BASF Medizinische Leitlinien bei akuten Einwirkungen von chemischen Substanzen

Anilin (CgH;NH,) C1

Informationen und Empfehlungen fur
Arzte in Krankenhdusern

e Ein Patient, der selbst oder dessen Kleidung mit Anilin benetzt ist, kann andere Personen durch
direkten Kontakt oder durch verdampfendes Anilin gefahrden.

¢ Anilin wird nach Einatmen, Verschlucken und auch iiber die intakte Haut schnell aufgenommen.

¢ Anilin kann die roten Blutkdrperchen (Erythrozyten) beschadigen oder zerstéren. Dies fiihrt zu einem
verminderten Sauerstoff-Transport im Blut. Bei schweren Vergiftungen kénnen auch zentralnervése
Funktionen gestort werden. Schlimmstenfalls kann es auch zu einem Herz-Kreislauf-
Zusammenbruch kommen.

¢ Die sofortige Behandlung einer Anilinexposition besteht in der Aufrechterhaltung der Herz-Kreislauf-
Funktion und in der intravendsen Injektion des Antidots Toluidinblau. Ist Toluidinblau nicht
verfiigbar, wird Methylenblau gegeben.

1. Informationen zur Substanz Anilin (CeéHsNH2), CAS 62-53-3
Synonyme: Aminobenzol, Phenylamin
Bei Raumtemperatur hat Anilin einen niedrigen Dampfdruck und ist eine
klare bis leicht gelbliche dlige Flussigkeit, die sich nach Kontakt mit Luft
braunlich verfarbt. In Wasser ist Anilin mafig I6slich. Anilin hat einen
suBlichen bis fischahnlichen Geruch. Anilin wird durch Reduktion von
Nitrobenzol mit Wasserstoff oder durch Ammonolyse von Phenol
gewonnen. Es findet Verwendung bei der Synthese einer Vielzahl von
Produkten wie Polyurethanschaumen, Fotochemikalien,
Kautschukchemikalien, Farbstoffen und Pflanzenschutzmitteln.

2. Exposition

Einatmen Eingeatmetes Anilin wird schnell zu einem groBen Teil durch die
Lunge aufgenommen und kann dann systemisch toxisch wirken.
Ublicherweise warnt der Geruch von Anilin ausreichend vor geféhrlichen
Konzentrationen. Da Anilindampfe schwerer als Luft sind, besteht in
schlecht gellfteten, niedrig liegenden oder geschlossenen Raumen
Erstickungsgefahr.

Haut-/Augenkontakt Kontakt mit flissigem Anilin bewirkt im Allgemeinen allenfalls leichte
Augenreizungen. Fliissiges Anilin oder Anilindampfe werden aber
gut durch die Haut aufgenommen und kénnen dann im ganzen
Korper wirksam sein.

Verschlucken Ein unbeabsichtigtes Verschlucken von Anilin ist unwahrscheinlich. Nach
Verschlucken treten schnell Giftwirkungen auf.
3. Akute gesundheitliche Anilin wandelt Fe?* im Hamoglobin in Fe3* um. Die Exposition
Wirkungen gegeniiber Anilin kann eine Methdmoglobindmie und Hamolyse

bewirken und damit den Transport von Sauerstoff zu den Geweben
beeintrachtigen. Die Methamoglobinamie nach Anilineinwirkung kann
sich schleichend entwickeln, und die Symptome kénnen mehrere
Stunden verzdgert einsetzen. Die Bildung von Methamoglobin kann tber
12-24 Stunden nach Exposition anhalten.

Anilinkonzentrationen bis 30-50 ppm tber mehrere Stunden haben nur
geringe Beschwerden zur Folge, wahrend Konzentrationen Gber 100
ppm Uber eine Stunde nicht ohne erhebliche Beeintrachtigungen der
Gesundheit toleriert werden kénnen.
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Beschwerden und Symptome, die bei verschiedenen Methamoglobin-
spiegeln zu erwarten sind, werden unten dargestellt. Patienten mit
Grunderkrankungen kénnen Beschwerden und Symptome bereits bei
niedrigeren Methamoglobinspiegeln entwickeln. Methdmoglobinspiegel
von 5% kdnnen durch Rauchen verursacht sein.

Methamoglobin (in %)

15-30
30-50

50-70

60-70
>90

Beschwerden und Symptome

Grau-blaue Hautfarbe

Kopfschmerzen, Mudigkeit, Schwindel, Tachykardie, leichte
Kurzatmigkeit

Stupor, Bradykardie, Atemdepression, Herzrhythmusstérungen,
Stérungen des Saure-Basen-Haushalts

Herzstillstand, Bewusstlosigkeit, Koma

Tédlich

Herz-Kreislauf-System

ZNS

Niere und Leber

Hautkontakt

Andere

Mégliche Folgen

Bei Methamoglobinspiegeln zwischen 15 und 30% kann der Patient eine
blauliche Farbe bekommen, die auf die dunkle Farbe des
Methamoglobins und nicht auf unzureichende Sauerstoffsattigung des
Blutes zurlickzufiihren ist. Methamoglobinspiegel Gber 90% gelten als
todlich.

