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Lazcsillapitok

a toxikologus szemevel

Motto: Amelyik gyogyszernek nincs mellékhatdsa, annak hatasa sincs.

Aki egyszer mar olvasott gyogyszertajékoztatot, az biztosan nem fog bevenni
semmilyen gyogyszert, mert a legenyhébb mellékhatas a halal. Persze ettdl

fiiggetleniil gyogyszerevo nemzet vagyunk és a gyogyszerszedés nem mindig

zajlik orvosi javaslatra.

B2 Zacher Gabor

Fivarosi Onkormanyzat Péterfy Sandor utcai Korhaz,
Klinikai Toxikoldgia

aldn kevéssé ismert tény, de hazdankban az
T elsé orvoshoz fordulds személye az esetek

50%-aban a szomszédasszony. O az, aki
megmondja, hogy milyen betegségre milyen
gyogyszert ajanl, ami természetesen a hazi-
patikdjadban megtaldlhat6. Mindenféle, csip-
csup ldz miatt nem kell rogton orvoshoz fordul-
ni. Persze ez utébbinak is van ellenpélddja, mi-
kor késg esete riasztjik az tgyeletet a sulyos be-
teghez, aki 38 fokos ldza miatt mar nem mer ne-
kimenni az éjszakdnak. No persze ma mar a fe-
lesleges tigyeleti riasztasokért fizetni kell, de
biztos, hogy a 45 kilds tigyeletes doktorng beva-
salja az ezrest idegen pdlyan a 100 kg-os kigyurt
lazas betegt6l? No, ez mar végképp nem ide
tartozik, de a rossz mdjam nem hagyta, hogy
ezek a mondatok kimaradjanak a cikkbdl.

Nem vagyok gydgyszerellenes, de toxikolé-
gusként magam is vallom Paracelsus 6rokbe-
cs mondatat, hogy ,dézis teszi a mérget”.
Természetesen terdpids adagok mellett csak
a mellékhatdsokkal kell szamolni. Vegyiik
végig, hogy a lazcsillapitasra hasznalt szerek
terdpids adagban milyen mellékhatdsokkal
birnak, és tiladagolds esetén melyek a tiine-
tek, és mi az ellatas lényege.

NEM-SZTEROID GYULLADASELLENES SZEREK
(NSAID)

Ebbe a csoportba tartoznak a szalicildatok és
sok mas egyéb NSAID. Terdpids adagban j6l
ismertek gasztrointesztindlis és rendlis mel-
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lékhatdsaik, melynek oka a cyclooxygenase
és prosztaglandin szintézis gatlasa. Az aszpi-
rin az egyediili NSAID, mely trombocita-ag-
gregacio elleni hatdssal rendelkezik.
Liézcsillapit6 hatdsuk kézepes. Hazdnkban
lazcsillapitasra nem nagyon hasznaljak.

SZALICILATOK

Toxikus adagja egyénenként valtozo, dltald-
ban 150 mg/kg egyszeri adag felett. A toxikus
hatdsok kialakuldsa dozisfiiggs. Jellemzg a

gyors abszorpcid, gyors megoszlds, alacsony

fehérjekotés és a mdjmetabolizmus. 10%

bontatlan formdban a vesén keresztul uril.

200 mg/dl szérumkoncentracio felett felezé-

si ideje akar 40 ora is lehet. Ilyen szint felett

a vesén keresztili kivédlasztas valik a legfon-

tosabba.

* Akut mérgezés: sulyossiga abszolat dozis-
fliggd és jol korrelal a szérumszinttel.

* Enyhe mérgezésre 150-300 mg/kg, koze-
pesen silyos mérgezésre 300-500 mg/kg,
életveszélyes mérgezésre tobb mint 500
mg/kg bevétele kapcsan szamithatunk.

* Kronikus mérgezés: itt is szoros a korrela-
ci6 a szedett adaggal, de gyakran mar ala-
csonyabb szinteknél kialakul és az egyéb
alapbetegségek jobban befolyasoljak.

Tiinetek:

—0-300 mg/l szérumszint — nem dozisfuiggd
hatdsok (allergia, Reye-szindroma).

—500-750 mg/l szérumszint, enyhe mérge-
z€s, centralis hatdsok (hiperventilldcio, al-
kalozis, fulzigds, fejfdjas, hanyinger, za-
vartsag).

— 750-1000 mg/l szérumszint, kbzepesen st-
lyos mérgezés, a fenti tiinetek, valamint
anyagcsere-valtozasok (hipoglikémia, szé-
rum natriumszint-emelkedés, kiszaradis,
ionvesztés, metabolikus acidézis).

