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Akute Vergiftung mit Salicylaten
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A.Einleitung

Salicylatvergiftungen werden meistens durch pharmazeutische Acetylsalicylsdure (Aspirin) verursacht;
seltenere Quellen sind Salicylsdure (in topischen Keratolytika), Methylsalicylsdure (Oil of Wintergreen),
Phenylsalicylat und Glycolsalicylat (1). Die Toxizitdt basiert immer auf der Metabolisierung zu
Salicylsaure.

B. Pathophysiologie

Die Toxizitat der Salicylsaure ist bedingt durch eine Hemmung des Zitratzyklus und eine Entkoppelung
der oxidativen Phosphorylierung, was zu verminderter ATP-Produktion in den Mitochondrien fiihrt.
Unmittelbare Folgen sind die zelluldre Funktionsstérung (v.a. im Nervensystem), die Laktatazidose und
die vermehrte Umwandlung von Energie in Warme (Hyperthermie). Die Erhohung des
Fettsdurestoffwechsels hat die Bildung von Ketonkorpern (Betahydroxybutyrat, Acetoacetat und
Aceton) zur Folge, was die metabolische Azidose verstarkt. Salicylsdure flhrt zu einer zentralen
Atemstimulation, die initial eine respiratorische Alkalose verursacht. Spater Uberwiegt bei der
schweren Salicylatvergiftung die metabolische Azidose. Die Koexistenz einer respiratorischen Alkalose
mit einer (kompensierten) metabolischen Azidose mit erhdhter Anionenliicke ist pathognomonisch fiir
die Salicylatintoxikation.

C. Toxizitat

Der Schweregrad der Vergiftung hangt von der eingenommenen Menge Acetylsalicylsdure ab.
(Umrechnungsfaktor: Methylsalicylat x 1.4 entspricht ca. der Menge Acetylsalicylséure.)
Die Korrelation zwischen Blutspiegel und Schweregrad der Intoxikation ist schlecht. Entscheidend fiir

die Toxizitat ist die zerebrale Salicylatkonzentration. Diese hdangt neben der eingenommenen Menge
auch vom Sadurebasenzustand im Plasma ab (siehe auch unter H. Wichtige Punkte).

Leichte Symptome: Hyperventilation mit respiratorischer Alkalose, Nausea, Erbrechen, Tinnitus,
Schwitzen.

Mittelschwere bis schwere Symptome: respiratorische Alkalose mit metabolischer Kompensation
ibergehend in metabolische Azidose, Horverlust, Ubererregbarkeit, Desorientiertheit, Agitation,
Konfusion, Koma, Krampfanfille, Hyperthermie, Lungenddem, Koagulopathie, Hirndédem,
Dysrhythmien (z.B. Asystolie, Kammerflimmern, ventrikuldare Extrasystolen, QT-Verlangerung),
schwere Elektrolytstorungen (Hypokaliamie, Hypo- oder Hypernatridzmie, Hyperkalzimie),
Hypoglykdamie.
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Komplikationen: gastrointestinale Blutung, Pankreatitis, Niereninsuffizienz.

D.Primare Dekontamination

(Die folgenden Empfehlungen gelten fiir nicht-retardierte Formulierungen. Bei retardierten Prdparaten
muss aufgrund der Freisetzungskinetik entschieden werden.)

Kohlegabe innerhalb der ersten 4h:

Indikation in Ricksprache mit Tox Info Suisse. Im Minimum sollte 1g Kohle pro kg Korpergewicht
gegeben werden, als ideal wird mindestens ein Faktor 10 der eingenommenen Menge Salicylsdure
betrachtet. Die Kohle muss bei grossen Einnahmemengen ev. fraktioniert verabreicht werden.

Bei grosser Einnahmemenge kommen je nach Situation weitere Dekontaminationsmassnahmen wie
z.B. gastroskopische Entfernung der Tabletten in Frage (Rlicksprache mit Tox Info Suisse).

E. Diagnostik

In jedem Fall engmaschige Kontrolle der arteriellen Blutgasanalyse (ABGA): Der Verlauf der
metabolischen Situation und damit der Intoxikation wird anhand der ABGA, nicht anhand der
Salicylatplasmakonzentration monitorisiert! Zu achten ist besonders auf die Zunahme des Base
Excess, die die Verschlechterung der Situation ankiindigt, bevor der pH entgleist.

Blutbild, Leber- und Nierenwerte, Gerinnung (INR, Thrombozyten), Glukose, Elektrolyte (Kalium,
Calcium, Natrium). Nachkontrollen je nach klinischem und metabolischem Verlauf.

Eventuell Salicylsdurespiegel (friihestens 4-6 h nach Einnahme). Achtung: Die Therapie richtet sich
nicht nach den Spiegeln, sondern nach klinischer Symptomatik und ABGA.

