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Antidoti so zdravila, ki nevtralizirajo, inaktivirajo, veZejo, z nasprotnim delovanjem iznicijo
ali na katerikoli nadin zmanj$ajo toksi¢ne ucinke strupov. Glede na nacin delovanja jih raz-
vr§¢amo v fizikalne, kemicne in fizioloske antidote. Kljub velikemu $tevilu strupov je tevilo
ucinkovitih antidotov razmeroma majhno. Vecino antidotov, razen redkih izjem, uporabimo
Sele po vzpostavitvi Zivljenjskih funkcij, nujnem simptomatskem oziroma podpornem zdrav-
Jjenju ter po identifikaciji strupa. Ucinkovitost antidota je posredno odvisna od ¢imprej$nje
odstranitve strupa s koZe in iz prebavil, pri tem pa moramo upostevati, da se z eliminacijski-
mi postopki odstranjujejo tudi antidoti, kar lahko vpliva na njihovo odmerjanje. Pri uporabi
antidotov moramo vedno pretehtati tudi njihove skodljive neZelene ucinke.
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Antidotes are medicinal products that neutralize, inactivate, adsorb, counteract or by whichev-
er way decrease toxic effects of poisons. Regarding their action they are divided into physi-
cal, chemical or physiologic antidotes. The number of clinically used antidotes is relatively
small compared with the number of potential poisons. The majority of antidotes, except very
few, are not used before establishing vital functions, urgent symptomatic or supportive the-
rapy and poison identification. Antidote effectiveness is indirectly dependent on poison decon-
tamination procedures from skin and/or gastrointestinal tract. Elimination of antidotes should
be taken into the account influencing their dosing. The use of antidotes should always be
weighted against their potential adverse reactions.
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Antidoti so snovi, ki na katerikoli nac¢in nev-
tralizirajo, inaktivirajo oziroma veZejo stru-
pe in njihove presnovke ali zavirajo ucinke
strupov z nasprotnim delovanjem (1, 2). Po
nacinu delovanja jih razvr§¢amo v fizikalne
(aktivno oglje), kemicne (kelatorji tezkih kovin)
in fizioloske (atropin pri zastrupitvi z zaviralci
holinesteraze, nalokson pri zastrupitvi z opi-
oidi, flumazenil pri zastrupitvi z benzodia-
zepini) (2, 3). Glede na veliko $tevilo strupov
imamo na voljo razmeroma majhno Stevilo
antidotov. Ucinkovite antidote uporabljamo
pri 1-5 odstotkih vseh zastrupitev (4, 5). Anti-
doti ne morejo nadomestiti nekaterih drugih
nujnih ukrepov (vzpostavitve Zivljenjskih
funkcij, nujnega simptomati¢nega zdravlje-
nja). Tudi antidoti sami so lahko toksi¢ni, ¢e jih
neustrezno indiciramo ali nepravilno dozi-
ramo (npr. nefrotoksi¢nost kelatorjev tezkih
kovin).

Pogosto je predhodno potrebna $e kvali-
tativna in kvantitativna dolocitev strupa. Upo-
$tevati moramo vezavo antidotov na adsor-
bense (aktivno oglje) in na izlocitev antido-
tov skupaj s strupom pri hemodializi, hemo-
perfuziji ali plazmaferezi (6). U¢inek antidot-
nega zdravljenja lahko uporabimo tudi za
postavljanje t.i. diagnoze ex iuvantibus (po-
zitiven ucinek naloksona pri nezavestnem
bolniku potrjuje zastrupitev z opioidi) (7).
Nekateri antidoti (adsorbensi) preprecijo ali
vsaj zmanjsajo absorpcijo strupa iz prebavne
cevi. Pri strupih, ki se izlocajo skozi jetra in
prebavila, pa tudi pospesijo izlocanje, ker pre-
kinejo enterohepati¢ni in enteroenteralni
obtok strupa.

Velika tezava pri antidotih je tudi njiho-
va dostopnost. Poraba antidotov je razme-
roma majhna, zato pogosto niso registrirani
v vseh drZavah; nekateri so registrirani le v dr-
Zavi, v kateri jih proizvajajo. V ostalih drzavah
pa so redki antidoti dostopni le pod poseb-
nimi pogoji. Zaradi zapletenih postopkov
proizvodnje, distribucije in majhnih serij so
tudi razmeroma dragi. Mnogim antidotom
pogosto pretece rok uporabe, ker v zdravstve-
ni ustanovi Ze daljsi ¢as niso imeli primerov,
ki bi zahtevali njihovo uporabo. Zaradi tega
jih ustanove prenehajo narocati vse do nasled-
njega nujnega primera. Neredko se zgodi, da
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tudi $irSa regija nima ustreznega antidota, ki
ga je treba uvoziti iz druge drZave, to pa zah-
teva dolocen cas (5, 7).

Za ugotovitev ucinkovitosti in varnosti Ste-
vilnih antidotov tudi do dandanes niso opra-
vili ustreznih nadzorovanih raziskav, ampak
je njihova uporaba dopustna zaradi »dobrih
izkuSenj« pri Stevilnih primerih. Za razliko od
zdravil za druge bolezni se Stevilo antidotov
z leti postopoma pocasi zmanjSuje, bodisi
zaradi (pre)Sibkih dokazov glede ucinkovitosti
bodisi zaradi njihovih neZelenih, $kodljivih
ucinkov (8-10).

