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Klinikai utanvizsgalatok
organofoszfat mérgezésben atesett beteganyagon

Szerz6k 1970 és 1974 kozodtt észlelt anyagaban 0Osszesen
135 ndvényvédbszer mérgezetten rendez6dték az acut mér-
gezés tlnetei. Ebbdl 0Osszesen 101 organofoszfat meérgezés
volt. Elére megtervezett — ,,célzott” — szempontok alapjan
betegeik dontdé tobbségét részletes utanvizsgalatoknak ve-
tették ald. Leggyakoribb eltérést a cukoranyagcserében,
mérsékelt foka tensio emelkedésben, valamint a maj alla-
potdban talaltak. Néhany esetben vérképz6szervi elvalto-
zasokat is észleltek. Eredményeiket &sszevetik az irodalmi
adatokkal.

A novényvédbszerek (tovabbiakban nvsz.), ezen belll is az organofosz-
fatok (tovabbiakban OF.) egyre fokozottabb és kiterjedtebb hasznalata sziik-
ségessé teszi nemcsak az acut mérgezések tanulmanyozasat, hanem esetleges
késdi kovetkezmények felderitését is. Kdzismert, hogy ilyen iranyd tanulma-
nyok a DDT, illetve a kldérozott szénhidrogének hasznalatanak nagymérvi(
visszaszoritdsat eredményezték.

Koérhdzunk bel-osztdlya 1965 oOta vesz fel nvsz. mérgezetteket, midta a
klérozott szénhidrogének hasznélata fokozatosan csOkkent, illetve kiszorult
a gyakorlatbél. Az OF. tiplsd nvsz-ek acut hatdsarol, azok kezelésér6l anya-
gunkon nyert tapasztalataink alapjan tébbszér beszamoltunk (3, 4, 5). Az
1970—1975 kozti hatéves 243 f6t kitevé nvsz. beteganyagunkon klinikai epi-
demiologiai felmérést végeztiink, mely kozlés alatt van. (6) A nvsz. mérge-
zetteknek 4/5-e OF. mérgezett volt.

Erdekesnek latszott utanvizsgalni azon OF. mérgezetteket, akik kezelé-
siink alatt allottak. Fel szandékoztuk mérni, hogy jelenleg hasznalatos OF.
tipust nvsz-eknek a heveny mérgezésen kivil van-e idilt karositd hatéasa.
Elhataroztuk ezért, hogy 5 év OF. mérgezettéit utanvizsgaljuk Ggy, hogy a
mérgezést6l az utanvizsgalatig legalabb egy év teljen el. Ennek alapjan az
1970—74 kozott heveny intoxicatiot elszenvedett OF. mérgezetteket rendel-
tik vissza utanvizsgalatra.

Anyag és maédszer
1970—74 k6zo6tt 135 nvsz. mérgezett betegiink élte tdl az acut intoxica-
tiot, koziluk 101 volt az OF. mérgezett. Ezt a 101 beteget az aldbb ismerte-
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tendd klinikai és laboratériumi vizsgalatoknak kivantuk aldvetni a mérge-
zés utdhatdsainak felderitése végett.

A betegek életkora 14—79 év kozott valtozott, a 101 OF. mérgezést el-
szenvedett beteg megoszlasa a mérgezési ok alapjan a kovetkez6 volt: sui-
cid 42 f6, accidentalis és professionalis egyutt 59 f6. A mérgezésen atesette-
ket levélben felkerestik, melyben 6ket 3 napos kdrhazi utanvizsgalatra ren-
deltiik vissza. Megkeresésiinkre 75 f6 jelentkezett az OF. mérgezettek kozil.
Ismételt kérésiink ellenére sem jelentkezett 26 f6. Az OF. mérgezés és a
visszarendelés kozott eltelt 6 év 20, 5 év 15, 4 év 10, 3 év 14 és 2 év 16 mér-
gezett esetében.

Minden beteget részletesen kikérdeztiink és megvizsgaltunk, elvégeztik
az el6re megtervezett ,célzott” vizsgalatokat. Mindezeken kivil 26 betegen
részletes neurolégiai vizsgalat is tortént.

