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PREKVAPENI

« Vice neZ 5 otrav roéné& CR a TIS nezazily
e odr. 1945

o sebevrazdy a omyly v laborator



Jak to zacalo

prvni umrti 59letého muze 4. 9.

1. 9. pil koralku, kamaradi i pivo, 3. den dusny,
zrakove potize, hyperventiluje, nahle bezvédomi,
kreCe, zastava srdce, resuscitovan. Metabolicka
acidoza, nemocil, provedena alkalizace, hemodialyza.

Lab.: negativni etylénglykol, methanol i ethanol.
Smrt v dusledku edemu mozku 4. 9. 2012

prvni dotaz na TIS az 6. 9.



Jak to pokracovalo

* Methanol jako priCina otravy byl zjisten
poprve v nemocnici v Havirove 6. 9.

* Na Ostravsku byli hospitalizovani také 3
dalsi pacienti.

e 7.9. Dr. Sergey Zakharov, vedouci TISu
mluvil do zprav a popisoval priznaky
otravy.




Sifeni otrav

 Media varovala pred ¢epovanymi destilaty.
e O vikendu se objevily 2 pripady na Jizni
Moravé a 1 v Pribrami.

e 10. 9. jsem poslala varovny e-mail
toxikologum: EAPCCT Scientific Committee,
EAPCCT Forum,

e Intox-general@ccohs.ca, a skupine ASHTIII.




Dear friends, @
In the Czech Republic, we have
an outbreak of methanol poisonigs.....

- about 10 subjects, with 3 fatalities already. The original source is
unknown, anyway it was sold as cheep draught alcoholic drink (vodka,
rum), but later also as bottled alcoholic beverage.

It started in Nothern part of the country, close to Poland, later already in
the south of the Czech Republic and close to Prague.

Now the warning appears in all Czech media and we have plenty of
calls. We use ethanol as antidote, and hemodialysis (we don’t have
fomepizole available). _ o _ o

My question is whether there is a similar situation in your
countries, esp. neighbour countries - Poland, Ukraine, .....

There obviously Is a danger of crossing the boarders!
Thank you all for your reply,
Daniela




Asi 30 odpovedi

Odpovéd’ z jednoho z 8 TIS v Polsku

we have the same problem in Poland from April this year. We
noticed the presence of fluids for washing car windows including
methanol in shops. We informed about this fact General Inspector
of Chemical Safety. He was obliged to inform also The Ministry of
Health and some organizations in Brusels.

In Poland we also use ethanol and hemodialysis in the treatment of
methanol poisoned patients. The fomepizol is still not available - the
similar situation like in your country.

Best wishes

A.K.
Toxicology Unit



11. zari — 7 umrti

» kolegové z Norska nabidli pomoc
e za 2 dny Dr. Hovda priletél

« zprostiedkovali dar fomepizolu (110 baleni
NBC-Center, Oslo University Hospital/The
Norwegian Health Directorate, EUSAPharma,
Swedish Orhan Biovitrum, Norsk
Medisinaldepot.

» Poslali jednoduchy elektronicky dotaznik
(klin. stav, toxikologické a biochemicke
vysledky, fomepizol nebo ethanol).
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Vyskyt otrav po roce 2000

Methanol CHE OH

ADH

¥

Formaldehyde HCHO

AldDH
Metabolic

acidosis
¥

Formate HCOO™ — Blindness

Folate Coma

12*_
CO, +H,0

2001 Estonsko
154 pFipadu, 68 umrti

2007 ltalie
15 pFipadu, 11 amrti

Iran, Indie, Turecko,...



Toxicita metanolu

Minim alni toxicka davka - asi 0,1 ml/kg;
Smrtelna davka - asi 1-2 ml/kg (100-200 ml)
Hladina metanolu v Kkrvi:
200 mg/l - CNS priznaky

od 400 mg/l tézka/velmi tézka otrava

od 800 mg/l velmi tézka/smrtelna otrava
Rocni vyroba metanolu ve svété — asi 48 000 000 tun
54 % v Ciné

Pocet vyrobcu metanolu ve svété — 245 (rok 2009).



TOXIKOKINETIKA METANOLU
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« Maximum v séru za 30 — 90 minut po poziti;

* Biologicky polo €as v organismu 8 — 28 hodin

T % zalec€by antidotem 30 — 50 hodin;

o T % pfi hemodialyze (HD) 2 — 3 hodiny.

 Pomala metabolizace v jatrech rychlosti 10-15 mg/kg
hmotnosti/hod (=0,7-1,0 g/hod) na vyrazn é toxi €téjSi
metabolity - formaldehyd (t,, 1-2 min) a dale

(maximum v krvi a moc€i 1-2 dny po poziti);
* 10-20 % metanolu se vyluCuje nezménéno plicemi,
3% moci.