Antidoti delujejo na razli¢ne nacine:

e tvorijo komplekse strup-antidot, ki se nepre-
snovljeni izlo¢ajo iz organizma (npr. kela-
torji tezkih kovin: dimerkaprol, dinatrij-
-kalcijev EDTA ali deferoksamin) (11);

* pospesijo razstrupljanje strupa (acetilci-
stein pri zastrupitvi s paracetamolom);

* zavirajo biotransformacijo strupa v toksi-
¢ne presnovke (etanol zavre presnovo meta-
nola in etilenglikola v toksi¢ne presnovke);

* kompetitivno inhibirajo strupe (kisik pri
zastrupitvi z ogljikovim monoksidom, nalok-
son pri zastrupitvi z opioidi, flumazenil pri
zastrupitvi z benzodiazepini) (11);

* zavirajo receptorje (atropin pri zastrupi-
tvi z organofosfatnimi zaviralci holineste-
raze) (11);

e zmanjSajo toksi¢ne stranske ucinke drugih
antidotov (kisik pri zastrupitvi s cianidi).

NESPECIFICNI ANTIDOTI

Aktivno oglje

Aktivno oglje je droben, netopen, porozen,
nestrupen prah, ki ima veliko sposobnost veza-
ve za vecino zauZzitih strupov v neionizirani
obliki. Starejsi pripravki oglja imajo vezavno
povrsino priblizno 1000 m?/g, novejsi pa Se
vedjo (2500 do 3500 m?/g). Aktivno oglje pos-
pesuje tudi izloCanje v telo Ze absorbiranega
strupa skupaj z Zoléem (prekinitev enterohe-
pati¢nega obtoka), hkrati pa veZe strup, ki se
po predhodni absorpciji ponovno izloca sko-
zi prebavila (enteroenteralni obtok) (12).
Aktivno oglje dajemo znotraj prve ure po
zauZitju potencialno toksicnega odmerka
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strupa. Ni §tudij, ki bi potrjevale ali zanikale
ucinkovitost dajanja oglja po tem casu.

Pri zastrupitvah uporabljamo oglje v ob-
liki vodne suspenzije (razmerje med aktivnim
ogljem in vodo naj bi bilo najmanj 1:4). Za
odraslega zastrupljenca znaSa priporoceni
zacetni odmerek aktivnega oglja 1 g/kg tele-
sne mase. Praviloma naj bi bilo aktivnega oglja
10-krat ve¢ od domnevne koli¢ine zauZitega
strupa. Enkratni odmerek ne sme presegati
100 ml suspenzije, sicer lahko izzovemo bru-
hanje in aspiracijo Zelod¢ne vsebine. Pri huj-
§ih zastrupitvah je v prvih urah priporocljivo
neprekinjeno dajanje aktivnega oglja. Ce je
bolnik nezavesten, dajemo oglje po nazoga-
stri¢ni sondi.

Odmerke od 10 do 40 g aktivnega oglja
lahko ponavljamo vsake 4-6 ur do klini¢nega
izbolj$anja ali dokler se koncentracija strupa
v plazmi ne zniza pod toksi¢no raven. S po-
navljanjem odmerkov aktivnega oglja zveca-
mo izlocanje strupa oz. skrajsamo cas izlo-
Canja strupa iz organizma, zagotovimo ucin-
kovito odstranjevanje zdravil s podaljSanim
sprosanjem (»retardne« oblike), prekinemo
ali vsaj zmanjSamo enterohepati¢ni obtok stru-
pa ali toksi¢nih presnovkov, prepre¢imo nasi-
Cenost aktivnega oglja po zauZitju velikih koli-
Cin strupa ter omogoc¢imo zadovoljivo adsorp-
cijo strupa, ki se sicer slabse veZe na oglje (sa-
licilati, paracetamol, diklordifeniltrikloretan
(DDT), malation).

Aktivno oglje je kontraindicirano pri zau-
Zitju mocnih kislin in baz (nevarnost aspira-
cije pri bruhanju, slaba adsorpcija). Aktivno
oglje slabo veZe etanol, litij in pripravke Zele-
za, zato ga pri tovrstnih zastrupitvah ne daje-
mo. Aktivno oglje deloma veZe tudi peroralne
antidote (npr. N-acetilcistein pri zastrupitvi
s paracetamolom), zaradi ¢esar jih ne dajemo
socasno ali pa damo specifi¢ni antidot paren-
teralno. Izlo¢anje kompleksa oglje-strup je Se
ucinkovitejse, ¢e damo bolniku tudi salini¢no
odvajalo ali sorbitol, ki se ne veZeta na oglje.
Izlo¢eno blato je ¢rne barve in ga ne smemo
zamenjati z meleno, Ceprav je mozna tudi soca-
sna melena.

Ce izpraznitev Zelodca ni moZna takoj,
lahko damo bolniku najprej aktivno oglje, izpi-
ranje pa opravimo naknadno, ¢e je $e indici-
rano in ni kontraindikacij.