Akut oder verzdgert kann eine hamolytische Anamie aufgrund einer
Exposition gegeniber Anilin vorkommen. Personen mit einem
Glukose-6-Phosphat-Dehydrogenase-Mangel haben ein erhéhtes
Risiko fiir eine Anilin-induzierte Hamolyse.

Der verminderte Sauerstofftransport ins Gewebe nach Exposition
gegeniber Anilin kann kardiale Wirkungen wie Herzrhythmusstérungen
oder akutes Herzversagen zur Folge haben. Ein tddlicher Ausgang einer
Anilinvergiftung ist im allgemeinen Folge eines Herz-Kreislauf-
Versagens.

Eine akute Exposition gegeniber Anilin kann zu Stérungen des
Bewusstseins und motorischer Funktionen, zu Schwindel,
Krampfanfallen und zum Koma fiihren. Diese Wirkungen sind im
Allgemeinen voribergehend.

Eine akute Anilineinwirkung kann Dysurie, das Auftreten von Blut,
Hamoglobin oder Methdmoglobin im Urin und eine Einschréankung der
Nierenfunktion bis zum akuten Nierenversagen verursachen.

Die Resorption groRRer Anilinmengen kann Leberschaden mit lkterus zur
Folge haben.

Hautkontakt mit flissigem Anilin oder Anilinddmpfen kann systemische
toxische Wirkungen zur Folge haben. Patienten, die eine Methdmo-
globinamie haben, kénnen auch bei normalem PO2 grau, bronzen oder
blaulich aussehen.

Durch Anilin hervorgerufene Augen-, Nasen- und Rachenreizungen sind
im Allgemeinen nur mild.

In den meisten Fallen werden sich die Symptome nach einigen Tagen
bis Wochen zuriickgebildet haben. Uberlebende einer schweren Anilin-
vergiftung kdnnen, insbesondere wenn sich eine relevante Hypoxie
ausgebildet hatte, chronische Beschwerden aufgrund einer irreversiblen
Schadigung von Gehirn, Nieren oder Leber haben.
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4. MaBnahmen
Selbstschutz

Reinigung

Initiale Behandlung der
Methdmoglobindmie

Antidot-Behandlung

Ein Patient, der selbst oder dessen Kleidung mit Anilin benetzt ist, kann
andere Personen durch direkten Kontakt oder durch verdampfendes
Anilin gefahrden.

Patienten, die nur Anilindampfen ausgesetzt gewesen sind und keine
Zeichen einer Augenreizung aufweisen, benoétigen im Unterschied zu
allen anderen keine speziellen Reinigungsmalnahmen.

Wenn mdglich, sollten die Patienten bei ihrer eigenen Reinigung
mitwirken. Kam es zu einer Einwirkung von flissigem Anilin und
Verunreinigung der Kleidung, ist diese zu entfernen und zweifach
einzupacken.

Es muss gewahrleistet sein, dass die Augen im Falle einer
Anilinexposition mit Wasser oder neutraler Kochsalzlésung iiber
mindestens 15 Minuten gespiilt wurden. Vorhandene Kontaktlinsen -
soweit ohne zusatzliche Gefahr flirs Auge moglich - entfernen. Andere
wichtige HilfsmaRnahmen sind wahrenddessen fortzusetzen.

Es ist sicherzustellen, dass die betroffenen Haut- und Haarpartien
mit Wasser liber mindestens 15 Minuten gespiilt wurden. Andere
wichtige HilfsmaRnahmen miussen wahrenddessen fortgesetzt werden.
Augen wahrend des Spllens schiitzen.

Bei Zeichen einer Hypoxie Gabe von Sauerstoff.

Bei respiratorischer Insuffizienz endotracheale Intubation oder ein
alternatives Atemwegsmanagement. Ist dies nicht durchflhrbar, ggf.
Koniotomie.

