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1 Einleitung

,Dosis sola facit venenum’

,Alle Ding sind Gifft und nichts ohn Gifft. Allein die Dosis macht, das ein Ding kein
Gift ist“ (Paracelsus 2014). Diese Definition geht auf den Arzt, Naturforscher und
Philosophen Paracelsus (1493-1541) aus dem 16. Jahrhundert zuriick. Es ist als die
erste Beschreibung der heute in der modernen Pharmakologie und Toxikologie giil-
tigen Dosis-Wirkungsbeziehung zu sehen (Hahn et al. 2014). Paracelsus beschreibt
bereits damals eine Grenzdosis, bei welcher ein gesunder Korper keinen Schaden zu
erwarten hat und ab wann mit einer Vergiftung gerechnet werden muss (Hahn et al.
2014). Dies kann sowohl auf alle Bereiche der Medizin mit ihren Medikamenten und
Behandlungen bezogen werden, genauso aber auch auf Dinge des alltdglichen Be-
darfs. So kann beispielsweise das Trinken mehrerer Liter Wasser innerhalb kurzer
Zeit schwere Komplikationen wie Hyponatridmie mit Krampfanfillen bis hin zum
Koma auslosen (Katsarou und Singh 2010). Auch kann z. B. der Verzehr von grofen
Mengen von Muskatnuss schwere Gesundheitsstorungen bis hin zum Tod auslosen
(Ehrenpreis et al. 2014).

Im klinischen Alltag und in der Pharmakologie spielt heute vor allem der Begriff der
therapeutischen Breite eine wichtige Rolle. Dieser wird definiert als der , Abstand
zwischen therapeutischer und toxisch wirksamer (ggfs. letaler) Dosis einer Substanz*
(Karow und Lang-Roth 2013). Passend dazu lasst sich das altgriechische Wort ,Phar-
makon’ sowohl mit dem Begriff ,Arzneistoft’ als auch ,Gift’ iibersetzen (Liillmann

et al. 2010).

1.1 Epidemiologie

Intoxikationen sind in den letzten Jahren ein zunehmendes Thema in der Notfall-
medizin und in den Notaufnahmen geworden (Holzer et al. 2012; Meulendijks et al.
2003). Die Inzidenz wird mit 200.000 bis 400.000 Fallen pro Jahr angegeben (von
Mach und Weilemann 2003a). Im Jahr 2011 beispielsweise wurden etwa 205.000

Patienten aufgrund akuter Vergiftungen in deutschen Krankenh&usern behandelt
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(Miiller und Desel 2013). Unterschieden werden miissen hierbei akzidentelle von
vorsétzlichen Intoxikationen. Auswertungen der Giftinformationszentren (GIZ) im
Jahr 2011 zeigten, dass es sich bei zwei Drittel (67 %) um akzidentelle Ereignisse
und bei 20 % um Suizide bzw. versuchte Suizide handelte (Hahn et al. 2014). Es ist
davon auszugehen, dass etwa 10.000 bis 15.000 Intoxikationen pro Jahr in Deutsch-
land in suizidaler Absicht herbeigefiihrt werden, wobei einem Grofteil davon ein
notérztlicher Einsatz und eine stationdre Uberwachung folgt. So sind Vergiftungen
insgesamt fiir 1-2 % aller Hospitalisationen und 5-10 % aller Notarzteinsétze ver-
antwortlich. Auflerdem zahlen Intoxikationen bei Erwachsenen, insbesondere aber
bei Personen zwischen 35 und 40 Jahren, zu den héufigsten Todesursachen (Kramer

et al. 2017; Pemmerl 2013).

In der Berichterstattung des Statistischen Bundesamtes werden alle Sterbefélle in
Deutschland anhand des Diagnoseklassifiaktionssystems ICD-10 angegeben. Bei den
Todesursachen wird unterschieden zwischen ,Vergiftung’ (T36-65), ,akzidenteller
Vergiftung’ (X40-49) und ,vorsétzlicher Vergiftung’ (X60-65). Im Jahr 2019 wur-
den insgesamt 5579 Todesfélle in diesen Kategorien registriert. Dies entspricht einem
Anteil von 0,6 % an allen Todesfillen (Destatis-Todesursachen 2020).

Letztlich ist es wichtig, sich bewusst zu machen, dass es aufgrund der uneinheit-
lichen Dokumentation eine nicht unerhebliche Diskrepanz zwischen den Zahlen zu
Vergiftungen mit Todesféllen zwischen den Institutionen Giftinformationszentrum
(GIZ) und dem Statistischen Bundesamt gibt (Hahn et al. 2014). Aufgrund einer
generell fehlenden &rztlichen Meldepflicht gibt es insgesamt wenig aktuelle Daten
zu Vergiftungshaufigkeiten. Die nach § 16 des Chemikaliengesetzes geregelte Mel-
depflicht bezieht sich nur auf ein spezielles Spektrum (chemische Stoffe, Haushalts-
/Berufsprodukte) und ldsst Stoffe wie Medikamente, Drogen, Tabak, Speisen und
Getréanke etc. aufen vor (Hahn et al. 2014; Miiller und Desel 2013).

Es ist derzeit also kaum moglich, ausreichend valide Aussagen iiber die Anzahl von
Intoxikationen, deren Art und Schwere, Notwendigkeit einer Behandlung und Erfolg

einer Therapie sowie zu den anfallenden Kosten zu machen (Hahn et al. 2014).
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1.2 Toxische Substanzen

Eine Auswertung der Intoxikationssubstanzen des Jahres 2011 in sechs Giftinforma-
tionszentren (Berlin, Bonn, Freiburg, Gottingen, Homburg, Mainz) ergab, dass an
erster Stelle Heilmittel mit 39 % (davon 99 % humane Arzneimittel) liegen. An zwei-
ter Stelle folgen chemische/physikochemische Mittel mit 26 % (Hahn et al. 2014).
Generell ist zu sagen, dass sich die Stoffe der Intoxikationen im Laufe der Jahre
verdndert haben. Wurden in den sechziger und siebziger Jahren noch Barbiturate
héufig verwendet, so finden sich heute Analgetika, Sedativa und Antidepressiva an
den ersten Stellen, gefolgt von Herz-Kreislauf-Medikamenten (Kramer et al. 2017;
Viertel et al. 2001). Bei bis zu 50 % der Patienten ist mit einer Mischintoxikation
zu rechnen und etwa jeder Fiinfte hat zusétzlich Alkohol ingestiert (von Mach und
Weilemann 2003a).

An zwei konkreten Beispielen sollen diese Veranderungen iiber die Jahre dargestellt
werden. Zum einen lésst sich bei Quetiapin mit der zunehmenden Verordnung auch
eine kontinuierliche Zunahme der Intoxikationen beobachten. Wurde 2001 noch von
< 100 Fallen berichtet, waren es 2012 bereits > 500 (Miiller und Desel 2013).

Im Gegensatz dazu hat die Verkleinerung der Packungsgrofsen von Paracetamol in
Grofibritannien im Jahr 1998 auf 16 Gramm pro Packung zu einem deutlichen Riick-
gang von ernsten Vergiftungen (und Todesfillen) mit diesem Medikament gefiihrt
(Hawton et al. 2013; von Mach et al. 2003). In Deutschland sind seit April 2009
Packungen mit mehr als zehn Gramm rezeptpflichtig. Die Giftinformationszentren
(GIZ Nord und GIZ Hamburg) haben hierzulande bisher keinen eindeutigen Riick-
gang der Vergiftungsfélle dokumentiert (Aboutara et al. 2019).

1.3 Praklinisches und klinisches Management bei

Intoxikation

Zu den Leitsatzen des praklinischen und klinischen Managements gehéren die ,6 W-
Fragen’ der Diagnostik und die ,5-Finger-Regel” der Therapie (Pemmerl 2013; Sporri
und Dirks 2000). Die 6 W-Fragen beinhalten: wer, was, wie viel, wann, warum und
wie. Die 5-Finger-Regel besteht aus: Lebensrettenden Basismafnahmen, Giftelimi-
nation, Antidottherapie, Asservierung und Transport.

Soweit die Theorie. Es ist aber umso schwieriger, bei unkooperativen, vigilanzgemin-



Kapitel 1 — Einleitung

derten oder bewusstlosen Patienten diese Fragen sofort und eindeutig zu eruieren.
Und selbst getroffene Aussagen sind dann oft ungenau und fehlerhaft (Hafer und
Kielstein 2014). Deshalb ist es wichtig, ggfs. eine Fremdanamnese durchzufithren
bzw. den Auffindungsort genau zu inspizieren, um beispielsweise anhand leerer Ta-
blettenblister /Flaschen eine grobe Abschétzung tiber Art und Menge der konsumier-
ten Substanzen zu gewinnen. Weiterhin ist es wichtig, seinen Vergiftungsverdacht
zligig zu erhirten und deren Schweregrad abzuschéitzen oder diesen Verdacht zu
verwerfen. Letztlich sichern lasst sich die Diagnose einer Vergiftung nur durch den
Verdacht in Kombination mit dem klinischen Bild und dem Giftnachweis (Sporri
und Dirks 2000).

Der Schweregrad einer Vergiftung ldsst sich anhand des WHO Poisoning Severi-
ty Score bestimmen. Dies ist ein weltweit anerkannter, standardisierter Score zur
Beurteilung der Schwere akuter Vergiftungen (Persson et al. 1998). Fiir die Kategori-
en Atmung, Gastrointestinaltrakt, zentrales Nervensystem, Herz-Kreislauf-System,
Nierenfunktion, Leberfunktion, Stoffwechsel, Laborwerte und Muskulatur gibt es
definierte Komplikationen. Diese werden unterschiedlichen Schweregraden (keine,
leicht, mittelschwer, schwer, Tod) zugeordnet.

Als kompetente Ansprechpartner fiir klinisch titige Arzte dienen in der Regel die
Giftinformationszentren. Im deutschsprachigen Raum finden sich insgesamt elf Zen-
tren, davon neun in Deutschland, und je eins in Osterreich und der Schweiz. Die
Kernkompetenz dieser Institution umfasst die Diagnostik, Therapieempfehlung und
sorgféltige Dokumentation von akuten Vergiftungen (GIZ). Es ist also im klinischen
Alltag empfehlenswert, bei Verdacht auf eine Intoxikation das zustédndige Giftin-
formationszentrum zu kontaktieren, um sich professionelle Unterstiitzung beziiglich
der Differentialdiagnose und Umgang mit dem jeweiligen Patienten (d. h. notwen-
dige/empfohlene Diagnostik und Therapie) zu holen (Pemmerl 2013; von Mach und
Weilemann 2003a).

1.3.1 Diagnostik

Wie in allen Bereichen der Medizin sind auch hier die klinische Beurteilung und
korperliche Untersuchung unerlésslich und konnen, wenn initial unbekannt, rasch

Hinweise auf mogliche Intoxikationssubstanzen geben. Dabei helfen konnen die so-
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genannten Toxidrome. Dies sind Kombinationen aus Symptomen welche Hinweise
auf verschiedene Substanzen geben. Als Beispiel das anticholinerge Syndrom (,tro-
cken und heit’) mit den Symptomen Tachykardie, Hyperthermie, Mydriasis, trockene
Schleimhéute, Harnverhalt. Als mogliche Ausléser kommen unter anderem TZA und
Antihistaminika in Frage (Sieber 2001; Weidhase et al. 2014).

Urin- oder Speichelanalysen dienen als Drogenscreening, wobei Speichelproben be-
reits praklinisch problemlos verwertbar sind. Es konnen hieraus die acht gangigsten
Substanzgruppen untersucht werden (Methadon, Benzodiazepine, Kokain, Amphet-
amine, Cannabinoide, Opiate, Barbiturate, trizyklische Antidepressiva). Blutunter-
suchungen sollten neben einer Blutgasanalyse (BGA), Elektrolyte, Leber- und Nie-
renwerte enthalten. Serumanalysen konnen vor allem bei Substanzen, deren Toxizitét
erst im Verlauf zunimmt, indiziert sein, z. B. bei Paracetamol. Die Indikation sollte
aufgrund hoher Kosten und der Notwendigkeit von Spezialanalysen nur bei einer
entsprechenden Verdachtsdiagnose gestellt werden (Pemmerl 2013; von Mach und
Weilemann 2003a). Die Asservierung von Korperfliissigkeiten oder Erbrochenem ist
nur als ein untergeordnetes Ziel anzusehen, da sie in der Regel kaum klinischen Nut-
zen bringt und allenfalls bei forensischen Fragen notwendig sein kann. Erfahrungsge-
méfk liegen andere Befunde frither vor, beziehungsweise wird bereits vorher aufgrund
des klinischen Verdachts eine Behandlung durchgefiihrt (Pemmerl 2013). Als wich-
tigste apparative Diagnostik ist ein EKG durchzufiihren, so konnen beispielsweise
trizyklische Antidepressiva oder atypische Neuroleptika wie Quetiapin Stérungen in

der Erregungsausbreitung und ggfs. Herzrhythmusstérungen verursachen.

1.3.2 Ausgewdhlte Therapieoptionen

Eine konkrete, standardisierte Therapieempfehlung bei Mischintoxikationen abzuge-
ben, gestaltet sich schwierig. Studien existieren kaum. Man findet wenige klinische
Studien, kurze Case Reports, retrospektive Analysen und Tierversuche (Albertson
et al. 2011). Die abgegebenen Empfehlungen beziehen sich in der Regel auf Mo-
nointoxikationen, weil hierbei die Pharmakokinetik der einzelnen Substanzen kon-
kret beschrieben werden kann. Zusétzlich erschwert, wie bei allen Intoxikationen,
eine ungenaue Mengenangabe ebenso wie eine nicht immer bekannte Interaktion der

Einzelsubstanzen untereinander eine zuverlassige Einschiatzung der Situation.
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Ubereinstimmend wird in allen Artikeln die symptomatische Therapie, Uberwachung
und Sicherung der Vitalparameter als wichtigstes stationdres Behandlungsziel de-
finiert. Préklinisch sind die allgemeinen Notfallmafnahmen indiziert (Miiller und
Desel 2013; Pemmerl 2013). Die Giftelimination und Antidotgabe spielen hingegen
eine untergeordnete Rolle und sind nur unter bestimmten Voraussetzungen das Mit-
tel der Wahl (Viertel et al. 2001). Die Grundlagen der Therapie sind zum einen die
substanzspezifische Toxikokinetik (Vergiftung = Menge x Zeit) und zum anderen pa-
tientenbezogene Individualfaktoren (Ingestionslatenz, Fiillungszustand des Magens,

allgemeiner Gesundheitszustand) (von Mach und Weilemann 2003b).

Grundsatzlich unterscheidet man die primére von der sekundéren Giftelimination.
Die primére Giftelimination ist die Giftentfernung vor Resorption, dazu gehoéren
induziertes Erbrechen, Magenspiilung und Gabe von Aktivkohle. Als sekundére Gif-
telimination werden alle Maftnahmen zur Giftentfernung nach Resorption, d. h. Ent-
fernung von toxischen Substanzen aus dem Blutkreislauf, gesehen. Dazu gehéren for-
cierte Diurese, Hamodialyse und Hamoperfusion (von Mach und Weilemann 2003b;
Weilemann 2000).

1.3.3 Uberwachung

Bei der Frage nach der Notwendigkeit und Dauer der stationdren Aufnahme und
Uberwachungsdauer bei Mischintoxikationen gibt es derzeit keine allgemein giilti-
gen Aussagen oder Empfehlungen.

In der Anfangsphase lasst sich der Schweregrad der Vergiftung nicht mit Sicherheit
feststellen und eine mdégliche akute Verschlechterung ist nicht vorherzusehen. So sind
engmaschige Kontrollen der Vitalparameter, des neurologischen Status, des Saure-
Basen-Haushaltes und des Fliissigkeits- und Elektrolythaushaltes notwendig. Diese
sind oft nur auf Uberwachungsstationen (Intermediate-Care-Stationen (IMC) und
Intensivstationen (ITS) personell und apparativ zu leisten. Daraus resultiert mut-
maflich die hohe Anzahl der intensivmedizinischen Uberwachungen (Viertel et al.
2001).



Kapitel 1 — Einleitung

In den Niederlanden wurde an einer Universitdtsklinik eine Studie mit 313 intoxi-
kierten Patienten (Alter > 14 Jahre, Zeitraum 2006-2008) durchgefiihrt und zwei
Algorithmen getestet (Ambrosius et al. 2012). Die Frage war, ob es moglich ist, zum
einen durch klinische Parameter (Atemfrequenz, Herzfrequenz, Blutdruck, EKG-
Verénderungen, GCS) und zum anderen durch das Wissen iiber die Einnahme von
bestimmten Substanzen (z. B. Antidiabetika, Cumarinderivate, Lithium, Paraceta-
mol, Salicylate, Carbamazepin, Metformin, TZA, Valproinsidure) die Notwendigkeit
einer stationdren Aufnahme und Behandlung vorherzusagen. Und ist es damit mog-
lich, stationdre Uberwachungen und somit auch Arbeitsbelastung zu reduzieren und
Kosten zu sparen? So werden in den Niederlanden etwa 76 % der Patienten, die sich
mit einer Intoxikation in der Notaufnahme vorstellen, letztlich stationér tiberwacht,
wobei der Grofteil nach kurzer Aufenthaltsdauer und ohne Behandlung wieder ent-
lassen werden kann. Ambrosius et al. (2012) postulieren, dass derzeit 5-10 % der
Arbeitskraft in Notaufnahmen und auf Intensivstationen durch Patienten mit In-
toxikationen beansprucht werden. Andere Zahlen aus Grofsbritannien sprechen gar
von 10-20 % der Arbeitskraft (Jones und Volans 1999).

