reizwirkung der Augen und Atemwege im Vordergrund. Ab etwa 500 ppm
kommt eine Enzymgiftwirkung hinzu. Der deprotonierte Schwefelwasserstoff (das Hydrogensulfid-Ion)
blockiert das dreiwertige Eisen der Zytochromoxidase: Es kommt somit zur »Inneren Erstickunpg«, Saner-
stoffempfindliche Zellen, wic dic des zentralen MNervensystems und des Herzens, reagieren primir gescha-
digt. Hinzu kommt eine Azidose mit Basendefizit. In schwersten Fillen ereignet sich eine irreversible Blok-
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kade des Himoglobins als Sulfhimoglobin, das fiir die griingrane Zyanose verantwortlich ist und in der
Regel erst postmortal nachgewiesen wird.

Die maximale Arbeitsplatzkonzentration MAK liegt fiir Schwefelwasserstoff bei 10 ppm (15 mg/m?). Bis
500 ppm beobachtet man lokale Reizungen, dariiber Enzymhemmwirkungen. Uber 1000 ppm treten
apoplekrische Verlaufsformen auf.

Tab, 6: Symptome ciner Schwefelwasserstoff-Vergiftung

Leichtere Vergiftungen: Hyperpnoe
Keratokonjunktivits Herzrhythmusstdrungen
Laryngitis Azidose
Tracheobronchitis EEG-Verinderungen
Lungenédem Leber-Nierenschiddigung
Pneumonie

Speichelfluf} Schwerste Vergiftungen:
Brechdurchfille plitzliche BewuBdosigkeit
Angst Atemlahmung
Erregungszustinde asphyktische Krdmpfe
Kopfschmerz griingraue Zyanose
Schwindel Unruhe
Gedéchtnisstdrungen Erregungszustiinde
schmerzhafre Hautreizung Lungenddem
Muskelkrimpfe

Nachweis einer Schwefelwasserstoff-Vergifrung:
Nur in schwersten Fiilen kann Schwefelwasserstoff in den ersten Minuten in der Ausatemluft, sonst nur im
Giftmilieu mit dem Gasspiirgerit und dem Priifrohrchen Schwefelwasserstoff l/c nachgewiesen werden.

Therapeutisch muff méglichst frith der Mechimoglobin-Bildner Dimethylaminophenol (4-DMAQ®)
appliziert werden, da durch die héhere Affinitdc des Hydrogensulfid-Ion zum dreiwertigen Eisen des
Methidmoglobins als Sulfmethimoglobin die Zytochromoxidase wieder frei wird und die Zeilatmung
wieder in Gang kommit, Der Schwefel wird bei der langsamen kérpereigenen Reduktion des Methidmoglo-
bins langsam als Oxidationsprodukt renal eliminiert. Da als Reaktionsprodukte auch Thiosulfate frei
werden, ist eine Natriumthiosulfatinjektion nicht indiziert (DAUNDERER 1986).

Tab, 7: Therapic der Schwefelwasserstoff-Intoxikation

1  Rettung nur nach Anseilen und schwerem Atemschutzgerit.

2 Entkleiden, Haut und Augen {mit Chibro-Kerakain®- und Isogutt®-Augenspiilflasche) spiilen.
Nach oraler Aufnahme Kohle-Pulvis-Gabe, Magenspiilung.

3 Bei Zyanose beatmen.

4 Bewufitlosen oder bei Herzrhythmusstdrungen sofortige Injcktion von 4-DMAP® (3 mg/kg KG
iv., nurim Katastrophenfall i.m.). Nachinjekrion alle drei Stunden in halber Dosierung (1,5 mg/kg
KG) ader entsprechend der Methimaglobin-Konzentration.

5 Applikation des Auxiloson®-Sprays (5 Hiibe alle 10 Minuten, z. B. in das Beatmungsgerit).

Bei ventrikuliren Extrasystolen Infusion von Lidocain (z. B, Xylocain®).

