BASF Medizinische Leitlinien bei akuten Einwirkungen von chemischen Substanzen

Ethylenoxid ([CH,] ,0) C1

Informationen und Empfehlungen fur
Arzte in Krankenh&usern

e Eine Gefahr durch Kontakt mit Patienten, die nur Ethylenoxid-Gas ausgesetzt waren, besteht nicht.
Ein Patient, der selbst oder dessen Kleidung mit fliissigem Ethylenoxid oder Ethylenoxid
enthaltenden Losungen benetzt ist, kann allerdings andere Personen durch direkten Kontakt oder
durch ausgasendes Ethylenoxid gefahrden.

e Ethylenoxid kann zu einer Beeintrachtigung zentralnervéser Funktionen mit Krampfanfallen, Koma
oder Atemlahmung und zu sofortigen Augen-, Haut- und Atemwegsreizungen fiihren. Zeichen eines
Lungenédems (Atemnot, Zyanose, Auswurf, Husten) konnen auch erst 12 oder mehr Stunden nach
der Exposition auftreten.

¢ Ein spezifisches Antidot ist nicht bekannt. Die Behandlung richtet sich nach dem AusmaR der
Exposition und der Beschwerden.

1. Informationen zur Substanz Ethylenoxid ([CH2] 20), CAS 75-21-8
Synonyme: Epoxyethan, ETO, Oxiran
Ethylenoxid ist bei Raumtemperatur ein farbloses Gas und bei Tempera-
turen unter 11° C eine farblose Flussigkeit. Es ist auflerordentlich
reaktionsfreudig und wasserléslich. Sowohl das Gas als auch die
Flissigkeit sind feuergefahrlich und explosionsfahig. Ethylenoxid hat
einen suBlichen, etherartigen Geruch bei Luftkonzentrationen von 500
ppm und mehr. Trotzdem kann eine Gefahrdung durch Ethylenoxid
bereits bei Konzentrationen unterhalb der Wahrnehmungsschwelle
bestehen. Ethylenoxid reagiert mit starken Sauren, Laugen und
Oxidantien.
Ethylenoxid hat in der chemischen Industrie Bedeutung als Lésungs-
mittel, Weichmacher und Zwischenprodukt. Es wird verwendet zur
Sterilisation von medizinischen Instrumenten, Nahrungsmitteln und
Kosmetika sowie zur Entkeimung von Gewirzen, Tabak, Fellen und
Bettzeug.

2. Exposition

Einatmen Die Exposition gegeniiber Ethylenoxid erfolgt im Wesentlichen
durch Einatmen. Auch niedrige Konzentrationen, die man noch nicht
wahrnehmen kann, kénnen bereits eine Gefahrdung darstellen. Da
Ethylenoxid schwerer als Luft ist, besteht in schlecht gelifteten, niedrig
liegenden oder geschlossenen Raumen Erstickungsgefahr.

Haut-/Augenkontakt Gasférmiges wie flissiges Ethylenoxid kann auch durch Haut und Augen
aufgenommen werden; indessen kann direkter Kontakt mit dem Gas
oder einer konzentrierten Lésung schwere Reizungen bewirken.

Verschlucken Verschlucken von Ethylenoxid ist unwahrscheinlich, da es bei Raum-
temperatur ein Gas ist.

3. Akute gesundheitliche

Wirkungen

Afemwege Eine Konzentration von 200 ppm bewirkt bereits rasch eine Reizung
des Nasenrachenraums. Hohere Konzentrationen kénnen
Tracheitis, Bronchitis, eine Bronchokonstriktion und Atelektasen
hervorrufen. Ein akutes Lungenédem kann noch 12 oder mehr
Stunden nach der Exposition auftreten.

Hautkontakt Hautkontakt mit gasférmigem oder flissigem Ethylenoxid kann Haut-
reizungen mit Rétung, Blasen-, Eiter- und Krustenbildung hervorrufen.
Hautreaktionen treten gelegentlich noch 12 oder mehr Stunden nach der
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4. MaBRnahmen

Reinigung

Initiale Behandlung

Einwirkung auf. Kontakt mit unter Druck stehendem, fllissigem Ethylen-
oxid kann Erfrierungen zur Folge haben.

