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STRESZCZENIE

Wstep: Paracetamol to powszechnie dostepny lek przeciwbdlowy i przeciwgoraczkowy. Mimo ze reklamuje si¢ go jako bezpieczny,
w krajach rozwinietych jest przyczyna > 50% przypadkow polekowego uszkodzenia watroby i najczestsza przyczyna ostrej niewy-
dolnosci tego narzadu. Do 2000 r. czgsto$¢ zatru¢ paracetamolem byla w Polsce relatywnie niska. W ostatnich latach zaobserwowa-
no jednak wyrazng tendencje wzrostowa. Celem pracy byta analiza danych demograficznych pacjentéw zatrutych paracetamolem
leczonych w Pomorskim Centrum Toksykologii (PCT) w latach 2010-2015. Material i metody: Pomorskie Centrum Toksykologii
w Gdansku jest Regionalnym Osrodkiem Toksykologii Klinicznej obejmujacym opieka > 3,5 mln 0s6b zamieszkujacych wojewodz-
two pomorskie i warminsko-mazurskie. Analizowano dane wszystkich pacjentéw hospitalizowanych w PCT w latach 2010-2015.
Wybrano przypadki, w ktérych rozpoznanie zasadnicze lub wspélistniejace zostalo zakodowane jako T39.1 wedlug Mig¢dzynaro-
dowej Klasyfikacji Choréb ICD-10. Do analizy statystycznej wykorzystano testy x> oraz McNemara. Wyniki: W badanym okresie
hospitalizowano 7754 zatrutych pacjentéw (4163 mezczyzn i 3591 kobiet). Odnotowano 667 przypadkow zatrucia paracetamolem
(231 mezczyzn i 436 kobiet) — stanowily 8,6% wszystkich hospitalizacji. Stwierdzono istotny statystycznie wzrost odsetka zatru¢
paracetamolem pomiedzy 2010 a 2015 r. (6,5% i 10,8%, p < 0,01). W grupie wiekowej < 18 r.z. zatrucie paracetamolem rozpoznano
u 217 pacjentéw (37 mezczyzn i 180 kobiet). Odsetek zatru¢ paracetamolem w tej grupie (17,2%) okazat sie istotnie wyzszy niz
wérdd chorych > 18 r.z. (6,9%, p < 0,01). Proporcja mezczyzn do kobiet w grupie > 18 r.z. wynosita 0,75, a w grupie < 18 r.z. — 0,21
(p < 0,01). Wnioski: W latach 2010-2015 obserwowano staty wzrost liczby oséb leczonych w Pomorskim Centrum Toksykologii
z powodu zatrucia paracetamolem. W grupie pacjentéw < 18 r.z. czesto$¢ zatru¢ byta wieksza niz wsrdd chorych petnoletnich. W obu
grupach wiekowych odsetek zatru¢ paracetamolem byl wyzszy wéréd kobiet. Med. Pr. 2019;70(6):733-738

Slowa kluczowe: epidemiologia, préba samobdjcza, ple¢, zatrucie, paracetamol, nastolatkowie

ABSTRACT

Background: Acetaminophen is a widely available analgesic and antipyretic medication. Although it is advertised as safe, it is re-
sponsible for more than 50% of drug-induced hepatotoxicity cases and the most common cause of acute liver failure in developed
countries. Until 2000 the frequency of acetaminophen overdoses in Poland was relatively low, but a significant increase has been
seen in recent years. The aim of the study was to perform a demographic analysis of the acetaminophen overdose cases hospitalized
at the Pomeranian Center of Toxicology (PCT) in Gdansk, Poland, in 2010-2015. Material and Methods: The Pomeranian Cen-
ter of Toxicology in Gdansk is the Regional Clinical Toxicology Center for a population of more than 3.5 million people from the
Pomeranian and the Warmian-Masurian Voivodeships. All the patients hospitalized at PCT in 2010-2015 were analyzed. Cases in
which the primary or secondary diagnosis was encoded as T39.1, according to the International Classification of Diseases ICD-10,
were selected. Statistical analysis was performed using the x* and McNemara tests. Results: In the reference period, 7754 poisoned
patients were hospitalized, including 4163 men and 3591 women. There were 667 cases of acetaminophen overdose (231 men
and 436 women). There was a significant increase in the percentage of acetaminophen overdoses in 2010-2015 (6.5% and 10.8%,
p < 0.01). In the group aged < 18 years, there were 217 cases of acetaminophen overdose (37 men and 180 women). The share or
acetaminophen overdose cases in this group (17.2%) was significantly higher than among patients aged > 18 years (6.9%, p < 0.01).
The male to female ratio in the group aged > 18 years was 0.75, and in the group aged < 18 years it was 0.21 (p < 0.01). Conclusions:
There was a significant increase in the number of acetaminophen overdose cases hospitalized at the Pomeranian Center of Toxicolo-
gy in 2010-2015. The share of acetaminophen overdoses was significantly higher in the group aged < 18 years than in the adult group.
In both age groups, acetaminophen overdose was more frequent in women. Med Pr. 2019;70(6):733-8
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WSTEP