Bereits 2003 beschreiben Meulendijks et al. (2003), dass innerhalb der ersten sechs
Stunden nach Vorstellung in der Klinik die Entscheidung fiir oder gegen eine statio-
ndre Aufnahme getroffen werden kann. Diese Entscheidung wird anhand folgender
Kriterien getroffen: welche Substanzen zu welchem Zeitpunkt und wie viel, Vor-
erkrankungen, Korpertemperatur, Blutdruck, Herzfrequenz, Atemfrequenz, Sauer-
stoffséttigung, arterieller pH, Serum-Natrium /Kalium /Kreatinin, EKG-Verdnderungen
(QRS-Komplex, QTe-Zeit), epileptischer Anfall, auf Ansprache erweckbar.
Pemmerl (2013) empfiehlt im Falle des Vorliegens von mindestens einem der acht
folgenden Kriterien die intensivmedizinische Uberwachung: paCO2 > 45 mmHg, In-
tubation, Krampfanfall, fehlende Reaktion auf Ansprache, kein Sinusrhythmus, AV-
Block Grad 2 oder 3, QRS-Dauer > 120 ms oder systolischer Blutdruck < 80 mmHg.

Auch diese Studien kénnen am Ende keine konkreten Empfehlungen aussprechen
bzgl. Uberwachung und Therapie. Empfehlungen zu Handlungsweisen und Literatur

gibt es vor allem zu Intoxikationen mit Einzelsubstanzen.



Kapitel 1 — Einleitung

1.4 Fragestellung

Ziel der vorliegenden Dissertation ist es, Komplikationen von Mischintoxikationen
und die erfolgten Behandlungen in einem Patientenkollektiv einer universitaren Not-
aufnahme zu untersuchen und hierbei Risikokollektive zu identifizieren, die potenti-
ell einer intensiveren stationiren Uberwachung und/oder Therapie zugefiihrt werden
miissen.

Es sollen folgende Fragen beantwortet werden:

1. Treten bei bestimmten Kombinationen oder bei Beteiligung einer bestimmten
Substanz haufiger schwerwiegende Komplikationen auf, welche einer stationédren Be-
handlung bediirfen und somit die Verweildauer verlangern?

2. Gibt es Medikamentenkombinationen, welche erst zeitverzogert zu neu aufgetre-
tenen Komplikationen und damit notwendigen Behandlungen fiithren?

Hierbei soll der Tatsache Rechnung getragen werden, dass Monointoxikationen im
klinischen Alltag eher die Ausnahme sind und die Toxikokinetik bei Mischintoxika-

tionen schlecht vorhersagbar ist.



2 Material und Methoden

2.1 Studiendesign und Studienpopulation

Bei der vorliegenden Arbeit handelt es sich um eine retrospektive monozentrische
Studie in der Universitatsmedizin Gottingen (UMG). Das Patientenkollektiv wurde
in der interdisziplindren Notaufnahme (INA) der UMG rekrutiert. Die Auswahl er-
folgte iiber die dort gefithrten Aufnahmebiicher, in welche vom Pflegepersonal die
primér vermutete Aufnahmediagnose eingetragen wurde. Gefiltert wurden daraus
zunéachst alle Patienten mit der Aufnahmediagnose ,Intoxikation’ oder ,Mischintoxi-
kation’. Der Studie zugrunde liegende Zeitraum war der 01.01.2008 bis 31.12.2012.
Die Arbeit hat ein positives Votum durch die Ethikkomission der UMG erhalten
(Antragsnummer 28/7,/2020).

2.1.1 Auswahl der Patienten

Zuniéchst kamen nach initialer Durchsicht der Aufnahmebiicher 805 Patienten fiir
diese Untersuchung in Frage. Im néchsten Schritt wurden im Zentralarchiv der Uni-
versitdtsmedizin Gottingen alle Patientenakten gesichtet und weiter analysiert. Aus
Griinden der Anonymisierung und Pseudonymisierung wurden Patienten, welche
wiederholt wihrend des genannten Uberwachungszeitraumes vorstellig waren, als

jeweils neuer Fall betrachtet.

2.1.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Um in die Studienpopulation aufgenommen zu werden mussten folgende Bedingun-
gen erfiillt sein: Alter > 16 Jahre; akute Intoxikation mit > 2 Substanzen, welche
nicht der gleichen Wirkstoffklasse angehdren; einer vorhandenen und vollstdndigen
Archivakte (Notarzt- bzw. Rettungswagenprotokoll, Bogen der Notaufnahme, Bo-

gen der stationdren Uberwachung, Laborbefunde, Entlassungsbrief).

Patienten wurden aufgrund folgender Kriterien aus der Studie ausgeschlossen: Auf-

nahmediagnose im Verlauf nicht bestéitigt; Intoxikation mit nur einer Substanz oder
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mehrerer Substanzen derselben Wirkungsklasse; Archivakte nicht verfiighar oder

unvollsténdig/leer.

2.2 Datenerhebung

2.2.1 Datenerfassungsbogen

Die gesamte Untersuchung und damit die Grundlage dieser Studie basiert auf einem
anonymisierten Datenerfassungsbogen, erstellt in einer Excel®-Tabelle (Microsoft®)
Office Excel®) fiir Mac 2011, Microsoft Corporation, USA). Alle fiir diese Untersu-
chung relevanten Daten stammen aus den Patientenakten des Zentralarchivs und
dem Befunddokumentationssystem (Ixserv.®-Programm, ixmid Software Techno-
logie GmbH, Deutschland) der UMG. Zu keinem Zeitpunkt wurden personalisierte
Patientendaten wie Name, Initialen oder Anschrift in den Erfassungsbogen aufge-
nommen. Die Erfassung und Auswertung erfolgte in pseudonymisierter Form mittels

fortlaufender Nummer. Eine Identifikation war nur iiber den Untersucher méoglich.

2.2.2 Demographische Daten

Zunéchst wurden allgemeine epidemiologische Daten erfasst, um die Studienpopula-
tion zu beschreiben. Dazu gehorten Geschlecht und Alter zum Ereigniszeitpunkt.
Auferdem sollten folgende Fragen beantwortet werden: Anzahl der unterschied-
lich eingenommenen Substanzen, maximal mdégliche Menge/Dosis (nach Angaben
der Patienten/Angehorigen, vorgefundenen Flaschen/Tablettenblistern etc.), Auf-
findungsort der Patienten (zu Hause, draufsen, Verlegung aus einem anderen Kran-
kenhaus etc.), Anwesenheit eines Notarztes, psychiatrische Vorerkrankungen (Ein-
teilung nach ICD-10), Hinweise auf eine akute Suizidalitét und anamnestisch bereits

stattgefunden Suizidversuche.

2.2.3 Klassifikation der Monitoringzeitraume

Der beobachtete innerklinische Aufenthalt wurde auf 20 Stunden begrenzt und zur
besseren Ubersicht in drei Zeitrdume unterteilt. Der Aufnahmezeitraum wurde de-
finiert bei 0-3 Stunden, danach folgte der Zeitraum 4-12 Stunden und abschliefend

13-20 Stunden. Der erste, kurz gewéhlte Zeitraum orientierte sich an der aktuellen
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durchschnittlichen Aufenthaltsdauer in der Notaufnahme der UMG mit 4,5 Stunden
(Korsten et al. 2014). Die grofse Zeitspanne der beiden folgenden Zeitraume sollte es
ermoglichen, von moglichst vielen Patienten eine ausreichende Datenmenge in allen
drei Zeitraumen zu erfassen.

Um den aktuellen Gesundheitszustand des Patienten abschéitzen zu konnen, wur-
den, soweit moglich, fiir alle Zeitraume folgende Parameter erhoben: Vitalparameter
(Blutdruck, Puls, Sauerstoffsittigung, Atemfrequenz, Kérpertemperatur), Glasgow
Coma Scale (GCS) oder Beschreibung der Vigilanz, BGA und Laborparameter.

2.2.4 Komplikationen

In einem néchsten Schritt wurden aus den gesammelten Werten alle von der Norm
abweichenden Daten notiert und als Komplikationen betrachtet, ungeachtet dessen,
ob sie klinisch relevant waren oder nicht. Betrachtet wurde neurologische, respirato-

rische und kardiopulmonale Komplikationen sowie laborchemische Verdnderungen.

2.2.5 Behandlung

Aus den Patientenakten wurden ebenso wie die Komplikationen alle durchgefiihrten
Behandlungen in den vorgegebenen Zeitrdumen notiert, dazu gehorten u. a.: primére
und sekundére Giftelimination, Volumensubstitution und Elektrolytausgleich, Intu-
bation und maschinelle Beatmung, kreislaufunterstiitzende Mafnahmen und kardio-

pulmonale Reanimation.

2.2.6 Verlegung und Entlassung/Endpunkt

Aus dem Ixserv.®-Programm wurden Daten zur Verlegung auf andere Stationen
innerhalb der UMG und der Entlassung notiert. Die jeweilige Verweildauer wurde in
Stunden erfasst, auferdem der Entlassungsort (nach Hause, Verlegung in Psychiatrie
oder ein anderes Krankenhaus, Tod).

Zusétzlich konnte den Archivakten entnommen werden, ob eine Entlassung regular

erfolgte oder auf eigenen Wunsch /gegen &rztlichen Rat.

11
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2.3 Datenauswertung

Die erhobenen Daten wurden, um eine bessere Ubersicht zu gewéhrleisten, in Excel-
Tabellen iiberfiihrt. Die Auswertung erfolgte unter Verwendung der Software IBM(R)
SPSS®) Statistics (Version 20, USA) und Microsoft Excel.

2.3.1 Umgang mit fehlenden Daten

Fehlten Daten in den Krankenakten, so wurde davon ausgegangen, dass die Pa-
rameter normwertig waren. Diese Vorgehensweise erfolgte in Anlehnung an andere
retrospektive Studien (Ambrosius et al. 2012) und entspricht der tiblichen Vorge-

hensweise bei Untersuchungen, die auf routineméfiig erhobenen Daten basieren.

2.3.2 Umgang mit toxischen Substanzen

Aufgrund der hohen Anzahl an Einzelsubstanzen zeigte sich die Auswertung als we-
nig aussagekriftig. So wurden zum besseren Vergleich die am haufigsten eingenom-
menen Substanzen verwendet. Von den insgesamt 82 verschiedenen Wirkstoftklassen
wurden diejenigen ausgewahlt, die > 11 Mal eingenommen wurden, sodass insge-
samt 18 Klassen iibrig blieben. Aus dieser Auswahl konnten danach die haufigsten
Zweier-Kombinationen ermittelt werden. Es waren zwolf Zweier-Kombinationen, die
je mindestens 15 Mal vorgekommen sind. Eine Auswertung von > 2 Kombinations-
Substanzen stellte sich aufgrund der zu geringen Vergleichbarkeit bei zu niedriger

Fallzahl als nicht sinnvoll heraus.

2.3.3 Statistische Auswertung

Fiir die deskriptive Auswertung wurden abhéngig von der zu untersuchenden Daten-
voraussetzung (metrisch oder kategorial) entweder Mittelwerte/Median und Stan-
dardabweichung (z. B. Alter) oder die absolute und relative Haufigkeit (z. B. Ge-
schlecht) angegeben. Es wurden Balken- und Kreisdiagramme zur grafischen Veran-
schaulichung angefertigt. Das Signifikanzniveau wurde auf a = 0,05 festgelegt. Das
bedeutet, dass Werte p > 0,05 als nicht signifikant gelten, wiahrend Ergebnisse mit
Werten zwischen p < 0,05 und 0,01 als signifikant betrachtet werden. Zwischen

p < 0,01 und 0,001 sind die Ergebnisse als hoch signifikant, p < 0,001 als héchst

12



Kapitel 2 — Material und Methoden

signifikant definiert.

Zur Anwendung kamen der Chi-Quadrat-Test und der Exakte Fisher-Test. Die Tes-
tung der Variablen auf Normalverteilung erfolgte mittels Kolmogorow-Smirnow-
Test. Zur Uberpriifung der Signifikanz bei nicht normalverteilten Variablen wurde
der Mann-Whitney-U-Test verwendet. Nicht standardisierbare Daten wurden auf
Microsoft Excel festgehalten und manuell ausgewertet.

Die statistische Auswertung wurde von Mitarbeitern des Instituts fiir Medizinische
Statistik der UMG iiberpriift.

13



3 Ergebnisse

3.1 Patientenkollektiv

Nach Erfiillung der in Kapitel 2 (Material und Methoden) genannten Kriterien wur-
den von den zunéchst 805 identifizierten Patienten 431 ausgeschlossen, sodass letzt-

lich eine Studienpopulation von 374 Patienten bestehen blieb.

805 Patienten 234 Patienten
identifiziert durch ausgeschlossen
Datenbankscreening = o .
(2008 - 2013) > Intoxikation mit

Einzelsubstanz

197 Patienten
ausgeschlossen

119 Patienten
mit inkompletten

Daten
78 Patienten mit
A fehlerhafter
571 Patienten gescreent —» Diagnose

374 Patienten
eingeschlossen

Abbildung 3.1: Flussdiagramm zur Selektion der Patientenkohorte

Den Hauptausschlussgrund bildete mit 29,1 % (n = 234) eine Monointoxikation,
davon wiederum etwa ein Drittel der Patienten (n = 70) mit einer reinen Alkoholin-
toxikation. Eine nicht zur Verfligung stehende Archivakte fiihrte in 119 Féllen
(14,8 %) zu einem Ausschluss. Eine letztlich andere Behandlungsdiagnose lag zu
9,7 % (n = 78) vor.

14
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Die Verteilung auf die einzelnen Jahre war wie folgt:
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Abbildung 3.2: Anzahl der Patienten mit Mischintoxikationen pro Jahr

Das Aufkommen an Patienten mit Intoxikationen variierte in den einzelnen Jahren
deutlich. Der niedrigste Wert mit 53 Patienten ergab sich im Jahr 2009 und der
hochste Wert mit 111 Patienten 2011. Der Grund fiir den niedrigsten Wert im Jahr
2009 lag sicherlich im Fehlen einiger Daten im 4. Quartal.

3.1.1 Verteilung nach Alter und Geschlecht

Das eingeschlossene Patientenkollektiv (n = 374) setzte sich bezogen auf Alter und
Geschlecht folgendermafien zusammen.

3.1.1.1 Geschlechterverteilung

Die Geschlechterverteilung lag hier zugunsten der weiblichen Patienten mit 54,3 %
(n = 203) und 45,7 % (n = 171) ménnlichen Patienten. Der Unterschied war mit
p = 0,113 nicht signifikant.
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Weiblich
203 Mannlich

171

Abbildung 3.3: Geschlechterverteilung

3.1.1.2 Altersverteilung

Tabelle 3.1: Altersverteilung in Abhéngigkeit vom Geschlecht

Perzentile
Geschlecht n (Anzahl) Mittelwert SD Minimum  Maximum 25. 50.(Median) 75.
w Alter (Jahre) 203 39,6 13,9 16 84 29 39 50
m Alter (Jahre) 171 37,5 12,8 16 86 26 38 46

Im Gesamtkollektiv betrug das Alter zum Ereigniszeitpunkt im Durchschnitt 38,7
Jahre (SD 13,4). Der élteste Patient war 86 Jahre und der jingste 16 Jahre alt. Es
zeigte sich, dass die weiblichen Patienten im Mittel 39,6 Jahre (SD 13,9, Min. 16 -
Max. 84) alt waren und die ménnlichen Patienten 37,5 Jahre (SD 12,8, Min. 16 -
Max. 86). Ein deutlicher Unterschied stellte sich allerdings im Altersgipfel dar. So
gab es bei den Frauen zwei Gipfel jeweils um das 30. Lebensjahr und zwischen 45

und 55 Jahren und bei den Méannern einen Gipfel um das 45. Lebensjahr.

16



Kapitel 3 — Ergebnisse

Grafisch lasst sich die Altersverteilung bezogen auf das Geschlecht wie folgt darstel-

len:
Geschlecht
w m
20—
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Q. 10+
-_
L]
o]
=
<
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Abbildung 3.4: Altersverteilung nach Geschlecht

3.1.2 Herkunft und Transportmittel
3.1.2.1 Transportmittel zum Krankenhaus

Der Transport in die Interdisziplindre Notaufnahme der UMG erfolgte bei dem grof-
ten Teil der Patienten mittels Rettungsdienst. Es wurden 218 Patienten (58,3 %)
von einem Notarzt begleitet und 143 Patienten (38,2 %) mit dem Rettungswagen
(RTW) gebracht. Nur ein kleiner Teil (n = 13 Personen, 3,5 %) kam selbststandig
in die UMG.
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Abbildung 3.5: Transportmittel zum Krankenhaus

3.1.2.2 Auffindungsort

Der Hauptanteil, ndmlich 282 Personen (75,4 %), wurde zu Hause vorgefunden. Als
Verlegung aus einer psychiatrischen Klinik kamen 42 Patienten (11,2 %). 37 Perso-
nen (9,9 %) wurden als drittgrofster Anteil draufen vorgefunden. Sieben Personen
wurden aus anderen Krankenhdusern verlegt und vier Personen aus einer hauséirzt-
lichen Praxis eingewiesen. Je ein Patient kam von seinem Arbeitsplatz und aus einer

Therapieeinrichtung fiir Suchtkranke.
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Hausliche Psychiatrie Draufen  Krankenhaus Praxis andere
Umgebung

Ort

Abbildung 3.6: Auffindungsort
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3.1.3 Psychiatrische Vorerkrankungen

Anamnestisch ergab sich bei 64,4 % (n = 241) der Patienten eine psychiatrische
Vorerkrankung. Der Anteil der Frauen daran lag mit n = 147 (61 %) im Vergleich
zu den Ménnern mit n = 94 (39 %) deutlich hoher. Im Chi-Quadrat-Test ergab sich
somit auch ein signifikanter Unterschied (p < 0,001).