Inhalation und Hautkontakt kdnnen eine Sensibilisierung bzw. allergische
Reaktionen hervorrufen, die in Kontaktdermatitis, Urtikaria oder anaphy-
laktischen Reaktionen resultieren.

Hohe Gaskonzentrationen oder Spritzer konzentrierter Lésungen kdnnen
zu Augenreizungen und -entziindungen sowie zu Hornhautschadigungen
fuhren.

Ethylenoxid hat zentralnervés hemmende Wirkungen. Expositionen ge-
genuber hohen Konzentrationen kénnen sich in diversen neurologischen
Stoérungen wie Krampfanfallen oder Koma manifestieren. Hinweise und
Symptome treten gelegentlich erst Giber 12 Stunden nach der Exposition
auf. Uber Atemlahmung und verzdgerte periphere Neuropathien wurde
nach massiven Expositionen berichtet.

Bereits Exposition gegenlber niedrigen Gaskonzentrationen kann - oft
verzogert - zu Ubelkeit und Erbrechen fiihren.

Arrhythmien kédnnen nach Inhalation hoher Gaskonzentrationen vorkom-
men.

Uberlebende nach hoher und symptomatischer Inhalation kénnen eine
chronische Lungenerkrankung zurtickbehalten.

Nach Richtlinie EC 1272/2008 ist Ethylenoxid wie folgt eingestuft:

Karz. 1B (wahrscheinlich beim Menschen krebserzeugender Stoff;
Uberwiegend aufgrund von Befunden bei Tieren) und Muta. 1B (Es ist
davon auszugehen, dass der Stoff vererbbare Schaden an menschlichen
Keimzellen verursacht.)

Patienten, die nur gegeniber Ethylenoxid-Gas exponiert waren und
keine Zeichen einer Haut- oder Augenreizung aufweisen, bendtigen im
Unterschied zu allen anderen keine speziellen Reinigungsmaf3nahmen.
Wenn mdglich, sollten die Patienten bei ihrer eigenen Reinigung mitwir-
ken. Ein Patient, der selbst oder dessen Kleidung mit fliissigem Ethylen-
oxid (Umgebungstemperatur unter 11°C) benetzt ist, kann andere
Personen durch direkten Kontakt oder durch ausgasendes Ethylenoxid
gefahrden. Kam es zu einer Einwirkung von flissigem Ethylenoxid oder
Ethylenoxid enthaltenden Losungsmitteln und Verunreinigung der Klei-
dung, ist diese zu entfernen und zweifach einzupacken.

Es ist sicherzustellen, dass betroffene Haut- und Haarpartien mit
Wasser iiber mindestens 15 Minuten gespiilt wurden. Augen
wahrend des Spulens schiitzen. Andere wichtige HilfsmaRnahmen
wahrenddessen fortsetzen.

Es ist sicherzustellen, dass die Augen im Falle einer Ethylenoxid-
exposition mit Wasser oder neutraler Kochsalzlésung tiber
mindestens 15 Minuten gespiilt wurden. Vorhandene Kontaktlinsen -
soweit ohne zusatzliche Gefahr flirs Auge moglich - entfernen. Andere
wichtige HilfsmaRnahmen wahrenddessen fortsetzen.

Empirische Therapie; kein spezifisches Antidot verflgbar.

