- Protocol permethrin vergiftiging - 

PROTOCOL PERMETHRIN VERGIFTIGING 
BIJ DE KAT/PUP


WAT IS PERMETRHIN?
Permethrin is de ISO-naam voor een insecticide, dat behoort tot de groep van synthetische pyrethroïden. Pyrethroïden zijn synthetische insecticiden met een structuur verwant aan die van de pyrethrines; dit zijn natuurlijke insecticides die geïsoleerd worden uit de plant Chrysant. 
Het tast het zenuwstelsel van insecten aan, door beïnvloeding van de natrium-kanalen in de axonale membraam van de neuronen.  Pyrethroïden worden gekenmerkt door een snelle werking en een geringe giftigheid voor zoogdieren als gevolg van  een snelle afbraak in lever (hydroxylatie en conjugatie aan glucuroniden of sulfaten).  Katten zijn wel gevoelig voor intoxicaties: waarschijnlijk onder andere ivm een deficiëntie van het  glucuronide transferase enzym dat een  rol speelt in de afbraak van permethrin. 
Pyrethroiden worden zowel ingezet in de land- en tuinbouw als binnenshuis tegen vliegende insecten, termieten, kakkerlakken e.d., en in de geneeskunde en diergeneeskunde tegen (hoofd)luizen, vlooien en andere parasieten bij honden. 

OPNAME
Intoxicaties bij katten vinden doorgaans plaats door toediening van dermale ‘dogs-only-spot-ons’ (voorbeelden: zie onder). Dit kan plaats vinden via verschillende wegen:
- (onjuiste) directe toediening door de eigenaar van hondenprodukt op de kat
- indirect:  door contact van katten met recent behandelde honden! (tot 25% gevallen)
- orale opname door bijvoorbeeld likken aan een verpakking, contact met mierengif, etc


PERMETHRIN HOUDENDE VLO/TEEK BESTRIJDERS
Pulvex®  produkten
Advantix®
Exil® produkten
Defencare/Defendog®
Vetkem Ovitrol ®
Duowin®
Diversen Vlooienpoeders
Diversen vlo/insect/ongedierte shampoos 

NIET GESCHIKT VOOR KATTEN EN PUPPIES JONGER DAN 2 WEKEN!!

NB: er bestaan ook permethrin bevattende spot-on produkten voor de kat. Deze bevatten echter een veel lagere concentratie permethrin (0.05-0.1%) dan de dermale dogs-only produkten (concentraties 45-65%).


DIAGNOSESTELLING:	
De diagnose wordt meestal gesteld op basis van:
- de anamnese: recente toediening van of toegang tot permethrin bevattende produkten
- bijpassende klinische symptomen (zie pagina 2), mn spiertrekkingen en convulsies

- evt uitsluiten van andere intoxicaties (strychnine, mycotoxines, lood) en andere aandoeningen
(trauma, hypocalcaemie, hypoglycaemie, encephalitis,..) 
- urine/plasma analyse mbv chromotografie
- postmortaal: biopten hersenen, vet, lever en CSF


SYMPTOMEN BIJ DE KAT (/PUP):  
> 95% intoxicaties kat symptomatisch, centraal staan: de effecten op spieren en zenuwstelsel.

1. Toename spieractiviteit:								        (85-90%)
· Convulsies									        (33-38%)
· Spiertrekkingen								         (41-58%)
· Tremoren		

2. Verder:
· Ataxie											 (24%)
· Hyperaesthesie									 (41%)
· Mydriasis										 (19%)
· Hyperthermie	(tgv de spiertremoren en convulsies)					 (29%)
· Speekselen										 (24%)
· Tijdelijke blindheid									 (12%)
· Braken, diarree
· Hallucinaties
· Coma 