Tabelle 3.2: Psychiatrische Vorerkrankung in Abhéngigkeit vom Geschlecht

Psychiatrische Vorerkrankungen
Ja Nein Gesamt
Geschlecht w 147 56 203
m 94 77 171
Gesamt 241 133 374

Die héufigste psychiatrische Vorerkrankung war die Depression (F32; n = 141), ge-
folgt von der emotional-instabilen Personlichkeitsstorung (F60.3; n = 57). Allenfalls
die akute Belastungsreaktion (F43.0) mit n = 17 und die bipolar affektive Stérung
(F31) mit n = 11 kamen noch mit Werten im zweistelligen Bereich vor.

In der Regel wurde bei den Patienten eine psychiatrische Vorerkrankung festgestellt.
Nur 7,5 % (n = 28) litten an zwei verschiedenen Erkrankungen. Kein Patient des

Kollektivs hingegen hatte mehr als zwei Vorerkrankungen aus diesem Bereich.
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Die Verteilungshaufigkeiten der jeweiligen Vorerkrankungen sind in der folgenden
Abbildung 3.7 grafisch dargestellt.
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Diagnose nach ICD-Codes

Abbildung 3.7: Art und Haufigkeit der psychiatrischen Vorerkrankungen

Definition der ICD-Codes: F32 Depressive Episode, F60.3 Emotional instabile Personlichkeitssto-
rung, F43.1 Posttraumatische Belastungsstorung, F22 Anhaltend wahnhafte Stoérung, F60 Spe-
zifische Personlichkeitsstorung, F43.2 Anpassungsstérung, F43.0 Akute Belastungsreaktion, F44
Dissoziative Stérung, F31 Bipolare affektive Stérung, F40 Phobische Stérung, F20 Schizophrenie,
F42 Zwangsstorung, F50 Essstorung

3.1.4 Suizidale Absicht
3.1.4.1 Aktuelle suizidale Absicht

Diese Studie zeigte bei mehr als der Hélfte (54,3 %, n = 203) eine suizidale Absicht.
Dabei lag die Anzahl der Frauen im Vergleich zu dem der Ménner hoher (123:80,
w:m). Es ergab sich hierbei ein signifikanter Unterschied mit p = 0,008. Das Ergebnis
wird in der folgenden Tabelle 3.3 dargestellt.
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Tabelle 3.3: Haufigkeit der Mischintoxikation in suizidaler Absicht in Abhénigkeit

vom Geschlecht

Suizid
Ja Nein Gesamt
Geschlecht w 123 80 203
m 80 91 171
Gesamt 203 171 374

Das durchschnittliche Alter bei allen Patienten mit einem Suizidversuch lag bei
41,2 Jahren (SD 13,7). Im Vergleich waren die Patienten ohne suizidale Absicht
im Mittel 35,7 Jahre (SD 12,5) alt. Im Mann-Whitney-U-Test zeigte sich, dass die
Patienten mit einer suizidalen Absicht signifikant &lter waren als diejenigen, die

keinen Suizidversuch begangen haben. Das Ergebnis war mit p < 0,001 signifikant.

Tabelle 3.4: Suizidale Absicht in Abhéngigkeit vom Alter

Perzentile
Suizid n (Anzahl) Mittelwert SD Minimum  Maximum 25. 50.(Median) 75.
nein Alter (Jahre) 171 35,7 12,5 16 86 26 33 44
ja Alter (Jahre) 203 41,2 13,7 17 84 30 43 50

Die Altersverteilung wird im Folgenden noch graphisch dargestellt.
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Abbildung 3.8: Altersverteilung der Patienten mit und ohne suizidale Absicht
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3.1.4.2 Vorangegangene suizidale Absicht

Soweit es anhand der Patientenakten moglich war, wurde eine vorangegangene suizi-
dale Absicht erfasst. Bei 95 Patienten zeigte sich, dass bereits in der Vergangenheit
ein Suizidversuch stattgefunden hatte, das entspricht einem Viertel des gesamten
Kollektivs (25,4 %). Von diesen 95 Patienten lag bei 82,1 % (n = 78) auch im ak-
tuellen Fall eine erneute suizidale Absicht vor. Der Chi-Quadrat-Test zeigte dafiir

eine signifikante Korrelation (p < 0,001).

3.1.4.3 Korrelation zwischen Geschlecht, psychischer Vorerkrankung und
suizidaler Absicht

Tabelle 3.5: Suizidale Absicht in Abhéngigkeit von psychischen Vorerkrankungen
und Geschlecht

Psychische Vorerkrankungen

Geschlecht nein ja Gesamt
w Suizid nein |[n 27 53 80
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 48,2 36,1 39,4
ja n 29 94 123
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 51,8 63,9 60,6
Gesamt n 56 147 203
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 100 100 100
m Suizid nein |[n 57 34 91
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 74 36,2 53,2
ja n 20 60 80
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 26 63,8 46,8
Gesamt n 77 94 171
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 100 100 100
Gesamt Suizid nein |n 84 87 171
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 63,2 36,1 45,7
ja n 49 154 203
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 36,8 63,9 54,3
Gesamt n 133 241 374
% innerhalb psych. Vorerkrankungen 100 100 100

Bei den Patientinnen zeigte sich keine signifikante Abhéngigkeit zwischen einer suizi-
dalen Absicht und psychischen Vorerkrankung (p = 0,113). Betrachtet man aber die
méannlichen Patienten und auch das Gesamtkollektiv, so zeigte sich, dass das Vor-
liegen von psychischen Vorerkrankungen das Risiko fiir einen Suizidversuch erhoht.

Diese Abhéngigkeit war mit p < 0,001 signifikant.
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Intoxikationssubstanzen

stoffklassen einteilen.

3.2.1 Darstellung der Einzelsubstanzen

Insgesamt konnten bei den 374 Patienten 993 verschiedene eingenommene Substan-

zen dokumentiert werden. Diese liefien sich letztlich noch in 82 verschiedene Wirk-

Wie in Kapitel 2 Material und Methoden bereits beschrieben konnten, aufgrund
der Vielzahl der verschiedenen Substanzen nur eine Auswahl fiir die weitergehende
Analyse verwendet werden. Die vorliegende Arbeit beschrinkt sich somit auf die
18 héufigsten vorkommenden Substanzen. Alle wurden von mindestens zwdlf Per-
sonen eingenommen. Die Verteilungshaufigkeiten der jeweiligen Substanzen sind in
der folgenden Tabelle 3.6 und grafisch in Abbildung 3.9 dargestellt.

Tabelle 3.6: Haufigkeiten der Intoxikationssubstanzen

Wirkstoffklasse

Anzahl (n) Prozent (%)

n=993

Alkohole

Benzodiazepine

Opioide

NSAR

Trizyklische Antidepressiva
Neuroleptika atypisch
Neuroleptika schwachpotent
SSRI

THC

Hypnotika

Antiepileptika

a2-Blocker

-Blocker

Paracetamol

SNRI

Antihistaminika
Amphetamine
ACE-Hemmer

Andere*

221
155
63
50
50
49
43
39
29
27
23
23
23
20
16
15
13
11

123

22,3
15,7
6,3
5

5
4,9
4,3
3,9
2,9
2,7
2,3
2,3
2,3
2
1,6
1,5
1,3
1,1

12,4

*al-Blocker, a2-Agonist, ACE-Hemmer+Thiazid, Alkaloid, Antibiotika, Anticholinergika, Antidementiva,
Antidepressiva, Antiemetika, Antihypertensiva, Antitussiva, Anxiolytika, Baldrian, Barbiturat,
Benzodiazepin-Antagonist, Bronchospasmolytika, CO2, Ca-Antagonist, COX-Hemmer, Cumarinderivat,
Desinfektionsmittel, Dexpanthenol, Disulfiram, Diuretika, Expektorans, Folsdure, Gallensdaurekomplexbildner,
Glucocorticoid, Herzglykosid, Insulin, Johanniskraut, Kokain, Kontrazeptivum, MAO-Hemmer, Methanol,
Muskelrelaxans, Narkotikum, NDRI, andere Neuroleptika, Neuroleptika hochpotent, Nicht-Opioid-Analgetika,
Opioid-Antagonist, part. Serotonin-Antagonist, PDE5-Hemmer, Pilze, Protonenpumpeninhibitor,

Sartan, Schilddrisenhormon, Schleifendiuretika, Sedativa, SNDRI, Spasmolytikum, Statin, Sulfonylharnstoff,
Sympathomimetika, Terpenester
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Abbildung 3.9: Héaufigkeiten der toxischen Substanzen bei Mischintoxikationen

Bezogen auf die Patientenanzahl (n = 374) wurden Alkohol und Benzodiazepine am
haufigsten im Rahmen einer Mischintoxikation eingenommen. Alkohol war in

59,1 % (n = 221), d. h. mehr als der Hélfte aller Félle an der Mischintoxikation
beteiligt. Benzodiazepine folgten als zweithéufigste Substanz in 41,4 % (n = 155).
Auf die Gesamtzahl der eingenommenen Substanzen (n = 993) bezogen, ergaben sich
die folgenden Ergebnisse: Alkohol und Benzodiazepine machten mit 22,3 % (n=221)
bzw. 15,6 % (n = 155) den groften Anteil der Einzelsubstanzen aus. Opioide

(6,3 %, n = 63), nicht-steroidale Antiphlogistika (NSAR) (5 %, n = 50) und trizy-
klische Antidepressiva (5 %, n = 50) waren ebenfalls hiufig beteiligt.

Mit Ausnahme von Alkohol, NSAR und Paracetamol handelt es sich sonst iiberwie-
gend um verschreibungspflichtige Substanzen oder illegale Substanzen (THC, Am-
phetamine). Vorrangig aber sahen wir hier humane Arzneimittel. Als die drei grofen
Gruppen lassen sich Analgetika (NSAR, PCM, Opioide), neuro-psychiatrische Medi-
kamente (Antidepressiva, Neuroleptika, Sedativa) und Herz-Kreislauf-Medikamente
(-Blocker, ACE-Hemmer, a2-Blocker) beschreiben.
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3.2.2 Substanzen pro Patient

Die Anzahl der eingenommenen Substanzen pro Patient wird in Tabelle 3.7 darge-
stellt. Es wurden durchschnittlich 2,7 (SD 1) verschiedene Wirkstoffklassen einge-

nommen, die Spannbreite reicht von zwei bis acht verschiedenen Substanzen.

Tabelle 3.7: Durchschnittliche Anzahl der Substanzen pro Patient

Mittelwert Median SD Minimum Maximum
Anzahl Substanzen 2,7 2 1 2 8

Mehr als die Hélfte, ndmlich 57,8 % (n = 216), nahmen nur zwei verschiedene Sub-
stanzen zu sich. Mit weiterer zunehmender Anzahl der Substanzen sank auch gleich-

zeitig deutlich die Haufigkeit ihrer Einnahme.

Tabelle 3.8: Anzahl der Substanzen pro Patient

Anzahl Substanzen [Haufigkeit (n) |Prozent (%)
2 216 57,8
3 105 28,1
4 31 8,3
5 12 3,2
6 7 1,9
7 2 0,5
8 1 0,3

3.2.3 Kombinationen der Intoxikationssubstanzen

Ein Ziel dieser Arbeit war es, Risiko-Kombinationen toxischer Substanzen zu identi-
fizieren, welche mehr Komplikationen und Behandlungen bedingen und die Aufent-
haltsdauer somit verlingern. Zur besseren Auswertbarkeit der Daten wurden nach
den 18 haufigsten Substanzen nun noch die héufigsten Kombinationen ausgewéhlt.
Als Auswahlkriterium diente die Haufigkeit. Die zwolf héufigsten Kombinationen

wurden jeweils mindestens 15-mal eingenommen.
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Abbildung 3.10: Anzahl der héufigsten Kombinationen toxischer Substanzen bei Mi-

schintoxikationen

Die am héaufigsten eingenommene Kombination war Alkohol zusammen mit Benzo-
diazepinen (n = 82, 21,9 %), gefolgt von Alkohol plus Opioiden (n = 32, 8,6 %) und
Benzodiazepinen plus Opioiden (n = 28, 7,5 %).

3.3 Verweildauer und Uberwachung

3.3.1 Verweildauer

Durchschnittlich wurde das Patientenkollektiv fiir 36,1 (SD 71,9) Stunden stationér
iiberwacht. Das entspricht einer Zeitspanne von 1 bis 720 Stunden. Als Endpunkt
wurde die Entlassung ins hausliche Umfeld, die Weiterbehandlung in einer psychia-
trischen Klinik und Therapieeinrichtung oder der Todeszeitpunkt definiert.

Bei 54 Patienten konnte dies, durch eine Entlassung auf eigenen Wunsch bzw. ge-
gen arztlichen Rat, nicht sicher definiert werden. Diese Entlassungen liegen in einer
Zeitspanne von 1 bis 55 Stunden, was einem Mittelwert von 13,8 (SD 11,1) Stunden
entspricht.
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Die mediane Verweildauer bis zur Entlassung aus der UMG verteilte sich folgen-

dermafsen:
e Notaufnahme: 7,5 h (SD 5,6)
e Normalstation: 19,5 h (SD 9)
o IMC: 26 h (SD 93,5)
e ITS: 42 h (SD 67,6)

Patienten, die auf die Normalstation verlegt werden konnten, wurden dort 19,5 h
(SD 9 h, Min. 3 h - Max. 23 h) behandelt, nach Verlegung auf die Intermediate-
Care-Station (IMC) dauerte der gesamte Aufenthalt 26 h (SD 93,5 h, Min. 7 h —
Max. 720 h). Wurde ein Patient auf die Intensivstation verlegt, so wurde er im
Median 42 h (SD 67,6 h, Min. 9 h — Max. 376 h) behandelt. Patienten, die aus der
Notaufnahme entlassen werden konnten, hielten sich im Median 7,5 h (SD 5,6 h)
dort auf.

Uber die direkt von der Notaufnahme in die Psychiatrie verlegten Patienten liegen
aufgrund eines fehlenden Follow-up keine Daten beziiglich der dortigen stationéren

Aufenthaltsdauer vor.

3.3.2 Uberwachungs- und Entlassungsort

Betrachtet man die Intensivstation (ITS) und die Intermediate-Care-Station (IMC)
zusammen als sogenannte Uberwachungsstation, so wurden 62,3 % der Patienten
(n = 233) dort tiberwacht.
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Abbildung 3.11: Anteil der Patienten auf den Uberwachungsstationen

Bezieht man diese Zahl nun auf alle Patienten, die letztlich stationér iiberwacht
wurden (n = 241), so ergab sich gar ein Anteil von 96,7 % derer, die auf einer Uber-

wachungsstation gelegen haben.

Als Endpunkt der Untersuchung wurde die Entlassung oder Verlegung aus der UMG
definiert, da in dieser retrospektiven Studie keine weitere Nachbetrachtung moglich
war. Mehr als die Hélfte der untersuchten Patienten, 52,7 % (n = 197) wurden, ent-
weder direkt oder nach stationdrer Uberwachung, zur weiteren Behandlung in die
Psychiatrie verlegt. 45,5 % (n = 170) konnten wieder ins hdusliche Umfeld entlassen
werden.

Verstorben sind vier Patienten, dies entspricht 1,1 % des Kollektivs. Diese Perso-
nengruppe wird im Verlauf in Abschnitt 3.6 (Verstorbene Patienten) noch genauer

beschrieben.

3.3.3 Aufenthalt in der Notaufnahme

Die folgende Abbildung 3.12 stellt die Verteilungshéufigkeiten direkt nach der Vor-

stellung in der Notaufnahme dar.
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Verlegungsort nach Notaufnahme

Abbildung 3.12: Verlegungsort nach notfallmedizinischer Behandlung

133 Patienten konnten aus der Notaufnahme wieder entlassen (n = 45, 12 %) oder
zur psychiatrischen Weiterbehandlung direkt verlegt werden (n = 63, 16,8 %) und
mussten nicht stationér iiberwacht werden. Darunter fallen allerdings 25 Personen,
die sich gegen é&rztlichen Rat bereits aus der Notaufnahme wieder entlassen haben.
Nur fiinf Personen wurden direkt auf einer Normalstation betreut, einer wurde in
ein anderes Krankenhaus verlegt und eine Person starb noch in der Notaufnahme

vor Weiterbehandlung auf einer Intensivstation.

Die mediane Verweildauer in der Notaufnahme vor Verlegung auf die Stationen

gestaltete sich wie folgt:
e Normalstation: 3,5 h (SD 1,3)
o IMC: 54 (SD 7,1)
o ITS: 2 h (SD 2,6)
e Psychiatrie: 85 h (SD 9,7)

Am schnellsten erfolgte die Verlegung bei intensivpflichtigen Patienten, danach wur-

den die Patienten auf die Normalstationen und auf die IMC-Station verlegt. Am
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langsten dauerte eine Ubernahme eines Patienten aus der Notaufnahme in eine

psychiatrische Klinik.

3.4 Komplikationen und Behandlungen

3.4.1 Haufigkeit der Komplikationen und Behandlungen

In der folgenden Tabelle 3.9 werden alle Patienten mit ihren Komplikationen und

notwendigen Behandlungen dargestellt.

Tabelle 3.9: Behandlungen und Komplikationen im Gesamtzeitraum

Komplikationen

nein ja Gesamt
Behandlungen|nein |n 58 230 288
% innerhalb der Komplikationen 96,7 73,2 77
ja n 2 84 86
% innerhalb der Komplikationen 3,3 26,8 23
Gesamt n 60 314 374
% innerhalb der Komplikationen 100 100 100

Bei 314 Patienten (84 %) zeigten sich wihrend der gesamten Uberwachungszeit
Abweichungen der Normwerte bzgl. Labor, Neurologie, kardiopulmonaler Situation
etc., was somit als stattgehabte Komplikation gewertet wurde. Am Ende mussten
sich aber nur 86 Personen (23 %) einer Behandlung unterzichen.