Paracetamol, zsyntetyzowany przez Harmona Northro-
pa Morse’a w 1878 r., przez wiele lat nie byl stosowany
klinicznie, poniewaz zostal uznany za produkt wysoce
toksyczny. Popularnos¢ zyskat dopiero po 1948 r., kie-
dy Bernard Brodie i Julius Axelrod dowiedli, zZe jest on
gléwnym aktywnym metabolitem fenacetyny, niepowo-
dujacym uszkodzenia nerek [1-3].

Paracetamol po raz pierwszy pojawil sie na rynku
farmaceutycznym w 1955 r. w Stanach Zjednoczonych
pod nazwa handlowa Tylenol. Rok pdzniej zaczeto go
sprzedawac takze w Europie jako Panadol (Wielka Bry-
tania). W Polsce paracetamol jest dostepny w sprzeda-
zy od 1961 r. Jednak pomimo dlugiej historii substancji
jej mechanizm dziatania nie zostal do konca wyjasnio-
ny [1-3].

Obecnie paracetamol jest jednym z najczesciej sto-
sowanych lekow, ktory mozna kupi¢ w nieograniczonej
ilosci i prawie w kazdym miejscu - w aptece, sklepie,
kiosku i na stacji paliw.

Pierwsze doniesienia na temat powaznych skutkow
przedawkowania paracetamolu pojawily si¢ w 1966 r. [2].
Od lat 70. byt on farmaceutykiem najczesciej przyjmo-
wanym w celach samobojczych w Wielkiej Brytanii [4].
W 1972 r. w szpitalu King’s College w Londynie utwo-
rzono pierwszy na $wiecie oddzial intensywnego lecze-
nia ostrej niewydolnosci watroby (acute liver failure —
ALF), w ktorym hospitalizowano przede wszystkim pa-
cjentow samobojczo zatrutych paracetamolem [2].

W 1973 r. Mitchell i wsp. opisali metabolizm para-
cetamolu i zasugerowali stosowanie N-acetylocystei-
ny jako odtrutki w przypadku jego przedawkowania [5].
W tym czasie zatrucia paracetamolem staly si¢ powaz-
nym problemem zdrowotnym takze w innych krajach
Europy [6—11]. Lek ten stanowil takze najczestsza przy-
czyng ALF w Stanach Zjednoczonych [2,12,13]. Byl takze
powodem > 50 000 przyje¢ w amerykanskich szpitalnych
oddzialach ratunkowych i ok. 400 zgondw rocznie [14].

Analizy epidemiologiczne wykazaly, ze paracetamol
byt przyczyna 46% przypadkéw ALF w Stanach Zjed-
noczonych i 40-70% przypadkéow w krajach europejs-

kich [15,16]. Nalezy podkresli¢, ze byl powodem > 50%
wszystkich przypadkéw polekowego uszkodzenia watroby.

Warto pamieta¢, ze problemem byty nie tylko za-
mierzone zatrucia paracetamolem, lecz takze przypad-
kowe przedawkowania, wynikajace m.in. z dostepnosci
na rynku wielu réznych preparatéw przeciwbdlowych
i przeciwgoraczkowych zawierajacych w skladzie para-
cetamol. O ile w Europie zatrucia mialy najczesciej cha-
rakter zamierzony, w Stanach Zjednoczonych wigkszos¢
przypadkéw hepatotoksycznosci wynikala z przedaw-
kowania przypadkowego [2]. Szacowano, ze roczne
straty ekonomiczne (koszty leczenia i absencji w pracy)
zwigzane z zatruciami paracetamolem w Stanach Zjed-
noczonych wynosily ok. 85 mln dolaréw, a w Wielkiej
Brytanii - ok. 8 mIn funtéw [11,17].