Die folgenden MalRnahmen werden empfohlen, falls nach Inhalation von
Ethylenoxid Beschwerden oder Symptome seitens der Atemwege bzw.
systemisch toxische Wirkungen vorliegen:

- Sauerstoffgabe
- Verabreichung von 8 SpriihstoBen Beclometason (800 ug
Beclometasondipropionat) aus einem Dosieraerosol.
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Weiteres Vorgehen und

Bei Zeichen einer Verengung der Atemwege (z.B. Bronchospasmus

oder Stridor)

a) Vernebelung von Adrenalin (Epinephrin): 2 mg Adrenalin (2 ml) mit 3
ml NaCl 0,9% mischen und Uber eine Verneblermaske inhalieren
lassen

b) Gabe eines R:-selektiven Adrenozeptor-Agonisten, z.B. vier Hibe
Terbutalin oder Salbutamol oder Fenoterol (ein Hub enthalt
Ublicherweise 0,25mg Terbutalinsulfat; bzw. 0,1 mg Salbutamol; bzw.
0,2 mg Fenoterol); dies kann einmal nach 10 Minuten wiederholt
werden.

Alternativ kdnnen 2,5 mg Salbutamol und 0,5 mg Ipratropiumbromid
Uber eine Verneblermaske verabreicht werden.

Falls eine Inhalation nicht méglich ist, Gabe von Terbutalinsulfat
(0,25 mg bis 0,5 mg) subkutan oder Salbutamol (0,2 mg bis 0,4 mg
dber 15 Minuten) intravenos.

c) Intravenése Gabe von 250 mg Methylprednisolon (oder einer
aquivalenten Steroiddosis)

Bei Zeichen eines toxischen Lungendédems (z.B. schaumiger

Auswurf, feuchte Rasselgerausche)

a) CPAP-Therapie

b) Intravenése Gabe von 1000 mg Methylprednisolon (oder einer
aquivalenten Steroiddosis)

Bei (zunehmender) respiratorischer Insuffizienz erweitertes
Atemwegsmanagement, z.B. endotracheale Intubation oder ggf.
Koniotomie.

Anmerkung: Die Wirksamkeit der Gabe eines Corticosteroids ist bislang
nicht in kontrollierten klinischen Studien nachgewiesen worden.

Nach Hautkontakt mit Ethylenoxid kdnnen schwere Schadigungen resul-
tieren; diese sind wie Verbrennungen zu behandeln: adaquate Flussig-
keitsgabe, analgetische Therapie, Aufrechterhaltung der Kérpertempe-
ratur, Abdeckung des betroffenen Hautareals mit einer sterilen Auflage
oder einem sauberen Tuch.

Nach Exposition der Augen kénnen ebenfalls schwere Schadigun-
gen resultieren; auch diese sind wie Verbrennungen zu behandein.
Unverziiglich einen Augenarzt konsultieren.

Neben Anamnese, korperlicher Untersuchung und Vitalfunktionen

Behandlung sollten Pulsoximetrie, eine p.a. Thoraxrontgenaufnahme und eine
Spirometrie durchgefiihrt werden.
Routinemafige Laborbestimmungen sollten ein grofies Blutbild, Leber-
und Nierenfunktionsparameter, Glukose und Elektrolyte einschlieRen. Da
Beschwerden oder Symptome seitens des Nervensystems oder der
Atemwege auch erst 12 Stunden nach der Exposition auftreten kénnen,
sollten Patienten mit moglicher signifikanter Exposition beobachtet und
wiederholt nachuntersucht werden. Eine Krankenhauseinweisung bei
Patienten mit Hinweisen auf systemisch toxische Wirkungen sollte
unabhangig vom Expositionsweg in Betracht gezogen
werden.Radiologisch eindeutige Zeichen eines Lungenddems —
VergrofRerung der Hili, typische, zentral betonte, fleckférmige
Verschattungen im Thoraxréntgenbild - sind spate Zeichen, die erst 12
Stunden oder noch spater nach Exposition erkennbar sind. Das
Roéntgenbild ist typischerweise bei der Erstvorstellung im Krankenhaus
auch nach Einatmen einer gréf3eren Dosis normal.
Wenn die Sauerstoffsattigung unter 90 % fallt oder zu fallen droht, sind
unverziglich die arteriellen Blutgaskonzentrationen zu tberprifen und
das Thoraxrontgen zu wiederholen.
Wenn die Blutgaskonzentrationen sich zu verschlechtern beginnen und/
oder die Thoraxréntgenaufnahme Zeichen eines toxischen
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Lungenddems zeigt, sollte Sauerstoff Gber eine Maske appliziert werden.
Bei sich manifestierender Verschlechterung (insbesondere bei
Tachypnoe (>30/min) und gleichzeitiger Abnahme des Kohlen-
dioxidpartialdrucks) ist eine CPAP-Therapie innerhalb der ersten 24
Stunden nach Exposition zu beginnen.