Vergleicht man nur die Personen mit Komplikationen (n = 314) mit denjenigen, die
sich einer Behandlung unterziehen mussten (n = 86), so wurde nur etwa ein Viertel
(27,4 %) dieser Patienten behandelt. Somit gab es wesentlich mehr Komplikationen
als letztlich durchgefiihrte Behandlungen. Die sich daraus ergebende Abhéngigkeit
war mit p < 0,001 signifikant.

3.4.2 Art der Komplikationen und Behandlungen

Bisher wurde nur die Anzahl der Patienten mit Komplikationen oder durchgefiihrten
Behandlungen betrachtet. Im Folgenden soll nun auch auf die Anzahl und Art der

Komplikationen /Behandlungen eingegangen werden. Um das Ganze iibersichtlich zu
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gestalten, wurden in den Tabellen 3.10 und 3.11 die drei Uberwachungszeitriume

einzeln dargestellt.

Tabelle 3.10: Art/Anzahl der Komplikationen in den drei Uberwachungszeitriumen

Komplikationen
0-3 den 4-12 13-20

Héaufigkeit (n) Prozent % Haufigkeit (n) Prozent % Haufigkeit (n) Prozent %
Insgesamt 575 100 321 100 175 100
Art Art Art
Sinustachykardie 135 23,5|Sinustachykardie 73 22,7|Sinustachykardie 49 28!
Hypokaliamie 72 12,5|Hypotonie 63 19,6|Hypotonie 33 18,9’
Hypertonie 58 10,1|Hypertonie 28 8,7|CK-Erhéhung 17 9,7
CK-Erhéhung 57 9,9|Hypokaliamie 19 5,9[Hypokalidmie 13 7,4
Hypotonie 50 8,7|Intubation 19 5,9|Azidose 11 6,3
Azidose 43 7,5|Azidose 18 5,9[Hypertonie 11 6,3
Intubation 33 5,7|CK-Erhéhung 15 4,7|Intubation 11 6,3
Bradypnoe/ Apnoe 19 33
resp. Insuffizienz/ Hypoxie 16 1,7
Hypothermie 14 2,4
Rest < 10: ANV, Alkalose, anticholingerges Syndrom, Rest <10: Alkalose, anticholinerges Syndrom, ANV, Rest < 10: Alkalose, Elekrolytverschiebung (Na,K),
Aspiration, Bradykardie (Sinusbradykardie, BAA), Exsikose, Hamatemesis, Hirnddem, Elektrolytverschiebung(Na,K), Hyper-und Hypoglykdmie, Hyper-und Hypothermie,
Hamatemesis, Harnverhalt, hypoxischer Hirnschaden, Hyper-und Hypoglykamie, Hyperkapnie, Hyper-und Hirnédem, Multiorganversagen, Reanimation,
Elektrolytverschiebung (Na, K), Hyper- und Hypoglykdmie, Hypothermie, hyperkinetisch-dystones Syndrom, Hypoxie, |[resp. Insuffizienz, Sinusbradykardie,
Hyperthermie, Hypoxie, Krampfanfall, Multiorganversagen, Krampfanfall, Multiorganversagen, QT-Verlingerung, Tachkardie (supraventrikuldr), Tachypnoe
QT-Verlangerung, Reanimation, serotonerges Syndrom, SIRS, Sinusbradykardie, Tachkardie (supraventrikuldr, TAA),
Tachkardie (supraventrikuldre, TAA), Tachypnoe, Tachypnoe
Bewusstseinsstorung (Delir, Entzug, Halluzinationen, Psychose) |[Bewusstseinstérung (Psychose)

Am h&ufigsten waren im frithen Zeitraum eine Sinustachykardie (n = 135), Hypo-
kalidmie (n = 72), art. Hypertonie (n = 58) und Erhoéhung der CK (n = 57), im
mittleren und spéiten Zeitraum zeigte sich ebenfalls am haufigsten eine Sinustachy-
kardie (n = 73 und n = 49), gefolgt von der art. Hypotonie (n = 63 und n = 33).

Tabelle 3.11: Art/Anzahl der Behandlungen in den drei Uberwachungszeitriumen

Behandlungen
0-3 Stunden 4-12 Stunden 13-20 Stunden
Haufigkeit (n)  Prozent % Haufigkeit (n) Prozent % Haufigkeit (n)  Prozent %

Insgesamt 195 100|Insgesamt 130 100]Insgesamt 93 100
Art Art Art
Kalium 43 22,1|Kalium 43 33,1|Kalium 39 41,9
Beatmung 33 16,9(Beatmung 19 14,6(Beatmung 11 11,8
Antidot 32 16,4 |Antidot 12 9,2|Antidot 3 3,2

Naloxon 13 Naloxon 4 Naloxon 2

Flumazenil 10 Flumazenil 5 N-Acetylcystein 1

N-Acetylcystein 8 N-Acetylcystein 2 Glucoseinfusion 8 8,6

Digitalisantidot 1 Digitalisantidot 1 Katecholamine 7 7,5
Natriumbicarbonat 21 10,8 Katecholamine 9 6,9|Magnesium 6 6,5
Aktivkohle 21 10,8|Glucoseinfusion 7 5,4(Insulin 5 5,4
Glucoseinfusion 11 5,6|Natriumbicarbonat 6 4,6
Magenspiilung 8 4,1|Magnesium 6 4,6
Rest <5: Diazepam, Elektrolyte (Ca, Mg), Insulin, Rest <5: Aktivkohle, Elektrolyte (Ca), Insulin, Rest <5: Aktivkohle, Kreislaufmedikamente (Atropin,)
Kreislaufmedikamente (Akrinor, Ebrantil, Kreislaufmedikamente (Clonidin, Dobutamin, Clonidin, Digoxin, Nitro, Vasopressin), Konakion,
Katecholamine, Metoprolol, Vasopressin), Konakion, [Ebrantil, Metorpolol, Nitro, Vasopressin), Konakion, |Natriumbicorbonat, Resonium, Uralyt, Volumen
Volumen Physotigmin, Resonium, Uralyt, Volumen
Dialyse, Hdmofiltration Hamofiltration, Hypothermiebehandlung, Hypothermiebehandlung

Kardioversion, Magenspiilung
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Die haufigste Intervention war in allen drei Zeitrdumen die Kaliumsubstitution

(n =43, n = 43 und n = 39), gefolgt von der invasiven Beatmung (n = 33, n = 19,
n = 11) und der Antidot-Gabe in den ersten beiden Zeitrdumen (n = 32 und

n = 12). Die Gabe von Aktivkohle und Natriumbicarbonat sind als frithe Behand-
lungsmethoden héufig, mit je n = 21.

3.4.3 Komplikationen und Behandlungen bezogen auf die
Kombinationen

3.4.3.1 Komplikationen und Behandlungen in den einzelnen

Uberwachungszeitraumen

In den nachfolgenden Tabellen 3.12 und 3.13 wird die Anzahl der Patienten mit
aufgetretenen Komplikationen und Behandlungen bezogen auf die Kombinationen
dargestellt. Zunéchst im Gesamtzeitraum und ebenso zu welchem Zeitpunkt bei dem

Patienten erstmalig Ereignisse aufgetreten sind.

Tabelle 3.12: Anzahl der Personen mit Komplikationen in den einzelnen Uberwa-

chungszeitrdumen
Kombination erstmaliges Auftreten
Gesamtzeitraum|Zeitraum 1 |Zeitraum 2 |Zeitraum 3
0-3h 4-12h 13-20h
Paracetamol + NSAR 13 8 5 0
Benzodiazepin + Alkohol 61 58 5 0
Benzodiazepin + atypisches Neuroleptikum 17 16 1 0
Benzodiazepin + schwachpotentes Neuroleptikum 15 15 0 0
Benzodiazepin + Opioid 24 23 1 0
Benzodiazepin + TZA 20 20 0 0
Alkohol + NSAR 21 14 7 0
Alkohol + atypisches Neuroleptikum 16 14 2 0
Alkohol + schwachpotentes Neuroleptikum 18 18 0 0
Alkohol + Opioid 25 24 1 0
Alkohol + SSRI 11 10 1 0
Alkohol + TZA 24 21 3 0

Die Tabelle gibt Aufschluss iiber die Anzahl der Personen, bei denen im Gesamtzeitraum
Komplikationen aufgetreten sind. Aufferdem wird fiir die einzelnen Zeitrdume dargestellt, bei wie

vielen Patienten erstmalig Ereignisse vorlagen.

Die vorangegangene Tabelle zeigt, dass bei keinem Patienten mit den genannten
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Substanzkombinationen im 3. Uberwachungszeitraum eine neue Komplikation auf-
getreten ist. Aber auch im 2. Zeitraum lag die Anzahl der Patienten, bei denen
noch neue Komplikationen hinzukommen, im einstelligen Bereich. In diesem zwei-
ten Zeitraum sind nur zwei Kombinationen hervorzuheben. So treten bei der Kom-
bination Paracetamol plus NSAR bei 5 von 13 Personen Komplikationen erst nach
vier Stunden auf. Bei Alkohol plus NSAR sind es ein Drittel (7 von 21), bei denen
Komplikationen erst im 2. Zeitraum auftreten. Bei drei Kombinationen (Benzodia-
zepin plus schwachpot. Neuroleptikum, Benzodiazepin plus TZA und Alkohol plus
schwachpot. Neuroleptikum) kam es weder in Zeitraum zwei noch drei zu weiteren
Komplikationen.

Vergleicht man die Gesamtzahl der Personen in Abbildung 3.10 mit denjenigen, bei
denen Komplikationen wéhrend des Gesamtzeitraumes (Tabelle 3.12) aufgetreten
sind, so zeigt sich, dass bei der Kombination Alkohol und TZA zu 100 % (24/24)
Komplikationen auftraten. Gefolgt von Alkohol plus schwachpotente Neuroleptika
und Benzodiazepinen plus atypische Neuroleptika (94,7 % und 94,4 %). Am wenigs-
ten Komplikationen treten bei Alkohol plus SSRI auf (68,8 %).

Tabelle 3.13: Anzahl der Personen mit Behandlungen in den einzelnen Uberwa-

chungszeitrdumen
Kombination erstmaliges Auftreten
Gesamtzeitraum|Zeitraum 1 |Zeitraum 2 |Zeitraum 3
0-3h 4-12h 13-20h
Paracetamol + NSAR 9 9 0 0
Benzodiazepin + Alkohol 21 17 3 1
Benzodiazepin + atypisches Neuroleptikum 7 6 0 1
Benzodiazepin + schwachpotentes Neuroleptikum 4 3 1 0
Benzodiazepin + Opioid 16 15 1 0
Benzodiazepin + TZA 9 7 2 0
Alkohol + NSAR 9 8 0 1
Alkohol + atypisches Neuroleptikum 5 5 0 0
Alkohol + schwachpotentes Neuroleptikum 7 5 2 0
Alkohol + Opioid 12 9 2 1
Alkohol + SSRI 6 6 0 0
Alkohol + TZA 12 9 3 0

Die Tabelle gibt Aufschluss iiber die Anzahl der Personen, bei denen im Gesamtzeitraum
Behandlungen durchgefiihrt wurden. Aufserdem wird fiir die einzelnen Zeitraume dargestellt, bei

wie vielen Patienten erstmalig Behandlungen notwendig waren.

Die vorangegangene Tabelle zeigt, dass im 3. Zeitraum bei vier Kombinationen je-
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weils noch ein Patient hinzugekommen ist, bei dem eine neue Behandlung notwendig
wurde. Auch in Zeitraum zwei kamen maximal drei Patienten mit einer neu aufgetre-
tenen Behandlung hinzu. Bei drei Kombinationen (PCM plus NSAR, Alkohol plus
atyp. Neuroleptikum und Alkohol plus SSRI) kam es weder in Zeitraum zwei noch
drei zu weiterer Behandlungsnotwendigkeit.

Vergleicht man nun aber die Haufigkeiten in Abbildung 3.10 mit den durchgefiihr-
ten Behandlungen 3.13, treten andere Kombinationen als bei den Komplikationen
in den Vordergrund. Bei den Kombinationen Paracetamol plus NSAR war bei 60 %
und bei Benzodiazepin plus Opioid bei 57,1 % eine Behandlung notwendig, gefolgt
von Alkohol plus TZA mit 50 %. Die wenigsten Behandlungen erfolgten nach der

Einnahme von Benzodiazepin plus schwachpot. Neuroleptikum (23,5 %).

3.4.3.2 Notwendige Behandlungen in Abhangigkeit von den aufgetretenen

Komplikationen

Interessant ist die Frage, wie viele der Patienten mit Komplikationen letztlich auch
behandelt wurden. Es ist deutlich aussagekréaftiger, die Anzahl der Behandlungen
auf die zunachst vorliegenden Komplikationen zu beziehen.

Dabei zeigte sich, dass die Medikamentenkombination NSAR plus Paracetamol die
meisten notwendigen Behandlungen nach sich zog. So wurden dabei 69,2 % aller
Patienten mit einer Komplikation auch behandelt. An zweiter und dritter Stelle der
notwendigen Behandlungen in Abhéngigkeit von den Komplikationen stehen hier
Benzodiazepine plus Opioide und Alkohol plus SSRI mit 66,7 % und 54,5 %.
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Tabelle 3.14: Notwendige Behandlungen in Abhéngigkeit von den aufgetretenen

Komplikationen

Komplikationen im |Behandlungenim [Prozent

Gesamtzeitraum (n)|Gesamtzeitraum (n) %
Paracetamol + NSAR 13 9 69,2
Benzodiazepin + Alkohol 61 21 34,4
Benzodiazepin + atypisches Neuroleptikum 17 7 41,2
Benzodiazepin + schwachpotentes Neuroleptikum 15 4 26,7
Benzodiazepin + Opioid 24 16 66,7
Benzodiazepin + TZA 20 9 45
Alkohol + NSAR 21 9 45,8
Alkohol + atypisches Neuroleptikum 16 5 31,3
Alkohol + schwachpotentes Neuroleptikum 18 7 38,9
Alkohol + Opioid 25 12 48
Alkohol + SSRI 11 6 54,5
Alkohol + TZA 24 12 50

3.4.3.3 Art und Haufigkeit der Komplikationen und Behandlungen

Die nachfolgende Tabelle 3.15 gibt eine detaillierte Ubersicht iiber die hiufigsten
aufgetretenen Komplikationen sowie die durchgefiihrten Behandlungen. Es zeigte
sich, dass die Sinustachykardie als Komplikation bei allen Kombinationen, aufier
PCM plus NSAR, stets unter den haufigsten vorkommt, gefolgt von der arteriellen
Hypotonie und Hypokaliamie. Ebenfalls oft treten eine art. Hypertonie sowie ein

Anstieg der CK auf.

Die haufigste Behandlungsmethode ist die Kaliumsubstitution, gefolgt von der in-
vasiven Beatmung. Die Gabe des Opioid-Antidots Naloxon ist bei Kombinationen
mit Opioiden ebenfalls hdufig zu beobachten. Die Gabe von Natriumbicarbonat zum
Ausgleich einer Azidose ist als letzte relevant hdufige Behandlungsmethode zu er-
wahnen. Die meisten anderen Behandlungen treten lediglich mit einer H&ufigkeit
von < 2 auf.