Wiréd pacjentéw przyjmujacych paracetamol na szcze-
golna uwage zastuguje mlodziez. Przyczyna zagrozenia
w tej grupie jest zardowno mata $wiadomos¢ dziatan nie-
pozadanych leku, jak i tatwa dostepnosc, a takze wielkos¢
opakowan farmaceutyku znajdujacych si¢ w sprzedazy.

W latach 1970-2000 w Polsce obserwowano spadek
liczby przypadkéw zatru¢ lekami przeciwbdlowymi le-
czonych przez Regionalne Osrodki Toksykologii Kli-
nicznej (do 2,4% w 2000 r.). Ze wzgledu na niskg cze-
sto$¢ zatru¢ paracetamolem $rodek ten w statystykach
nie byl wymieniany oddzielnie wsréd innych lekow
przeciwbdlowych [18]. W latach 2014-2016 zaobser-
wowano jednak wzrost czestosci intoksykacji paraceta-
molem [19].

Celem pracy byla analiza danych demograficznych
pacjentéw zatrutych paracetamolem leczonych w Po-
morskim Centrum Toksykologii (PCT) w Gdansku w la-
tach 2010-2015.

MATERIAL | METODY

Pomorskie Centrum Toksykologii w Gdansku petni
funkcje Regionalnego Osrodka Toksykologii Klinicz-
nej dla wojewddztwa pomorskiego i warminsko-ma-
zurskiego (opieka obejmuje > 3,5 mln oséb). Dzialal-
nos¢ osrodka polega na udzielaniu informacji toksyko-
logicznych dla objetych opieka regionéw oraz leczeniu
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na oddziale toksykologii klinicznej wybranych, naj-
cigzszych przypadkow zatru¢. Do PCT przyjmowani sg
pacjenci > 14 r.z. (chociaz zdarza si¢, ze PCT jest jedyna
jednostka, ktora jest w stanie udzieli¢ pomocy w przy-
padku zagrozenia zdrowia lub zycia dziecka).

Analizie poddano dane wszystkich pacjentéw ho-
spitalizowanych w PCT w latach 2010-2015. Z tej grupy
wybrano przypadki, w ktérych rozpoznanie zasadni-
cze lub wspolistniejace zostato zakodowane jako T39.1
wedlug Miedzynarodowej Klasyfikacji Choréb ICD-10
(zatrucie pochodnymi 4-aminofenolu). Do analizy sta-
tystycznej wykorzystano test x> oraz — w 1 przypad-
ku - test McNemara wchodzace w sktad oprogramowa-
nia Statistica 12 (Statsoft, USA).

WYNIKI

W omawianym okresie w PCT hospitalizowano 7754 przy-
padki zatru¢ réznymi ksenobiotykami (4163 mezczyzn
i 3591 kobiet). Liczba hospitalizacji w kolejnych latach
(2010-2015) wynosita odpowiednio: 1251, 1370, 1326,
1320, 1266 i 1221. Proporcja mezczyzn do kobiet wy-
nosita odpowiednio: 1,20, 1,19, 1,1, 1,08, 1,16 i 1,21. Na
rycinie 1 przedstawiono liczbe 0séb leczonych w PCT
w latach 2010-2015 z podzialem na grupy wiekowe.

Stwierdzono wzrost odsetka chorych niepelnolet-
nich z 12,2% w 2010 r. do 18,3% w 2015 r. (p < 0,01).
W grupie chorych < 18 r.z. dominowaly kobiety (828 przy-
padkow, 65,8%). Proporcja mezczyzn do kobiet w po-
szczegolnych latach wynosita odpowiednio: 0,5, 0,57,
0,43, 0,47, 0,49 i 0,64. Rdznica rozkladu plci miedzy
grupami < 18 r.z. oraz > 18 r.z. byla istotna statystycznie
(p < 0,01 dla wszystkich badanych lat).

W analizowanym okresie leczono 667 przypadkéw
zatru¢ paracetamolem (231 mezczyzn i 436 kobiet),
ktore stanowity 8,6% wszystkich hospitalizacji. W kolej-
nych latach obserwowano tendencje wzrostows, doty-
czacy zarowno bezwzglednej liczby zatru¢ paracetamo-
lem, jak i odsetka tych zatru¢ wérdd wszystkich hospita-
lizacji - odpowiednio: 81 (6,5%), 92 (6,7%), 107 (8,1%),
128 (9,7%), 127 (10%) i 132 (10,8%). Obserwowane roz-
nice byly istotne statystycznie (p < 0,01).

