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			Zusammenfassung

			Dargestellt werden die Organisation und die Tätigkeit eines Giftnotrufs beispielhaft anhand der Daten aus dem Jahresbericht 2018 des Giftinformationszentrums-Nord. In einer kurzen Übersicht werden die Grundpfeiler der klinischen Toxikologie zusammengefasst: die Indikationen zur primären Giftentfernung (Magenspülung und Aktivkohlegabe), zur sekundären Giftentfernung (Hämodialyse, Hämoperfusion, verspätete und repetitive Gabe von Aktivkohle, MARS) und zur Gabe spezifischer Antidota oder Antivenine (Antiseren bei Intoxikationen durch Gifttiere). Die Magenspülung ist indiziert innerhalb einer Stunde nach Ingestion einer potenziell letalen Dosis einer Noxe; bei Intoxikationen mit ZNS-gängigen Substanzen in der Regel mit Intubationsschutz. Herausgestellt wird das präklinische Management von Vergiftungen mit den besonderen Implikationen für den Notarztdienst. Vorgestellt wird die „Bremer Liste“ – eine aus fünf Medikamenten bestehende Minimalliste von Antidota für den Notarztwagen (Atropin, 4-DMAP, Toloniumchlorid, Naloxon und Aktivkohle).

			Summary

			The organisation and work of a poisons centre is demonstrated on the basis of the GIZ-Nord Poisons Centre Annual Report for 2018. The basic principles of clinical toxicology are summarized in a short overview: the indications for gastric lavage and the application of activated charcoal. Moreover, methods to achieve an enhanced elimination are presented: haemodialysis, haemoperfusion, multidose activated charcoal and MARS. Gastric lavage is indicated within one hour after ingestion of a life-threatening dose of a poison. In case of intoxications with CNS penetrating substances, gastric lavage should be performed only after endotracheal intubation due to the risk of aspiration. The basic management of the intoxicated patient by emergency medicine personnel both out of hospital and on the way into the hospital is presented. The “Bremen List”, a compilation of five antidotes (atropine, 4-DMAP, tolonium chloride, naloxone, activated charcoal) for the out-of-hospital treat­ment by emergency doctors is introduced.

			Einleitung

			Geschichte lässt sich durchaus als eine Geschichte der Gifte und Gegengifte definieren: Die Mythologie und die Menschheitsgeschichte sind geprägt von Beispielen für akzidentelle oder beabsichtigte Intoxikationen (Abb. 1). Bekanntermaßen musste Sokrates im Jahre 399 v. Chr. den Schierlingsbecher wegen „Einführung neuer Götter und Verführung der Jugend“ leeren. Der pontische König Mithridates VI. (130 – 63 v. Chr.) versuchte zeit seines Lebens, ein universelles Antidot, ein Mithridatum, herzustellen. Zu diesem Zweck ließ er an zahllosen Insassen seiner Gefäng­nis­se derartige Versuche durchführen. Vergiftungsassoziierte Menschenversuche werden auch von Kleopatra, Nero und vom persischen Hof berichtet [1].

			
			
				
					
					
				
				
					
							
							Abbildung 1
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							Herkules über­reicht dem Freund Philoktet einen Köcher mit Gift­pfeilen, als Dank für den Beistand in der Stunde des Todes.

						
					

				
			

			

		

			Seit dem Altertum werden Vergiftungen medizinisch behandelt. Als Vater der Toxikologie gilt Theophrastus Bombastus von Hohenheim, auch Paracelsus ge­nannt (1493 – 1541), da auf ihn der Grundsatz der Toxikologie dosis sola facit venenum (die Dosis macht das Gift) als die Beschreibung der Dosis-Wirkungs-Beziehung zurückgeht. Im 19. und 20. Jahrhundert entwickelten sich als Teilbereiche der Toxikologie u. a. 

			
					•	die Ökotoxikologie, 

					•	die regulatorische Toxikologie und 

					•	die analytische Toxikologie.

			

			Die klinische Toxikologie sensu stricto entwickelte sich mit dem Entstehen spe­zialisierter medizinischer Behandlungs­einheiten für Vergiftungen und der Bil­dung der ersten Giftinformationszentren in der zweiten Hälfte des 20. Jahrhunderts. Historisch gewachsen waren die ersten Giftnotrufzentralen oft an Kin­derkliniken oder internistischen Abteilungen lokalisiert. Zunehmend wurde offensichtlich, dass diese Bündelung der Kompetenz sinnvoll ist. Die Qualitätssteigerung bei der Behandlung ver­gifteter Patienten während der letzten Dekaden wäre ohne die praktische Arbeit und das wissenschaftliche Engagement der klinischen Toxikologen aus den Giftinformationszentren nicht denkbar. Beispielhaft seien die Indikatio­nen zur primären Giftentfernung, d. h. zur Magenspülung und Gabe von Aktiv­kohle, genannt. Entsprechende Positions­papiere und Empfehlungen wurden von den europäischen und nordamerikanischen Fachgesellschaften erarbeitet und kürzlich reevaluiert [2–6]. 

			Was macht eigentlich eine Giftnotrufzentrale?