7 Therapie des Hirnodems z. B. mit Rheumacrodex®-Infusionen.

[

Wirkungscharakier:

Dic Hihe der Methdmoglobinkonzentration korteliert mit dem Ausmaf der Entgiftungs- bew, Schutzka-
pazitit von Schwefelwasserstoff. Methimoglobinkonzentrationen bis zu 50 Prozent rufen aufer teichten
Kopfschmerzen, Schwindel und Hyperventilation bei gesunden Freiwilligen keine Symptome hervor, Uber
60 Prozent Methimoglobin kann eine Himalyse hervorrufen, itber 85 Prozent Methdmoglobin bewirkt
eine schwere Azidose, Herzrhythmusstorungen, Koma und Tod.
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Dimethylaminophenol (4-DMAP®) in einer Dosierung von 3 mg/kg KG i.v. ruft eine 30prozentige Metha-
moglobinamie chne jegliche Nebenwitkungen hervor und entgiftet eine tédliche Schwefelwasserscoff-
Konzentration. Die halbmaximale Methdmoglohin-Menge entsteht nach intravendser Injekrion nach 60
Sekunden, nach intramuskulirer Injektion 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 Minuren, nach oraler
Gabe nach 20 Minuten ein. In drei Tagen werden 20 % des 4-DMAP iiber den Urin und 1 % Gber den
Stuhl ausgeschieden. Dic Reduktion des Methimoglobins beginnt nach 30 Minuten, nach 4 Stunden
besteht noch eine 10 %ige Methimoglabinimie.

Bei schweren Vergiftungssymptomen wie Koma eder Herzrhythmusstérungen muB daher 4-DMAP in det
halben Dosierung von 1,5 mg/kg KG nachinjiziert werden, Andernfalls witrde das noch nicht inaktivierte
Schwefelwasserstoffion wieder die Zytochromoxidase blockieren.

Dic frithere Amylnitrit-Inhalation ist wirkungsles; Natrinmnitrit ruft ncben einer geringen Methimoglo-
binimie einen schweren, evtl, todlichen Schock hervor.

Typisch fiir schwere Vergiftungen sind hyperkalziimie- und anoxiebedingtc Herzrhythmusstérungen, die
sich im EKG als Bigeminus und polytope ventrikulire Extrasystolen sowie infarktihnliche ST-Hebungen
manifestieren.

Ein Lungentdem, das tédlich enden kann, kann nach einer Latenzzeit von mindestens vier Tagen
auftreten. Daher muff eine prophylaktische Applikation eines Dexamethason-Sprays als lokales Antiphlo-
gistikum zur Verhinderung eines Lungenédems unbedinge erfolgen.

Als Spiatkomplikation tritt ¢in Hirnddem auf, das mit hochmeolekularen Dextran-Infusionen behandelt
wird,

Vergiftungen mit Stickstoff-Wasserstoffsdure und ihren Salzen

Stickstoff-Wasserstoffsdure (HN ) ist eine farblose, explosive, Jeicht bewegliche Fliissigkeit mit knob-
lauchidhnlichem, unangenehmem Geruch (Graitam 1949). die Stickstoff-Wasserstoffsiure besitzrin cinem
Sauremedium stark oxidicrende und in geringem Mafle reduzierende Eigenschaften. Sie ist eine sehr toxi-
sche Substanz, dic Stérungen der Oxidations- und Reduktionsvorginge im Organismus verursacht. Thre
Diampfe sind hochexplosiv. Unter Saureeinwirkung wird aus Aziden Stickstoffwasserstoffsiure freigesetzt.,
Natriumazid, das Saiz der Stickstoffwasserstoffsiure gehisre zur halogenaiden Gruppe, dic in Form von
Anionen die gleichen Eigenschaften wie Halogen Eisen besirzt. Watriumazid kann dadurch identifizicrt
werden, dafs ¢s mir Silbersalz Sedimente bildet und einen farbigen Kamplex mit Eisensalz, Natriumazid ist
eine feste, neutrale, weilie, kristalline Fliissigkeit mit einem Molekulargewicht von 65,05, einem differie-
renden Schmelzpunke, einer Dichtighkeit von 1,846 und einer Lislichkcit von 40,2 g in 100 g H,O bei 10°
C. Es ist leicht léslich in Alkehel und Benzin. Natriumazid wird meist als 10 %ige wifrige Lésung mit
einem pH-Wert von 9,1 als Laborreagens verwendet (Hemmungskérper der Diarotierung des Eiweiftes).