Eine ausgepragte Methdmoglobindmie kann direkt beim Patienten
aufgrund der schokoladenbraunen Farbung des Blutes erkannt werden.
Methamoglobinspiegel Gber 10% kdnnen im Allgemeinen bemerkt
werden, indem ein Tropfen Blut des Patienten mit einem Tropfen
normalen Blutes auf weilem Filterpapier oder Mull verglichen wird.
Die folgenden MaBnahmen werden bei Patienten mit Symptomen
(nicht nur Zyanose, sondern auch Kopfschmerzen, Miidigkeit,
Schwindel, schneller oder unregelméBiger Herzschlag, Atemnot)
empfohlen, die auf einen Methdmoglobinspiegel liber 30%
hinweisen:

Wenn nicht bereits erfolgt, intravenéser Zugang und intravendse
Gabe von Toluidinblau tiber 5 bis 10 Minuten (2-4 mg/kg
Koérpergewicht; d. h. 0,07 bis 0,14 ml/kg Kérpergewicht einer 3%igen
Lésung). Wenn Toluidinblau nicht zur Verfiigung steht, sollte
stattdessen Methylenblau in einer Dosis von 1-2 mg/kg
Korpergewicht (0,1 bis 0,2 mil/kg Kérpergewicht einer 1%igen Lésung)
intravenos Uber 5 bis 10 Minuten injiziert werden. Bei Personen mit
Glukose-6-Phosphat-Dehydrogenase-Mangel mag weder Toluidinblau
noch Methylenblau nitzlich sein, sondern eine weitere Hamolyse
bewirken.

Die Gabe von Toluidinblau kann einmal nach 30 Minuten, die von
Methylenblau nach 60 Minuten wiederholt werden, jeweils abhangig von
Methamoglobinspiegel und klinischem Zustand des Patienten. Die
gesamte initiale Dosis sollte 7 mg/kg Korpergewicht nicht tGberschreiten.
(Eine Dosis Uber 15 mg/kg Kérpergewicht kann eine Hamolyse
bewirken.) Mégliche Nebenwirkungen sind Ubelkeit, Erbrechen,
Schmerzen im Thorax/Abdomen, Schwindel, Schwitzen und Dysurie.
Eine Therapie mit positivem endexspiratorischem Druck (PEEP)
und eine Austauschtransfusion sollte bei lebensbedrohlich
vergifteten Patienten in Betracht gezogen werden, deren Zustand
sich trotz Antidottherapie verschlechtert oder die einen Glukose-6-
Phosphat-Dehydrogenase-Mangel haben.
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Weiteres Vorgehen und
Behandlung

Entlassung des Patienten/
Anweisungen flir das weitere
Verhalten

Alle Patienten, die gegeniiber Anilinkonzentrationen von 30 ppm
und mehr exponiert waren oder eine signifikante dermale Exposition
(Uber 100 cm? Haut betroffen) hatten, sollten wie folgt untersucht
werden:

Neben Anamnese, kérperlicher Untersuchung und Vitalfunktionen
sollten ein groBes Blutbild, Bestimmungen von Hamoglobin,
Methamoglobin und Glukose sowie eine Urinanalyse erfolgen. FlUssig-
keitsaufnahme und -ausscheidung sowie Elektrolyte sollten engmaschig
Uberwacht werden. Eine Bestimmung der arteriellen Blutgaskonzentra-
tionen, eine p.a. Thoraxréntgenaufnahme und ein EKG sollten bei
Zyanose oder Dyspnoe vorgenommen werden. Zusatzliche
Untersuchungen Anilin-exponierter Patienten umfassen einen peripheren
Blutausstrich, Nierenfunktionstests und die Bestimmung des
unkonjugierten Bilirubins.

Die Patienten sollten flr mindestens 6 Stunden beobachtet und
wiederholt untersucht werden.

Wiederholte Bestimmungen der Methamoglobinspiegel und der
arteriellen Blutgaskonzentrationen sind ratsam. Die Pulsoximetrie ist
unter diesen Bedingungen unzuverlassig. Die Methamoglobinspiegel
sollten bis zu einem Abfall auf unter 15% alle 3 Stunden kontrolliert
werden.

Eine Hamolyse kann auch noch Uber 24 Stunden nach der Exposition
einsetzen. Auf Zeichen eines akuten Nierenversagens und Herz-
rhythmusstérungen ist zu achten.

Patienten, die 6 Stunden nach Bestimmung eines Methamoglobin-
spiegels von unter 15% asymptomatisch geblieben sind, kdnnen
unter folgenden Umstanden entlassen werden:

a) Der behandelnde Arzt ist erfahren in der Beurteilung von Patienten
mit Anilinexposition.

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

c) Der Arztist der Ansicht, dass der Patient die toxischen Wirkungen
von Anilin kennt bzw. verstanden hat.

d) Der weiterbehandelnde Arzt ist unterrichtet, so dass ein
regelmafiger Kontakt zwischen Patient und Arzt in den folgenden 24
Stunden moglich 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.

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 zusétzliche Informationsquelle fiir Arzte im Krankenhaus konzipiert und soll bei der Beurteilung des Zustands und bei der
Behandlung von Anilin ausgesetzten Patienten Hilfe leisten. Es ersetzt aber nicht die professionelle Beurteilung der jeweiligen Situation
durch die Arzte im Krankenhaus und muss unter Beriicksichtigung gesetzlicher Regelungen und Vorschriften sowie spezifischer, iber den
jeweiligen Patienten zur Verfiigung stehender Informationen interpretiert werden.
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