			Anhand des Jahresberichts 2018 des Giftinformationszentrums (GIZ)-Nord sei kurz die Tätigkeit eines Giftnotrufs dargestellt. Ganz grundsätzlich ist das GIZ-Nord für alle Vergiftungen und Vergiftungsverdachtsfälle in Norddeutschland zuständig. In Göttingen wird die vornehmlich telefonische Beratung von speziell ausgebildeten Ärzten, in der Mehrzahl Fachärzten, durchgeführt. Das interdisziplinäre Team besteht u. a. aus Internisten, einer Anatomin, einer Fach­ärztin für Allgemeinmedizin und einem Chirurgen und Intensivmediziner. Un­terstützt wird das ärztliche Personal von IT-Spezialisten (die Telefonanlage und die Datenbanktechnik müssen in einem Giftnotruf selbstverständlich rund um die Uhr sicher funktionstüchtig sein), Chemikern und speziell ausgebildeten Gesundheits- und Krankenpflegerinnen. Ähnlich einer Facharztqualifikation kann in den Giftinformationszentren in Deutschland, Österreich und der Schweiz die Qualifikation Klinische/r Toxikologe/in GfKT (GfKT: Gesellschaft für Klinische Toxikologie) erworben werden. Diese beinhaltet die Tätigkeit auf einer Intensivstation oder in einer Notaufnahme. Für Ärztinnen und Ärzte ohne intensivmedizinische Erfahrung exis­tiert der Fachtitel Humantoxikologe/in GfKT und für nichtärztliches Personal (u. a. Gesundheits- und Krankenpflegerinnen und -pfleger, medizinisch- sowie pharmazeutisch-technisches Assistenzpersonal) kann der Fachtitel Fachberater/in Humantoxikologie erworben werden.

			Viele der Informationen über Chemikalien, Arzneimittel und Inhaltstoffe (z. B. von Kosmetika) erhalten die GIZ direkt von den Herstellern. In diesem Kontext ist die Bedeutung der entsprechenden Datenblätter auch für die Arbeitssicherheit im klinischen Betrieb besonders hervorzuheben.	 

			Die gesetzliche Grundlage für die Tätigkeit der deutschen Giftnotrufzentralen findet sich in § 16e des Chemikaliengesetzes und liegt in der Verantwortung der Bundesländer. 

			Im Rahmen einer länderübergreifenden Kooperation entstand 1996 das GIZ-Nord mit dem Zuständigkeitsbereich der vier norddeutschen Bundesländer Bremen, Hamburg, Niedersachsen und Schleswig-Holstein. Seit 2004 existiert eine enge Kooperation mit dem Giftnotruf in Erfurt und seit einigen Jahren auch mit dem Giftnotruf in Freiburg. Im Rahmen eines gemeinsamen Nachtdienstes werden die Nacht- und teilweise auch Wochenendstunden von einem der drei Zentren abgedeckt. Das bedeutet dann, dass entweder Erfurt, Freiburg oder Göttingen nachts für neun der sechzehn deutschen Bundesländer zuständig ist. Neben personellen Entlastungen im Nachtdienst sei an dieser Stelle ausdrücklich auf einen weiteren positiven Synergieeffekt hingewiesen: Da nach dem Dienst alle Fälle aus dem jeweils anderen Zentrum ausführlich diskutiert werden, stellt dies eine nicht zu unterschätzende Qualitätskontrolle dar. 

			Im Jahr 2018 betrug die Gesamtzahl der Anfragen im GIZ-Nord 38.020. Etwa jeweils zur Hälfte wurde der Giftnotruf in Göttingen von medizinischen Laien und von medizinischem Fachpersonal (u. a. aus Arztpraxen, Krankenhäusern und vom Rettungsdienst) kontaktiert. Eine detaillierte Aufstellung bezüglich der Altersverteilung zeigt, dass etwa 50 % der Intoxikationen Kinder im Alter von 0 – 4 Jahren betreffen. Dabei handelt es sich in ca. 50 % der Fälle um Vergiftungen mit Arzneimitteln bzw. Chemikalien. 

			Nach standardisierten EU-Vorgaben wer­den die Noxen, insbesondere für die Erstellung der Jahresberichte, in 14 Gruppen eingeteilt. Die Verteilung der Noxen ist in Abbildung 2 dargestellt. Die drei größten Gruppen sind: 

			
					•	Pflanzen (häufig akzidentelle Ingestion im Kindesalter), 

					•	Arzneimittel (z. B. Suizidversuche) und 

					•	chemische Produkte. 

			

					
			
				
					
					
				
				
					
							
							Abbildung 2
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							Verteilung der Noxen, Jahresbericht 2018 GIZ-Nord.

						
					

				
			

			

		

			Letztgenannte Gruppe umfasst eine sehr heterogene Menge von Substanzen: Einer­seits sind darin die i. d. R. harmlosen Expositionen von Handspülmitteln im Kindesalter enthalten, andererseits auch Ingestionen von Säuren oder Laugen in suizidaler Absicht, die für die Patienten natürlich ein ganz anderes Gefährdungspotenzial darstellen und le­bensbedrohlich sein können. Im Jah­res­bericht erfolgt die Einteilung der Ver­giftungen zusätzlich noch nach Schweregrad gemäß des Poisoning Severity Score der WHO (Tab. 1; siehe auch https://www.who.int/ipcs/poisons/pss.pdf). 

					
			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Tabelle 1

						
					

					
							
							Poisoning Severity Score (PSS) – Internationale Standardskala für die Einstufung der Schwere von Gesundheitsstörungen bei Vergiftungen (modifiziert nach [15]).

