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pro otravu kobaltem?
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Kobalt

namodraly, feromagneticky, tvrdy kov.

v metalurgii pro zlepsovani vlastnosti slitin,
barveni skla a keramiky

esencialni prvek (vit. B 12), v téle je asi 1 mg Co

ve vysokych davkach je toxicky: pusobi
hypothyreozu a vznik strumy, kardiomyopatii

80-90 % se vylouci s polocasem nékolika dni
norm. hodnoty v séru, plazmé do 0,6 - 0,9 pg/
v moci jsou do 3,0 pg/I



m Mechanismus i
\\'//

 Uginek kobaltu je obdobny deficitu thiaminu, ktery je
koenzymem metabolickych premeéen glukdzy pro ziskani
energie.

e Souvisi s vedenim nervovych impulsu.

e U pijaku piva — kardiomyopatie a laktatova acidéza
e CoSO, LD.,424 mg/ks.
e Quebec 1965-66 (Dow)
e stabilizator pény piva

e Alkoholici— 12 piv /den
e nutricni deficity

e mortalita 22% (20 osob)




Chrom

svéetle sedy, leskly, velmi tvrdy a zaroven krehky kov.
esencialni tezky kov
Vyroba slitin, legovanych oceli, tenka vrstva Cr chrani

povrch kovovych predmétu pred korozi a zvysSuje jejich
tvrdost.

eliminacni polocas - nékolik tydnu

norm. hodnoty v moci jsou do 0,5 g/

toxicita nizka, nefrotoxicita, multiorganové selhani (?)
alergen, karcinogen (6-mocny chrom) - HCD, plice



Pacient 1

54lety muz, celozivotne formir ve slévarné

(riziko hluku), operovan pro oboustrannou koxartrézu
V. stupne.

2003 — endoprotéza kycelniho kloubu I. sin.—
keramika-keramika
2005 stejna operace |. dx. (1. OPERACE)

Pooperacni prubéh byl bez komplikaci, pacient
chodil bez opory



Za 3 roky

V patek dne 2.5.2008 sel pacient
z autobusu a pocitil pfi chuzi
prasknuti v pravée kycli, poté
distancné slysitelné praskani,
vrzani, posléze i bolesti v pravém
kycelnim kloubu.

RTG vysetreni a 2. OPERACE -
revize kycelniho kloubu.
Rozlamané viditelné kousky byly
odstranény, operacni pole
opakovaneé proplachovano.

Keramicka hlavice byla nahrazena

kovovou hlavici

s polyetylénovou (PE) acetabularni

vliozkou.

Rozlamana keramicka vlozka
acetabula, keramicka hlavicka
intaktni — vymeénény obé za kovové

8/2005




Za necelé 2 roky po revizi kloubu
opet bolest v kycli

26.1.2010

bolest v ky €li vsed é,

nemohl pohnout nohou,

privezen akutné sanitkou.

Na RTG snimku luxace totalni
endoprotézy s homogennim stinem
v oblasti kr €ku endoprotezy.
zhorSeni sluchu

brnéni prstu, Ié€en injekcemi B;+B,,,
vyrazny vahovy ubytek (-20 kg).

ztrata 40 % hlavicky




T/ A otrava kobaltem?

Dotaz na Toxikol inform. stredisko

Co v séru 506 ug/l, Cr 14,3 pg/I

Kardiomyopatie

ECHO srdce:

Velky perikardialni vypotek, znamky tamponady
srdecni, 1000 ml zZlutého punktatu (Co 930 pg/l)

Hypothyredza - TSH 10,34 (N do 4,20) miU/|
subklinicka, bez terapie.



Pricina je na svete
28.1.2010

3. OPERACE — VYNETI KLOUBU
Masivni metal6za tkani,

tekuty obsah,

destruovana kovova hlavicka,
odstranéni kovové jamky i hlavicky.

Histologicky metaloza, ¢asteCky 1-2
mm keramiky v PE vlozce kovové
endoprotezy.