SPECIFICNI ANTIDOTI

N-acetilcistein (N-AC)

N-acetilcistein (N-AC) je antioksidant, indi-
ciran pri zastrupitvah s paracetamolom, klo-
roformom in kloriranimi ogljikovodiki (tetra-
klorogljikom). Pri zastrupitvah s paracetamo-
lom je indiciran, kadar je bolnik zauZil poten-
cialno toksi¢en odmerek ali ¢e je koncentracija
paracetamola v krvi 4 ure po zauZitju glede
na nomogram v toksicnem obmocdju.

Paracetamol se v jetrih deloma presnav-
lja v hepatotoksi¢ne presnovke, ki se po veza-
vi z glutationom razstrupijo v netoksi¢ne
konjugate. Ko so zaloge glutationa iz¢rpane,
se zacnejo kopiciti mocno reaktivni elektro-
filni hepatotoksi¢ni presnovki, ki povzrocajo
centrolobularno jetrno nekrozo in tubularno
ledvi¢no nekrozo. N-AC verjetno na ve¢ naci-
nov zmanjsuje Skodljive ucinke toksi¢nih
presnovkov paracetamola (13):

* N-AC je eden od prekurzorjev glutationa
in zveca njegovo biosintezo;

* N-ACse tudi sam, podobno kot glutation,
veZze s paracetamolom v netoksi¢ne konju-
gate;

* N-AC sodeluje pri sulfataciji paracetamola;

* N-AC kot antioksidant zmanj$uje celi¢no
toksi¢nost.

Zacetni odmerek je 140 mg/kg telesne mase
peroralno, vzdrZevalni pa 70 mg/kg telesne
mase peroralno vsake 4 ure prve 3 dni. She-
ma za intravensko dajanje N-AC je taks$na:
150 mg/kg telesne mase v 200 ml 5 % glukoze,
ki te¢e 15 min, nadaljujemo s 50 mg/kg tele-
sne mase v 500 ml glukoze, ki tece 4 ure, in
kon¢amo s 100 mg/kg telesne mase v 1000 ml
5% glukoze, ki tece 16 ur. Antidot je najucin-
kovitejsi, Ce zdravljenje zatnemo znotraj 8 ur
po zauZitju paracetamola. Zdravilo dajemo,
dokler so prisotne toksi¢ne koncentracije pa-
racetamola v krvi oziroma dokler so prisotni
znaki jetrne okvare. Pri parenteralnem daja-
nju N-AC je tveganje anafilakticne reakcije
vedje.

Amilnitrit

Amilnitrit oksidira hemoglobin v methemoglo-
bin, ta pa veZe prosti plazemski cianid v manj
toksi¢ni cianmethemoglobin. Uporablja se pri
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akutnih zastrupitvah s cianidi. Amilnitrit je
zelo hlapljiv in eksploziven, ima kratkotrajno
delovanje in nepredvidljivo absorpcijo, zato
njegovo uporabo danes opuscéajo. Ucinkovi-
teja antidota, ki tvorita methemoglobin, sta
natrijev nitrit in 4-dimetilaminofenol.

Atropin

Atropin je kompetitivni antagonist muskarin-
skih receptorjev (ne pa tudi nikotinskih). U¢in-
kovit je pri vseh zastrupitvah z izraZenim
holinergi¢nim sindromom (zastrupitve z in-
hibitorji holinesteraze — organofosfatni insek-
ticidi in karbamati; holinergiki, muskarinski
sindrom). Zaradi zaviranja acetilholinestera-
ze se v holinergi¢nih sinapsah kopici neraz-
grajeni acetilholin, ki povzroca tipi¢no klini¢no
sliko vzdraZenega holinergi¢nega sistema.
Zacetna doza atropina pri odraslem je od 2 do
4 mg intravensko v bolusu, odmerek ponav-
ljamo glede na klini¢no sliko z 1 mg atropina
vsakih 5 minut ali v obliki infuzije 0,02-0,08 mg
atropina/kg telesne mase/uro, dokler je pri-
sotna huda klini¢na slika zastrupitve. Najpo-
membnej$e merilo zadovoljive atropinizacije
je prenehanje bronhialne hipersekrecije.

Biperiden je kompetitivni antagonist muska-
rinskih receptorjev M1. Uporabljamo ga kot
antiparkinsonik, ki zmanjsuje ekstrapiramid-
ne ucinke pri zastrupitvah z antipsihotiki, anti-
depresivi, antihistaminiki in nekaterimi anti-
emetiki oz. propulzivi (metoklopramid). Bipe-
riden ni u¢inkovit pri tardivni diskineziji ali
malignem nevrolepti¢nem sindromu po anti-
psihotikih. Pri odraslih ga dajemo v odmer-
ku od 2,5 do 5 mg intramuskularno oziroma
izjemoma pocasi intravensko.

Dantrolen je relaksant skeletnega misic¢ja.
Preprecuje spro$canje kalcijevih jonov iz sar-
koplazemskega retikuluma (znotrajcelicnih
zalog) in s tem onemogoci kontrakcijo skelet-
nih misic. Na ta na¢in pomembno zmanjsa
nastajanje toplote v misicah. Uporabljamo ga
za zdravljenje maligne hipertermije. Zacetni
odmerek za odraslega in otroka je 1-2 mg/kg
telesne mase intravensko. Odmerek lahko
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ponavljamo na 5-10 minut do skupne kolici-
ne 10 mg/kg telesne mase.