Ellen6rz6 kérdéseinkben a kovetkezd szempontokat szerepeltettik: dol-
gozik-e tovabbra is nvsz-rel, fogyaszt-e alkoholt, tud-e szivbetegségre, maj-
betegségre és cukorbetegségre vonatkozdé panaszokat vagy adatokat, vérkép-
z8szervi betegségrél van-e tudomaéasa, ideggydgyaszati jellegl panaszai
vannak-e?

Vizsgalataink eredményei

A kikérdezés soran kiderilt, hogy nvsz-rel rendszeresen foglalkozik az
acut mérgezés Ota tovabbra is: 23 f6. Rendszeresen alkoholizal: 56 6. Ke-
ringési panasza van: 13 fének. Majtaji fajdalomrol és dyspepsias panaszrol
szamol be: 19 f6. Diabetesre utal6 panasz 3 fénél szerepelt. Idegrendszeri
panaszrol 8 f§ tett emlitést.

A fizikalis vizsgalatok soran kilénos figyelmet forditottunk a tensio
mértékére, a cardialis allapotra, a maj és lép nagysagara, consistentidjara és-
az idegrendszeri eltérésekre. A normalis RR érték fels6 hatarat 150/90
Hgmm-nek véve 17 betegen taldltunk tensié emelkedést az acut mérgezést
kovetéen. Nem vettik figyelembe azokat a hypertonias eseteket, ahol a hy-
pertonia a mérgezés eldtt is fennallott (21 eset). A méaj egy harantdjjal na-
gyobb volt az esetek tobb mint felében, 2 ujjal 13 esetben, 3., ill. t6bb ujjal
2 esetben. A lépet egy esetben sem taldltuk megnagyobbodottnak.

Az acut mérgezés elszenvedésekor 16 fénél észleltiink acut deliriumot.
A visszarendeltek kéziil 26 esetben végeztiink részletes neuroldgiai vizsga-
latot. Az utanvizsgalatok soran 11 f6énél kiulonbdz6 vegetativ tinetet, 5 f6-
nél arteriosclerosis cerebrinek megfeleld leépiilési tiineteket, egy fénél de-
mentiat taldltunk. Polyneuropathiaval egy esetben sem taldlkoztunk, bar az
expositio mellett el6forduld aethylismus chr., hepatitis chr. és diabetes mell.
esetek szama és azok egyittes el6fordulasa elég gyakorinak mutatkozott.
Ezen megbetegedések és az OF expositio kézotti oki dsszefliggés is nagy va-
l6szinliséggel kizarhat6. EEG vizsgalattal egy esetben valdszinisitettink bal
oldali kérgi vascularis érintettséget, egyébként a felvételek soran kéros hul-
lamtevékenységet nem észleltiink.

EKG: Jellemz6 kéros eltérést az utanvizsgalatok soran nem észleltiink.
Mellkas rtg.: Jellegzetesen koros eltérést nem mutatott.

Laboratériumi vizsgalattal visszarendelt betegeinknél az alabbi eredmé-
nyeket kaptuk: We: 24 fénél volt mérsékelten emelkedett. Fvs-szam: leuko-
peniat nem észleltink, viszont 0sszesen 11 fénél talaltunk leukocytosis!.
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9000—10 000 kozotti fvs-szamot 3 fénél, 10—11 000 kozottit 5 fénél, 11—12 000
kozottit 2 f6nél és 13— 14 000 kozottit 1 fénél talaltunk. A qualitativ vérkép-
ben korosat csupan az eosinophilek szamanak 10—14%-0s emelkedésében
észleltink 11 esetben. A vvt-szam alapjan a mérsékelt anaemia a kovetkez6
megoszlast mutatta:

3,0 35 M 35 38 M 3,8 40 M
né ffi [0} ffi [0} ffi
0 1 1 2 0 4

Hgb: 13g9% alatti érték volt 23 fénél.

10 10,9 1n 119 12 12,9
né ffi né ffi né ffi
0 1 3 1 8 10

Haematokrit %

30 34,9 35 39,9 40 45
né ffi né ffi né ffi
3 0 7 9 10 46

Thrombocyta-szam: elég nagy szoérast észleltiink; csupan elenyész6 szamban
volt a normalisnal alacsonyabb thrombocyta-szam, viszont eltolédott t6bb-
ségben a magasabb értékek felé.