A Dimaval®, Heyl
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lonty Co?* maji oxidacni potencidl a jsou schopny tvofit z H,0,
hydroxylovy radikal *OH (obdoba Fentonové reakci s Fe?*).
Co?* + H,0, — Co3* + "OH + OH-

Je proto treba vychytat Co na -SH skupiny \/l/j\/ i glies
- Dimerkaptopropan sulfonat Na (DMPS) %r’i&
vaze Co na SH skupiny pevnou vazbou, Q‘gﬁb‘wsn

vylucuje jej do moce
- Muze urychlit pokles koncentrace kovu v krvi

Nezvysuje eliminaci Tia Vn. A co Cr (?)

Nezadouci L]éinky: malo Casté: tfesavka, horecka, kozni exantém (alergie). Velmi
vzacné: Tézké, alergické kozni vyrazky (napfr. multiformni exsudativni erytém, Stevens-
Johnson(v syndrom).




Pacient 1, 1949, Co-Cr kov na rozbitou keramiku 2008

—— Col/serum [ug/L]
—® - Colurine [ug/L]

---A--- Colurine/24 h [pg/L]

Covséru506 ug/l, Cr14,3pug/l 204 N\ /\ T
podavan DMPS 15 dni.

Kobalt v séru a moci po Dimavalu

Pelclova D, Sklensky M, Janicek P, Lach K. Severe cobalt intoxication following hip replacement
revision: Clinical features and outcome. Clin Toxicol 2012.



Sluch a dalsi vyvoj

1997 sluch v normé (celk. ztrata sluchu dle Fowlera do 10 %)
2009 vlevo 94,3 % 100 % ztrata l.dx.

PO LECBE ANTIDOTEM DMPS
2011 (za 1 % roku) 4. OPERACE pravé kycle.
Opét metaldza mékké tkané i kosti v okoli plvodniho implantatu

Za 2-3 roky

Kardiologicky nalez pfiméreny veku

Bez znamek hypothyredzy

Neurologicky nalez zlepsen — nema parestézie
2013 SLUCH vlevo 78 %, vpravo 95%, se sluchadlem slysi uspokojivé.




Pacient 2, 1958, Co-Cr kov na rozbitou keramiku 7/2015

ZAVAZNA INTOXIKACE

2009 1. OPERACE bilat.

2015 praskl3, 2. OPERACE -revize il
2016 — kardiomyopatie, nefropatie, 5 Y
hypacusis &
2017 Opak. punkce vypotku,

mechanicka srdecni podpora. Cobalt in blood ?
2018 dg. INTOXIKACE 120 ' ] -
Co 99 pg/I, Cr 98 g/l 133 -

350

12/ 2018 4 mésice DMPS, 50% pokles ©
7/2019 TRANSPLANTACE SRDCE .
Co v myokardu 860 pg/kg 0
Pokles Co v séru na 10 pg/kg,

11/2019 3. OPERACE protézy kycle,

stabilizace stavu.
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Hach J. Kubanek M, Pelclova D, Lach K, Fulin P. Metal debris with Co intoxication and hearth
damage as a THA complication. Acta Chir Orthop Traumatol Cech 2020




Pacientka 3, 1980, vadny implantat Co-Cr kov

e 2007 TEP P kycle ASR Proxima, znamky osteolyzy zejména distalné

e (T 8/2019 patrna diskontinuita kruhu acetabula s tvorbou
pseudotumoru v okoli kycle, psychické problémy, otok PDK, uzliny