3. Complicaties:
· Hypothermie	(tgv wassen of  –langdurige- sedatieve medicatie)			(29%)
NB: de invloed van permethrin op de natrium-kanalen is temperatuurafhankelijk: 
bij lagere temperaturen wordt het toxisch effect versterkt, hoewel de klinische betekenis hiervan niet zeker is.
· Elektrolietenafwijkingen:
Hyponatriaemie, hypochloraemie, hypokaliaemie en hyperkaliaemie. 
Hyperkaliaemie zou secundair aan spier(cel) schade tgv de tremoren kunnen optreden.	
· Hypoglykemie	
· Nierschade: indirect door blootstelling van de nieren aan myoglobine-afbraakprodukten tgv de spiertremoren	 
· Urineretentie	(tgv anticholine-esterase activiteit van permethrin)	
· Tachycardie en ventriculaire extrasystolen
· Dood

Tijdsduur symptomen
Eerste verschijnselen kunnen ontstaan na	: 	  2-24 (tot 72) uur
Gemiddelde duur van symptomen is		: 	30-40 (tot 72) uur 
 Tremoren		:	ca. 32 uur
 Convulsies		:	ca. 3 uur
Herstel treedt gemiddeld binnen		:	2-3 dagen op, maar kan 5-7 dagen duren
Ontslag zonder symptomen uit de kliniek	:  	gemiddeld na 2-9 dagen

NB: Elke patiënt vertoont individuele reacties in diversen volgorde en één of meerdere verschijnselen.  Het is daarom van belang zo snel mogelijk in kaart te brengen hoe de patiënt er aan toe is, welke verschijnselen deze vertoont en in welke fase.  

PROGNOSE:
Dood treedt in 5-10% van gevallen op, vooral te verwachten igv laat starten (>24 h) van therapie.
(mortaliteit range in de literatuur: 2-37%)
De prognose in geval van tijdige en symptomatische therapie is redelijk tot goed.
Geen lange termijn complicaties te verwachten (in follow up na 4 maanden).




THERAPIE/BEHANDELING
	1. Initiële stabilisatie
	2. Decontaminatie
	3. Symptomatische behandeling van convulsies en tremoren
	4. Verpleging/Ondersteunende therapie
	5. Bloedonderzoek
	
STAP 1 – Initiële Stabilisatie
- Algemeen onderzoek: elke patiënt vertoont andere of in verschillende volgorde één of meerdere   
   verschijnselen. Het is daarom van belang zo snel mogelijk de verschijnselen/klinische toestand 
   van patiënt in kaart te brengen.
- Plaatsen IV braunule, tbv toediening medicatie en intraveneuze vloeistoffen
- Starten met symptomatische therapie van de convulsies en tremoren (zie ook stap 3)

STAP 2: Decontaminatie
- Toedieningsplek ruim scheren
- Patiënt wassen met  lauw/handwarm water: 
· Vermijd heet water ivm het risico van verhoogde dermale opname tgv vasodilatatie. 
· Probeer anderzijds onderkoeling tgv het wassen zoveel mogelijk te voorkomen!
· Gebruik een mild wasmiddel of shampoo, aangezien permethrin onoplosbaar is in water
Goed naspoelen om opname van wasmiddel te voorkomen.
-  Doe een kraag om om igv dermale toediening, verdere orale opname te voorkomen.
-  In geval van recente orale opname eventueel de patiënt laten braken/maag spoelen,    
   geactiveerde kool en 
natriumsulfaat toedienen (zie protocol: eerste hulp bij vergiftigingen)
    NB: er is in het algemeen sprake van dermale opname.
 