200 000 alatt 2 - 300 000 3—500 000 5—600 000
ng  ffi ng  ffi 16 ffi né  ffi
1 8 10 17 8 25 1 5

11 esetben taldltunk a colloidlabilitasi prébak positivitasat és emelkedett
BSP-t. 34 esetben talaltuk a transaminasét emelkedettnek. — Az elszenve-
dett mérgezésnek a cukor — anyagcserére kifejtett hatasat részben terhe-
léses vércukor — gdrbével, részben pedig ,,vércukortikdr” meghatarozassal
vizsgaltuk. — Terheléses vércukor-vizsgalatot 30 esetban végeztink. A 30

vizsgalatbdl 20-nal talaltunk diabetoid jelleget, melyb6l 16 n6, 14 férfi. A
gOrbe cstcspontjai 170—340 mg%-ig nydlnak, 2 és fél dras értékek 100
mg% felett voltak 11 esetben, maximalisan 180 mg% értékben. ,,Vércukor-
tikor-vizsgalatot vacsora el6tt és utan 42 esetben végeztink. Ebbdél 35
esetben a reggeli éhomi vércukrot is meghataroztuk. A 35-b6l 11 esetben
talaltunk 95 mg% folotti éhgyomri értéket (110—140 mg%). A vacsora el6tti
értékeket 60—85 mg%-nyi mennyiségben vettik normadlisnak, a vacsora
utani értéket a nagy atlag ingadozéas alapjan mintegy 80—120 mg% kozott
mind@sitettik normalisnak. Vacsora el6tti érték 60—85 mg%-nal magasabb
volt 14 esetben, a vacsora utani érték 9 esetben volt 120 mg% folott. —
Vizsgalataink alapjan az a véleményiink, hogy a terheléses vércukor gdrbe
lényegesen informativabb, mint a ,vércukortikdér”-vizsgalat. A betegeknek
az anamnesis soran kilon kérdéseket tettink fel esetleges diabetes mellitus
iranyaba, s a koros értékek olyan betegtél szarmaztak, akik nem tudtak dia-
betes mellhdsrol az intoxicatio el6tt. 3 ilyen visszarendeltnél mar diabetes
mellhdsra utald panaszok jelentkeztek. — Megvizsgaltuk, hogy a diabeteses
vércukorgdrbe milyen OF-vegyileteknél jelentkezik elssorban. Azt talal-
tuk, hogy a régebben hasznalatos Wofatox és vidékinkon jelenleg igen gyak-
ran hasznalt Bi—58 (dimetoat) nvsz-eknél gyakoribbnak latszik a diabetoid
vércukorgdrbe jelentkezése. Ismételt mérgezés esetén ugyancsak gyakoribb-
nak tlinik a diabetoid vércukorgdérbe. Emlitésre méltd, hogy a visszarendeltek
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kézil 6 beteg szenvedett ismételt OF mérgezést, ezek kdzil 4-en végeztik
el a terheléses vércukor vizsgalatot. A 4-b6l 2 esetben diabeotid jellegl gor-
bét nyertiink.

A vizelet vizsgalatok, Serum kreatinin, BUN értékek alapjan agy vél-
juk, hogy az OF-ok lényeges vesekarositdé hatast nem okoznak. — Serum
cholesterin. 54 f6 normalis értékeken beltl maradt, normalis érték alatt volt
6 f6 és felett 15 f6. Legmagasabb érték 425 mg%, legalsé érték 140 mg%.
A diabetes mellitus és a cholesterin értékek kdzott anyagunkban parhuzamot
nem taldltunk. — Serum cholinesterase activitas (Huerga-moédszerrel normal
érték 110—230 //mol/ml) — 110 /<mol/ml alatti kéros értékeket 5 esetben ta-
laltunk. Az acut mérgezést ezen betegek a kdvetkezd években szenvedték el:
1970-ben 2 eset, 1971-ben 2 eset és 1972-ben 1 eset. Mivel az 5 alacsony cho-
linesterase activitdst visszarendelt beteg a mérgezésen az 1970—72-es évek-
ben esett at, nyilvdn nem a lassu regeneral6dast reprezentalja fenti érték.
Ezen betegeken nem volt ismételt expositio. Feltlint, hogy az 5 kérosan ala-
csony cholinesterase aktivitdsi mérgezettink kéziul 3-nal diabetoid vércukor-
gorbét talaltunk.