						
					

					
							
							Schweregrad 0

						
							
							keine Symptome oder Anzeichen einer Vergiftung

						
					

					
							
							Schweregrad 1

							Leicht

						
							
							leichte und vorübergehende Symptome

						
					

					
							
							gastrointestinal

						
							
							z. B. Erbrechen, Durchfall, Schmerzen, Schleimhautreizung 

						
					

					
							
							respiratorisch

						
							
							z. B. (Reiz-)Husten, Schleimhautreizung, leichte Atemnot, Bronchospasmus

						
					

					
							
							neurologisch

						
							
							z. B. Benommenheit, Schwindel, Tinnitus, Ataxie, leichte (anti-)cholinerge Symptome, Parästhesien, leichte Seh- oder Hörstörungen

						
					

					
							
							kardiozirkulatorisch

						
							
							z. B. vereinzelte Extrasystolen; moderater und temporärer Blutdruckanstieg bzw. -abfall

						
					

					
							
							metabolisch

						
							
							z. B. leichte Säure-Basen und Elektrolytstörungen, leichte Hypoglykämie, transiente Hyperthermie

						
					

					
							
							hepatisch

						
							
							z. B. leicht erhöhte Leberenzyme im Serum

						
					

					
							
							renal

						
							
							z. B. geringe Proteinurie oder Hämaturie

						
					

					
							
							dermal

						
							
							z. B. Hautreizung 1. Grades (Rötung)

						
					

					
							
							okulär

						
							
							z. B. Augenreizung, Rötungen, Tränenfluss, leichtes Lidödem

						
					

					
							
							sonstige Symptome

						
							
							z. B. Hämolyse, Methämoglobinämie (Met-Hb 10 – 30 %), Myalgien, ggf. Biss- und Stichverletzungen mit lokaler Schwellung und Juckreiz

						
					

					
							
							Schweregrad 2

							Mittel

						
							
							ausgeprägte und langanhaltende Symptome

						
					

					
							
							gastrointestinal

						
							
							z. B. anhaltendes Erbrechen, Durchfall, Schmerzen, Ileus, Verätzungen, Dysphagie

						
					

					
							
							respiratorisch

						
							
							z. B. anhaltender Husten, Bronchospasmus, Atemnot, pfeifendes Atemgeräusch, reduzierte Sauerstoffsättigung

						
					

					
							
							neurologisch

						
							
							z. B. Bewusstseinseinschränkung, Verwirrtheit, Unruhe, Halluzinationen, Delirium, fokale/generalisierte Anfälle, ausgeprägte (anti-)cholinerge Symptome, Seh- oder Hörstörungen

						
					

					
							
							kardiozirkulatorisch

						
							
							z. B. Sinustachykardie bzw. -bradykardie, Blutdruckanstieg bzw. -abfall, Herzrhythmusstörungen, Myokardischämie

						
					

					
							
							metabolisch

						
							
							z. B. Säure-Basen- und Elektrolytstörungen, Hypoglykämie, anhaltende Hyperthermie

						
					

					
							
							hepatisch

						
							
							z. B. Anstieg der Leberenzyme ohne Leberfunktionsstörungen

						
					

					
							
							renal

						
							
							z. B. ausgeprägte Proteinurie oder Hämaturie, Nierenfunktionsstörungen

						
					

					
							
							dermal

						
							
							z. B. Verätzungen 2. Grades auf 10 – 30 % der Körperoberfläche

						
					

					
							
							okulär

						
							
							z. B. starkes Brenngefühl, Hornhautabschürfungen, kleine (punktförmige) Hornhautgeschwüre

						
					

					
							
							sonstige Symptome

						
							
							Hämolyse, Methämoglobinämie (Met-Hb 30 – 50 %); Blutgerinnungsstörungen ohne manifeste Blutung, Anämie, Leuko- bzw. Thrombozytopenie, Myalgien, Muskelkrämpfe, Rhabdomyolyse, ggf. Biss- und Stichverletzungen mit Schwellung des gesamten betroffenen Körperteils und lokale Nekrose

						
					

					
							
							Schweregrad 3

							Schwer

						
							
							lebensbedrohliche Symptome

						
					

					
							
							gastrointestinal

						
							
							z. B. massive Blutung, Perforation, ausgeprägte Verätzungen, schwere Schluckstörungen

						
					

					
							
							Atemtrakt

						
							
							z. B. manifeste Ateminsuffizienz, Atemwegsobstruktion, Glottisödem, Lungenödem, Atemnotsyndrom, Lungenentzündung, Pneumothorax

						
					

					
							
							neurologisch

						
							
							z. B. tiefe Bewusstlosigkeit, Atemantriebsstörung, extreme Unruhe, häufige, generalisierte Krampfanfälle bis hin zum Status epilepticus, Opisthotonus, Lähmungen, Erblindung, Taubheit

						
					

					
							
							kardiozirkulatorisch

						
							
							z. B. schwere Sinusbradykardie bzw. -tachykardie, lebensbedrohliche Herzrhythmusstörungen, Kreislaufschock, hypertensive Krise

						
					

					
							
							metabolisch 

						
							
							z. B. schwere Säure-Basen- und Elektrolytstörungen, schwere Hypoglykämie, lebensbedrohliche Hypo- oder Hyperthermie

						
					

					
							
							hepatisch

						
							
							z. B. Anstieg der Leberenzyme mit Anzeichen eines Leberversagens

						
					

					
							
							renal

						
							
							z. B. Akutes Nierenversagen

						
					