Als Ausnahme fallt die Kombination PCM plus NSAR auf. Dort spielt die NAC
Antidot-Gabe die grofste Rolle und wurde innerhalb des 1. Zeitraums sechsmal an-
gewendet. Bezieht man sich noch auf Tabelle 3.11, so wurde dieses Medikament im

gleichen Zeitraum auch insgesamt nur achtmal angewendet.
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Tabelle 3.15: Art und Héaufigkeit der Komplikationen und Behandlungen

Komplikationen
Zeitraum

Kombination 4-12h  13-20h
PCM +NSAR

Keine 7 6 9

Hypokalidmie 3

Hypothermie 3

Hypotonie 3 5

andere* <2 9 8 8
Benzodiazepin +Alkohol

Keine 24 45 69

Sinustachykardie 27 18 6

Azidose 13

CK-Erhohung 12 4

Hypotonie 11 9

Hypertonie 11 5

Hypokalidmie 7

Intubation 7 4

andere* <2 18 5 10
Benzodiazepin +atyp. Neuroleptikum

Keine 2 7 9

Sinustachykardie 11 4 5

Hypokaliamie 4

Hypotonie 4 3

andere* <2 11 8 5
Benzodiazepin +schwachpot. Neuroleptikum

Keine 2 9 9

Sinustachykardie 12 5 6

Hypokalidmie 3

andere *<2 9 5 3
Benzodiazepin +Opioid

Keine 5 16 13

Azidose 12 4

Hypotonie 9 3 4

Bradypnoe 7

Sinustachykardie 6 5 5

Intubation 6 3

Hyperkalidamie 5

CK-Erh6hung 4

andere* <2 3 8 13
Benzodiazepin + TZA

Keine 4 13 15

Sinustachykardie 13 7 5

Hypotonie 4

Intubation 4 3

CK-Erhohung 4

Azidose 3

andere* <2 12 6 8
Alkohol + NSAR

Keine 12 12 21

Sinustachykardie 9 5

Hypokalidmie 5

CK-Erhdhung 3

Hypotonie 7

andere* <2 9 7 7

Behandlungen

Kombination

PCM +NSAR

Benzodiazepin +Alkohol

Benzodiazepin +Opioid

Benzodiazepin + TZA

Alkohol + NSAR

Zeitraum

0-3h 4-12h  13-20h
Keine 6 9 11
NAC 6
Kalium 3 4 3
andere* <2 6 4 1
Keine 65 72 78
Beatmung 7 4
Kalium 5
andere* <2 10 12 5

Benzodiazepin +atyp. Neuroleptikum
Keine 12 14 14
Aktivkohle 3
andere* <2 8 5 5
Benzodiazepin +schwachpot. Neuroleptikum

Keine 14 14 15
andere* <2 9 7 3
Keine 12 20 21
Beatmung 6 3
Naloxon 5 4
NaBi 4
Glucose +Insulin 3
Kalium 4 4
andere* <2 9 6 9
Keine 17 18 21
NaBi 4
Beatmung 4 3
andere* <2 11 7 5
Keine 18 24 24
Kalium 4
andere* <2 5 1 2
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Komplikationen

Zeitraum

Kombination 0-3h 4-12h  13-20h
Alkohol +atyp. Neuroleptikum

Keine 5 10 11

Sinustachykardie| 9

Hypokaliamie 5

Intubation 4 3 3

Hypothermie 3

Hypotonie 5

andere* <2 14 7 3
Alkohol +schwachpot. Neuroleptikum

Keine 1 5 11

Sinustachykardie| 13 6 4

Hypokalidamie 6

Hypotonie 4 6

Hypertonie 3 3 4

andere* <2 19 7 6
Alkohol +Opioid

Keine 8 18 24

Hypokalidamie 7

Sinustachykardie| 7 5

Hypertonie 6

Hypotonie 5 4

CK-Erhéhung 4

Bradypnoe 4

resp. Insuffizienz 3

Hypoxie 3

Intubation 3

Azidose 5

andere* <2 3 5 8
Alkohol +SSRI

Keine 6 8 11

Sinustachykardie| 7

Intubation 3

Hypotonie 3

andere* <2 11 14 8
Alkohol +TZA

Keine 3 8 17

Sinustachykardie| 11 6 3

Intubation 5 3 3

Hypotonie 5 6

Hypokalidmie 5

Hypertonie 4

Azidose 4

CK-Erhéhung 4

andere* <2 9 9 7

Behandlungen

Zeitraum

Kombination 0-3h 4-12h  13-20h
Alkohol +atyp. Neuroleptikum

Keine 14 15 13

Beatmung 4 3 3

Kalium 3 3

andere* <2 6 2 1
Alkohol +schwachpot. Neuroleptikum

Keine 14 13 14

Kalium 4 3 5

andere* <2 3 8 1
Alkohol +Opioid

Keine 23 27 30

Naloxon 5

Beatmung 3

Kalium

andere* <2 1 4 2
Alkohol +SSRI

Keine 10 14 14

NaBi 4

Kalium 3

Beatmung 3

andere* <2 2 5 3
Alkohol +TZA

Keine 15 16 18

Kalium 7 6 5

Beatmung 5 3 3

NaBi 3

andere* <2 10 14 8

*Akrinor, Aktivkohle, Antihypertensivum, Arterenol,
Beatmung, Calcium, Clonidin, Dialyse, Diazepam,
Dobutamin, Flumazenil, Gelafundin, Glucose, Insulin,
Kalium, Kardioversion, Kiihlung, Lipofundin,
Magenspiilung, Magnesium, Metoprolol, NAC, NaBi,
Naloxon, Suprarenin, Vasopressin

* Alkalose, anticholinerges Syndrom, akutes Nierenversagen, Aspiration, Bradypnoe,
Elektrolytverschiebung (Natrium, Kalium, Calcium, Magnesium), Himatemesis,
Hirnédem, Hyper-u. Hypoglykamie, Hyperkapnie, Hyper- u. Hypothermie,
hyperkinetisch-dystones Syndrom, Hypoxie, Krampfanfall, Multiorganversagen,
QT-Verldngerung, Reanimation, serotonerges Syndrom, Sinustachykardie,

Sinusbradykardie, resp. Insuffizienz, Tachypnoe

Bewusstseinsstorung (Delir, Entzug, Halluzinationen, Psychosen)

Keine = Anzahl der Personen, bei denen keine Komplikation aufgetreten ist bzw. keine Behandlung durchgefiihrt wurde.
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3.4.3.4 Verweildauer der Kombinationen

Tabelle 3.16: Verweildauer bezogen auf die Kombinationen

Kombination Entlassungszeitpunkt
Mittelwertinh  SD
Paracetamol + NSAR 30,1 16,5
Benzodiazepin + Alkohol 21,1 25,9
Benzodiazepin + atypisches Neuroleptikum 29,9 16,4
Benzodiazepin + schwachpotentes Neuroleptikum 26,7 14,4
Benzodiazepin + Opioid 41,2 69,8
Benzodiazepin + TZA 28,5 19,2
Alkohol + NSAR 20 21,2
Alkohol + atypisches Neuroleptikum 53 65
Alkohol + schwachpotentes Neuroleptikum 33 29,8
Alkohol + Opioid 13,8 7,5
Alkohol + SSRI 43,3 62
Alkohol + TZA 48 69,4

Die Tabelle stellt die mittlere Verweildauer der jeweiligen Kombination dar.

Patienten mit der Kombination Alkohol plus atypisches Neuroleptikum haben die
langste durchschnittliche stationire Aufenthaltsdauer mit im Mittel 53 Stunden. Ge-
folgt von den Kombinationen Alkohol plus trizyklische Antidepressiva, Alkohol plus
SSRI und Benzodiazepin plus Opioid (mit 48 h, 43,3 h und 41,2 h Uberwachungs-
zeit). Diese liegen alle iiber der mittleren Aufenthaltsdauer des Gesamtkollektivs
von 36,1 Stunden. Die kiirzeste stationdre Uberwachung war bei der Kombination
Alkohol plus Opioid mit im Mittel nur 13,8 Stunden notwendig.

3.5 Einzelsubstanzen

In diesem Kapitel werden nun die eingangs bereits genannten 18 Substanzen in Ab-
héangigkeit zu den aufgetretenen Komplikationen und Behandlungen wéhrend des ge-
samten Uberwachungszeitraumes, in den einzelnen Zeitriumen sowie zu Geschlecht,
Alter und suizidaler Absicht betrachtet.

Uberblickt man den gesamten Uberwachungszeitraum, so zeigten sich fiir die Varia-

ble ,Komplikationen in Abhéngigkeit von den Einzelsubstanzen’ bei der Einnahme
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von Antiepileptika, Benzodiazepinen und £-Blockern signifikant mehr Komplikatio-
nen (p < 0,05). Fiir die {ibrigen Substanzen war kein signifikantes Ergebnis,
p-Werte > 0,05, zu beobachten. Dariiber hinaus verzeichneten alle Patienten mit

Antiepileptika, #-Blockern und ACE-Hemmern aufgetretene Komplikationen.

Tabelle 3.17: Anzahl der Komplikationen in Abhéngigkeit von den Einzelsubstanzen

wahrend des gesamten Uberwachungszeitraumes

Komplikationen - ja Komplikationen - nein p-Wert
insgesamt n= 314 n =60
Patientenzahl n % n %
Antiepileptika 23 7,3 0 0 0,034**
Benzodiazepine 123 39,2 32 53,3 0,041*
R-Blocker 23 7,3 0 0 0,034**
a2-Blocker 21 6,7 2 3,3 0,555%*
ACE-Hemmer 11 3,5 0 0 0,224%**
Amphetamine 10 3,3 3 5 0,446%**
Paracetamol 17 5,4 3 5 >0,999**
Antihistaminika 13 41 2 3,3 >0,999**
Alkohol 182 58 39 65 0,310*
Hypnotika 22 7 5 8,3 0,785**
Atyp. Neuroleptika 45 14,3 4 6,7 0,107*
Schwachpot. Neuroleptika 40 12,7 3 5 0,085*
NSAR 42 13,4 8 13,3 0,993*
Opioid 52 16,6 11 18,3 0,737*
SNRI 15 4,8 1 1,7 0,485*
SSRI 31 9,9 8 13,3 0,422*
THC 24 7,6 5 8,3 0,795%**
TZA 46 14,6 4 6,7 0,096*
* Chi-Quadrat-Test
** Exakter Test nach Fisher

Betrachtet man den gesamten Uberwachungszeitraum, so zeigte sich fiir die Varia-
ble ,Behandlungen in Abhéngigkeit von den Einzelsubstanzen’ fiir den Grofsteil der
Substanzen kein signifikantes Ergebnis (p-Werte > 0,05). Bei der Einnahme von Pa-
racetamol zeigten sich wiederum signifikant mehr notwendige Behandlungen

(p < 0,001). Hingegen gab es nach dem Konsum von Alkohol und trizyklischen An-
tidepressiva weniger notwendige Behandlungen. Diese Abhéngigkeiten waren mit

p < 0,001 und p = 0,047 signifikant.
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Tabelle 3.18: Anzahl der Behandlungen in Abhéngigkeit von den Einzelsubstanzen

wahrend des gesamten Uberwachungszeitraumes

Behandlungen - ja Behandlungen - nein p-Wert
insgesamt n =86 n =288
Patientenzahl n % n %
Paracetamol 12 14 8 2,8]<0,001*
Alkohol 36 41,9 185 64,21<0,001*
TZA 17 19,8 33 11,5(0,047*
a2-Blocker 4 4,7 19 6,6/0,510*
ACE-Hemmer 3 3,5 8 2,810,720**
Amphetamine 2 2,3 11 3,8|0,740**
Antiepileptika 9 10,5 14 4,9(0,058*
Antihistaminika 4 4,7 11 3,8|0,755**
Benzodiazepine 35 40,7 120 41,710,873*
Hypnotika 5 5,8 22 7,6/0,566*
Atyp. Neuroleptika 16 18,6 33 11,5(0,085*
Schwachpot. Neuroleptika 9 10,5 34 11,8(0,732*
NSAR 13 15,1 37 12,810,587*
Opioid 19 22,1 44 15,3]10,138*
SNRI 3 3,5 13 4,5/>0,999**
-Blocker 9 10,5 14 4,910,058*
SSRI 10 11,6 29 10,110,678*
THC 3 3,5 26 9(0,092*
* Chi-Quadrat-Test
** Exakter Test nach Fisher

Vergleicht man das Alter mit den verschiedenen Substanzen, so ergeben sich im
Mann-Whitney-U-Test folgende signifikante Altersunterschiede: Patienten, die ACE-
Hemmer (p = 0,001), Alkohol (p < 0,001), Hypnotika (p = 0,004) und £-Blocker
(p = 0,001) eingenommen haben, sind signifikant dlter. Im Gegenzug sind diejeni-
gen Patienten signifikant jiinger, die Amphetamine (p < 0,001), NSAR (p < 0,001),
SSRI (p = 0,02) und THC (p < 0,001) zu sich genommen haben.

Geschlechtsspezifische Abhédngigkeiten wurden mittels des Chi-Quadrat-Tests unter-
sucht. Patientinnen haben signifikant haufiger schwachpotente Neuroleptika einge-
nommen (p = 0,030). Im Vergleich dazu hatten Manner haufiger Opioide eingenom-
men (p = 0,002), dieses Ergebnis ist hoch signifikant. Fiir alle {ibrigen untersuchten
Medikamente lésst sich, bezogen auf das Geschlecht, keine weitere Abhéngigkeit

erkennen.
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Patienten, die in suizidaler Absicht gehandelt haben, haben signifikant hdufiger min-
destens eine der folgenden Substanzen zu sich genommen: a2-Blocker, Paracetamol,
Antihistaminika, Neuroleptika (schwachpotent), NSAR oder #-Blocker. Alle p-Werte
liegen < 0,05. Hingegen wurden Amphetamine, Benzodiazepine, Opioide oder THC
signifikant seltener fiir Suizidversuche verwendet. Fiir die hier nicht tabellarisch auf-

gefithrten Medikamente ergaben sich keine weiteren signifikanten Abhéngigkeiten.

Tabelle 3.19: Suizidale Absicht in Abhéngigkeit von den Einzelsubstanzen

Suizidversuch - ja Suizidversuch - nein p-Wert
insgesamt n =203 n=171
Patientenanzahl n % n %
a2-Blocker 18 8,9 5 2,9 0,017*
Amphetamine 0 0 13 7,6 0,001*
Paracetamol 16 7,9 4 2,3 0,018*
Antihistaminika 15 7,4 0 0 0,001*
Benzodiazepine 69 34 86 50,3 0,001*
Schwachpot. Neuroleptika 30 14,8 13 7,6 0,030*
NSAR 41 20,2 9 5,3 <0,001*
Opioide 14 6,9 49 28,7 <0,001*
R-Blocker 19 9,4 4 2,3 0,005*
THC 3 1,5 26 15,2 <0,001*
* Chi-Quadrat-Test

3.6 Verstorbene Patienten

In dieser Studie kam es zu vier Todesféllen, dies entspricht 1,1 % des Gesamtkollek-

tivs.
Tabelle 3.20: Ubersicht der verstorbenen Patienten
Patient 1 Patient 2 Patient 3 Patient 4
Alter in Jahren 86 33 38 44
Geschlecht m w m m
Substanzen Benzodiazepin Benzodiazepin Benzodiazepin TZA
Opioid Opioid Alkohol schwachpot. Neuroleptikum
TZA atyp. Neuroleptikum
SNRI
Muskelrelaxans
Suzidale Absicht nein ja nein ja
psychiatrische Vorerkrankungen 0|bipolare Stérung 0[Depression
Verweildauer bis Todeszeitpunkt in h 40 56 12 720
Todesursachen Herzkreislaufversagen |Hirnédem plotzlicher Herztod |Herzkreislaufversagen
Multiorganversagen
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Die Patienten waren durchschnittlich 50,3 Jahre alt (SD 24,2). Es wurden im Mittel
3 £ 1,4 (Min. 2, Max. 5) verschiedene Wirkstoftklassen eingenommen. Der Todes-
zeitpunkt trat in einer Zeitspanne von 12 bis 720 Stunden nach der Aufnahme ein,
das entspricht einem Mittelwert von 207 Stunden (SD 342.4).

Drei der Personen hatten bereits direkt in der Aufnahmesituation schwerwiegende
neurologische, metabolische und kardio-respiratorische Komplikationen. Der vierte
Patient zeigte sich im 1. Zeitraum in einem wachen Zustand lediglich mit einer

milden Hypokalidmie. Die klinische Verschlechterung trat dann im 2. Zeitraum ein.
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4 Diskussion

In Deutschland spielen Intoxikationen bzw. Mischintoxikationen aufgrund der Inzi-
denz in der préklinischen und klinischen Notfallmedizin eine grofe Rolle. Die Anzahl
ist seit einigen Jahren zunehmend. (Holzer et al. 2012; Tintinalli et al. 2015). Die
Notwendigkeit der Uberwachung und deren Dauer ist unklar. Es existieren bisher we-
nige konkrete Verfahrensanweisungen /Algorithmen beziiglich Diagnostik, Therapie,
Uberwachung von Patienten mit Intoxikationen, insbesondere derer mit Mischinto-
xikationen.

Einzelne Studien haben versucht, anhand klinischer Parameter oder der einzelnen
Intoxikationssubstanzen Algorithmen zu entwickeln, die helfen sollen, die Patienten
in Risiko-Gruppen einzuteilen (Ambrosius et al. 2012; Meulendijks et al. 2003).
Vor diesem Hintergrund wurde unsere Studie durchgefiihrt, um an einem eigenen Pa-
tientenkollektiv zu priifen, ob sich beziiglich der Intoxikationssubstanzen bestimmte
Risikoprofile erstellen lassen, die bereits in der Aufnahmesituation fiir oder gegen
eine stationire oder sogar intensivmedizinische Uberwachung sprechen. Im Unter-
schied zu den bisherigen Studien wurde versucht, Aussagen speziell zu Mischintoxi-
kationen zu treffen, da diese in der klinischen Realitdt am héufigsten vorkommen.
Fiir Einzelsubstanzen sind die Komplikationen in der Regel relativ gut vorhersehbar,
fiir Mischintoxikationen liegen bis dato keine umfangreichen Studienergebnisse vor.
In dem vorliegenden Kapitel sollen nun die eingangs gestellten Fragen (Kapitel
1.5 Fragestellung) beantwortet werden. Die Ergebnisse werden mit anderen Stu-
dien verglichen und diskutiert. Bei der Literaturrecherche zu Intoxikationen finden
sich einige monozentrische Studien, welche eine Beschreibung und Bewertung ihres
Patientenkollektivs liefern, wobei sich aber keine dieser Studien konkret den Misch-
intoxikationen widmete. In der Regel sind in diesen Studien zusatzlich auch alle
Patienten mit Monointoxikationen eingeschlossen (Ambrosius et al. 2012; Exiara
et al. 2009; Holzer et al. 2012; Meulendijks et al. 2003; Testori et al. 2006; Viertel
et al. 2001).

Die geringe Studienlage zur alltagsrelevanten Thematik von Notfallpatienten mit
Mischintoxikationen steht im Widerspruch zu deren hoher Pravalenz in Notaufnah-

men.
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4.1 Ergebnisse

Die Ergebnisse werden im Folgenden im Vergleich zu anderen Studien der letzten
Jahre dargestellt. Wichtig dabei ist es zur Kenntnis zu nehmen, dass deren Stu-
dienpopulationen sowohl Mono- als auch Mischintoxikationen beinhalten. Studien
zu reinen Mischintoxikationen konnten nicht zum Vergleich herangezogen werden.
Insofern ist die vorgelegte Studie einzigartig in der speziellen Beantwortung dieser

Fragestellung.