Im Falle der Entwicklung eines Lungentdems sollten Flissigkeitsaufnah-
me und -ausscheidung sowie Elektrolyte engmaschig kontrolliert werden.
Eine positive Flussigkeitsbilanz ist zu vermeiden. Zur Optimierung des
Flussigkeitsmanagements ist das Legen eines Zentralvenen- oder Swan-
Ganz-Katheters in Betracht zu ziehen.

Solange Anzeichen eines Lungenddems persistieren, sollte die
intravendse Gabe von Methylprednisolon (oder eines aquivalenten
Steroids) in Intervallen von 8 bis 12 Stunden fortgesetzt werden.

Eine prophylaktische Antibiotikagabe wird nicht routinemafig
beflrwortet, kann aber auf der Basis der Ergebnisse von Sputumkulturen
indiziert sein. Eine Pneumonie kann als Komplikation eines schweren
Lungenddems auftreten.Entlassung des Patienten / Klinisch
asymptomatische Patienten, die unauffallige klinische

Anweisungen fiir das weitere  Untersuchungsbefunde und keinerlei
Zeichen einer toxischen Wirkung

Verhalten nach angemessener Nachbeobachtungszeit zeigen,
kénnen unter  folgenden Umstéanden aus dem Krankenhaus entlassen
werden:

a) Der behandelnde Arzt ist erfahren in der Beurteilung von Patienten
mit Exposition gegenuber Ethylenoxid.

b) Informationen und Empfehlungen flr Patienten mit Anweisungen fir
das weitere Verhalten wurden mundlich und schriftlich erteilt. Der
Patient wurde aufgefordert, sich sofort in arztliche Behandlung zu
begeben, falls gesundheitliche Beschwerden auftreten.

c) Der Arzt hat den Eindruck, dass der Patient die toxischen Wirkungen
vom Ethylenoxid kennt bzw. verstanden hat.

d) Der weiterbetreuende Arzt ist unterrichtet, so dass ein

regelmaBiger Kontakt zwischen Patient und Arzt in den folgenden
24 Stunden mdglich ist.

e) Schwere korperliche Arbeit sollte in den folgenden 24 Stunden

nicht erfolgen.

f) Mindestens 72 Stunden nicht rauchen und Zigarettenrauch meiden;
der Rauch kann die Lungenfunktion verschlechtern.

Patienten mit Augenverletzungen sollten nach 24 Stunden erneut unter-
sucht werden.

Die Spirometrie sollte nach der Entlassung in regelmaigen Abstanden
wiederholt werden, bis die Werte auf die Ausgangswerte des Patienten
zurlickgegangen sind.

In diesem Dokument hat die BASF alle mégliche Sorgfalt aufgewandt, um die Richtigkeit und Aktualitat der dargestellten Informationen
sicherzustellen, beansprucht aber nicht, dass dieses Dokument umfassend alle diesbezliglich mdglichen Situationen erfasst. Dieses
Dokument ist als zusatzliche Informationsquelle fiir Arzte in Krankenh&usern konzipiert und soll bei der Beurteilung des Zustands und bei
der Behandlung von Ethylenoxid ausgesetzten Patienten Hilfe leisten. Es ersetzt aber nicht die professionelle Beurteilung der jeweiligen
Situation durch die Arzte in Krankenh&usern und muss unter Beriicksichtigung gesetzlicher Regelungen und Vorschriften sowie
spezifischer, Uber den jeweiligen Patienten zur Verfiigung stehender Informationen interpretiert werden.
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