					
							
							dermal

						
							
							z. B. Verätzungen 2. Grades auf > 50 % der Körperoberfläche oder Verätzungen 3. Grades auf > 2 % der Körperoberfläche

						
					

					
							
							okulär

						
							
							z. B. größere Hornhautgeschwüre, Hornhautperforation

						
					

					
							
							sonstige Symptome

						
							
							z. B. starke Hämolyse, schwere Methämoglobinämie (Met-Hb > 50 %), Blutgerinnungsstörungen mit Blutungen; schwere Anämie, Leuko- und Thrombozytopenie, Myalgien, Muskelsteifigkeit, massive Rhabdomyolyse, ggf. Biss- und Stichverletzungen mit Schwellungen über das gesamte betroffene Körperteil hinaus, ausgedehnte Nekrosen, bedrohliche Schwellungen in der Nähe der Atemwege

						
					

					
							
							Schweregrad 4

							Tödlich

						
							
							Tod

						
					

				
			

			

		

			Abschließend seien beispielhaft noch einige weitere Arbeitsschwerpunkte des GIZ-Nord skizziert. Insbesondere die Zusammenarbeit mit dem Rettungsdienst stellt einen integralen Bestandteil der Tätigkeit dieser Institution dar. Die Mitarbeiter stehen dabei in ständigem Kontakt mit verschiedenen Rettungsdiensten und sind aktiv an der Aus- und Fortbildung von Rettungsassistenten, Notärzten, Leitenden Notärzten und weiteren in der Rettungs- und Notfallmedizin Tätigen beteiligt. 

			Neben dem Management gängiger Vergiftungen stellen die seltenen Intoxikationen für den Giftnotruf eine besondere Herausforderung dar. Stichwortartig sei auf folgende Projekte des GIZ-Nord hingewiesen: 

			
					•	Body packer, Body pusher, Body stuffer (Verschlucken von drogen­gefüllten Behältnissen zum Schmuggeln oder um Beweismaterial verschwinden zu lassen), 

					•	vergiftungsbedingte Todesfälle, 

					•	schwere Pflanzen- und Pilzvergiftungen, 

					•	biogene Gifte, 

					•	Toxikovigilanzaspekte von Medikamenten und Haushaltschemikalien, 

					•	Vergiftungen durch exotische Gifttiere, 

					•	Fischvergiftungen und 

					•	chemische Kampfstoffe.

			

			Vor diesem Hintergrund war die Insti­tution im Rahmen eines von der Euro­päischen Kommission geförderten Pro­jektes an der Konzeptionierung und Implementierung eines EU-weiten Früh­warnsystems bzgl. der Ausbringung von Chemikalien mit potenziell terroristischem Hintergrund beteiligt (De­ve­lopment of an Alerting System and a Health Surveillance System for the Deliberate Release of Chemicals by Terrorists – ASHT).

			Im Rahmen von wissenschaftlichen Projekten werden derzeit unterschiedlichste Themen bearbeitet, z. B. die Epidemiologie von Kreuzotterbissen, weitergehende Analysen vergiftungsbedingter Todesfälle, Compliance der anrufenden Ärztinnen und Ärzte, besondere Aspekte von Vergiftungen in Justizvollzugsanstalten, Vergiftungen mit unbekannten Pilzen sowie die besondere Problematik der Ingestion tensidhaltiger Reinigungsmittel im Kindesalter. 

			Für weitergehende Informationen sei an dieser Stelle auf die Homepage der Insti-tution (www.giz-nord.de) hingewiesen.

			Klinische Toxikologie aus präklinischer Sicht

			Allgemeines

			Neben der symptomatischen Therapie intoxikierter Patienten existieren drei Grundpfeiler der spezifischen Behandlung bei Vergiftungen: 

			1. die primäre Giftentfernung

			2. die sekundäre Giftentfernung

			3. die Gabe von Antidota oder Antiveninen (Antiseren bei Gifttieren).

			Primäre Giftentfernung

			Unter primärer Giftentfernung versteht man die Durchführung einer Magenspülung und die Applikation medizinischer Kohle.

			Die Indikation zur Magenspülung besteht innerhalb der ersten Stunde nach Ingestion einer potenziell lebensbedrohlichen Dosis einer Noxe [2]. Kon­traindikationen umfassen die Ingestion potenziell ätzender Substanzen und das Verschlucken langkettiger Kohlenwasserstoffverbindungen, wie z. B. Benzin. Nach Ingestion von Substanzen mit potenziellen ZNS-Wirkungen (Antidepressiva, Neuroleptika, Antihistaminika etc.) sollte die Magenspülung unter Intubationsschutz durchgeführt werden. 

			Eingedenk technischer und organisatorischer Schwierigkeiten dieser nicht ungefährlichen Maßnahme stellt die Indikation zur Magenspülung am Ein­satzort durch den Rettungsdienst heutzutage eine Rarität dar. Beispielhaft sei an dieser Stelle der instruktive Fall einer nicht indizierten Magenspülung erwähnt. Nach Ingestion einer nicht lebensbedrohlichen Menge eines Ben­zodiazepins wurde bei einem ca. 40jährigen Patienten am Einsatzort vom Notarzt eine Magenspülung durchgeführt. Bei dieser Maßnahme wurde der Ösophagus langstreckig aufgerissen, und der Patient verstarb an den Folgen dieser Komplikation. Dieser Fall verdeutlicht, dass keine Maßnahme der primären Giftentfernung ohne Indikation durchgeführt werden sollte; an der Benzodiazepin-Intoxikation wäre der Patient nach aller Erfahrung nicht verstorben. 