STAP 3 - Symptomatisch behandelen van convulsies en tremoren
a. Therapie van toevallen: (Dosering:  Zie protocol status epilepticus) :
	- benzodiazepine (diazepam of midazolam)* 
	- barbituraten  (phenobarbital e/o pentobarbital)
	- propofol 
  	Richtlijn:therapie is meestal 12-48 uur noodzakelijk

* NB: Er is beschreven dat benzodiazepines  paradoxale  verergering  van neurologische verschijnselen (hyperexcitatie, dysforie) kunnen veroorzaken. Dit is in die gevallen te behandelen met bv barbituraten of propofol.
[bookmark: _GoBack]
b. Therapie van spierfasciculaties (Dosering:  Zie protocol status epilepticus):
     NB: doel is niet het dier volledig te sederen, maar ernst van de symptomen te verminderen
	- benzodiazepines (diazepam of midazolam)
	- propofol
	- methocarbamol   (Ortoton K.I.S® 100 mg/ml 10ml ampullen)
 (
Methocarbamol
 is 
een centraal wer
kend 
relaxans
 van skeletspieren, met een sedatief effect
indicatie
: 
reductie
 van spiertrekkingen/
tremoren
.
Gebruik: 
bij milde klinische symptomen, of bij tekenen van respons op benzodiazepines of 
propofol
, maar met aanhouden van de 
spiertremoren.  
Altijd na initiële therapie met benzodiazepines of 
propofol
. Vaak kan na het starten met 
methocarbamol
 de therapie met benzodiazepines of 
propofol
 afgebouwd of gestopt worden.
dosering
: 
44
-200 
mg/kg  
3-4 x daags, met maximum van 330 mg/kg/dag
 IV
IV: helft van geschatte
 dosis 
snel geven (
nooit
 sneller dan 200 mg/min
 = 
max
 2 ml/min
), 
wacht
 tot het dier begint te ontspannen,
 dan de rest op effect
Contra-indicatie voor injectieformulering: nierfalen (
ivm
 polyethyleenglycol in het product)
Niet subcutaan toedienen, en vermijd extravasatie.
NB: - bewaren bij kamertemp (niet in de koelkast, 
ivm
 risico 
precipitatie
)
        - voor toediening altijd controleren of 
geen precipitatie is opgetreden
        - kan donkerverkleuring van de urine geven. Dit is geen reden voor zorg
.
)













STAP 4 –  Verpleging/ondersteunende therapie

- APT de patiënt de eerste 6-8 uur elke 30 minuten. 
  Met name de temperatuur  goed controleren: - bij hypothermie opwarmen* (stoppen bij T 38.0)
						     - bij hyperthermie koelen (stoppen bij T 38.5)
  *de invloed van permethrin op de na-kanalen is temperatuurafhankelijk: bij lagere temperatuur   
   wordt het toxisch effect versterkt. Hypothermie kan daarom de klinische symptomen verergeren
- Intraveneus infuus: om de nieren te beschermen tegen het toxisch effect van myoglobine   
  afbraakprodukten en de hydratie toestand op peil te houden
- controle blaasvulling en indien nodig blaaslediging 3-4 x daags (evt urinecatheter plaatsen)
- rustige, donkere omgeving en zachte huisvesting
- indien gesedeerd: minimaal elke 4 uur omleggen en ogen zalven (zie ook protocol status epilepticus)

STAP 5 –  Bloedonderzoek 

- Mogelijk bloedonderzoek: glucose, elektrolieten (en zuurbase), nierwaarden (kreatinine,  ureum), totaal eiwit, albumine en hematocriet.  
- Ht of TE, elektrolieten en urine s.g. kunnen 2 x daags  gecontroleerd worden tbv infuusbeleid.
NB: hypoproteinaemie/hypoalbuminamie lijken prognostisch geen goed voorteken.
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	Nationaal Vergiftigingen Informatie Centrum (NVIC): 
www.vergiftigingen.info 
Telefoon: 030 274 88 88

· Wikipedia: www.wikipedia.nl de online encyclopedie.
· “Huisdier en hun Beestjes” ISBN 90-367-2168-7   (ook online als PDF bestand)                                                                                  Uitgave van de Rijks Universiteit Groningen (RUG) Rapport 63
· Protocol Epilepsie Spoedkliniek Medisch Centrum voor Dieren. 
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