—1000- mg/l szérumszint, életveszélyes
mérgez€s, a fenti tiinetek, valamint élet-

veszélyes szovodmények (vérzések,

koagulopatia, hiperpyrexia, goresok, arrit-
midk, mdj- és veseelégtelenség, [égzésde-
presszio, keringésleallds).

Terapia: A diagnozis felallithat6 az anamné-



1. TABLAZAT.

KEZELESI SEMA

— 150 mg/kg 200ml 5%-os
dextrézban 15 percen at
- 50 mg/kg 500ml 5%-os
dextrézban 4 6ran at

- 100 mg/kg 1L 5%-o0s
dextrézban 16 6ran at

iv. NAC
20h protokoll

iv. NAC
48h protokoll

140 mg/kg 5%-o0s dextrézban
1 6rdn at, majd folytatva 4 6raval

INYAIN KEZELESI IDG
300mg/kg 20 é6ra 15 perc
980mg/kg 48 ora

a kezelés kezdetét kovetden 12
fenntart6 dézisban (70mg/kg)
1 6ran 4t 5 %-os dextrézban adva

minden el6z6 dozis kezdetét kovetd

4 o6raval

20 dras protokoll rovid expozicids idejii mérgexés esetén javasolt (max. 12 ora).
Kiszerelés: 5g/25 ml. Az ordlis NAC-protokollt Eurdpaban nem haszndljuk.

z1s, a laborat6riumi eltérések, a klinikai tiine-
tek és a szérumszint meghatarozasakor (fel-
vételkor, és ha kell 4 és 8 6ra mulva). A tera-
pia elsésorban szupportiv és tineti. Acidozis
esetén igen fontos az alkalizalas, hipertermia
esetén a fizikalis hités, a gyomornyalkahar-
tya-védelem (sucralfat, protonpumpa-gat-
16k). A hemodializis-kezelés indikacidja a
750 mg/dl feletti szérumszint, az életveszé-
lyes szovédmények és a konzervativ kezelés-
re nem reagalé anyagcsereromlds.

Egyéb NSAID-ok kézil a sulindacumnak,
tenoxicamnak, ibuprofennek, naproxénnek,
triaprofensavnak, mefenaminsavnak, pro-
quazonumnak van ldzcsillapité hatdsa is.
Gyorsan felszivédnak a bevételt kévetden,

alacsony a megoszldsi teritk és magas a fe-
hérjekotédésiik.

T'dladagolds esetén a tiinetek dltaldban
enyhék. Ritkdn okoznak stlyos mérgezést.
Hanyinger, hdnyas, hasi fajdalom, fejfajas, hi-
perventilldcio a leggyakoribb tiinetek. Mefe-
naminsav-tiladagolds esetén leirtak ténusos-
klénusos gorcsoket. Phenylbutazon-tilada-
golds esetén sulyos esetben eléfordulhat me-
tabolikus acidézis, koma, gorcsok, majmiiko-
dési zavarok, hipoténia, szivritmuszavarok,
aplasztikus anémia, agranulocitézis. Terdpid-
ja tiineti és szupportiv. A leggyakoribb mel-
lékhatas, mely a rendszeres NSAID-szeddk-
nél megfigyelhetd, a felsG gasztrointeszt-
indlis traktus vérzése. Ennek oka a citopro-
tektiv prosztaglandinok blokkoldsa, melynek
kovetkeztében a gasztrointesztindlis mukdza
barrier funkcidja romlik. Vérzés esetén a te-
rapia elsgsorban tlineti, de széba jon a miso-
prostol addsa, mely a prosztaglandin E2 szin-
tetikusan eldallitott mésa. Erdekes, hogy
akut tuladagolds esetén vérzés csak igen ritkdn
alakul ki.

PARACETAMOL (ACETAMINOFEN)

Népszerd, recept nélkiil is kaphaté, gyenge cik-
looxigendz-gatlo tulajdonsdgi ldz- és fijdalom-
csillapito. Jol és gyorsan felszivadik, cstcskon-
centrdciéjat 30-120 perc alatt éri el. Felezési
ideje rovid (1-3 ora). Terdpias dozis esetén
95%-ban a mdjban metabolizdldik, dontden
glukuronidécié (60%) és szulfatacio (30%) ré-
vén, kis mennyiségben viltozatlan formaban a
vizelettel trtil. Kb. 5%-a a mdj citokrém P450
enzimrendszerén keresztiil 3%-a hidroxi-parac-
etamolla, illetve a toxicitdsért felelds reaktiv N-
acetil-para-benzokinon-iminné (NAPQI) ala-
kul. A NAPQI a sejtekben 1év6 redukalt gluta-
tion hatdsira paracetamolld redukalédik, vagy
azzal konjugdlodva 3-glutation-S-il paracetamolt
képez. A 3-hidroxi-paracetamol szintén a gluta-
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tionnal konjugdlodva iril. Tuladagolds esetén

az. UDP-glucuronil- és szulfotranszferdz enzi-

mek mikodéséhez sziikséges anyagok elfogy-
nak, a metabolizmus a citokrom P450 enzim-
rendszer felé terelodik. A sejtek véges gluta-

tionkészlete miatt a keletkez reaktiv NAPQI a

méjsejt fehérjék — SH-csoportjahoz kotddik,

melynek hatdsara a fehérjék mikodésképtelen-
né valnak, ami mdjsejtnekrozishoz vezet. A ke-
vésbé tisztdzott vesetoxicitds mechanizmusa