			Die einmalige Gabe von medizinischer Kohle ist indiziert innerhalb einer Stunde nach Ingestion einer potenziell toxischen Dosis einer Substanz, die an Kohle bindet [1]. 

			Somit verfügt die präklinische Kohle­gabe direkt am Einsatzort über einen gewissen Stellenwert. Die Aktivkohlegabe kann bei leichten Vergiftungen (gemäß des Poisoning Severity Score) erwogen werden, ab einer mittelschweren Vergiftung ist sie dagegen klar indiziert. Eine Übersicht über Aktivkohle bindende Sub­stanzen findet sich in Tabelle 2. Die zu applizierende Aktivkohle-Dosis be­rechnet sich dabei entweder über das Körpergewicht (0,5 – 1 g/kg KG) oder über die ingestierte Giftmenge (Tab. 3) [6]. Dabei wird die Aktivkohle vor Verabreichung in einer Flüssigkeit (Wasser, Saft etc., aber auch Joghurt) aufgelöst. Aufgrund der tiefschwarzen Farbe empfiehlt sich bei Kindern die Verwendung eines undurchsichtigen Trinkgefäßes [6]. 

			Bei 

			
					•	Quetiapin, 

					•	Citalopram, 

					•	Paracetamol sowie 

					•	Promethazin 

			

			zeigte die Gabe von Aktivkohle auch noch nach über einer Stunde klinische Wirksamkeit. Bei anderen Medikamenten wiederum (u. a. Carbamazepin, Theo­phyllin, Dapson, Phenobarbital und Chinin; Tab. 4) ist die verspätete und repetitive Kohlegabe indiziert [6,8,9]. Alle vier Stunden sollten 50 g, alternativ stündlich 12,5 g Kohle gegeben werden (Tab. 3). 

			Für die präklinische Gabe von Ipecauanhasirup zum gezielten Auslösen von Erbrechen gibt es praktisch keine Indikation mehr [7].

					
			
				
					
				
				
					
							
							Tabelle 2

						
					

					
							
							Substanzen mit nachgewiesener bzw. fehlender Adsorption an Aktivkohle (nach [6]).

						
					

					
							
							Medikamente, die adsorbiert werden

						
					

					
							
							ACE-Hemmer

							Amphetamine

							Antidepressiva (außer Lithium)

							Antiepileptika

							Antihistaminika

							Aspirin, Salicylate

							Atropin

							Barbiturate

							Benzodiazepine 

							Betablocker

							Calcium-Kanal-Blocker

							Chinin, Chinidin

							Chloroquin, Primaquin

							Dapson

							Digoxin, Digitoxin

							Diuretika (v. a. Furosemid, Torasemid)

							nichtsteroidale Antiphlogistika

							Neuroleptika

							orale Antidiabetika (v. a. Glibenclamid, Glipizid)

							Opiate, Dextrometorphan

							Paracetamol

							Piroxicam

							Tetrazykline

							Theophyllin

						
					

					
							
							Pflanzliche Substanzen, die adsorbiert werden

						
					

					
							
							Amatoxin (Knollenblätterpilz)

							Akonitin (Eisenhut)

							Colchizin (Herbstzeitlose)

							Cucurbitacin (Zucchini, Kürbisgewächse)

							Ergotamin, Mutterkornalkaloide

							Ibotensäure, Muskarin (Fliegenpilz, Pantherpilz)

							Nikotin (Tabak)

							Rizin (Wunderbaum)

							Strychnin (Brechnuss)

							Taxane (Eibe)

							Digitalisglykoside (Fingerhut)

						
					

					
							
							Substanzen, die nicht oder nicht ausreichend adsorbiert werden

						
					

					
							
							Alkohole (z. B. Ethanol, Methanol und Glykole)

							anorganische Salze (z. B. Natriumchlorid)

							Metalle und ihre anorganischen Verbindungen (z. B. Lithium, Eisen oder Schwermetalle)

							organische Lösungsmittel (z. B. Aceton, Dimethylsulfoxid)

							Säuren und Laugen

							Zyanide

						
					

				
			

			

		

		
			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Tabelle 3

						
					

					
							
							Dosierempfehlungen für Aktivkohle zur primären Giftelimination [nach [6]). 

						
					

					
							
							

						
							
							Einmalgabe

						
							
							Repetitive Gabe

						
					

					
							
							Kinder

						
							
							0,5 – 1 g/kg KG, maximal 30 – 50 g

						
							
							Initialdosis 0,5 – 1 g/kg KG, gefolgt von 0,125 – 0,25 g/kg KG/h alle 1 – 4 h über 24 h

						
					

					
							
							Erwachsene > 50 kg

						
							
							50 g

						
							
							Initialdosis 50 g, gefolgt von 12,5 g/h alle 1 – 4 h über 24 h 

						
					

					
							
							bekannte Menge der Noxe

						
							
							10- bis 40-facher Überschuss zur Noxe

						
							
							keine gesonderte Dosisempfehlung

						
					

				
			

			

			KG: Körpergewicht.

		

		
			
				
					
				
				
					
							
							Tabelle 4

						
					

					
							
							Noxen mit eindeutiger Indikation zur repetitiven Aktivkohlegabe (nach [6]).