Deferoksamin

Deferoksamin kelira prosto Zelezo, deloma
tudi Zelezo, vezano na transferin in feritin, ne
veZe pa Zeleza, ki je vezano v molekuli hemo-
globina ali citokromoksidaze. Indiciran je
pri hemosiderozi in zastrupitvah z Zelezom,
pri aluminijski encefalopatiji in osteopatiji, do
katere lahko pride pri kroni¢nem zdravljenju
z aluminijevim hidroksidom pri dializnih
bolnikih. Pri akutnih zastrupitvah z Zelezom
ga dajemo v intravenski infuziji v odmerku
15 mg/kg telesne mase/uro. Bolniki s hudo
zastrupitvijo lahko prejemajo tudi visje odmer-
ke, ¢e jih dobro prenasajo.

Protitelesa proti glikozidom
digitalisa

Frakcija Fab ov¢jih protiteles proti nekaterim
srénim glikozidom (digoksin, digitoksin) je
ucinkovit, vendar drag antidot. Indiciran je
pri hudih zastrupitvah z digoksinom in digi-
toksinom, ki jih spremljajo nevarne, Zivljenje
ogrozajoce motnje srénega ritma (kot so pre-
katno migetanje (ventrikularna fibrilacija),
prekatna tahikardija ali kompletni pred-
dvornoprekatni blok), ki so odporne na zdrav-
ljenje z obicajnimi antiaritmiki ali elektrosti-
mulacijo. Vsebina ene ampule (40 mg proti-
teles) veze (inaktivira) priblizno 0,5 mg absor-
biranega digoksina.

Dikobaltov edetat (Co,-EDTA)

Dikobaltov edetat (Co,-EDTA) je kelator in
tvori inertne komplekse s cianidi. Zaradi
nevarnih neZelenih u¢inkov ga dajemo samo
pri hudih oblikah zastrupitve. Odmerek diko-
baltovega edetata je 300-600 mg intravensko
v bolusu. Antidot uc¢inkuje takoj, ¢e po 5 mi-
nutah ni ucinka, se lahko zacetnemu odmerku
doda $e 300 mg. Prehaja skozi krvno-moZgan-
sko pregrado. Pri napacni indikaciji, kadar ne
gre za zastrupitev s cianidi, lahko injiciranje
dikobaltovega edetata povzrodi zastrupitev
s kobaltom. Toksi¢nost samega kobalta zmanj-
$a injekcija 50 ml 50-odstotne glukoze, ki jo
damo takoj po vbrizganju antidota. Danes se
pri zastrupitvah s cianidi vse pogosteje upo-
rablja hidroksokobalamin.
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Dimerkaprol (BAL)

Dimerkaprol (kemi¢no 2,3-dimerkaptopropa-
nol) je kelator in veZe nekatere tezke kovine
(svinec, Zivo srebro, zlato) ter polkovine (ar-
zen) v inertne komplekse. Indiciran je pri
zastrupitvah z arzenom, anorganskim Zivim
srebrom, zlatom ter svincem, antimonom,
bakrom, bizmutom, kromom, nikljem, volfra-
mom in cinkom. Toksi¢nost teh strupov teme-
Jji na medsebojnem vplivanju z esencialnimi
sulfhidrilnimi skupinami (-SH) encimov. Daje-
mo ga le intramuskularno. Sheme odmerkov
se razlikujejo glede na vrsto kovine, resnost
zastrupitve in starost bolnika.

2,3-dimerkapto-1-propan-
sulfonska kislina (DMPS)

2,3-dimerkapto-1-propansulfonska kislina
(DMPS) je novejsi, vodotopni analog dimer-
kaprola za peroralno ali intravensko upora-
bo. Uporabljamo ga predvsem za zdravljenje
zastrupitev z Zivim srebrom, arzenom in svin-
cem, poveca tudi izloCanje kroma, kobalta,
bakra, zlata, polonija, srebra in antimona. Je
manj toksicen kot BAL. Pri peroralnem daja-
nju se hitro absorbira. Njegova ucinkovitost
in varnost pri akutnih in kroni¢nih zastrupi-
tvah $e ni dokonéno opredeljena in je pred-
met Stevilnih raziskav. Odmerki in nacin
uporabe DMPS so odvisni od vrste in teZe
zastrupitve. Pri hudi akutni zastrupitvi z Zivim
srebrom in arzenom dajemo 3-5 mg DMPS/kg
telesne mase na 4 ure v obliki pocasne 20-mi-
nutne intravenske infuzije. Ce se bolnikovi
gastrointestinalni in kardiovaskularni simp-
tomi popravijo, lahko preidemo na peroral-
ni odmerek 4-8 mg/kg telesne mase vsakih
6-8 ur. Pri simptomatski zastrupitvi s svincem
(brez encefalopatije) je peroralni odmerek
4-8 mg/kg telesne mase vsakih 6-8 ur.