F. Therapiemassnahmen

Supportive Therapie: Gute Diurese, Elektrolyt-, Glukosekorrektur, Kihlen bei Hyperthermie,
Benzodiazepine bei Konvulsionen. Es ist wichtig, die Kaliumwerte im oberen Normbereich zu halten.
Natriumbikarbonat: Fihrt zu einer Alkalinisierung von Blut und Urin und reduziert damit die
Diffusion von Salicylsdure ins ZNS und erhoht die Ausscheidung im Urin. Ein pH-Wert von 7.5 im
Blut und von 7.5-8.0 im Urin sollte angestrebt werden. Die Dosierung von Natriumbikarbonat
erfolgt geméass Tox Info Suisse Merkblatt Alkalinisierung des Urins. Es ist wichtig wahrend der
Alkalinisierung die Kaliumwerte regelmassig zu kontrollieren und hochnormal zu halten.
Hamodialyse: Therapie der Wahl bei schweren Vergiftungen mit Salicylaten.

G.Indikationen Himodialyse

Indikationen fiir Himodialyse (HD) gemass EXTRIP Expertengruppe (6):
Allgemein wird die HD bei jeder schweren Salicylatintoxikation empfohlen.

Es wird unterschieden zwischen empfohlenen (recommended, level 1=strong
recommendation) Indikationen und vorgeschlagenen (suggested, level 2=weak
recommendation) Indikationen.

(A) Empfohlene Indikationen:

Hamodialyse wird empfohlen falls mindestens einer der folgenden Punkte zutrifft:
- Verdnderter mentaler Status (z.B. Desorientiertheit, Agitation, Verwirrtheit)

- Neu aufgetretene Hypoxamie, die zusatzlich Sauerstoff bendtigt

Falls ein Salicylatspiegel vorhanden ist:
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- Salicylatspiegel >7.2mmol/l (100mg/dl)
- Salicylatspiegel >6.5mmol/l (90mg/dl) bei eingeschrankter Nierenfunktion

(B) Vorgeschlagene Indikationen:

Bei Versagen der Standardtherapie (supportive Therapie, Bicarbonat etc.) wird die HD
vorgeschlagen, falls mindestens einer der folgenden Punkte zutrifft:

-pH<7.20

Falls ein Salicylatspiegel vorhanden ist:

- Salicylatspiegel >6.5mmol/I (90mg/dl)

- Salicylatspiegel >5.8mmol/I (80mg/dl) bei eingeschrdnkter Nierenfunktion

Beendigung der HD:

- Verbesserte klinische Symptomatik

- Salicylatspiegel <1.4mmol/I (19mg/dl) oder in Abwesenheit eines Salicylatspiegels HD tber
mindestens 4-6h.

Wahl des extrakorporalen Verfahrens:

Die HD ist die Methode der Wahl, kontinuierliche Nierenersatzverfahren (CRRT - continual
renal replacement therapies) sind eine akzeptable Alternative, falls eine HD nicht verfigbar ist.
Bei Neugeborenen kann auch eine Austauschtransfusion in Erwdgung gezogen werden.

Verschiedenes:
- Die Verabreichung von Bicarbonat iv sollte wahren der HD fortgefiihrt werden.

H. Wichtige Punkte und Fallstricke

Die grosste Toxizitat entfalten Salizylate im ZNS, deshalb sollten die Spiegel dort moglichst tief sein
(2,3). In alkalischem Serum liegt Salicylsaure als schwache Saure v.a. in ionisierter Form vor und
kann somit schlechter ins ZNS diffundieren. Bei azidotischer Stoffwechsellage, zu der es z.B. durch
Erschopfung der Atemarbeit kommen kann, tritt vermehrt Salicylsdure ins ZNS Uber und die
Patienten konnen sehr rasch dekompensieren.

Dekompensation mit Todesfolgen unmittelbar nach erfolgter Intubation sind in der Literatur
mehrfach beschrieben (4). Der Grund dafiir ist, dass es nach der Intubation nicht gelingt, die
metabolische Azidose respiratorisch durch die maschinelle Beatmung weiter zu kompensieren.
Daher muss die Sdure-Basen-Lage vor einer Intubation unter Kontrolle sein. Dies kann durch
Bikarbonatzufuhr und Hamodialyse erreicht werden. Da dies etwas Zeit braucht, miissen diese
Massnahmen rechtzeitig ergriffen werden. Aus demselben Grund muss bei der Intubation die
Apnoezeit so kurz als moglich gehalten und die Hyperventilation aufrechterhalten werden.

Die Alkalinisierung kann die Hdmodialyse bei schweren Verldufen nicht ersetzen (5). Wahrend des
Wartens auf die Himodialyse sollte der Patient aber unbedingt alkalinisiert sein.
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Bewahren Sie ausgedruckte die Version des Merkblattes nicht auf, da dieses
regelmadssig aktualisiert wird. Die aktuelle Version finden Sie unter www.toxinfo.ch.
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