Megbeszélés

A nvsz-eknek emberi szervezetre val6 kronikus hatdsat az 1960-as években
tobben vizsgaltak. 1965-ben Davignon és mtsai (2) az insecticidek kronikus hata-
sat vizsgaltak emberre, de nem kildnitették el a nvsz-eknek Kitett populatiéban
a DDT és OF hatéasait, s nem az acut mérgezés kovetkezményeit vizsgaltak ezzel,
hanem a mez6gazdasagi vidéken él6knél fenti szerek krénikus hatasait. Leukope-
nia és neurolégiai manifestatioknak nagyobb elé6fordulasa alapjan arra kovetkez-
tettek, hogy az insecticideknek lehet valamelyes krénikus hatasa az emberre. —
Sumerford és mtsai (11) mez6gazdasagi munkasokon a cholinesterase szint és tiine-
tek viszonyat vizsgaltak, de egyéb laboratoriumi vizsgalatot nem végeztek, és
vizsgalataik nem az acut intoxicati6 kovetkezményeire vonatkoztak. — Acut OF
mérgezés kdvetkezményeit az irodalomban nagy anyagon Tabershaw és Clark
Cooper vizsgalta (13). Kdézlik a felmérés nehézségeiben az intercurrens tényez6k
hatasat és megfelel6 dsszehasonlitasra alapot addé controll csoport hianyat. Vizs-
galataik soran arra a megallapitasra jutottak, hogy nem volt allandé tinet vagy
jel, melyet causalis dsszefliggésbe lehetett volna hozni az OF mérgezéssel. Meg-
jegyezni kivanjuk azonban, hogy beteganyagukon csak a cholinesterase activitas,
valamint a thymol és SGOT-értéket vizsgaltak.

Jelen vizsgalataink soran a visszarendelt beteganyagon nem azonos id§ telt
el a mérgezés elszenvedése oOta. Voltak akiknél 2 év, és voltak akiknél 6 év telt
el az acut intoxicatio utan. A mérgezettek 23 része férfi volt és V3a n6. A mér-
gezettek zéme foldmi(ivel6 lakossagbdl adodott, s6t a nvsz-rel a mérgezés utan is
kapcsolatba kerilhettek (munkakorik révén is), mégis az elszenvedett intoxicatio
olyan sulyos psychés traumat jelentett, hogy az utdnvizsgalaton megjelent 75 f6-
b6l csak 23 fo foglalkozik azéta nvsz-rel (annak ellenére, hogy a kibocsatas utan
a zardjelentésben altaldban csak 6 honapos iddtartamra tiltottuk el a nvsz-rel
valé foglalkozastol a betegeket). Anamnesticusan is magas szamot kaptunk a rend-
szeres alkoholfogyasztokrdl, ami kozel 60%-nak adodott. Feltehetd, hogy a valo-
sagban ez a szam még magasabb. Ennek azért van jelent6sége, mert az utanvizs-
galatnal észlelt egyes kdros eltérések a kronikus alkoholizmussal is kapcsolatba
hozhatok. Az anamnesis szerint egy esetben sem talaltunk olyan tlnetet, vagy
jelet, hogy abbo6l a mérgezés okozta rokkantsagra, vagy kizardlag a mérgezésre
visszavezethetd tartés munkaképtelenséget okozd utokarosodasra lehetett volna
kovetkeztetni. Felgyogyultak és az eltelt évek folyaman is munkaképesek voltak
azon betegek is, akik az acut mérgezés idején gépi lélegeztetésre szorultak és
huzamosan comatosus allapotban voltak.