 Planovand vymeéna protézy v 9/2021 v lzraeli

Datum Co ng/l Cr ng/l
2018 unor 181 (plazma) 83
Koncentrace v séru

2019 listopad 53 67

2020 leden pred DMPS 96 81
DMPS 400 mg/den/ 20 dni

2020 rijen po NAC 71 86
N-acetylcystein 20 g/den/ 10 dni

2021 dnor 67 145

2021 duben pred DMPS 93 157

DMPS 400 mg/den/ 20 dni
2021 kvéten po DMPS 81 158

1



Kovy v moci a séru pred a po DMPS

Kobalt bez DMPS/s DMPS a chrom o~
w00 v moci - pg/g creat. -

o
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. 2018 dnor 181 (plazma) 83
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Co vmoci bez antidota: 468+81 pg/g kreat.
Co v moci s antidotem: 562+53* ug/g kreat.
*P=0,037
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Pacientka 3, 1980
Poruchy pameéti, otoky PDK,
zvetseni inguinalnich uzlin

1
Z
2
2

e Subjektivni vnimani terapie pacientkou

 Poruchy pameéti - napr. jsem si koup//a dva listky na vliak v 5min intervuiu
po sobé, protoZe jsem zapomnéla, Ze uz jsem si jeden koupila. Nebo jsem
nemohla najit néjaky obchod nebo misto, kde jsem predtim byla a vim
bezpecné, kde je. TéZ se mi stavalo, Ze mé néjaka koncetina jakoby prestala
na chvilicku poslouchat a méla jsem velké vykyvy nalad.

e Polécbeé DMPS zatim toto nepozoruiji.

e Subjektivné vysledek vidim. Je mi vyrazné lépe a téz ,otok” uzlin okolo
kycle, ktery byl pred kirou obrovsky, je uZ skoro neznatelny.

e Zlepseni bylo nejvyraznéjsi az s néjakym odstupem od dobrani léku.

e Stejné tomu bylo i pfi minulé kure DMPS - zlepseni se objevilo s kratsim
odstupem a vydrZelo zhruba pil roku

. N-acg/tylcystein (SH skupiny mohou mit chelatacni efekt) ale tento efekt
nemél.

Giampreti et al. NAC as effective and safe chelating agent in MonM hip-implanted
patients: two cases. Case reports in orthopedics 2016



Pacient 4, 1951 — dg. zpéetne

e 2004 nahrada kycel. kloubu
e 2007 revize pro prasklou hlavicku

* za 5 meés hypotyredza, senzoricka neuropatie, bllat
hluchota, -20 kg, depozit v oblasti kycle

e 2008 ,konstriktivni kardiomyopatie®, punkce
vypotku, nefropatie, TRANSPLANTACE SRDCE

e 2009 recidiva kard. selhani, exitus

* podezreni na intoxikaci Co post mortem,
e Covkrvi 1000 pg/|

e Nebyl |éCen antidotem

Hach J. Kubanek M, Pelclova D, Lach K, Fulin P. Metal debris with Co intoxication and
hearth damage as a THA complication. Acta Chir Orthop Traumatol Cech 2020



Zaver

Kazdy 8. pacient s nahradou kycelniho kloubu totalni
endoprotézou vyzaduje revizi béhem 10 let,

z toho 60 % pro komplikace.

Treni mezi plochami a koroze nehybnych casti kloubu mohou
vést ke zvyseni koncentrace kovUl a vzacné i intoxikaci (i pri PE
vrstvé kloubni jamky) - nano CoCr

Priznaky otravy se vyskytuji obvykle pri kobaltu
v krvi nad 250-500 pg/l (N do 0,9 pg/l)

ldealni chelatotvorné antidotum dosud neexistuje —
zkousena EDTA, N-acetylcystein

Jde o prvni 3 pripady pouziti DMPS u otravy kobaltem,
Klin. stav pacientu se mirné zlepsil — roli hraje vice faktor




DMPS zvysuje eliminaci Co moci — nezvysi Cr, As

Zivot zachrani jen odstranéni Co-Cr protézy, samotné
antidotum nestaci — Co se uvolnuje kontinualné

DMPS pomuze preklenout obdobi do operace
a) s nutnosti transplantace srdce

b) pri intoxikaci s lehkymi symptomy neurotoxicity —
poruchy paméti, deprese - subjektivni Ustup priznaku

snizi zvétseni inguin. uzlin a otok v DK
Je treba na moznost intoxikace myslet!