2,3-dimerkaptosukcinska
kislina (DMSA)

2,3-dimerkaptosukcinska kislina (DMSA) je
vodotopni analog BAL-a za peroralno upora-
bo pri zastrupitvah s svincem, Zivim srebrom
in arzenom. Odmerki so prvih pet dni 10mg/kg
telesne mase vsakih 8 ur, nato pa naslednjih
14 dni 10 mg/kg telesne mase vsakih 12 ur.

4-dimetilaminofenol (4-DMAP)

4-dimetilaminofenol (4-DMAP) oksidira
hemoglobin, ki vsebuje dvovalentno (Fe?*),
v methemoglobin, ki vsebuje trivalentno Zele-
zo (Fe*"), in s cianidi tvori manj toksi¢en cian-
methemoglobin. Ker je ta nestabilen, moramo
dodati $e tiosulfat, ki pretvori cianide v ne-
toksi¢ne tiocianate (rodanide). Pri hudi
zastrupitvi s cianidi je priporocen odmerek
DMAP 3-4 mg/kg telesne mase intravensko.

Etanol

Etanol, Ceprav je tudi sam v prevelikih odmer-
Lkih strup, se uporablja kot antidot pri zastru-
pitvah z metanolom in etilenglikolom. Etanol
upocasni telesno presnovo metanola in eti-
lenglikola v njune bolj toksi¢ne presnovke.
Ima bistveno vecjo afiniteto do alkoholne
dehidrogenaze, ki je klju¢ni encim v presno-
vi metanola in etilenglikola. Nepresnovljen
metanol ali etilenglikol lahko nato pospese-
no odstranimo iz telesa s hemodializo. Bol-
nik lahko zauZije etanol v obliki Zgane pijace
(100 ml) kot antidot takoj po zauZitju strupa
ali neposredno po izpiranju Zelodca. Intraven-
sko dajemo 10 % raztopino etanola, ki jo pri-
pravimo tako, da v 450 ml 5% glukoze dodamo
50ml 100% etanola. Zacetni intravenski odme-
rek etanola je 750 mg/kg telesne mase. Zdrav-
ljenje nadaljujemo z odmerkom 100-150 mg/kg
telesne mase/uro. Koncentracija etanola v krvi
naj bo med 1,0 in 1,5¢g/1 (1 do 1,5 promila).
Med hemodializo odmerke podvojimo (tj.
175-250 mg/kg/h).

Vitamin K, je indiciran pri zastrupitvah s ku-
marinskimi (varfarin, bromadiolon) in indan-
dionskimi antikoagulanti ter rodenticidi
(klorfacinon, difacinon). Ti so antagonisti vita-
mina K, ki je nujno potreben pri sintezi fak-
torjev koagulacije VII, IX, X in protrombina.
Peroralni odmerek vitamina K, je 10-50 mg,
dva- do $tirikrat dnevno. Intravensko dajemo
10-25 mg fitomenadiona pocasi — ne vec kot
1 mg/minuto. Pri huj$ih krvavitvah je potreb-
na infuzija sveZe zmrznjene plazme ali poseb-
nih pripravkov protrombina. Pri zastrupitvah
z nekaterimi rodenticidi (npr. brodifakum) so
bili potrebni zelo visoki odmerki (7 mg/kg/dan
ali vec); pri dolgo delujocih »supervarfarinih«
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je potrebno zdravljenje tudi ve¢ tednov ali
mesecev.

Fizostigminsalicilat

Fizostigminsalicilat je reverzibilni zaviralec
holinesteraze. Posledica njegovega delovanja
je kopicenje acetilholina in regresija antiho-
linergi¢nega sindroma, do katerega je prislo
pri zastrupitvi z antiholinergi¢nimi alkaloidi
(npr. atropinom pri zastrupitvi z vol¢jo Ces-
njo ali skopolaminom pri zastrupitvi z Datu-
70). Previdno ga uporabljamo tudi pri hudih
zastrupitvah z zdravili, ki imajo moc¢no izra-
Zene antiholinergi¢ne stranske ucinke, npr. pri
zastrupitvah s tri- ter tetraciklicnimi antide-
presivi, antipsihotiki, antiparkinsoniki, antihi-
staminiki in drugimi antiholinergiki. Za razliko
od prostigmina fizostigmin prehaja skozi krv-
no-mozgansko pregrado in je zato uéinkovit
pri izraZeni centralni simptomatiki (huda zme-
denost, agitiranost, delirij, konvulzije). Odme-
rek je od 0,5 do 2,0 mg pocasi intravensko, po
potrebi ga lahko ponovimo ¢ez 30 minut.