A fizikalis vizsgalatnal legszembetlin6bb az volt, hogy 18 esetben észleltik a
vérnyomas emelkedését az acut mérgezés lezajlasa utan. Az acut meérgezés keze-
lése kapcsan lényeges vérnyomas valtozasokat nem észleltiink, eltéréen egyes szer-
z6k észlelésétél (10, 12). Tekintettel arra, hogy a vizeletben koros eltérést nem
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talaltunk, a vesefunctios probak kozel normalisak voltak, a hypertonia renalis
eeredete kizarhato fenti 18 betegnél. — Morgan és Roan (9) OF szerekkel dolgozé
mezd6gazdasagi munkasok vesefunctidit vizsgalva nem tudtak kiulonbséget kimu-
tatni a controllokhoz képest. Davies és mtsai (1) vizsgalatai szerint OF mérgezés-
nél, a ritkan talalt renalis functiézavar reversibilis volt. — 50 esetben észleltiink
mmajnagyobbodast; ebben a méreghatason kivil a kronikus alkoholizmus oki sze-
repe is szébajon. Tabershaw és Clark Cooper (13) nem talalt eltérést a thymol és
SGOT vizsgalatok soran 105 OF mérgezést szenvedett beteg utanvizsgalatakor. —
«Jollehet az acut mérgezésnél ismertek a repolarisatiés és ritmuszavarok, a vissza-
rendelteknél csak 5 fénél észleltink szivmegnagyobbodast, és sulyos EKG elval-
tozast nem talaltunk. Ez amellett sz6l, hogy a mérgezés utdkdvetkezményeként
nem vehetiink fel coronaria, ill. mycardium karosodast.

Tobben irtak le idegrendszeri és EEG eltérést mind DDT-tipusd, mind OF-
tipusl nvsz. mérgezésnél (7, 8). Davies és mtsai (1) szerint viszont a feltiné men-
talis zavarok, EEG elvaltozasok (hypothalamicus spike), periférias neuronopathia
inkabb az acut intoxicatio kapcsan jon létre. Tabershaw és Clark Cooper szerint
a neuropsychiatriai késéi szovédmények kialakulasa valdszin(tlennek latszik, mi-
vel az idegrendszeri kdvetkezmények az expositi6 utdn 12 honappal majdnem
mind eltlintek (13). Jenkins és Toole szerint rendkivil nehéz ok-okozati viszonyt
bizonyitani az elsésorban polyneuropathias tiinetekben mutatkozé neurolégiai el-
valtozasok és insecticid expositid kozott. Szerintik az insecticidek nagymérvi el-
terjedése kovetkeztében feltételezhetd, hogy ezek mas polyneuropathias esetekért
is felelések lehetnek (8).

A vérkép vizsgalatok eredményeit értékelve anaemia iranyaban nem adhaté
hatarozott vélemény. A haematokrit értékben elég nagy szdrast talaltunk. A
thrombocyta-szam emelkedettnek mutatkozott 39 fénél (ahol 300.000-nél magasabb
szam volt), 200 000-nél kisebb értéket csak 9 fénél talaltunk. Mig Dowignon és
mtsai (2) klorozott szénhidrogének és OF insecticideknek kitett populatio vizsga-
lata soran leukopenia nagyobb el6fordulasat tapasztaltadk, mi a fvs-ek toxicus
csOkkenését (leukopenia, agranulocytosis) egy esetben sem észleltik. Emlitésre
mélté, hogy 11 betegen kaptunk 9000-nél magasabb fvs-szamértéket, tovabba 11
esetben eosinophiliat talaltunk.

A colloid labilitasos prébak, transaminase, alkalicus phosphatase, BSP vizs-
galatok mérsékelt positivitdst mutattak, azonban kisebb szamban, mint ahany
esetben nagyobb majat észleltink. Feltehet6, hogy a majnagyobbodasban chr. he-
patitis is szerepet jatszhat. Vizsgdalataink alapjan — tekintve azt, hogy nem sok
esetben voltak a colloid labilitdsi probak, BSP, SGOT positivak, ugyanakkor sok
alkoholfogyaszto egyén is szerepel vizsgalati anyagunkban — arra lehet kdvetkez-
tetni, hogy a mérgezés jelent6sebb, tartés majkarosité hatassal nem jar.