(prostaglandin endoperoxid szintetdz) feltehe-

téen hasonld. Terdpids tartoménya sztk. Egy-

szeri adagja 10-15 mg/kg, max. napi 3—4 g. Biz-
tosan toxikus dozist jelent 150 mg/kg feletti
adag gyermekekben, 250 mg/kg feletti adag fel-

néttekben. A diagnézis az anamnézisen, a

klinikumon €s a szérumszint-meghatdrozason

alapszik. Akut mérgezés esetén a gyogyszer vér-

szintjének meghatdrozdsa a bevételt kovets 4

ora (a felszivodas bizonytalansiga miatt az els6 4

6raban a szérumszint meghatdrozdsa értelmet-

len) utdn a Rumack-Matthew-nomogram néven
elterjedt id6-koncentrdciégorbe alapjan tdam-

pontot ad a bejutott gydgyszer mennyiségére, a

varhaté mdjkdrosodds valoszintségére és a keze-

1és sziikségességére.

A paracetamolmérgexés klinikai tiinetei:

1. (0,5-24 ¢ra): Aspecifikus klinikai tinetek —
rossz kozérzet, étvagytalansdg, hanyinger, ha-
nyas, verejtékezés — jellemzik, de lehet telje-
sen tiinetmentes is a beteg.

2. (24-72 ora): Az 1. szakasz tiinetei kevésbé ki-
fejezettek. Jobb bordaiv alatti fijdalom je-
lentkezhet. Megjelennek a hepatorendlis ka-
rosodds laboratériumi jelei.

3. (72-96 6ra): A maximdlis hepatorendlis karo-
sodds szakasza, mely a tiinetmentességtdl a
fulmindns mdjelégtelenségig, veseelégtelen-
ségig terjedhet.

4. (4 nap-2 hér): Amennyiben a beteg az el6z6

szakaszt tuléli, bekovetkezik a gyégyulds.
Terdpia: Gasztrointesztindlis dekontamina-
ci6, aktiv szén: 4 6ran belil 1g/kg dézisban haté-
kony. Az ismételt adds haszna nem bizonyitott.

Intesztinalis dekontamindcié (bélmosis): ext-

rém mennyiség, koingesztansok, SR készitmé-

nyek bevételekor egyéni mérlegelés alapjan.

ANTIDOTUM-TERAPIA

N-acetyleystein (Fluimucil antidotum). Ez az
amdgy mukolitikum, mely szulfhidril-csoport
donor detoxifikalja az acetaminofen intoxikacio
kapcsdn a toxin lebomladsakor keletkezd
metabolitokat. Hazdnkban évente kevesebb,
mint 100 acetaminophen-mérgezés torténik, de
Nyugat-Eurépidban és az USA-ban évente leg-
aldbb 100 mdjtranszplantdci torténik aceta-
minofen okozta mdjelhalds miatt. A Matthew-
Rumack-nomogram alapjan hepatotoxikus szin-
tl acetaminofen mérgezés esetén kotelezd ada-
sa. Nalunk szinte csak iv. addsa javasolt a
tdbldzatban feltintetett sémadk szerint:
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Eliminativ eljarisok kozil a hemodializis és
féként a hemoperfizié hatékony eljarasok a
paracetamol elimindcigjaban, de rutinszerGen
nem alkalmazzdk, tekintettel arra, hogy a parac-
etamol-mérgezésnek van antidétuma.

A tiineti terdpia szerepe nem elhanyagolhato.
Kezdetben foként hanyascsillapitast, volumen-
és ionkorrekciot jelent. A kialakult toxikus karo-
soddsok kezelése megegyezik az egyéb okbal ki-
alakult mdj- és vesekdrosodas kezelésével.

A krénikus paracetamol-szedés is komoly ve-
szélyeket rejthet magdban. Az alibbiakban a
krénikus szedés rizikofaktorai és a mérgezés va-
l6szintsége kozotti osszefuggés lathato.