Zatrucia paracetamolem byty czestsze wsrod kobiet.
Proporcja mezczyzn do kobiet w kolejnych latach ob-
serwacji wynosita odpowiednio: 0,5, 0,61, 0,62, 0,43,
0,491 0,55 (p < 0,01 dla wszystkich badanych lat). W ta-
beli 1 przedstawiono liczbe przypadkow zatru¢ parace-
tamolem leczonych w Pomorskim Centrum Toksykolo-
gii w latach 2010-2015 z podzialem na grupy wiekowe
i ptec.
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Rycina 1. Przypadki zatru¢ r6znymi ksenobiotykami leczonych w Pomorskim Centrum Toksykologii w latach 2010-2015
Figure 1. Poisoning cases involving various xenobiotics, hospitalized at the Pomeranian Center of Toxicology in 2010-2015



736 B. Garczewski i wsp. Nr 6
Tabela 1. Przypadki zatru¢ paracetamolem leczonych w Pomorskim Centrum Toksykologii w latach 2010-2015
Table 1. Acetaminophen poisoning cases hospitalized at the Pomeranian Center of Toxicology in 2010-2015
Badani
Study group
[n]
Rok wiek < 18 .. wiek > 18 r.z.
Year
age < 18 years age > 18 years
mezczyzni kobiety mezczyzni kobiety
men women men women
2010 3 23 24 31
2011 8 26 27 31
2012 7 27 34 39
2013 3 36 36 53
2014 7 38 35 47
2015 9 30 38 55
= 30 28,4
5 25
ISy 23,2
£ 225 — 22,1
2
£ 20
E 17,9
§ — 173
g
2 15+
= 13,2
5
111
103 106 104 10,2
0- % - =
83
6,6
59 5.9 57
41
7 38
0 T T T T
2010 2011 2012 2013 2014 2015
Pacjenci / Patients: 0 mezczyzni < 181.2./men < 18 yearsold @ kobiety < 18r.z./women < 18 yearsold ~ m mezczyzni>18r.2./men>18yearsold  m kobiety > 18 r.z. / women > 18 years old Rok / Year

Rycina 2. Odsetek zatru¢ paracetamolem leczonych w Pomorskim Centrum Toksykologii w latach 2010-2015
Figure 2. Share of acetaminophen poisoning cases hospitalized at the Pomeranian Center of Toxicology in 2010-2015

W grupie wiekowej < 18 r.z. zatrucie paracetamolem
rozpoznano u 217 pacjentéw (37 mezczyzn i 180 ko-
biet). Odsetek zatru¢ w tej grupie (17,2%) byt istotnie
wyzszy niz wérdéd chorych > 18 r.z. (6,9%, p < 0,01).
W obu grupach stwierdzono istotny statystycznie zwig-
zek pomiedzy zatruciem paracetamolem a picig. Pro-
porcja mezczyzn do kobiet w calym badanym okresie

wynosila 0,75 dla oséb dorostych i 0,21 dla pacjentow
<18 r.z. (p < 0,01 dla obu poréwnan). Odsetek zatrué
paracetamolem w obu grupach w kolejnych badanych
latach przedstawiono na rycinie 2.

W nastepnych latach odsetek zatru¢ paracetamolem
byl najwyzszy wsrdd niepetnoletnich kobiet i utrzymy-
wal si¢ na wzglednie stalym poziomie. Jednoczesnie za-
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obserwowano wzrost czestosci zatru¢ paracetamolem
wsrod niepetnoletnich mezczyzn (p < 0,01, test McNe-
mara). W latach 2010-2015 stwierdzono takze istot-
ny statystycznie wzrost odsetka zatru¢ paracetamolem
wsréd chorych petnoletnich (p < 0,01). Dotyczylo to za-
réwno mezczyzn (p < 0,05), jak i kobiet (p < 0,01).

OMOWIENIE

Przeprowadzone badania wykazaly, ze w latach 2010-
-2015 obserwowano staly wzrost zaréwno liczby, jak
i odsetka pacjentéw leczonych w PCT z powodu za-
tru¢ paracetamolem. Podobng tendencje obserwowa-
no takze w latach 2014-2016 r. w Katedrze Toksykolo-
gii i Chordb Srodowiskowych oraz Pracowni Informa-
cji Toksykologicznej i Analiz Laboratoryjnych U] CM
w Krakowie [19]. Mimo to czestos¢ zatrué paraceta-
molem byta w Polsce nizsza od czgstosci obserwowanej
w Wielkiej Brytanii czy Stanach Zjednoczonych [2].