						
					

					
							
							Carbamazepin

							Chinin

							Dapson

							Phenobarbital

							Theophyllin

							Digoxin/Digitoxin (ausgeprägter entero-hepatischer Kreislauf)

							retardiertes Quetiapin

							Amatoxin, Colchizin (ausgeprägter entero-hepatischer Kreislauf)

						
					

				
			

			

		

			Sekundäre Giftentfernung

			Die Entfernung von Substanzen aus dem Blut nach der Resorption wird als sekundäre Giftelimination bezeichnet.

			Zu den Verfahren der sekundären Giftelimination, die allesamt auf eine Verkürzung der Eliminationshalbwertszeit einer toxischen Substanz abzielen, zählen

			
					•	Alkali-Diurese [10], 

					•	die Hämodialyse, 

					•	die Hämoperfusion sowie

					•	Leberdialyseverfahren, wie z. B. MARS (Molecular Adsorbents Recirculation System), zur Entfernung einiger albumingebundener Noxen.

			

			Diese Maßnahmen finden im präklini­schen Management vergifteter Patienten in der Regel keine Anwendung. Erwähnenswert erscheint in diesem Zusammenhang jedoch, dass die oben beschriebene verspätete und repetitive Kohlegabe pathophysiologisch eine in-testinale Hämoperfusion und somit eine Maßnahme der sekundären Giftentfernung darstellt.

			Gabe von Antidota

			Eine nicht unerhebliche Anzahl von Intoxikationen kann durch spezifische Antidota behandelt werden. Bei einigen gängigen Intoxikationen sind die Antidota allgemein bekannt [11] und werden weit verbreitet eingesetzt, z. B. Dimeticon nach Ingestion von Tensiden, Acetylcystein bei Paracetamol, Naloxon bei Opioiden, Sauerstoff bei Kohlen­monoxid bzw. Atropin bei Organophosphaten (Tab. 5). Bei einer Vergiftung durch letztgenannte Substanzen existiert als weitere Therapieoption die Gabe von Oximen, wenn der Organophosphat-Cholinesterase-Komplex noch nicht ge­altert ist. 

					
			
				
					
					
				
				
					
							
							Tabelle 5

						
					

					
							
							Klinisch relevante Noxen und die entsprechenden Antidota.

						
					

					
							
							Noxe

						
							
							Antidot

						
					

					
							
							Amatoxin (Knollenblätterpilz)

						
							
							Silibinin

						
					

					
							
							Atropin

						
							
							Physostigmin, Neostigmin

						
					

					
							
							Benzodiazepine

						
							
							Flumazenil

						
					

					
							
							Chloroquin

						
							
							Diazepam

						
					

					
							
							Cyanide

						
							
							Natriumthiosulfat, 4-DMAP, Hydroxocobalamin

						
					

					
							
							Digitalis

						
							
							Digitalis-Antikörper

						
					

					
							
							Eisen

						
							
							Deferoxamin

						
					

					
							
							Flusssäure

						
							
							Calciumglukonat

						
					

					
							
							Methanol, Ethylenglykol

						
							
							Fomepizol, Ethanol

						
					

					
							
							Methämoglobinbildner

						
							
							Toloniumchlorid

						
					

					
							
							Neuroleptika-assoziierte extrapyramidal motorische Störungen

						
							
							Biperiden

						
					

					
							
							Organophosphate, Nervenkampfstoffe

						
							
							Atropin, Oxime

						
					

					
							
							Opioide

						
							
							Naloxon

						
					

					
							
							Paracetamol

						
							
							Acetylcystein

						
					

					
							
							Phenprocoumon (Marcumar)

						
							
							Vitamin K

						
					

					
							
							Tenside

						
							
							Dimeticon

						
					

					
							
							verschiedene Schwermetalle

						
							
							Dimercaptopropansulfonat (DMPS)

						
					

					
							
							verschiedene Gifte

						
							
							Aktivkohle

						
					

				
			

			

		

			Oxime und Atropin können bei Intoxikationen durch Nervenkampfstoffen (Sarin, Soman, Tabun, VX; potenziell ter­roristischer Hintergrund!) zum Einsatz kommen. 

			Intoxikationen mit toxischen Alkoholen, z. B. Methanol oder Ethylenglykol, wei­sen einige Besonderheiten auf. Die Substanzen werden im Körper von der Alkoholdehydrogenase (ADH) gegiftet, und die Hemmung dieses Enzyms stellt eine wirksame Therapieoption dar. War dies bis vor einigen Jahren nur mit Ethanol möglich (Zielkonzentration 0,5 – 1‰), so existiert seit einiger Zeit Fomepizol als neues Antidot, das die ADH inhibiert. Darüber hinaus weist die Substanz ein deutlich geringeres Nebenwirkungsspektrum auf und lässt sich sehr viel einfacher dosieren (initial 15 mg/kg Körpergewicht, Wiederholung in 12-stündigen Abständen) [12]. Zudem kann Fomepizol bei lebensbe­drohlichen Vergiftungen in Kombination mit einer Hämodialyse eingesetzt werden. Nachteilig ist in diesem Kontext jedoch die bisher noch mangelhafte, nicht flächendeckende Verfügbarkeit in Deutschland. In den Giftnotrufzentralen kann erfragt werden, welche Krankenhäuser über entsprechende Depots von Fomepizol verfügen.