Flumazenil je kompetitivni antagonist na ben-
zodiazepinskem vezavnem mestu receptorja
GABA,. Indiciran je pri hudih zastrupitvah
z benzodiazepini, kjer je prisotna nezavest
in/ali izraZena dihalna stiska. Uporabljamo ga
tudi za prekinitev sedativno-hipnoti¢nega
ucinka benzodiazepinov v anesteziji. Deluje
v nekaj minutah. V nejasnih primerih lahko
sluzi za diagnozo ex iuvantibus. Pozitiven uci-
nek je zanesljiv dokaz za zastrupitev z ben-
zodiazepini. Neucinkovitost flumazenila
prakti¢no izklju¢uje benzodiazepine kot edi-
ni vzrok motene zavesti. Flumazenil dajemo
v zatetnem odmerku 0,3 mg intravensko. Ce
nanj ni primernega odziva, po pol minute
dodamo $e 0,2mg intravensko. Ce na te
odmerke ni odziva in obstaja upravic¢en sum,
da gre za hudo zastrupitev z benzodiazepi-
ni, nadaljnji odmerki znasajo 0,5 mg intraven-
sko in jih ponavljamo vsako minuto do skupne
koli¢ine 3 mg. Ce se eno minuto po dajanju
bolnik ne za¢ne prebujati, odmerke ponavlja-
mo do skupno 2 mg. Razpolovna doba fluma-
zenila je ena ura; razpolovna doba nekaterih
benzodiazepinov pa je lahko nekaj desetkrat
dalj$a (npr. pri flurazepamu 74 £ 24 ur), zato
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je pri hudih zastrupitvah uc¢inek flumazeni-
la kratkotrajen in moramo odmerke ponav-
Jjati oziroma ga dajemo v infuziji od 0,1 do
0,4 mg flumazenila na uro.

Pri bolnikih, ki so zasvojeni z benzodia-
zepini, lahko flumazenil sprozi abstinencno
krizo. Previdni moramo biti tudi pri kombi-
niranih zastrupitvah, pri katerih zauziti ben-
zodiazepini zmanjSujejo oz. prikrivajo epi-
leptogeni ucinek nekaterih drugih soc¢asnih
zdravil (npr. tricikli¢nih in tetracikli¢nih anti-
depresivov ter nekaterih antiepileptikov).
Pri takih bolnikih lahko hitro injiciranje flu-
mazenila sproZi konvulzije (13).

Fomepizol (4-metilpirazol)

Fomepizol (4-metilpirazol) je mocan inhibitor
alkoholne dehidrogenaze, ki zavira presnovo
metanola in etilenglikola v toksi¢ne presnov-
ke. Uporabljajo ga zlasti pri otrocih, nosecni-
cah, pri nepojasnjeni presnovni acidozi in
povisani osmolarni vrzeli, pri alkoholikih,
zdravljenih z disulfiramom. Zacetni odmerek
zna$a 15 mg/kg telesne mase pocasi intraven-
sko, sledijo $tirje vzdrzevalni odmerki po
10mg/kg vsakih 12 ur in kon¢no 15 mg/kg na
12 ur, dokler se serumska koncentracija meta-
nola oz. etilenglikola ne zniza pod 200 mg/1.

Glukagon

Glukagon je indiciran pri hudih zastrupitvah
z insulinom in/ali sulfonilse¢ninami, ki se ne
odzivajo na infuzije hipertonicne glukoze. Za
tovrstno indikacijo znasa zacetni odmerek
1 mg intramuskularno, subkutano ali redke-
je intravensko. Odmerek lahko ponovimo 1-
do 2-krat.

Pri hudih zastrupitvah z zaviralci beta
adrenergi¢nih receptorjev in zaviralci kalcije-
vih kanalckov, kadar zdravljenje z inotropnimi
simpatomimetiki ni u¢inkovito, dajemo glu-
kagon v odmerku od 5 do 10 mg intravensko
in nato v intravenski infuziji od 1 do 5 mg/h.

Hidroksokobhalamin

Hidroksokobalamin se uporablja za zdrav-
Jjenje zastrupitev s cianidi. Hidroksokobala-
min veZe proste cianide v plazmi v netoksi¢ni
cianokobalamin. Za odraslega je povprecni
odmerek od 4 do 5 g hidroksokobalamina, raz-
red¢enega v 200 ml infuzije, ki tece 30 minut.
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Zaradi sinergisti¢nega ucinka ga pogosto
kombiniramo z natrijevim tiosulfatom. Ce se
klini¢no stanje po 15 do 30 minutah ne izbolj-
$a, odmerka ponovimo. Hidroksokobalamin
je primernejsi od dikobaltovega EDTA v pri-
meru suma na kombinirano zastrupitev s cia-
nidi (nastajajo pri gorenju plastike) in ogljiko-
vim monoksidom v pozarih.

Kalcij je protistrup pri zastrupitvah s fluori-
di, fluorovodikom, magnezijem, kalijem in
zaviralci kalcijevih kanalckov. Ena ampula kal-
cijevega klorida (npr. 10 ml 10 % raztopine)
vsebuje 1g CaCl,. Ena ampula kalcijevega glu-
konata (npr. 10ml 10% raztopine) vsebuje 1g
kalcijevega glukonata. Raztopina kalcijevega
klorida vsebuje trikrat vec¢ kalcija kot razto-
pina kalcijevega glukonata enake koncen-
tracije in volumna. Ve¢inoma uporabljamo
raztopino kalcijevega glukonata, ki ima manj
neZelenih ucinkov na Zilni endotel. Pri zastru-
pitvi s fluorovodikovo kislino (HF) infiltrira-
mo kalcijev glukonat v podkoZje prizadetega
obmodja (0,5 ml 5-10 % raztopine Ca-gluko-
nata/cm?).