Osoby < 18 r.z. stanowily prawie 1/3 wszystkich pa-
cjentdow zatrutych paracetamolem leczonych w PCT.
Wsrdd osob zatrutych bylo znacznie wiecej kobiet. Prze-
waga ta byla zauwazalna w obu grupach wiekowych,
a w grupie pacjentéw niepetnoletnich liczba kobiet by-
fa 5 razy wigksza niz liczba mezczyzn.

Podobne wyniki przestawili takze badacze z innych
krajow [20]. Analizy prowadzone w Danii odnoszace
sie do wieku 0s6b zatrutych paracetamolem wykazaty,
ze zatrucia dotyczyly przede wszystkim os6b w 15-24 r.z.
Kobiety stanowily w tej subpopulacji zdecydowang
wiekszos¢ [21]. Podobng zalezno$¢ zauwazono réw-
niez w innym dunskim badaniu, obejmujgcym niemal
25-letni okres obserwacji. Od potowy lat 90. zaobser-
wowano tam znaczny wzrost liczby zatru¢ paracetamo-
lem wéroéd mlodziezy, zwlaszcza plci zenskiej. Przewa-
ga kobiet byla prawie pigciokrotna [8].

Podobne byty wyniki badania przeprowadzonego
w kopenhaskim szpitalu, do ktérego w latach 1994-
-2000 przyjeto 672 pacjentéw zatrutych paracetamo-
lem (110 0s6b < 20 r.z.). Liczba kobiet w tej grupie to 449
(67%), a w grupie oséb niepelnoletnich az 97 (88% przy-
padkéw) [9]. Badania przeprowadzone w Walii na prze-
fomie lat 80. i 90. wykazaly, ze paracetamol byl naj-
czestsza przyczyng zatru (43,4% przypadkéw). Naj-
wiekszg czestos¢ zatru¢ tym $rodkiem stwierdzono
wsrod kobiet w 15-19 r.z. [7]. Podobng tendencje zaob-
serwowano takze w Szkocji [6].

Wsrdd pacjentdéw leczonych w PCT odsetek zatrué
paracetamolem byl najwyzszy wsrdd pacjentek < 18 r.z.
W kolejnych latach obserwacji pozostawal on na wzgled-

nie stalym poziomie. Niepokojacy wydaje si¢ staly
wzrost czgstosci zatru¢ paracetamolem w grupie doro-
stych kobiet (z 6,7% do 13,2 %) i dorostych mezczyzn
(z 3,8% do 6,6%).

Badania przeprowadzone w Wielkiej Brytanii przez
Hawtona i wsp. wykazaly, ze wybdr paracetamolu do
popelnienia samobodjstwa wynikat nie tylko z jego po-
wszechnej dostepnosci, ale takze z informacji uzyska-
nych z internetu lub innych mediéw (,dobry srodek
do popelnienia samobdjstwa”) [22,23]. Obserwowany
przez autoréw niniejszego artykulu wzrost czestosci
zatru¢ paracetamolem wsrod oséb dorostych magt by¢
wiec zwigzany m.in. z coraz powszechniejszym korzy-
staniem z internetu przez dorostych Polakéw [24].

Prezentowane wyniki powstaly na podstawie ana-
lizy przypadkéw leczonych tylko w jednym Regional-
nym Osrodku Toksykologii Klinicznej, obejmujacym
opieka ok. 13% powierzchni i ok. 10% populacji Polski.
Kolejnym krokiem powinno by¢ utworzenie ogélno-
polskiego systemu toksykowigilancji, dzigki ktéremu
mozliwe byloby monitorowanie epidemiologii zatru¢
w skali kraju oraz planowanie interwencji w zakresie
zdrowia publicznego. Ze wzgledu na wysoka czestos¢
zatru¢ paracetamolem w grupie niepetnoletnich kobiet
celowe wydaje si¢ oznaczanie st¢zenia paracetamolu
w surowicy krwi u pacjentek po prébach samobodjczych
z uzyciem lekéw w przypadku braku lub niepelnego
wywiadu, zaburzen §wiadomosci, braku wspdtpracy ze
strony pacjentki itp.

WNIOSKI

1. W latach 2010-2015 obserwowano staty wzrost licz-
by 0séb leczonych z powodu zatrucia paracetamo-
lem w Pomorskim Centrum Toksykologii.

2. W grupie os6b < 18 r.z. obserwowano wigkszy odse-
tek zatru¢ paracetamolem niz wéréd pacjentoéw pet-
noletnich.

3. W obu analizowanych grupach wiekowych odsetek
zatru¢ paracetamolem byl wyzszy wsrod kobiet.
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