			Intoxikationen durch das Malariamittel Chloroquin (Hauptsymptom: schwere Herzrhythmusstörungen) sollten hochdosiert mit Diazepam (1 mg/kg Körpergewicht, in Intubationsbereitschaft!) therapiert werden [13]. Bemerkenswert sind die Hintergründe für die Entde­ckung von Diazepam als wirksames Antidot: In Afrika, wo Chloroquinvergif­tungen nach wie vor recht häufig vorkommen, beobachteten behandeln­de Ärzte viele schwere und letale Verläufe bei Monointoxikationen. Lagen aller­dings Mischintoxikationen mit Diazepam vor, so entwickelten deutlich weniger Patienten schwere Symptome, wie bei­spielsweise Herzrhythmusstörungen. Der genaue Wirkmechanismus von Diazepam bei dieser Indikation ist bisher nicht geklärt. Inwieweit kardiale Benzodiazepinrezeptoren hierbei eine Rolle spielen, bleibt spekulativ.

			Zur Behandlung von Zyanidintoxikatio­nen existieren verschiedene Antidota. Neben Natriumthiosulfat wirkt 4-DMAP (Dimethylaminophenol) über eine Methämoglobinbildung, indem zweiwertiges Eisen zu dreiwertigem Eisen oxidiert wird. In der Folge verlassen Zya­nidionen die Enzyme der Atmungskette und binden das dreiwertige Eisen des Methämoglobins. Insbesondere bei Rauchgasvergiftungen, d. h. bei Misch­intoxikationen mit CO, ist die Gabe jedoch äußerst problematisch, da die ohnehin reduzierte Sauerstofftransportkapazität des Hämoglobins durch die medikamentös induzierte Methämoglobinämie weiter abnimmt. Der „Zyanidfänger“ Hydroxocobalamin, der mancherorts in Rettungsmitteln vorgehalten wird, könnte bei Rauchgasvergiftungen eine wirksame, deutlich nebenwirkungsärmere Alternative darstellen.

			Was kann der Giftnotruf für den Rettungsdienst leisten?

			Zunächst kann der Giftnotruf zur exakten Identifikation einer Noxe beitragen. Bei den ingestierten Noxen handelt es sich mitunter um nicht allgemein bekannte Medikamente, Reinigungsmittel oder Kosmetika. Der Giftnotruf verfügt über eine Vielzahl von Informationsquellen, die für diesen Zweck genutzt werden. So können nicht in Deutschland vertrie­bene Medikamente oder Reinigungsmittel identifiziert werden. Neben zahl­reichen Datenbanken verfügt das GIZNord zum Beispiel über eine detaillierte Sammlung türkischer Pflanzenschutz­mittel. Mitunter ist auch die internationale Vernetzung der Giftinformations­zentren hilfreich: In einem Fall konnte durch Kontakte zum Giftnotruf in Danzig in Polen Entwarnung gegeben werden, nachdem ein Kleinkind ein polnisches Haartonikum verschluckt hatte. In Zusammenarbeit mit den polnischen Kollegen konnte per Telefon, Fax und E-Mail das Produkt sicher identifiziert und der Inhalt als harmlos eingeschätzt werden.

			Nach sicherer Identifikation einer Noxe können die klinischen Toxikologen in der Regel deren Toxizität einschätzen: So können Reinigungsmittel entweder als unproblematisch oder als potenziell ätzend eingeschätzt werden, wenn sie z. B. relevante Mengen an Säuren oder Laugen enthalten. Entsprechendes gilt für Vergiftungen mit Medikamenten: Die Experten aus dem Giftnotruf können eine Intoxikation als eher unproblematisch oder als potenziell gefährlich einstufen und auf potenziell auftretende Symptomatiken hinweisen (z. B. cere­brale Krampfanfälle bzw. maligne Herzrhythmusstörungen bei einer Überdosierung von trizyclischen Antidepressiva).

			Auch für spezifische therapeutische Maßnahmen durch den Notarzt direkt am Einsatzort kann eine Konsultation des Giftnotrufs hilfreich sein. Auf die Indikationen zur primären Giftentfernung am Einsatzort wurde bereits hingewiesen. Mitunter kann auch die Indikation zur Gabe spezifischer Antidota gestellt werden. Vor diesem Hintergrund wurde in Kooperation mit verschiedenen Institutionen eine Liste von Antidota für den Notarztwagen entwickelt. Es handelt sich um eine aus 5 Antidota bestehende Minimalliste; die sogenannte Bremer Liste: 

			
					•	Atropin, 

					•	4-DMAP, 

					•	Naloxon, 

					•	Toloniumchlorid sowie 

					•	Aktivkohle. 

			

			Der Giftnotruf kann den Rettungsdienst auch bei der Auswahl des Zielkrankenhauses unterstützen, vor allem bei Vergiftungen, für deren Therapie spezifische apparative Ausstattungen erforderlich sind. Beispielhaft sei eine schwere Lithiumintoxikation genannt: In diesem Falle sollte das aufnehmende Krankenhaus über eine Intensivstation und die Möglichkeit zur Dialyse verfügen. Bestimmte Noxen können mittels Hämofiltration aus dem Körper entfernt werden, und bei einigen Intoxikationen können spezielle, nicht flächendeckend verfügbare Techniken (z. B. MARS) indiziert sein. 