4.1.1 Allgemeine Ergebnisse
4.1.1.1 Epidemiologie und Demographische Daten

In dem hier gewdhlten Beobachtungszeitraum von 2008 bis 2012 konnten 374 Per-
sonen in die Studie eingeschlossen werden. Die Anzahl der Patienten variierte von
Jahr zu Jahr deutlich (Minimum 53, Maximum 110). Eine eindeutige Tendenz im
Sinne einer Zunahme, wie vielfach postuliert (Holzer et al. 2012; Meulendijks et al.
2003), liefs sich in diesem kurzen Zeitraum nicht erkennen. Als Anhaltspunkt werden
in der Interdisziplindren Notaufnahme der UMG jahrlich insgesamt ca. 12.000 bis
13.000 Patienten behandelt (Blaschke et al. 2008).

In der Geschlechterverteilung zeigte sich in unserer Studie ein leichtes Uberwiegen
zugunsten der weiblichen Patienten (54,3 %). Durchschnittlich waren die Patienten
36,1 Jahre alt, wobei die Frauen mit 39,6 Jahren im Vergleich zu den Méannern mit
37,5 Jahren &lter waren. Vergleicht man diese Zahlen mit dhnlichen Studien, so zeigt
sich mal ein Uberwiegen der Frauen, mal der Minner. So fanden Ambrosius et al.
(2012) 62,8 % Frauen in ihrem Kollektiv, Exiara et al. (2009) 61 % und Viertel et al.
(2001) 54,4 %. Eine Verteilung zu Gunsten der Méanner sahen Testori et al. (2006)
mit 56 %, Eizadi Mood et al. (2011) mit 51,3 % und Holzner et al. (2012) mit dem

Verhaltnis w:m von 1:2.

4.1.1.2 Psychische Vorerkrankungen und suizidale Absicht

In der deutschen Allgemeinbevolkerung (im Altersbereich von 18 bis 75 Jahren) be-
tragt die Pravalenz einer psychischen Storung 27,7 %, wobei etwa jede dritte Frau
und jeder vierte bis fiinfte Mann betroffen ist. In der Haufigkeit fiihrt die Angst-
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storung (15,3 %) noch vor der Depression (7,7 %). Uber die Hilfte dieser Personen
(55,6 %) haben eine psychische Storung, zwei Diagnosen hingegen liegen noch bei
22,1 % vor (Jacobi et al. 2014).

In unserer Studie lag bei 64,4 % (n = 241) Personen eine psychische Vorerkrankung
vor und somit bei mehr als der doppelten Anzahl im Vergleich zur Allgemeinbevdl-
kerung. Dabei waren Frauen signifikant héufiger betroffen als Ménner (w:m,

n = 147:94, p < 0,001).

Es fiihrte klar die Depression. Diese betraf 37,7 % aller Studienteilnehmer bzw. kam
bei 58,5 % aller mit vorliegenden psychischen Erkrankungen vor. Als zweithaufigste
Erkrankung sahen wir die emotional-instabile Personlichkeitsstorung. Die Anzahl an

Personen mit zwei verschiedenen Diagnosen lag bei uns im einstelligen Bereich

(7,5 %).

Betrachtet man neben den Vorerkrankungen auch die suizidale Absicht, so zeigte
sich diese Absicht bei mehr als der Hélfte aller Patienten (54,3 %). Die Verteilung
lag deutlich zugunsten der Frauen bei 60,6 % versus Méanner 39,4 % und war signi-
fikant unterschiedlich (p = 0,008).

Holzer et al. (2012), von Mach et al. (2003) und Viertel et al. (2001) beschreiben
eine Verteilung von anndhernd 2:1 (w:m). Urséchlich ist, dass Frauen bei der (ver-
suchten) Selbsttotung hdufiger Vergiftungen wihlen als Méanner, bei denen Ursachen
wie Erhéngen, Erschiefen und Sturz in die Tiefe im Vordergrund stehen (Destatis-
Suizide 2020; Kramer et al. 2017).

In der {ibrigen Literatur zeigen sich sonst unserer Studie dhnliche Werte: So kamen
Viertel et al. (2001) und Schuster (2012) auf 52 %. Als Ausnahme fand sich nur
bei Ambrosius et al. (2012) mit 68,6 % ein noch héheres Vorliegen einer suizidalen
Absicht. Lediglich Hahn et al. (2014) sprechen nach Auswertung der Meldungen der
GIZ von nur ca. 20 % versuchter Suizide. Dabei ist zu berticksichtigen, dass in den

GIZ auch deutlich mehr akzidentelle Ereignisse gemeldet werden.

Das durchschnittliche Alter der Suizidpatienten lag iiber dem des Gesamtkollektivs
(38,7 Jahre) bzw. iiber dem derer, die ohne suizidale Absicht gehandelt haben (mit
Suizidversuch 41,2 Jahre, ohne 35,7 Jahre). Das Ergebnis ist mit p < 0,001 signi-

fikant. Dieses Ergebnis ldsst sich nicht zwingend in anderen Kollektiven finden. So
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waren diese Patienten bei Viertel et al. (2001) im Mittel jiinger als das Gesamtkol-
lektiv.

Suizidversuche unterliegen im Verlauf einer hohen Rezidivrate mit erhohter Morta-
litdt (Bron 2000). Wir konnten zeigen, dass in unserem Kollektiv ein Viertel

(n = 95, 25,4 %) bereits in der Vorgeschichte ein Suizidversuch hinter sich hatte.
Bei diesen Personen lag auch im aktuellen Fall zu 82,1 % erneut eine Selbsttétungs-
absicht vor. Dieses Ergebnis war signifikant (p < 0,001). Ob es sich hierbei um ein
Rezidiv innerhalb eines Jahres oder unseres Uberwachungszeitraumes handelt, ist

aufgrund der anonymisierten Daten nicht nachvollziehbar.

Wir konnten, bezogen auf das Gesamtkollektiv, nachweisen, dass das Vorliegen einer
psychischen Erkrankung mit einer signifikant hoheren Suizidrate einhergeht

(p < 0,001). Dieses Ergebnis wird bei Boyer (2012) bestétigt. Dieser beschreibt,
dass Patienten mit psychiatrischen Vorerkrankungen ein generell héheres Risiko fiir
Medikamenten-Intoxikationen haben. Als Ursache wird hier vor allem der einfachere

Zugang zu entsprechenden Medikamenten vermutet.

4.1.1.3 Substanzen

Von den 374 Personen wurden insgesamt 993 verschiedene Substanzen eingenom-
men, welche sich letztlich in 82 Wirkstoffklassen gruppieren liefen. Das Vorgehen
wurde in Kapitel 3.2.1. ausfiihrlich dargestellt. Die Anzahl an verschiedenen einge-
nommenen Wirkstoffklassen pro Patient lag bei 2,7 (£ 1).

In iiber der Hélfte (59,1 %) lag eine Kombination mit Alkohol vor. Alkohol gilt, auch
aufgrund der einfachen Verfiigbarkeit, generell als die haufigste Kombinationssub-
stanz bei Mischintoxikationen und wird in der Literatur mit Werten zwischen

20 % und 50 % angegeben (Ambrosius et al. 2012; Kramer et al. 2017; von Mach
und Weilemann 2003a).

Wie in Tabelle 3.6 und Abbildung 3.9 dargestellt, fiihrten Alkohol und Benzodiaze-
pine die Haufigkeitsverteilung an, gefolgt von Opioiden, nicht-steroidalen Antiphlo-
gistika (NSAR) und trizyklischen Antidepressiva. Diese Substanzen lassen sich auch
in anderen Studien als die derzeit am héaufigsten finden und variieren allenfalls in
der Reihenfolge (Ambrosius et al. 2012; Eizadi Mood et al. 2011; Meulendijks et al.
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2003). Aufgrund des stets unterschiedlichen Studiendesigns wird Alkohol mit einer
variablen Héaufigkeit von 12 % (Exiara et al. 2009; Viertel et al. 2001) tiber 50 %
(Ambrosius et al. 2012; Testori et al. 2006) bis 73 % (Holzer et al. 2012) angegeben
oder wurde gar nicht mit einbezogen (Eizadi Mood et al. 2011).

In unserer Studie handelt es sich neben Alkohol zum weitaus grofsten Teil um Medi-
kamente. Nennenswert ist, dass es sich bei einer grofsen Gruppe um freiverkaufliche
Substanzen, wie die Analgetika NSAR und PCM, handelt. Dies beschreiben bereits
Schmidt und Dalhoff (2002) sowie Townsend et al. (2001) und postulieren einen Zu-
sammenhang der Intoxikationssubstanzen mit der leichten Erreichbarkeit zum einen
und den national und regional unterschiedlichen Verschreibungspraktiken zum an-
deren. Fiir Paracetamol wurde bereits eine Verkleinerung der Packungsgrofen in
England 1998 und Deutschland 2009 vorgenommen (Hawton et al. 2013; von Mach
et al. 2003), wodurch sich gerade in England bereits ein Riickgang der Todesfélle um
43 % und die Zahl der Listungen fiir Lebertransplantationen um 61 % zeigt (Haw-
ton et al. 2013). Fiir Deutschland melden die GIZ Hamburg und Nord vor allem bei
schweren Intoxikationsfillen bisher keinen Riickgang der Fallzahlen (Aboutara et al.
2019). Die US-Arzneibehorde ging noch einen Schritt weiter und reduzierte neben
der freiverkduflichen Menge auch die Dosis. So enthélt jede Tablette nur noch 325
mg statt zuvor 500 mg Paracetamol (Hawton et al. 2013).

Als Empfehlung fiir die tégliche Arbeit in der Praxis sollte vermehrt ein Blick auf die
verordneten Medikamente gelegt werden. Moglichst kleine Packungsgrofen erlauben
eine engmaschigere Betreuung der Patienten und verringern eine Vorratshaltung.
Erlaubt es die Therapie, sollten nebenwirkungsarmere Priaparate denen mit einer

geringeren therapeutischen Breite vorgezogen werden (z. B. SSRI statt TZA).

In einem Bericht zum Substanzkonsum in Deutschland innerhalb der letzten 20 Jahre
zeigte sich, dass der Konsum von Alkohol (v. a. das sogenannte Rauschtrinken) und
die Einnahme von Medikamenten bei Frauen zugenommen hat. Insgesamt wurden
signifikant mehr Schmerzmedikamente eingenommen und weniger Beruhigungsmit-
tel. Dieser Trend ist passend zu den aktuellen Verordnungszahlen. Illegale Drogen
spielen in unserer Studie keine herausragende Rolle, auch weil alle Monointoxikatio-
nen ausgeschlossen wurden. Generell blieb der Konsum von illegalen Drogen in den

letzten 20 Jahren stabil, ausgenommen von einem zunehmenden Cannabiskonsum
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bei beiden Geschlechtern (Kraus et al. 2016).

Betrachtet man die Ubersicht aller eingenommenen Substanzen, so lisst es die Ver-
mutung zu, dass es sich in einem Grofiteil der Fille um Kurzschluss-Reaktionen
gehandelt hat, da die verfiighare Hausmedikation eingenommen wurde, ohne kon-
krete vorherige Planung und Information iiber ein potenzielles Risiko.

Es lassen sich passend zu dieser These in unserer Studie unterschiedliche Substanzen
in Abhéngigkeit vom Alter darstellen. So waren Patienten, die ACE-Hemmer, Alko-
hol, Hypnotika oder #-Blocker eingenommen haben, signifikant dlter. ACE-Hemmer
und fs-Blocker sind als Standard-Antihypertensiva in vielen Hausapotheken vorra-
tig. Dahingegen waren die Personen mit der Einnahme von Amphetaminen, THC,
NSAR und SSRI signifikant jiinger.

Bei versuchten Suizidversuchen wurden NSAR, schwachpotente Neuroleptika, -
Blocker, a2-Blocker, Paracetamol, Antihistaminika signifikant héufiger verwendet.
Im Widerspruch zur Vermutung, dass bei Vorliegen einer psychischen Erkrankung
eine signifikant hohere Suizidrate vorliegt, lieken sich eben jene Medikamente, die bei
psychischen Erkrankungen (Antidepressiva, Neuroleptika) haufig verordnet werden,
hier nicht darstellen.

Viertel et al. (2001) zéhlen Benzodiazepine und PCM /Analgetika zu den am héu-
figsten bei Suiziden verwendeten Medikamenten. Eine Zunahme der Intoxikationen
mit Schmerzmitteln in (para-)suizidaler Absicht beschreiben Kaes et al. (2005) und
fithren dies ebenfalls auf die einfache Verfiigbarkeit zuriick. Exiara et al. (2009) se-
hen psychotrope Substanzen im Vordergrund bei Suizidversuchen. Nur von Mach
und Weilemann (2002b) postulieren eine Zunahme des Anteils an Antidepressiva

bei (para-)suizidalen Absichten.

4.1.1.4 Aufenthaltsort, -dauer und Entlassung

Wir sahen in unserer Studie eine hohe Prozentzahl an Patienten, die nach Vorstel-
lung stationédr behandelt wurden (n = 241, 64,3 %). Insgesamt konnten nur 12 %
nach einer ambulanten Betreuung wieder entlassen bzw. 16,8 % direkt zur Weiter-
betreuung in die Psychiatrie verlegt werden. Von den iibrigen Patienten wurden 233
(62,3 %) auf einer der beiden Uberwachungsstationen (IMC/ITS) betreut. Dies ent-

spricht, bezogen auf die stationir betreuten Patienten, gar einem Anteil von 96,7 %.
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Diese Zahlen lassen sich kaum in anderen Studien reproduzieren und so sind dort
vor allem die Anzahl der {iberwachten Patienten auf den Intensivstationen deutlich
niedriger. Nur 15,8 % wurden bei Ambrosius et al. (2012) und 3,3 % bei Testori et
al. (2006) intensivmedizinisch tiberwacht. Direkte Entlassungen aus der Notaufnah-
me waren bei Testori et al. (2006) bei 29,3 % moglich. Diese Zahl konnte bis auf
65,7 % erhoht werden, wenn dort auf der Notfallstation auch noch Behandlungen

durchgefiihrt wurden.

Die mittlere Aufenthaltsdauer unseres Kollektivs lag bei 36,1 Stunden (4 71,9 Stun-
den). Die Dauer je Station (Notaufnahme, Normalstation, IMC, ITS) nahm mit dem
Care Level der Station zu. In der Notaufnahme verbrachten die Patienten bis zur
Entlassung (nach Hause oder in psychiatrische Weiterbetreuung) im Median 7,5
Stunden, auf Normalstation 19,5 Stunden, auf der Intermediate-Care-Station 26
Stunden und auf der Intensivstation 42 Stunden. Uber die Dauer der Betreuungs-
zeit in der Psychiatrie liegen uns keine Daten vor, da kein Follow-up der Patienten
erfolgte.

Aussagen iiber die Dauer der Uberwachung bzw. Aufenthaltszeit finden sich kaum.
Viertel et al. (2001) beschreiben eine lingere Uberwachungsdauer fiir die Inten-
sivstation mit 3,1 Tagen. Da dort nur Patienten auf der Intensivstation betrachtet
wurden, ldsst sich diese lange Aufenthaltsdauer mit dem bereits vorselektionierten

Patientengut gut erklaren.

Als Endpunkt wurde hier die Entlassung in die hausliche Umgebung, Verlegung in
die Psychiatrie, Verlegung in ein anderes Krankenhaus oder Tod definiert. In unse-
rem Beobachtungszeitraum verstarben nur 1,1 % des Kollektivs.

45,5 % konnten nach der stationdren Betreuung wieder in ihr héusliches Umfeld
entlassen werden. Mehr als die Hélfte (n = 197) wurde nachfolgend psychiatrisch
betreut. Im Vergleich zur vorliegenden Literatur verzeichneten wir mit 52,7 % eine
deutlich héhere Zahl an einer anschlieffenden psychiatrischen Weiterbetreuung. So
werden bei Viertel et al. (2001) 8,2 %, bei Ambrosius et al. (2012) 11 % und bei
Schuster (2012) 33,4 % im Anschluss an die akute Betreuung einer psychiatrischen
Abteilung zugewiesen. Es gibt zu Recht Forderungen nach einer routinemaéfigen
psychiatrischen Vorstellung aller Patienten mit vorsétzlichen Intoxikationen, bevor

diese zuriick in die héusliche Umgebung entlassen werden (Greene et al. 2005; Hafer
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und Kielstein 2014). Durch dieses Vorgehen kann gemeinsam eine Entscheidung tiber
eine notwendige Weiterbetreuung in der Psychiatrie geféllt werden. Es ist wichtig
diesen Patienten eine frithestmogliche Betreuung durch geschultes Personal zukom-
men zu lassen (Meulendijks et al. 2003).

Die langste Verweildauer in der Notaufnahme hatten in unserem Kollektiv die Pati-
enten, die anschlieffend psychiatrisch vorgestellt wurden. Dies lasst sich am ehesten
dadurch erklaren, dass Psychiater nicht unmittelbar in der Notaufnahme verfiighar
sind, die Patienten aufgrund der Intoxikation nicht sofort explorierbar sind und eine
unmittelbare Verlegung in eine psychiatrische Abteilung nicht immer méglich ist
(z. B. fehlende Bettenkapazitét, andere organisatorische Griinde).

Der Unterschied in all diesen Bereichen basiert am ehesten auf den strukturellen
Gegebenheiten in den verschiedenen Krankenh&usern. Vielerorts ist die anfangs not-
wendige kontinuierliche Uberwachung nur auf den Stationen wie Intermediate-Care-
Station oder Intensivstation zu gewédhrleisten, da in den Notaufnahmen die kontinu-
ierliche Uberwachungsmoglichkeit und Kapazitit fehlt (Hafer und Kielstein 2014).
Andere Héuser wiederum verfiigen iiber sogenannte Aufnahmestationen und errei-
chen damit eine hohere Entlassmoglichkeit ohne stationére Aufnahme. So trennen
sowohl Ambrosius et al. (2012) als auch Testori et al. (2006) die Behandlungen,
welche auch ambulant in der Notaufnahme durchgefiihrt werden kénnen, von denen,

die zwingend einer stationdren Uberwachung bediirfen.