Mechanismus U ¢inku metanolu

« Kumulaci kyseliny mraven ¢€i : metabolicka acidoza

o + laktatova acidoza (inhibice cytochrom C oxidazy v
mitochondriich, tkanova (bunécna) hypoxie)

* v sitnici, ocnim nervu (inhibice cytochromoxidazy a deplece
glutathionu (GSH) v burnikach sitnice —poskozeni oxidacnim
stresem) — trvalé poruchy zraku

v CNS (bazalni ganglia mozku) - extrapyramidové projevy.
* Velmi pomalu se oxiduje na CO, a H,0; t %2 asi 20 hodin.

« Oxidace zavisi na p fitomnosti kyseliny listové (kofaktor
oxidace).



Klinicky obraz

» |ehka opilost, gastritida, zvySena osmolalita

e za 6-30 hod: tézka metabol. acidéza, poruchy zraku,
bolesti hlavy, slepota, kfeCe, kdbma, selhani srdce,
multiorganoveé selhani, a smrt

* Nalezy:

» PoSkozeni epitelu sitnice a bunék optického nervu

e Ocni pozadi: hyperémie, edém nebo bledost papily n. opticus, edém sitnice
podél vétsich cév



Nasledky otravy p Fi preziti

TN ’ Optic nerve

Poruchy zraku az slepota (25-30 % otrav),

Neurologické poruchy: extrapyramidove (parkmsonlsmus tres,
ztuhlost, bradykineze), zmeny osobnosti aj. -

Spatné prognostické znamky:
kfeCe, koma; Sok, pretrvavajici acidoza,
bradykardie, renalni selhani;

terapie zahajena az za 8-10 nebo
vice hodin po poziti (1);
hladina kyseliny mravenci v krvi nad 500 mg/l (11,1 mmol/l).



Laborator:

metanol v séru (moci)
etanol v séru
kyselina mravenci v séru

vysoka osmolalita (1osmolalni gap)

metabolicka aciddza (taniontovy gap) — nizke
pPH krve (pod 7,3) s neschopnosti kompenzace

dalsi biochemickeé vysSetreni - podle klinickeho
stavu.
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Teraplie:

1) Idealni antidotum — Fomepizol — inhibitor ADH (, afinita ADH
k nému je 10 000-100 000x vyssi nez k metanolu), metanol se
vyluCuje dechem a moc€i nezménén

2) nebo etanol o4 L8
(afinita ADH k nému je15x vySSi nez k metanolu) = =

per os nebo 10% i.v.,

prvni pomoc 100-200 ml 40% alkoholu (dospély), udrZovat
hladinu na 1-1,5 promile (saturace ADH)

Hemodialyza: vysoka koncentrace metanolu v krvi, zvySena
osmolarita, tézka metabol. acidoza

Kyselina folinova (leukovorin) inj., nebo Kys. listova tbl. —
kofaktor pfemény mravenci kyseliny na CO, and H,O



Etanol
(afinita k ADH 15x vyssi)

Sterilizace alkoholu magistraliter —

priprava 10 % sterilniho roztoku v 5% glukoze
Podavani 10% alkoholu centralnim zilnim katetrem —
uvodni bolus 8 mi/kg hmotnosti,

pak udrzovat 1-2 ml/kg/hod



Etanol (afinita k ADH 15x vyssi)

e HuF se udrzuje pozadovana stabilni hladina v krvi a
dochazi ke drazdeni GIT

* Hospitalizace na JIP (hrozi Utlum dechu a CNS),
monitorovani hladin etanolu



12. 9. 2012 Dr. Hovda z Norska privezl darem
30 baleni Fomepizolu od NBC-Center
University Hospital Oslo

dalSich 80 baleni

prislo od EUSA Pharma,
Swedish Orhan Biovitrum
Norsk Medisinaldepot
celkem 110 baleni

+ MZ CR zakoupilo 30 baleni




PROC JE VYHODNEJSI Fomepizol? w
(afinita k ADH 8000x vySSi nez u etanolu

* Indikace stejné jako u etanolu —

* hladina v séru:

 metanol nad 200 mg/I

* nebo kys. mravenci nad 200 mg/I

e Udaj o poziti toxické davky metanolu
 typicke priznaky

* vysoka osmolalita, vysoka acidoza




PROC JE VYHODNEJSI Fomepizol?