			Einen seltenen Notfall stellt der Biss durch ein exotisches Gifttier (Abb. 3) dar. Auch in diesen Fällen kann die Konsultation des Giftnotrufs hilfreich sein. Die Giftnotrufzentralen verfügen über Informationen, in welchen Institutionen (z. B. Krankenhausapotheken oder zoologischen Gärten) welche Antivenine, z. B. nach Schlangenbissen, bevorratet werden.

					
			
				
					
				
				
					
							
							Abbildung 3
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							Alle schweren Vergiftungen durch exotische Gifttiere waren durch Schlangen verursacht; ein Großteil durch Klapperschlangen. Die Rassel (roter Kreis) dient zum Vertreiben von Feinden. Die Klapperschlangen gehören zu den Grubenottern: Diese verfügen über ein infrarotstrahlensensibles Organ, das in einer Grube zwischen den Augen am Kopf lokalisiert ist (roter Pfeil). Mittels dieses Organs lässt sich auch bei völliger Dunkelheit warmblütige Beute aufspüren.
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			Wie sollte der Rettungsdienst auf die Konsultation des Giftnotrufes vorbereitet sein?

			Trotz der mitunter am Einsatzort herrschenden Zeitnot und Unruhe sei an dieser Stelle darauf hingewiesen, dass die Beratung durch den Giftnotruf in der Regel nur so gut sein kann wie die Qualität der vom Anrufer übermittelten Informationen. Wenn möglich, sollten dem Anrufer vor Kontaktaufnahme folgende Informationen bekannt sein:

			
					•	Geschlecht und ungefähres Alter des Patienten

					•	möglichst genaue Bezeichnung der Noxe (nicht nur der Name des Herstellers!)

					•	ungefähre oder maximal ingestierte Menge der Noxe

					•	Latenz der Ingestion (wichtig für die Indikation zur primären Giftentfernung; in der Regel eine Stunde, s. o.)

					•	orientierende Informationen zur klinischen Symptomatik.

			

			Im weiteren Therapieverlauf sind wegen der Patienten, die initial vom Rettungsdienst behandelt wurden, oftmals mehrere Kontakte mit dem Giftnotruf erforderlich. In diesen Fällen ist es sinnvoll, immer denselben Giftnotruf zu kontaktieren.
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Zusammenfassung

Dargestellt werden die Organisation und
die Titigkeit eines Giftnotrufs beispiel-
haft anhand der Daten aus dem Jahres-
bericht 2018 des Giftinformationszen-
trums-Nord. In einer kurzen Ubersicht
werden die Grundpfeiler der klinischen
Toxikologie zusammengefasst: die Indi-
kationen zur primiren Giftentfernung
(Magenspiilung und Aktivkohlegabe),
zur sekundéren Giftentfernung (Hamo-
dialyse, Hamoperfusion, verspitete und
repetitive Gabe von Aktivkohle, MARS)
und zur Gabe spezifischer Antidota oder
Antivenine (Antiseren bei Intoxikationen
durch Gifttiere). Die Magenspiilung ist
indiziert innerhalb einer Stunde nach
Ingestion einer potenziell letalen Dosis
einer Noxe; bei Intoxikationen mit ZNS-
géngigen Substanzen in der Regel mit
Intubationsschutz. Herausgestellt wird
das priklinische Management von Ver-
giftungen mit den besonderen Implika-
tionen fiir den Notarztdienst. Vorgestellt
wird die ,Bremer Liste” — eine aus fiinf
Medikamenten bestehende Minimal-
liste von Antidota fiir den Notarztwa-
gen (Atropin, 4-DMAP, Toloniumchlorid,
Naloxon und Aktivkohle).

Summary

The organisation and work of a poisons
centre is demonstrated on the basis of
the GIZ-Nord Poisons Centre Annual
Report for 2018. The basic principles of
clinical toxicology are summarized in a
short overview: the indications for gastric
lavage and the application of activated
charcoal. Moreover, methods to achieve
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Ubersichten

Review Articles

Intoxikationen im
Erwachsenen- und
Kindesalter aus
praklinischer Sicht

an enhanced elimination are presented:
haemodialysis, haemoperfusion, multi-
dose activated charcoal and MARS.
Gastric lavage s indicated within one
hour after ingestion of a life-threatening
dose of a poison. In case of intoxications
with CNS penetrating substances, gastric
lavage should be performed only after
endotracheal intubation due to the risk
of aspiration. The basic management of
the intoxicated patient by emergency
medicine personnel both out of hospital
and on the way into the hospital is pre-
sented. The “Bremen List”, a compilation
of five antidotes (atropine, 4-DMAP,
tolonium chloride, naloxone, activated
charcoal) for the out-of-hospital treat-
ment by emergency doctors is intro-
duced.

Geschichte lasst sich durchaus als eine
Geschichte der Gifte und Gegengifte
definieren: Die Mythologie und die
Menschheitsgeschichte ~sind  geprégt
von Beispielen fiir akzidentelle oder
beabsichtigte Intoxikationen (Abb. 1).
Bekanntermalen musste Sokrates im
Jahre 399 v. Chr. den Schierlingsbecher
wegen ,Einfiihrung neuer Gétter und
Verfiihrung der Jugend” leeren. Der pon-
tische Kénig Mithridates VI. (130-63 v.
Chr) versuchte zeit seines Lebens, ein
universelles Antidot, ein Mithridatum,
herzustellen. Zu diesem Zweck lief8 er
an zahllosen Insassen seiner Gefing-
nisse derartige Versuche durchfiihren. Ver-
giftungsassoziierte Menschenversuche