Kupfer-Tl-azid, Cu(N,),, explodiert beim Pressen, Reiben ader vorsichtigen Berithren mit dufSerst heftiger
Detonation {GameLny 1968} und griiner Flamme. Es gehért daher in trockenem Zustand zu den am gefihr-
lichsten zu handhabenden Substanzen. Die Schlagempfindlichkeit ist geringer als die von Hg(N_},, dic
Brisanz ist hoher als die von Ph (N,},. Tm Vergleich zu anderen Sprengstoffen ist Cu({N.), der stirkste bisher
bekannte Detonator. Schlecht 1éslich in Wasser, gut in Sduren, in Ether und in aliphatischen Aminen, bei
fetzteren unter Entstehung von Additionsyerbindungen. Auch die Verbindungen mit Anilin, seinen Deri-
vaten und Homologen sind Sprengstoffe.

Kupfer-I-azid entsteht aus Kupfer-1I-azid durch Reduktion unter Erwirmung mit Hydrazinldsung, Basi-
sche Kupferazide (CulN,[OH)], Cu, Cu[N,], Cu [OH],} entstehen aus Cu (No,}, mit NaN,,

Es wird als Testsubstanz zum Machweis von Schwefelkohlenstoff im Utin benutzt.

Reduktion des Blutdruckes, die iiber eine Stunde anhilt. Bei 2 mg/kg ist die Redulaion des Blutdruckes
weniger schwer und nur von kurzer Dauer. Bei Ratten zeigten sich nach intraperitonealer Injektion von 5-
10 myg/kg alte 10-30 Minuten 3-6 Stunden lang schwere Vergifrungen, verbunden mit Verletzungen und
Demyelinisation der Riickenmarks-Nervenstringe im zentralen Nervensystem und Hodenschiden,
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Der erste Fall einer tédlichen Intoxikation mir Natriumazid ercignete sich imi Jahre 1964 in Zagreb. Ein
20jihriger Mann hatte nach Aussagen seiner Familie betrunken ein weifles unbekanntes Pulver in Wasser
aufgelost und getrunken. Er begann verstirkt zu atmen und war sehr bleich. Per Tod erfolgte 40 Minuten
nach Einnahme des Giftes, das sich aufgrund chemischer Analysen als Natriumazid crwies. In der Magen-
wand wurde eine Konzentration von 86,7 mg % NaM, und im Darm von 42,9 mg % NaN, gefunden. Der
Alkkoholblutspiegel berrug 2,09 %o, gemessen nach Wipmanrk, Die Obduktion des jungen Mannes ergab
eine betrichtliche Ausdehnung des Gehirns, eine angeschwollene Lunge, eine starke Degeneration der
Leber und einen weifilichen, leicht entfernbaren Belag auf der Zunge. In der Magenwand wurden 86,7 mg/
100 g Organ, im Diinndarm 42,9 mg/100 g Organ NaN, analytisch gefunden. In der Leber war das Azid
nicht nachzuweisen.

Drei weitere Falle verliefen gitmpflich mit Schock, Kopfschmerzen und Ubelkeit, zwei weitere nach Tnge-
stion einer 0,1 % igen Losung in einem himatologischen Labor ebenfalls.