Indikace stejne jako u etanolu — ale:
snadnéjsi klinické pouziti

neni tfeba kontrolovat hladinu
nepusobi opilost netlumi CNS
vhodny u déti, v gravidite

nepusobi hypoglykémii

muze snizit naklady na hemodialyzu
a intenzivni peci




Antidota pro otravy

Toxikologicke informacni stfedisko
 Klinika pracovniho lékafstvi
 Na Bojisti 1, Praha 2

FN Olomouc, I. P. Pavlova 6
« (Oddeéleni urgentniho pfijmu




ProC jsme ho nekoupili do zasob TIS?

* Pohotovostni zasoba antidot
* RocCni rozpocCet na vSechna antidota by stacil jen
pro 4 pacienty s otravou metanolem

Kyanidy: hydroxykobalamin, 4-dimethylaminofenol, thiosiran
sodny

Tézke kovy: chelatotvorné latky DMSA, DMPS
Organofosfaty: obidoxim

Methemoglobinizujici latky: toluidinova modf



13. 9. 2012 Prednaska Dr. Hovdy
ve VFN

Véc: Porvanka na Odbomy zeminaf  Diagnestika & latba akumich otrav metanolem™.
Abzte keonani: Klinika pracovnibe lékaiztvi VEN v Fraze, Na Bojitti 1, Fraha 2
pozluchama, piizemi

Datum a &az konani: 13, zafn od 13.00 hedin.

Vazené Lelemvné, vazeni kolezove,




14. 9. 2012 Dr. Hovda prednasi v
~ Ostrave a v Havirove




14. 9. byl zakadzan prodej napoju s
20-vice % alkoholu




Methanol v napojich

« Tabulka ¢. 2 k vyhlasSce ¢. 305/2004 Sh.

Methanol nejvyse
(na 100 % objemovych ethanolu)
v g/l (tj. promile)

Vinny destilat 2
Vinovice 2
Ovocna lihovina z rybizl, ¢erného bezu 13,5
Matolinovice vinna, ovocna 15
Destilaty ze Svestek, jablek, malin,.. 12
Ovocny destilat z hrusek odridy Williams 15
Konzumni lih 0,8
Lihoviny michané 1,8




Webov é stranky TIS

WWW.1IS -CZ.CZ —
Odborn é doporu €eni

Toxikologické informacni stredisko

Kiinika pracovniho iékafstvi VFN a 1. LF UK

Uvedni stranka Infarmace pro vereinost Infarmace pro odbernioy Informace o sitedisky

Vitejte na strankach Toxikologického informagnino stfediska (TIS)

Co délat pfi akutni otravé

= vokite 224 91 92 93 oot 224 91 54 02

Zizkate pokyny jak poskytnout prvni pomoc a jak postupovat dale.
Ptipravte si:
- piesne informace o nehodé
« CEIE meng
= rodné Eizle
» zdravetni pojigtovnu
« zdravetnici take ICP (identifikadni dizlo pracovists)
Zadame ikafe, aby =i v zajmu usnadn&ni a urychleni kanzultace, ze-li to zZjistit, pfedem vypodial, iakym mnoZstvim ik (G8inne
latky} se-pacient intoxikeval. Zarover take zkusit edhadnout nepo zZjistit t8leznou hmetnost pacisnta.

0d roku 1962 poskytujems informace o prynipomoci a leceni akutnich otrav,

Zakladniinformace o jedech ktere =e kolem nas b&Zné vyskytuji najdete v sekei Informace pro vefejnost:
OGbzahuje mime jing dileiite informace pro rodide

Informacs pro odberniky, jake jsou tdaje o antidotech najdete v sekci informace pro edborniky,

0 historii centra, legislativé, nagem tymu =& dodtete v 2ekcl Informace o effedizky, kde take
najdets kontakiy.




VSechno zlé je k neCemu dobreé,
zvysSila se informovanost o TIS

i e T e 3 [DEFALILT]

Prehled navatsvmikd 5.0 2012-4.10. 2012
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Odkud si lidé prohlizeli web TIS

Mdsin Mivisivy  Minedilvy v %
1 Froague 2en N 3421 %
2 Bmo 473 | 575%
i Clomouc anz | a=%
4. Osrma 4 | as1m
5 Iin 1 | 2%
6. Flz=r 173 | 2%
7. Hmdec Kraiove 133 | 1.657%
8. Jhawa 138 | 1.66%
9. Brasiava 177 | 1.53%
M. Lbewc 124 | 149%

ot oebf plefied



Bilance k 10. 10. 2012

28 mrtvych
asi 70 hospitalizovanych

Z 29 dotazniku Dr. Hovdy z nemocnic :

2

® uzdrava
m s nasledky

B umrti

nezname



Jeste neni vSemu konec
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