Pri simptomatski hipokalcemiji in hiper-
kalemiji ter pri zastrupitvi z zaviralci kalcijevih
kanal¢kov (npr. verapamil, diltiazem) dajemo
10 do 20ml 10% raztopine Ca-glukonata
v kratki intravenski infuziji z moZnostjo ponav-
ljanja odmerka po 10-20 minutah. Kalcij se
uporablja tudi za zdravljenje kréev po ugrizu
¢rne vdove, po potrebi v kombinaciji z anal-
getiki in mi$i¢nimi relaksanti.

Kisik

Kisik je oksidant, ki vstopa v Stevilne bioke-
micne procese v telesu. VeZe se na ista vezav-
na mesta na hemoglobinu, mioglobinu in
citokromoksidazah, na katere se veze oglji-
kov monoksid. Pri zastrupitvah z ogljikovim
monoksidom slednjega izpodriva z vezavnih
mest. Ucinkovit se je izkazal tudi pri zdrav-
Jjenju zastrupitev z ogljikovim tetrakloridom,
cianidi, Zveplovodikom in pri methemoglo-
binemiji. Pri hujsih zastrupitvah z ogljikovim
monoksidom, cianidi in Zveplovodikom je
ucinkovita hiperbari¢na oksigenacija (zdrav-
ljenje s kisikom v posebnih komorah s priti-

skom ve¢ kot 2 atm). Razpolovna doba kar-
boksihemoglobina v krvi je pri vdihavanju
zraka okoli 200 minut, pri vdihavanju 100 %
kisika preko Ohio maske okoli 75 minut, v hi-
perbari¢ni komori pa 12-20 minut (14).

Metilensko modrilo

Metilensko modrilo je oksidant, ki reducira fe-
rihemoglobin (Fe**) v ferohemoglobin (Fe?").
Dajemo ga pri toksi¢nih methemoglobinemi-
jah. Metilensko modrilo je manj ucinkovito
od toluidinskega modrila. Dajemo ga od 1 do
2mg/kg telesne mase pocasi intravensko
v obliki 1-odstotne raztopine.

Nalokson

Nalokson je kompetitivni antagonist opioid-
nih receptorjev. Indiciran je pri zastrupitvah
s heroinom in sorodnimi drogami ter opioid-
nimi analgetiki. Deluje v nekaj minutah.
Zacetni odmerek naj znasa od 0,2 do 0,4 mg
intravensko, ki ga lahko po potrebi ponavlja-
mo na 2 do 3 minute ali dajemo v infuziji.

Pri odvisnikih od opioidov lahko nalok-
son sprozi abstinencno krizo. Ker je razpolov-
na doba naloksona kraj$a od razpolovne dobe
nekaterih opiatov (zlasti metadona), je pri
hudih zastrupitvah z motnjo zavesti in dihal-
no odpovedjo po vbrizganju naloksona potreb-
no skrbno opazovanje bolnika in po potrebi
ponovno dajanje naloksona.

Natrijev hidrogenkarbonat
(NaHCO,)

Natrijev hidrogenkarbonat (NaHCO,) je baza,
ki jo uporabljamo za korekcijo presnovne aci-
doze, npr. zaradi zastrupitve z metanolom,
etilenglikolom in drugimi strupi. Enkratni
odmerek pri teh stanjih je 1 mmol/kg telesne
mase intravensko. Odmerke ponavljamo gle-
de na klini¢no sliko oziroma pH seruma. Cilj-
na vrednost je pH72. Ucinkovit je tudi pri
zdravljenju kardiotoksi¢nih ucinkov pri zastru-
pitvah s cikli¢cnimi antidepresivi, zaviralci
adrenergic¢nih receptorjev beta in pri zastru-
pitvah z antiaritmiki razredov Ia in Ic. Tu so

sne mase intravensko v kratkotrajni infuziji.
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Natrij-kalcijev
efilendiaminoedetat
(Na,Ca-EDTA)

Natrij-kalcijev etilendiaminoedetat (Na,Ca-
-EDTA) kelira dvovalentne in trivalentne ko-
vine. Indiciran je pri zastrupitvah s svincem,
zlasti tistih najhujsih z encefalopatijo. Daje-
mo ga v odmerku 20-50 mg/kg telesne mase
na dan. Ciklus traja 3 dni, nato je potrebna
tridnevna prekinitev. Cikluse lahko ponavlja-
mo glede na izvide toksikoloskih analiz. V en-
kratnem odmerku ga uporabljamo tudi za
dokazovanje prikrite zastrupitve s svincem
(mobilizacijski test).

Natrijev nitrit

Natrijev nitrit je oksidant in se uporablja pri
akutni zastrupitvi s cianidi. Nitrit oksidira
hemoglobin v methemoglobin, ki veZe pro-
sti plazemski cianid v manj toksi¢ni cianmet-
hemoglobin. Terapevtski odmerek za odraslo
osebo je 300 mg natrijevega nitrita (10 ml 3 %
raztopine) pocasi intravensko. Omenjeni
odmerek dvigne koncentracijo methemoglo-
bina za 20-30 % v 30 minutah. V kolikor ne
pride do Zelenega porasta methemoglobina,
lahko ponovimo polovi¢ni odmerek. Po daja-
nju natrijevega nitrita moramo vedno dodati
$e natrijev tiosulfat. Pri soCasni zastrupitvi
s cianidi in ogljikovim monoksidom (npr. v po-
zarih), ne dajemo nitritov, ampak uporabimo
hidroksokobalamin. Uporaba nitritov bi v ta-
kih primerih $e poslabsala hipoksijo.