4.1.1.5 Verstorbene Patienten

Trotz der hohen Anzahl an versuchten Suiziden von mehr als 50 % gab es auch in
der vorgelegten Arbeit nur einen sehr geringen Anteil an verstorbenen Patienten mit
insgesamt vier von 374 Patienten (entsprechend einem Anteil von 1,1 %). Diese Zahl
bestétigt die insgesamt sehr niedrige Gesamtmortalitdt von (Misch-)Intoxikationen
mit 0,5-1,3 % (Eizadi Mood et al. 2011; Greene et al. 2005; Sieber 2001; Testori
et al. 2006). Gerade im Vergleich zu den anderen Suizidarten liegt die Mortalitét
der Intoxikation niedriger (Kapur et al. 2006).

In einer alteren Studie aus dem Jahr 1984 wird postuliert, dass diese niedrige Ge-
samtmortalitidt in Kliniken vor allem an der hohen Todesrate (iiber 90 %) aufserhalb
des Krankenhauses liegt (Exiara et al. 2009). Kapur et al. (2006) berichten, dass
11-28 % aller Patienten, die im Laufe an ihrer Intoxikation verstarben, noch lebend

die Klinik erreichten.
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Als Unterschiede im Vergleich zu unserem Gesamtkollektiv war auffallend, dass die
Patienten im Median mit 3 + 1,4 mehr Einzelsubstanzen zu sich genommen hatten,
der Anteil der Ménner héher (w:m, 1:3) und die Patienten insgesamt &lter waren
(im Durchschnitt 50,3 Jahre). Dies ldsst sich mit der Todesursachenstatistik verein-
baren, in welcher der Anteil der Méanner bei vollendeten Suiziden deutlich héher und
der Altersgipfel zwischen 50 und 60 Jahren liegt (Destatis-Suizide 2020).

Uber dies hinaus ist festzustellen, dass die hiufigsten eingenommenen Substanzen
dieser Studie Benzodiazepine (dreimal), Opioide und TZA (zweimal) waren. In Ver-
gleichsstudien nennen sowohl Kapur et al. (2006) als auch Viertel et al. (2001) TZA,
Benzodiazepine und Paracetamol als die haufigsten Substanzen. Kramer et al. (2017)
sieht die Opioidiiberdosierung als Haupttodesursache. Bei von Mach und Weilemann
(2002b) treten 23,7 % der Todesfille mit Beteiligung von TZA auf. Im Vergleich zu
anderen Antidepressiva verursachen TZA gefiahrlichere Intoxikationen und kdénnen,
auch bei Mischintoxikationen, mit einer Letalitét von bis zu 15 % einhergehen (Sak-
ka et al. 2007). Die GIZ benannten vor allem Rauchgas und illegale Drogen generell
als die todlichsten Substanzen bei Intoxikationen (Miiller und Desel 2013).

Betrachtet man die Komplikationen, so waren bei drei der vier verstorbenen Perso-
nen bereits zum Aufnahmezeitpunkt schwerwiegende Kompliktionen und eine deut-
lich eingeschriankte Vigilanz vorhanden. Der vierte Patient war wach und zeigte
zunéchst als Komplikation lediglich eine Hypokaliamie. Die relevanten Komplikatio-
nen, die letztlich zum Tode fiithrten, traten dann im 2. Uberwachungszeitraum, also

innerhalb von vier bis zwolf Stunden, auf.

Jones und Volans (1999) Sorge, dass mit besser verfiigharen Informationen iiber das
Internet auch die Schwere der Intoxikationen steigt, hat sich zumindest angesichts

der konstant niedrigen Todeszahlen bisher nicht bestétigt.

4.1.2 Komplikationen und Behandlungen

Mischintoxikationen fithren in der Mehrzahl nicht zu behandlungsbediirftigen Kom-

plikationen. Diese These konnten wir in unserer Arbeit bestétigen. Uber den gesam-
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ten Uberwachungszeitraum sahen wir mit 314 Patienten deutlich mehr Personen
mit Komplikationen als mit nachfolgenden Behandlungen (n = 86). Das Ergebnis
stellte sich mit p < 0,001 als signifikant heraus. Somit musste sich weniger als ein
Viertel des Gesamtkollektivs (23 %) einer Behandlung unterziehen. Demgegentiber
stehen, wie bereits diskutiert, die hohe Anzahl an intensivmedizinisch iiberwachten
Patienten (62,3 %).

Diese niedrige Behandlungsnotwendigkeit wird auch von Ambrosius et al. (2012) be-
obachtet, ohne dass dabei eine konkrete Zahl genannt wird. Schwerwiegende Kom-
plikationen werden in der Literatur mit niedriger Inzidenz von 2 bis 5 % angegeben
(Hahn et al. 2014; Tintinalli et al. 2015). Eizadi Mood et al. (2011) nennen Zah-
len von 85,5 % ohne Komplikationen und 7,6 % mit schweren Komplikationen bei
Mischintoxikationen. Als komplett asymptomatisch verlaufende Ingestionen berich-
ten Hahn et al. (2014) von 44 % nach Auswertung der GIZ-Daten 2011. Es ist zu
bedenken, dass dort alle Anrufe in den GIZ ausgewertet wurden, in allen anderen
Studien aber ein bereits vorselektioniertes Patientengut innerhalb der Krankenh&au-
ser betrachtet wurde, was die Diskrepanz der Zahlen erkldren kann.

Eine Trennung nach relevanten bzw. schwerwiegenden und einfachen Komplikatio-
nen und Behandlungen wurde in der vorliegenden Studie nicht vorgenommen. Auf-
grund der retrospektiven Analyse kénnen wir keine Wertung iiber die Notwendigkeit
der durchgefiihrten Behandlungen abgeben. Die unterschiedliche Zahl an Komplika-
tionen insgesamt und den deutlich seltener durchgefiihrten Behandlungen legt die
Vermutung nahe, dass es sich vielfach um nicht schwerwiegende Komplikationen

handelte, die keiner Therapie bedurften.

Als die héufigste dokumentierte Komplikation sahen wir in allen drei Zeitrdumen
die Sinustachykardie, welche bei 36,1 % aller Patienten auftrat. Im ersten Uberwa-
chungsabschnitt folgten dann die Hypokaliémie und die arterielle Hypertonie. Neben
der Einnahme von sympathomimetischen Substanzen ist die Agitation der Patienten
einer der fithrenden Griinde fiir die Haufigkeit von Sinustachykardien und arterieller
Hypertonie. In Zeitraum zwei und drei sahen wir als zweithdufigste Komplikation

die arterielle Hypotonie.

Die hiufigste durchgefiihrte Behandlung in allen drei Uberwachungsabschnitten war

die Kaliumsubstitution mit 10-11 %, gefolgt von einer invasiven Beatmung mit ab-
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steigender Haufigkeit innerhalb der Zeitraume von 8,8 % bis 2,9 %. Eine ahnliche
Beatmungsnotwendigkeit zeigte sich bei Testori et al. (2006) mit 6,4 %. Viertel et al.
(2001) sehen in einem rein intensivmedizinisch betreuten Patientengut mit 29,9 %
deutlich mehr beatmungspflichtige Personen. Es wurde nur die invasive /maschinelle
Beatmung bewertet, eine Sauerstoff-Vorlage iiber Brille oder Maske wurde nicht als
Therapie erfasst. Letztlich sollte die Indikation zur Intubation bei vigilanzgemin-
derten Patienten grofiziigig gestellt werden, da die Gefahr einer Aspiration deutlich
erhoht ist und mit einem hoheren Mortalitétsrisiko einhergeht (Hafer und Kielstein
2014; Weidhase et al. 2014).

Die Gabe eines Antidots lag im 1. Zeitraum mit 8,6% noch iiber den in der Lite-
ratur vermuteten Werten (1-5 %) (Pemmerl 2013; Weidhase et al. 2014). In der
Realitat scheinen diese Zahlen bisher noch nicht angekommen zu sein, denn auch
andere klinische Studien berichten von noch deutlich héheren Einsatzzahlen, wie
beispielsweise Viertel et al. (2001) mit 27 % und mit Exiara et al. (2009) 32,7 %.

4.1.3 Einzelsubstanzen

Betrachtet man den gesamten Zeitraum, so zeigten sich nur fiir Antiepileptika, Ben-
zodiazepine und f-Blocker signifikant hdufiger Komplikationen. Die hdufigeren und
schwereren Komplikationen inkl. Todesfallen nach Intoxikationen mit Antidepressi-
va (v. a. TZA), wie Mach und Weilemann (2002a) sie beschreiben, sahen wir nicht.
Bei den notwendigen Behandlungen sahen wir nur bei einer Substanz, ndmlich Para-
cetamol, eine signifikante Assoziation (p < 0,001). Dies ldsst sich sicherlich mit der
Empfehlung einer friithzeitigen und grofsziigigen Behandlungsindikation (mit dem
Antidot NAC) erkléren und wird im folgenden Kapitel 4.2.5 noch ausfiihrlicher dis-
kutiert.

4.1.4 Kombinationen

Bei den Kombinationen bestétigte sich erneut, dass Paracetamol als Substanz im
Rahmen von Intoxikationen einen erhéhten Behandlungsbedarf nach sich zieht. In
der Kombination Paracetamol plus NSAR lief sich mit 60 % die hochste Behand-
lungshaufigkeit nachweisen. Alle Behandlungen wurden bereits innerhalb der ers-
ten zwolf Stunden (1. und 2. Zeitraum) begonnen. Dies ist mit Sicherheit mit der

Empfehlung einer frithzeitigen und grofziigigen Behandlung mit dem Paracetamol-
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Antidot N-Acetylcystein (NAC) zu erkldren. Ein Beginn der Therapie innerhalb von
acht Stunden reduziert die Hepatotoxizitat um fast 100 % (Greene et al. 2005). Der
Therapiebeginn innerhalb der ersten zwolf Stunden nach Ingestion gilt als entschei-
dend fiir den Therapieerfolg. Eine Empfehlung zum Therapiebeginn besteht, wenn
der Paracetamol-Plasmaspiegel vier Stunden nach Einnahme bei > 150 ug/ml liegt
oder wenn die Bestimmung des Spiegels zeitnah nicht moglich ist und die Dosis
wahrscheinlich bei > 7 g liegt (Karow und Lang-Roth 2013). Im Zweifel sollte also
lieber eine frithzeitige und eventuell 'voreilige’ Behandlung begonnen werden (Gree-
ne et al. 2005; Jones und Volans 1999; Kapur et al. 2006). Die Therapiedosis liegt
bei insgesamt 300 mg/kg KG intravends tiber 20 Stunden und 15 Minuten, aufge-
teilt nach folgendem Schema: 150 mg/kg iiber 15 Minuten, anschliefend 50 mg/kg
tiber vier Stunden und 100 mg/kg iiber weitere 16 Stunden. Eine einmalige Gabe
ist ausreichend (Karow und Lang-Roth 2013; Weidhase et al. 2014).

Es gilt die Annahme, dass Paracetamol in bis zu 10 % aller Intoxikationen als Begleit-
substanz vorkommt (Hafer und Kielstein 2014). Von Mach und Weilemann (2003)
beschreiben NSAR als hiufigste Kombinationssubstanz zu Paracetamol (bis zu

38 %) und Alkohol (bis zu 20 %). Auch wir stellten als haufigste Kombination mit
Paracetamol die nicht-steroidalen Antiphlogistika (n = 15) fest.

Bei allen unseren Patienten mit der Kombination Alkohol plus TZA wurde im Ver-
lauf des Aufenthaltes das Auftreten einer Komplikation dokumentiert, gefolgt von
Alkohol plus schwachpotente Neuroleptika und Benzodiazepine plus atypische Neu-
roleptika mit einem Komplikationsauftreten von jeweils ca. 94 %.

Bei den Behandlungen fiihrte die Kombination PCM und NSAR mit 69,2 % die
Héaufigkeit an, gefolgt von Benzodiazepinen plus Opioiden mit 66,7 %.

Bei der Frage nach der Rechtfertigung einer vielfach empfohlenen Uberwachungsdau-
er von mindestens 24 Stunden wurde der Fokus bei der Auswertung der Mischintoxi-
kationen auf das zeitliche Auftreten der Komplikationen bzw. Behandlungen gelegt.
Letztlich liefs sich bei keinem Patienten (bei den Kombinationen) ein Neuauftre-
ten von Komplikationen innerhalb des 3. Zeitraums darstellen. Allenfalls fiir den 2.
Zeitraum ist erwdahnenswert, dass bei PCM plus NSAR bei 5 von 13 Personen Kom-
plikationen erstmalig aufgetreten sind, ebenso bei Alkohol plus NSAR bei 7 von

21. Die Komplikationen waren arterielle Hypotonie und Hypertonie, Hypokalidmie,
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Sinustachykardie, akutes Nierenversagen und Azidose.

Auch bei den Behandlungen zeigte sich im 3. Zeitraum, d. h. nach mehr als zwolf
Stunden, nur noch ein vereinzeltes Neuauftreten. Jeweils ein Patient erhielt bei den
Kombinationen Benzodiazepin plus Alkohol, Benzodiazepin plus atypisches Neuro-
leptikum, Alkohol plus NSAR und Alkohol plus Opioid neu eine notwendige Be-
handlung. Es handelte sich dabei einmal um Kaliumsubstitution sowie dreimal um
Glucosezufuhr. Wir konnten anhand der Aktenlage bei keinem Patienten eine Hy-

pokalidmie bzw. Hypoglykidmie nachvollziehen.

Auf der Grundlage dieser Studiendaten ist die Hypothese, dass bei Mischintoxika-
tionen ein Uberwachungszeitraum von bis zu zwolf Stunden ausreichend ist, gut
begriindet. Alle zu diesem Zeitpunkt asymptomatischen Patienten und bei abge-
schlossener Behandlung kénnen nach Ablauf dieser Zeit zur Weiterbehandlung in
eine psychiatrische Klinik oder nach Hause entlassen werden. Dieser 2. Zeitraum,
mit einer Definition von vier bis zwolf Stunden wurde in unserer Studie noch relativ
breit gefasst, um moglichst sicher auch ein Auftreten von Spatkomplikationen zu
erfassen. Meulendijks et al. (2003) postulieren in ihrer Studie, dass eine Entschei-
dung fiir oder gegen eine stationdre Aufnahme bereits nach sechs Stunden gefillt
werden kann. Diese These unterstiitzen Hafner und Kielstein (2014) mit der Aussa-
ge, dass bei klinisch unauffalligen Patienten mit unauffélligem EKG-Monitoring eine

Entlassung im Zeitraum zwischen sechs bis acht Stunden wahrscheinlich moglich ist.

Beziiglich einzelner Medikamente oder Kombinationen konnten wir einige weni-
ge konkrete Empfehlungen finden. Laut Boyer (2012) kénnen Patienten mit einer
Opioid-Uberdosis und nach der Gabe von Naloxon bei initialer Ateminsuffizienz
nach Besserung bereits vier bis sechs Stunden spéter entlassen werden. Greene at al.
(2004) stellten fest, dass Patienten mit einer TZA-Uberdosis ohne Symptome einer
Vergiftung innerhalb von sechs Stunden ohne Bedenken wieder aus dem klinischen
Setting entlassen werden konnen, da Symptome nach einer relevanten Uberdosie-
rung innerhalb einer Stunde auftreten. Auch die notwendige Uberwachungszeit nach
SSRI-Intoxikation wird dort mit sechs Stunden angegeben.

Als bedenkliche Kombinationen werden SSRI plus NSAR oder TZA /Lithium /MAO-
Hemmer gesehen, da das Risiko eines Serotonin-Syndroms bei Mischintoxikationen
deutlich steigt (Greene et al. 2005; von Mach und Weilemann 2002). Nach einer
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Uberdosis mit NSAR sind nur in seltenen Fillen relevante Komplikationen zu er-
warten und die notwendige Uberwachungszeit wird mit vier Stunden angegeben
(Greene et al. 2005). Bei Mono-Intoxikationen mit Benzodiazepinen sind in der Re-
gel wenige schwerwiegende Probleme zu erwarten, umso schlechter wird dies aber
in Kombination mit Alkohol vertragen (Greene et al. 2005; Schmidt und Dalhoff
2002). Diese These ldsst sich in der vorliegenden Studien nicht bestétigen, denn
bei Benzodiazepinen plus Alkohol handelte es sich bei uns um die grofste Gruppe
der Kombinationen mit n = 82. Das Verhaltnis Komplikationen:Behandlung lag bei
58:17 und damit bei 19,4 %. Und auch als Ko-Substanzen zu Paracetamol werden
Benzodiazepine oder Acetylsalicylsdure (ASS) mit einem hoheren Risiko, schwerere
Komplikationen (hepatische Enzephalopathie, renale Dysfunktion, Tod) zu erleiden,
in Zusammenhang gebracht (Schmidt und Dalhoff 2002).

Die lingste Verweildauer zeigte sich bei der Kombination von Alkohol plus atypisches
Neuroleptikum (im Mittel 53 Stunden). Diese Zeitspanne lag damit deutlich iiber der
mittleren Aufenthaltsdauer von 36,1 Stunden. Ebenfalls dariiber lagen noch Alkohol
plus TZA mit 48 Stunden, Alkohol plus SSRI mit 43,3 Stunden und Benzodiazepine
plus Opioide mit 41,2 Stunden. Als Griinde fiir diese verléingerte stationdre Ver-
weildauer lasst sich die hohe Anzahl an Patienten mit einer Beatmungspflichtigkeit,
bereits ab dem Aufnahmezeitraum vermuten, was tabellarisch unter 3.15 dargestellt
ist. Den kiirzesten Aufenthalt verzeichnete die Kombination Alkohol plus Opioid (im
Mittel 13,8 Stunden).