I LABORATORIUMI VIZSGALAT ELVEGZESE

AANLOTT

A. Jelei vagy tiinetei a mdjsériilésnek.

B. Gyermek — t6bb mint 75 mg/kg beszedése 24
ora alatt, a gy6gyszerszedés oka lazas allapot,
vagy CYP 450 indukalé szerek egyiittes sze-
dése (goresgatlok, INH); tobb mint 150
mg/kg szedése 24 ora alatt.

C. Feln6tt — tobb mint 4 g bevétele 24 ora alatt,
krénikus alkoholizmus, és/vagy CYP 450 in-
dukal6 szerek egylittes szedése (goresgatlok,
INH); tobb mint 7,5 g szedése 24 6ra alatt.

I1. LABORVIZSGALATOK: SZERUM ACETAMINOFEN,
AST.

[11. RIZIKOKATEGORIA

A. Magas riziko

1. Se. acetaminofen <10 mg/m!

—AST >normal érték kétszerese,

—AST >normdl érték, paciens nem tiinet-

mentes.

2. Se. acetaminofen > 10 mgfml

—AST >normal érték.

B. Alacsony riziké

Se. acetaminofen < 10 mg/ml AST normil,
vagy max. kétszeres, a beteg tiinetmentes.

C. Minimalis rizik6

Se. acetaminofen <10 mg/ml AST normal.

PIRAZOLONOK

A metamizol- és aminophenazon-tartalmu sze-
rek tartoznak ebbe a csoportba. Hazinkban
mind a mai napig igen sok fogy ezekbdl a
gyogyszerekbdl, habar receptkotelessé véltak.
Aminophenazont tartalmaznak kombindcio-
ban mads szerekkel az aldbbiak: Antineuralgica,
Demalgon, Dolor, Germicid, Kefalgin, Me-
ristin. Metamizolt tartalmaznak az alabbi sze-
rek: Algopyrin, Algozone, Novalgin, Panal-
gorin, Quarelin (kombindciéban drotaverinnel,
koffeinnel). Tuladagolds tiinetei: verejtéke-
z€s, sapadtsdg, hanyinger, hdnyds. Igen nagy
adagokban epileptiform gorcsrohamok. Nagy
adagokban vesekarosit6 hatdsa van (oligo-
anuria, fehérjevizelés, vérvizelés. Hosszantar-
t6 nagy adagban torténd szedés esetén agranu-
locitozis kialakulhat. Terdpidja tiineti és szup-
portiv. Természetesen minden szer bevétele
esetén szamolni kell az akut allergids tinetek
megjelenésével.

Nos ez volt a szdrazanyag-tartalom. Akkor
dontsiink, milyen lazesillapitét javasoljunk be-
teglinknek? Nos, legyen az elsddlegesen va-
lasztandé szer a hitéfiirds, hétéborogatas.
Persze itt is van mellékhatds, mert a gyermek
iivolt, ami azért minden valamireval6 sziilg szi-
vét repesztgeti. De legyiink kemények, ez biz-
tos szer. Kezdjik mindig ezzel. A testmeleg
vizet lehet radikalisan is csokkenteni. Felngt-
tekkel talan konnyebb megértetni a httéfirdd
elényeit (no, nem biztos).

Néhany sz6 a lazmérésrél. Bar a test igazi
hémérséklete a végbélben mérhetd, a ha-
zankban kaphat6 ldzmérck tébbségét eleve
ugy kalibrdljak, hogy a hénaljban mért hé-
mérsékletet mutassdk pontosan. Ha ezzel az
eszkozzel a szdjban mérjik a lazat, akkor a
kapott értéknél fél fokkal alacsonyabb, ha
pedig a végbélben, akkor fél fokkal magasabb
a valodi testhomérséklet. A fulben méré esz-
kozok adatai inkabb tdjékoztaté jellegtek,
mert alkalmazasukndl a hdérzékeld szalat
nem fogja korbe rendesen a test, igy a kapott
érték néhdny tizedfokkal eltérhet a valoditdl.
Ha lehetséges, digitdlis hdmérét hasznal-
junk. Ne feledjik, az EU-ban ez év januirja
6ta nem lehet higanyos lazmérét és vérnyo-
masmérGt haszndlni. Ha most szigord EU-s
polgirként holnap reggel az osztdlyomrol
szamlzném a higanyos héméréket, akkor
minden betegnek mérhetnénk rektalisan hé-
mérsékletet specidlis hémérdvel, a névérek
»hagy 6romére”.

Félre a tréfaval. Terdpids adagban és nem
rendszeresen szedve a lazesillapitok bizton-
sdgosan szedhetd gyogyszerek. Ezen szerek
egyértelmten a tlneti terdpia részei, nem
szabad tartdsan szedni Gket. 1-2 napos laznal
feln6tt esetében mindenképpen forduljunk
orvoshoz, mig gyermek esetében ezt hama-
rabb tegylk meg.