Natrijev tiosulfat

Natrijev tiosulfat preoblikuje cianide v manj
toksi¢ne tiocianate (rodanide). Uporabljamo
ga lahko pri predoziranju natrijevega nitro-
prusida. Dajemo ga samega ali v kombina-
ciji z nitriti oziroma z 4-dimetilaminofeno-
lom (4-DMAP) pri akutnih zastrupitvah z cia-
nidi. Tiosulfat je v primerjavi z nitriti bistve-
no manj toksicen, zato ga lahko uporabljamo
tudi samo pri sumu na zastrupitev s cianidi,
npr. pri pozarih. Odmerek za odraslo osebo
je 12,5 g intravensko (50 ml 25-odstotne raz-
topine) po 2,5-5 ml/min. Odmerek za otroka
je 400 mg/kg (1,6 ml 25 % raztopine/kg ozi-
roma 30 ml 10 % raztopine) do skupno 50 ml
25 % raztopine oziroma do 125 ml 10 % raz-
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topine. Polovi¢ni odmerek lahko po potrebi
ponovimo po 30-60 minutah.

Obidoksim

Obidoksim je reaktivator acetilholinesteraze.
Indiciran je pri zastrupitvah z zaviralci holin-
esteraze, kot so organofosfati. Dajemo ga
v treh odmerkih po 250-500 mg (ali 4-8 mg/kg
telesne mase) pocasi intravensko in nato po
potrebi ponavljamo v intravenskem odmer-
ku 1mg/kg telesne mase vsakih 6 ur (15).

Piridoksin

Piridoksin ali vitamin B je indiciran pri zastru-
pitvah z antituberkulotikom izoniazidom.
Presnovki teh zdravil zavirajo piridoksinkina-
z0, ki katalizira pretvarjanje piridoksina v ak-
tivno obliko (piridoksal fosfat), to pa zavre
presnovo gamaaminomaslene kisline (GABA)
zaradi zveCanega zaviralnega nevrotransmi-
tra GABA, posledica pa so trdovratne kon-
vulzije. Piridoksinfosfat je pri zastrupitvah
z izoniazidom najucinkovite;jsi antikonvulziv.

Protamin sulfat je beljakovina, ki s heparinom
tvori stabilno in neaktivno spojino. Dajemo
ga pri krvavitvah zaradi predoziranja hepa-
rina. En mg protamina inaktivira 100i. e. hepa-
rina. Najvedja enkratna doza ne sme presegati
50 mg, sicer lahko pride do dodatnega anti-
koagulantnega ucinka presezka protamina.
Hitra intravenska dajanja lahko sproZijo ana-
filaktoidne reakcije.

Pralidoksim

Pralidoksim je reaktivator holinesteraze. Naj-
bolj u¢inkovit je, ¢e ga damo v prvih 24 urah
po zastrupitvi z organofosfatnimi insekti-
cidi, dokler je vezava strupa na acetilholine-
sterazo Se reverzibilna. Zacetni odmerek je
1-2 g pocasi intravensko (10 minut) ali pa
v kratkotrajni infuziji (od 15 do 30 minut).
Otrokom damo od 20 do 40 mg/kg telesne
mase pocasi intravensko. Nadaljujemo z in-
fuzijo 1g pralidoksima v 100 ml 0,9-odstotne
raztopine natrijevega klorida; hitrost ne sme
presegati 200-500 mg pralidoksima na uro
(otroci od 5 do 10 mg/kg/uro) glede na klinic¢-
no sliko in aktivnost acetilholinesteraze (12).
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Zdravljenje lahko traja ve¢ dni, zlasti pri
zastrupitvi z lipofilnimi oblikami organofos-
fatov. So¢asno nadaljujemo zdravljenje z atro-
pinom. Pralidoksim je kontraindiciran pri
zastrupitvah s karbamati.

Silibinin

Silibinin je vodotopna sestavina silimarina iz
vrste osata (lat. Silybum marianum), ki po
nekaterih razlagah kompetitivno zavira pre-
hod amatoksinov v jetrne celice. Dajemo ga
v prvih 72 urah po zauZitju zelene musnice
v odmerku 5 mg/kg telesne mase. Infuzija tece
2 uri; ponavljamo jo vsakih 6 ur. U¢inkovitost
pri zastrupitvah z zeleno musnico ni bila za-
nesljivo dokazana z nadzorovanimi raziska-
vami; zaradi $tevilnih primerov ugodnega
izida zdravljenja pa silibinin $e vedno naj-
demo v vecini priporocenih terapevtskih
smernic (16).

ZAKLJUCEK

Antidoti nevtralizirajo, inaktivirajo, veZejo ozi-
roma z nasprotnim delovanjem iznicijo ali na
katerikoli nacin zmanj$ajo toksi¢ne ucinke
strupov. Glede na nacin delovanja jih razvrs-
¢amo v fizikalne, kemic¢ne in fizioloSke anti-
dote. Kljub velikemu §tevilu strupov je tevi-
lo u¢inkovitih antidotov razmeroma majh-
no (2, 5).
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