Der néichste letal verlaufene Fall wurde 1975 aus Ohio (Cincinnati) berichtet: Ein 19%j3hriges Midchen
schluckee eine unbekannte Menge Natriumazid {NaN,), Die ersten Symnptome waren Ubelkeit und Erbiin-
dung. Nach einigen Stunden traten zentral-nervise Zeichen, vin akutes Lunpenddem, eine Laktarazidose
und eine Hypothermie auf. Natriumazid verursacht eine starke Blutdrucksenkung, ebenso wie Inhalation
der Stickstoffwasserstoffsdure und Ingestion der anderen Azide. Die Inhalation von stickstoffwasserstoff-
haltigen Ddmpfen fithrt wie bei der Blausdureinhalation zu ciner Vermehrung und Vertiefung der Atem-
ziige, grofic Dosen fiihren zum Atemstillstand {Gratiam 1949). Stickstoffwasserstoffsaure und seine Salze
werden iiber den Gastraintestinaltrakt, intravends, tiber den Atmungstrake und iiber die Haut rasch resor-
biert.

Nachweis einer Vergiftung mir Stickstoff-Wasserstoffsfure:
Stickstoffwasserstoffsdure und seine Salze kdnnen gaschromatographisch oder diinnschichtchromatogra-
phisch nachgewiesen werden.

Die LD, von HN, bei der weillen Maus intraperitoneal betrdgt 28-34 mg/kg, intravends 19 mg/kg und
aral 27 mg'kg (Granam 1949).

Tab. 9: Symptome einer Vergiftung mit Stickstoff-Wasserstoffsiure

Leichte Vergiftung Schwere Vergiftung

starke Kopfschmerzen Krampfe

Hyperventilation Atemstillstand

Atemnot Blutdruckabfall und Schock
Schwindel Tachykardie

Herzklopfen Herzrhythmusstérungen
Tachykardie Hypothermie

Ubelkeit Lungenédem

Erbrechen Erblindung

Durchfall Lihmungen

Eine Lebertoxizitit und Schidigung des ZNS (Kleinhirnataxie, Striatumverinderung) konnte beim Natri-
umazid im Tierversuch nachgewiesen werden. Es tritt eine Hamaturie auf. Bei der Inhatation der Stick-
stoffwasserstoifsiure treten noch Reizerscheinungen der Schicimhaute und des Respirationstraktes hinzu.
Nach Ingestion von Aziden kommt es zu einer lokalen Reizung am Gastrointestinalerake mit Ubclkeit,
Erbrechen und Durchfillen (Datumperer 1979),

Wirkungscharakter:

Da sich das Azidion leicht mit dreiwertigem Eisen verbindet, wird eine Behandlung der Azidvergiftung mit
Methdmoglobinbildnern analog wie bei der Zyanidvergifrung durchgefiihrt. Das dreiwertige Eisen der
Zytochromoxidase wird wieder frei, wenn das Azidion von dort an das dreiwertige Eisen des Methimoglo-
bins wandert. Asariat und SwTH applizierten Mausen 37,75 mg/kg KG NaN, intraperitoneal und 20
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Minuten spiter Natriumnirit als Methimoglobinbildner. Als die Azide 20 Minuten nach der Mcthimog-
lobinbildnergabe injiziert wurden, starb nur eine von 15 Mausen; als sie nach 60 Minuten injiziert wurden,
starben 13 von 15 Miusen. Der Methimoglobin-Azid-Komplex wird nach Kenm und Hawrrerr (1951)
nachgewiesen und 138t sich gut vom Zyan-Methimoglobin-Komplex unterscheiden,

Dia jedoch Natriumnitrit die ahnehin schon bestehende Schocksymptomatik verstirke und somit den Tod
herbeifithren kann (Kasuistik Daunperer), empfiehlt sich auch hier die Injektion von 4-DMAP als Methi-
moglobinbildner (3,5 mg/kg i.v.). Nach Inhalation von Stickstoffwasserstoffsiure empfiehlt sich auch die
Inhalation eines Dexamethasonsprays (Auxiloson Dosier Aerosol} zur Prophylaxe eines toxischen Lungen-
odems, Zur Vermeidung einer weiteren Hautresorption sallten alle Vergifteten, dic sich in einem azidhal-
tigen Giftmilieu aufgehalten hatten, die Kleider entfernen und die Haut duschen (Daunnerer 1979).
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