Utanvizsgalatainkbdl azt a kdvetkeztetést tudtuk levonni, hogy az OF mérge-
zést szenvedett betegek cukorhaztartasa az esetek tekintélyes részében zavart
szenvedett. 42 esethben vizsgaltuk a vércukrot vacsora el8tt és utan, és ezek kozil
a vacsora el6tti érték 14, a vacsora utani érték 9 esetben haladta meg a normalis
atlagokat. Meggy6z6bb adatokat kaptunk azonban azon 30 betegiinknél, ahol ter-
heléses vércukor vizsgalatot végeztink, ezeknél ugyanis 20 esetben kaptunk dia-
betoid vércukorgdrbét. Az OF-oknak cukoranyagcserére kifejtett karosité hatasat
még jobban kiemeli azon 4 esetilink, akik kétszeri OF-mérgezést szenvedtek. (Ezek-
nél ugyanis 50%-ban taldltunk diabetoid vércukorgdrbét, bar természetes, hogy
ilyen kis szambo6l messzemend kovetkeztetést nem lehet levonni). — A cholines-
terase activitas Huerga szerinti meghatarozassal a normal szintet altalaban elérte.
Ez egyezik Davignon és mtsai, valamint Tabershaw és Clark Cooper (13) adatai-
val is. Minddssze néhany esetben talaltunk 110 //mol/ml alatti cholinesterase acti-
vitds értékeket.
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ToBuaui K., Momyc H., no/mojncoBHHK m/c, Hadb JJ., noanojiKOBHHK m/c:

KOHTPOJIEHEIE KIIHHMHECKI4E HCCJIEROBAHMR y EOQJIEHEIX,
NEPEHECUIHX OTPABJIEHM{l OOC

no HadmofleHHaM aBTopoB, b nepnog ¢ 1970 no 1974 r. y 135 'ihu_é:_IO_II[HBlleml-W ot
ACTB laiHHTHI paCTeHHH Hopve.mi30Ba.nHCh GHVOTOWH Cpﬁ%X_O‘IJmBh 1y 101 H3 HIX
ouiH ”oc(t)qxnal-M-ch-b 'ieHVS.  EgjibiiiHHCTBO GojibHbix  6mijio  3aie mi%
obcjiefl , ¢ tohkh goeHHH Hee 3an m&;%Banglx acnexxoB. Maine Bcero

.iK33a. X0 b caxapoo6Mene, b bimcHHH KpoBBHoro aaBieHHH, a Taxxe b co-
ctoshnh NEICHH B iiexoTophix cjiynaax Hatjmo?ajln TaK*e HaVEiieHHH opraHOB KpoBerBopeHHS.
Cboh pedyjibTaThi aBTopw chaé—l—&loTc eparypubilVH aamibiVH.

Dr. I. Zsiga, Oberstltn. d. Med. D., Dr. L. Gulyas, Oberstltn. d. Med. D., Dr. K.
Tébias, Dr. J. Métusz, Oberstltn. d. Med. D., Dr. J. Nagy, Oberstltn. d. Med. D,
Doktor d. Med. Wissenschaften:

KLINISCHE NACHPRUFUNGEN EINES DIE ORGANPHOSPHATVERGIFTUNG
UBERSTEHENDEN KRANKENGUTES

Im Krankenguit, das Verfasser zwischen 1970 und 1974 beobachtet hatten, sind
sich bei 135 Vergifteten durch Pflanzenschutzmittel die Symptome einer akuten
Vergiftung geregelt. Darin befanden sich 101 Féalle einer Organphosphatvergiftung.
Verfasser haben laut vorhergeplanten — ,gezielten” — Gesichtspunkte die tber-
wiegende Mehrzahl ihrer Kranken einer Nachprifung unterworfen. Die haufig-
sten Verdnderungen lieBen sich im Zuckerstoffwechsel, in einer maRigen Blut-
druckerhéhung sowie im Zustand der Leber feststellen. Bei etlichen Féllen wur-
den auch Veranderungen der hamopoetischen Organe beobachtet. Verfasser haben
ihre Ergebnisse mit Angaben der Fachliteratur verglichen.