4.1.5 Ermittlung eines Risikokollektivs

Nach Auswertung aller Daten und mit der Frage nach Risikokollektiven lassen sich

letztlich zwei Punkte hervorheben:

1. Bei allen Personen mit der Kombination Alkohol plus Trizyklische Antidepressiva
(TZA) traten Komplikationen auf. Aber nur 33,3 % mussten sich nachfolgend auch
einer Behandlung unterziehen, wobei noch bei zwei von acht (25 %) Patienten die
notwendigen Behandlungen erst im 2. Zeitraum durchgefiihrt wurden.

Betrachtet man nun nochmal die TZA als Einzelsubstanz, so zeigte sich, dass im 1.

Zeitraum signifikant mehr Komplikationen auftraten (Komplikation ja:nein,

56



Kapitel 4 — Diskussion

n = 44:6, p = 0,047). Im Vergleich dazu mussten sich aber signifikant weniger Pati-
enten einer Behandlung unterziehen (Behandlung ja:nein, n = 17:33, p = 0,047).
Mit 48 Stunden liegt diese Kombination an 2. Stelle der am ldngsten notwendigen
Uberwachung und damit auch iiber der durchschnittlichen Uberwachungsdauer des
Gesamtkollektivs (36,1 h).

Als Ursache sind deutlich die Trizyklischen Antidepressiva zu sehen, deren Into-
xikationen mit schweren Nebenwirkungen einhergehen. Zum einen zeigt sich das
anticholinerges Syndrom (,trocken und heif’) mit Mydriasis, Tachykardie, Hyper-
thermie sowie teilweise agitierten Patienten. Zum anderen kénnen lebensbedrohliche
Herzrhythmusstorungen sowie neurologische Auffilligkeiten bis hin zum Krampfan-
fall auftreten (von Mach und Weilemann 2002; Weidhase et al. 2014). Studien haben
gezeigt, dass Patienten insgesamt einen langeren stationdren Aufenthalt und teilwei-
se auch ldngere intensivmedizinische Betreuung benotigen (Graudins et al. 2002).
Uberblickt man die letzten Jahre, so zeigt sich ein Riickgang der Verordnungszahlen
von TZA zugunsten anderer, nebenwirkungsdrmerer Antidepressiva, z. B. SSRI und
damit auch die Anzahl der schweren Intoxikationen. Im Gegenzug steigen seither
aber auch die Intoxikationen mit eben jenen Antidepressiva (von Mach und Weile-
mann 2002), welche in der Regel weniger schwere Komplikationen nach sich ziehen
(Graudins et al. 2002). Es besteht die Hoffnung, dass die Zahlen auch in Zukunft
noch weiter riicklaufig sein werden und schwerwiegende Intoxikationen mit TZA bald
nur noch Einzelfille sind. In unserem Kollektiv iberwiegt die Einnahme von TZA

im Vergleich zu den anderen Antidepressiva.

2. Paracetamol stellte sich hier als eine der wenigen Substanzen heraus, welche eine
hohe Behandlungsbediirftigkeit nach sich zieht. Dies zeigte sich sowohl bei der Be-
trachtung der Einzelsubstanzen als auch in Kombination. Bei den Einzelsubstanzen
mussten sich mit p < 0,001 signifikant mehr Personen einer Behandlung unterziehen.
Bei der haufigsten Kombination PCM plus NSAR sahen wir bei 87,7 % der Patien-
ten dokumentierte Komplikationen und immerhin 69,2 % wurden einer Behandlung
unterzogen. Ursachen und Griinde dieser dringlichen Behandlungsbediirftigkeit wur-
den bereits ausfiihrlich in Kapitel 4.1.4 diskutiert. Die aufgetretenen Komplikationen
(Hypokalidmie, Hypothermie, Hypotonie) lassen sich nicht in direktem Zusammen-
hang mit den beiden Substanzen erkldren. So werden weder fiir Paracetamol noch

fiir NSAR bei Intoxikationen friihzeitig relevante Komplikationen beschrieben. Dem
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kann eine multifaktorielle Genese zugrunde liegen. Es muss bedacht werden, dass
dem Behandler ggfs. nicht immer alle Informationen iiber den Patienten vorlagen.
Zu einen kann eine Vormedikation bei dem Patienten bestanden haben, die zum
Zeitpunkt der Behandlung noch nicht berichtet wurde. Somit ist es nicht auszu-
schlieffen, dass es zu einer Interaktion mit einer oder mehreren weiteren Substanzen
gekommen ist. Zum anderen verhélt es sich ebenso mit Vorerkrankungen.

Grundsitzlich bleibt daher zu hoffen, dass nach der bereits stattgefundenen An-
derung der Verpackungsgrofen fiir Paracetamol, es weiter zu einem Riickgang der

Intoxikationen und schwerwiegenden Leberschéddigungen kommt.

Abschliefsend lésst sich sagen, dass sich, aufser den im vorangegangenen Abschnitt
beschriebenen Fiéllen, mit den Daten unseres Patientenkollektiv der Universitéats-
medizin Gottingen kein eindeutiges Risikoprofil ermitteln liek. Wir konnten keine
Substanz-Kombination definieren, welche zu mehr schwerwiegenden, behandlungs-
bediirftigen Komplikationen oder erst im Laufe der Uberwachung zu gehéuftem Neu-
auftreten von Komplikationen fithrte und damit einer lingeren Uberwachungszeit
zugefiihrt werden sollte. Der Fokus allein auf die Substanzen lasst es daher nicht zu,
Empfehlungen auszusprechen. Das Hauptaugenmerk sollte auf den klinischen Zu-
stand des Patienten gelegt werden. Insgesamt scheint jedoch, wie bereits erwéhnt,
eine Uberwachungszeit bei klinisch stabilen Patienten von bis zu zw6lf Stunden aus-

reichend zu sein.

4.2 Limitationen

Abschliefsend wird noch auf die Limitationen dieser Arbeit eingegangen. Die Er-
gebnisse einer monozentrischen Studie kénnen aufgrund der jeweiligen strukturellen
Gegebenheiten nicht ohne Weiteres auf andere Einrichtungen iibertragen werden.
Ebenso beeinflussen soziale und kulturelle Faktoren des jeweiligen Standortes die

Zusammensetzung der Patientenpopulation.

Gerade bei Mischintoxikationen liegen dem Behandler moglicherweise nicht alle In-
formationen zu Substanzen, Menge und Einnahmezeitpunkt vor (Ambrosius et al.
2012; Hafer und Kielstein 2014; Meulendijks et al. 2003). Zwar kénnen Symptom-

komplexe Hinweise auf einzelne Substanzen geben, doch die Interaktionen der ver-
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schiedenen Substanzen untereinander sind oft unbekannt und kénnen zudem Sym-
ptome verfilschen (Ambrosius et al. 2012; Boyer 2012; Sieber 2001). Diese Unsicher-

heit muss bei jeder Behandlung von Intoxikationspatienten stets bedacht werden.

Der retrospektive Charakter erlaubte keine Einflussnahme auf die erhobenen Merk-
male und die Dokumentationstechnik. Die erfassten Daten wurden aus den archi-
vierten Patientenakten und den elektronischen Daten des Ixserv.®)-Programms zu-
sammengetragen. Neben den epidemiologischen Daten wurden alle von der Norm
abweichenden Parameter bzgl. des Allgemeinzustandes bei Aufnahme, vorliegenden
Komplikationen und durchgefiihrten Behandlungen festgehalten. Alle fehlenden Da-
ten wurden hier als unaufféllig dokumentiert, was der iiblichen Vorgehensweise aus
anderen Studien entspricht (Ambrosius et al. 2012; Gilbert et al. 1996). In diesem
Vorgehen liegt das Risiko, mogliche relevante Ereignisse nicht erfasst zu haben.
Bereits die Erhebung der Daten ist erschwert, da neben den fehlenden Daten die
Akteneintrage zum Teil vage formuliert oder unleserlich sind. Erforderliche Daten
werden nicht gefunden oder es gibt widerspriichliche Eintrage. Vor und wéhrend der
Auswertung bereiten Ubertragungsfehler aus Akten und der Umgang mit fehlenden
Daten Probleme. Jeder Eintrag unterliegt zudem auch einer gewissen subjektiven
Einschétzung iiber den Zustand des Patienten und der Notwendigkeit der Doku-
mentation (Gilbert et al. 1996). Demnach unterliegt auch die Interpretation folglich
auch einer gewissen subjektiven Wertung des einzelnen Untersuchers.

Letzten Endes lésst sich diese Dokumentations-Problematik fiir weitere Studien mit
dieser Fragestellung nur mit Hilfe eines vorgefertigten Bogens verbessern. Somit soll
es allen betreuenden Personen moglich sein, liickenlos und objektiv die gewiinschten
Parameter zu dokumentieren um ein neutrales, valides Forschungsergebnis zu erhal-
ten. Hinsichtlich der Datenerfassung ist es sicherlich ratsam, sich mehr an standar-
disierten, objektivierbaren Scores zu orientieren, wie beispielsweise dem Poisoning
Severity Score, der Glasgow-Coma-Scale oder dem CTCAE-Katalog des National
Institutes of Health. Dort werden Komplikationen in der Regel in fiinf Schwere-
graden definiert, von milden Symptomen bis hin zum Tod (of Health 2010). Dies
wiederum setzt eine addquate Schulung des Personals beziiglich der Anwendung der
Scores voraus. So beschrieben Viertel et al. (2001) in ihrer Studie einen Riickgang

der Empfehlungen zur intensivmedizinischen Uberwachung seit der Anwendung des

PSS.
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Um diesen Limitationen zu begegnen, erfolgte eine standardisierte Erfassung zuvor
festgelegter und als wichtig erachteter Parameter. Die erfasste Patientenpopulati-
on stellt somit ein grofses und realitdtsnahes Patientenkollektiv einer universitéaren
Notaufnahme dar. Die Fallzahlen der haufigsten Substanzkombinationen lassen re-

levante Aussagen zu.

4.3 Fazit

Anhand der Auswertung der vorgestellten Studienergebnisse lésst sich die Hypothe-
se bestitigen, dass eine Uberwachungsdauer von zwolf Stunden bei Patienten mit
Mischintoxikationen ausreichend ist. Patienten, die zu diesem Zeitpunkt asymptoma-
tisch sind und/oder deren Behandlung abgeschlossen ist, konnen aus der notfallme-
dizinischen Versorgung entlassen werden. Mit dem Fokus allein auf die Substanzen
liefs sich die Frage nach konkreten Risikoprofilen und daraus folgenden Empfehlun-
gen nicht vollstandig beantworten. Nur in Kombination klinischer Parameter und
unter Beriicksichtigung der eingenommenen Substanzen kénnten Algorithmen {iber
notwendige stationdre Aufenthalte und die Dauer erstellt werden. Sind allerdings
Substanzen bekannt, deren Wirkungs- bzw. Nebenwirkungseintritt erst verzogert
auftritt, sollte ein guter klinischer Zustand zu keiner Verzégerung der adéquaten
Therapie fithren. Gibt es dafiir sichere, nebenwirkungsarme Behandlungsmethoden
(wie z. B. N-Acetylcystein bei Paracetamol-Vergiftung), ist es ratsam die Patienten
direkt grofziigig behandelt werden, um die aktuell bereits niedrigen Morbiditéts-
und Mortalitdtszahlen von Intoxikationen auch weiterhin gering zu halten und ggfs.

noch zu verringern.

Wir empfehlen die Durchfithrung prospektiver Studien zur Evaluation standardi-
sierter Behandlungspfade mit festgelegten Kriterien der Uberwachung und Beendi-
gung derselben (z. B. Vigilanz, Vitalparameter, Laborparameter inkl. Blutgasana-
lyse etc.). Dies erlaubt die Erfassung besser vergleichbarer Daten und somit die

Optimierung der Datenauswertung.
Wir unterstiitzen auferdem die Forderung von Hahn et al. (2014) nach einer natio-

nalen Datenbank, um systematisch Vergiftungen (Toxikovigilanz) zu erfassen, wie

bisher nur fiir unerwiinschte Nebenwirkungen von Medikamenten erfolgt. Wir konn-

60



Kapitel 4 — Diskussion

ten zeigen, dass es notwendig ist, viele Vergleichsdaten zu bekommen, um einen
guten Uberblick iiber das Morbiditéts- und Mortalitéitsrisiko bei Mischintoxikatio-
nen zu bekommen. Dadurch liefse sich in Zukunft die Beratung der im klinischen
Alltag betroffenen Arzte noch deutlich verbessern und die Zahl der Krankenhaus-

aufenthalte inkl. aller Kosten verringern.
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5 Zusammenfassung

Die Préavalenz von Intoxikationen und Mischintoxikationen ist seit Jahren weiter
zunehmend und damit ein relevantes Thema in der préaklinischen und klinischen
Notfallmedizin. Aus bisherigen Daten existieren kaum Empfehlungen zu Vorgehens-
weisen beziiglich Diagnostik, Therapie und Uberwachung dieser Patienten. Trotz
niedriger Morbiditéit und sehr geringer Mortalitét iiberwiegt die Sorge vor schwerwie-
genden Komplikationen und durch das Fehlen konkreter Behandlungsempfehlungen
resultiert potenziell eine lingere Uberwachungsdauer und Uberwachungsintensitit,
als in der Regel notwendig ware.

In dieser Arbeit wurde an einem eigenen Patientenkollektiv gepriift, ob sich beziiglich
der Substanzen bei Mischintoxikationen bestimmte Risikoprofile erstellen lassen, die
einer intensiveren stationdren Uberwachung oder Therapie zugefiihrt werden miis-

sen.

Es wurde dazu retrospektiv ein Patientenkollektiv der Notaufnahme der Universi-
téatsmedizin Gottingen untersucht, insgesamt 374 Félle in den Jahren 2008 bis 2012.
In die Untersuchung flossen Daten beziiglich der Art und Héufigkeit des Auftretens
von Komplikationen, deren Behandlungsbediirftigkeit und Uberwachungszeiten bei
Patienten mit Mischintoxikationen ein.

Im Studienkollektiv lag der Anteil der Frauen bei 54,3 % (n = 203) hoher. Das
Alter lag im Median bei 38,7 Jahren (SD 13,4), wobei die Frauen mit 39,6 Jah-
ren (SD 13,9) dlter waren als die Ménner mit 37,5 Jahren (SD 12,8). Insgesamt
konnten 993 verschiedene Substanzen identifiziert werden, die in 82 Wirkstoffklas-
sen zusammengefasst wurden. Somit lag die Anzahl der eingenommenen Substanzen
pro Patient im Mittel bei 2,7 (Min. 2, Max. 8). Als hdufigste Substanzkombination
sahen wir Benzodiazepine plus Alkohol (n = 82), gefolgt von Alkohol plus Opioide
(n = 32). Die héufigste dokumentierte Komplikation war die Sinustachykardie, ge-
folgt von der Hypokalidmie und Hypotonie. Als haufigste Behandlung wurde eine
Kaliumsubstitution durchgefiihrt und die invasive Beatmung. Die Patienten wurden
durchschnittlich 36,1 Stunden (SD 71,9) stationér iiberwacht.

Letztlich konnten wir keine Substanz-Kombination eindeutig definieren, welche mehr
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schwerwiegenden, behandlungsbediirftigen Komplikationen zur Folge hatte oder erst
im Laufe der Uberwachung zu einem gehiuften Neuauftreten von Komplikationen
fiihrte und damit einer lingeren Uberwachungszeit bedurfte.

Lediglich zwei einzelne Substanzen sollten abschliefiend erwéhnt werden: Parace-
tamol als Kombinationssubstanz fiihrte zu einer Haufung der Behandlungsnotwen-
digkeit, welches sicherlich auf die Empfehlung einer friithzeitigen und grofsziigigen
Behandlung mit N-Acetylcystein zuriickzufiihren ist. Die trizyklischen Antidepressi-
va als Kombinationssubstanz bedingten ebenfalls eine hohe Rate an Komplikationen
und notwendigen Behandlungen. Als Beispielkombination waren bei allen Patienten
mit TZA und Alkohol Komplikationen zu verzeichnen und bei 50 % war eine Be-
handlung notwendig. Zudem lag hierbei mit im Mittel 48 Stunden die zweitlangste

Uberwachungsdauer vor.

Auf Grundlage dieser Studiendaten kénnen wir die Hypothese, dass bei Patienten
mit Mischintoxikationen eine Uberwachungsdauer von zwolf Stunden ausreichend
ist, gut begriinden. Alle zu diesem Zeitpunkt asymptomatischen Patienten und bei
abgeschlossener Behandlung konnen zur Weiterbehandlung in eine psychiatrische
Einrichtung oder nach Hause entlassen werden.

Die Empfehlung geht hin zu einem Fokus vor allem auf den klinischen Zustand
des Patienten und zweitranging auf die Wertung der Substanzen. Sind allerdings
Substanzen bekannt, deren Wirkungs- bzw. Nebenwirkungseintritt erst verzogert
auftritt, sollte ein guter klinischer Zustand zu keiner Verzogerung der adaquaten
Therapie fithren.

Wir sehen die dringende Notwendigkeit, weitere, prospektive Studien mit groferen
Gesamtkollektiven durchzufiihren, um eine bessere Vergleichbarkeit gerade bei Mi-
schintoxikationen zu erhalten. Eine nationale Datensammlung mit einer Meldepflicht
wiirde helfen, die Behandlung der Patienten weiter zu optimieren und gleichzeitig

auf diese Weise die vorhandenen klinischen Ressourcen zu adjustieren.
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