
Akutte forgiftninger med chlorprothixen *) 
Jgirgen Ravn 

Litteraturen siden chlorprothixen kom p i  
markedet i 1959 er gennemgiet, i alt 801 
publika tioner, og i denne fandtes 19omfatten- 
de 21 patienter med akutforgiftning, hvoraf 6 
b@n, der alle overlevede. Det var indtaget 
mellem 500 mg og ti1 loo00 mg. 2 patienter 
dMe.  Begge havde indtaget meget store 
doser. Forgifrningssymptomerne, der ligner 
de, der ses ved forgiftninger med andre 
neuroleptika, gennemgss. 

I publikationen: ”20 Brs erfaring med chlorprothixen” (9), hvor der blev 
gennemgiet 801 publikationer, anfgirtes det, at  sporgsmilet om de akutte 
forgiftninger ville blive behandlet i et  sarligt arbejde. Deter dette, der nu 
foreligger . 

Lingjaxde (8) anfgirer, at i lighed med andre neuroleptika har 
chlorprothixen lav akut toxicitet, men alvorlige intoxikationer kan opstB 
efter indtagelse af 2000 mg (hos voksne, vzsentlig mindre hos bgirn). 
Forfatteren anfgirer, at patienter har overlevet doser pB 10 gr. 
Intoxikationsbilledet er  praeget af koma, respirationssvaekkelse og 
krampetendens, og der er ogsB fare for akut nyrebeskadigelse. 

Kliniske rapporter 
Der var 25 publikationer vedrgirende akutte forgiftninger i den ovenfor 
omtalte oversigt, men ved nzrmere analyse er  der udskudt 6, da  der dels 
var for f B  data, dels var chlorprothixenet indtaget sammen med andre 
stoffer, og man ville have ”rene” tilfalde i bearbejdelsen. De resterende 
19 publikationer omfatter 21 patienter. Af disse er 2 dc4de. I tabel 1 ses en 
oversigt over kgins- og alderfordelingen. Der var 6 bgirn. De fleste af 
patienterne 15 i aldersgruppen 20-49 Br. Ser man vaek fra bgirnene, var der 
dobbelt s i  mange kvinder som maend. 

*) Jeg takker Lundbeck & Co. ,  Kebenhavn, EDB-afdeling, for vrerdiful hjrelp 
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A kutte forgitninger med chhlorprothixen 

Tabel I .  KBns- og aldersfordeling 

<5  5-19 2 M 9  250 Uoplyst Total Gnst. 

0- 5 
0 1 

Uoplyst 
Total 6 

4 1 10 18.5 
6 2 '  1 10 36.3 
1 1 31.0 

1 1  3 I 21 27.2 

I tabel 2 ses en  oversigt over alderen i forhold ti1 doserne. Man ser, at  de 
fleste doser har vaeret over 2000 mg. Det har altsi  drejet sig om alvorlige 
forgiftninger i henhold ti1 Lingjade.  Den hprjeste dosis 1i p% 11.6 gr. 

Tilfaeldet er  meddelt af Tuomi & Jokinen (10). Det drejede sig om en 
21-irig skizofren, der en mined efter udskrivnihgen ti1 ambulant 
behandling tog den meget store dose. Han korn hurtigt ti1 behandling, der 
gik antagelig noget over to timer. Ved indlsggelsen var han soporprs, men 
blev senere comatprs. Der kom krampeanfald, som behandledes med 
fenemal i.m., senere etybenztropin. Der observeredes miosis, takykardi, 
hypotoni, oliguri, men respiration og hjerteaktion var hele tiden normal. 
Efter 36 timer begyndte patienten at  vsgne, og da handa var urolig, fik han 
diazepam. Efter 4 dprgn var patienten ude af forgiftningen. Udover det 
naevnte fik patienten 5% glukoseoplprsning i drop, senere NaC1-glukose, da 
der var lette tegn p i  acidose. Temperaturen steg ti1 38,l O ,  hvorfor der blev 
givet kloramfenikol. 

Tabel 2. Krydstabellering alderldosis 

< 5 5-19 20-49 3 50 Uoplyst lalt 

< 500 4 
500-999 
1000-1999 1 
2000-4999 
> 5000 

lalt 6 
Uoplyst 1 

4 
1 1 

1 2 
7 7 
2 3 5 
1 2 

11 3 1 21 

Der var som omtalt 6 bprrn i materialet. I tabel 3 ses en oversigt over deres 
alder, de doser, der var taget og forgiftningernes varighed. 

I tabel 1 ses, at der var flest drenge. Man bemaerker i prvrigt, at et 3-Arigt 
barn havde overlevet en dose p i  loo0 mg. Ingen af bprrnene dprde. 
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Akutte forgiftninger med chlorprothixen 

Tabel 3. Forgiftningens varighed 

Ar Dosis i mg Dager 

2 130 4 
2 250 1 
2 ukendt 2 
3 300 2 
3 1000 5 
4 300 1 

Tabel 4. Forgiftnings-symptomer 

Desorienteret 
Apati 
Dgsighed 
Somnolens 
Prrecoma 
Coma 
Ternperaturforhgjelse 
Temperaturfald 
Babins ki 
Ataxi 
Muskel hypotoni 
Dystone anfald 
Larynxspasme 
Miosis 
Krampeanfald 
Stigende respirations- 

frekvens 
Overfladisk respiration 
Cyanose 
Involuntrer urinafgang 

1 
1 
4 
1 
7 

I 1  
3 
I 
3 
I 
2 
2 
1 
4 
9 

1 
1 
1 
1 

Oliguri 
H y p o u r a n i  
Proteinuri 
Haematuri 
Forbigaende nyre- 

Forhqijet SPG-transaminase 
Leucocytose 
Relativ lyrnfocytose 
Bronchopneumoni 
Hallucinationer 
EKG-forandringer 

insuff iciens 

Grenblok 
Sinusarytmi 
Sinustakykardi 

Takykardi 
Blodtryksfald 
Kredslgbssvigt 
H jertestop 

2 
1 
1 
1 

1 
2 
1 
1 
2 
1 
2 
3 
1 
1 
6 
3 
1 
1 

I tabel 4 er der opf@rt alle symptomer, der e r  anf@rt i de forskellige 
publikationer. Man ser, at det er et ret broget billede. Det e r  
bevidsthedsforstyrrelserne, der dominerer og krampeanfaldene, men det 
undrer, at der ikke er noteret flere patienter med takykardi end 7. Der er 
forholdsvis f i  EKG-forandringer. Hos 2 patienter er der iagttaget 
leverphirkninger, og 6 gange har man kunnet notere nefrologiske 
phirkninger . 

2 af patienterne har udvist extrapyramidale symptomer i retning af 
dystone anfald. Begge var bern. 

I tabel 5 ser man en samlet oversigt over forgiftningssymptomernes 
varighed. man bemzrker,  at de fleste forgiftninger hos de overlevende 
overstis p5 2-3 d#gn. 
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Akutte forgiftninger med chlorprothixen 

Tabel 5. Symptomernes Varighed 

Varighed (dggn) Antall ptt. Deraf d@de 

1 5 1 
2-3 8 1 

4-5 4 
> 5  3 

Uoplyst 1 
I alt 21 

De to d@de patienter skal naermere beskrives. 

Freundt, Eberhardt & Liebaldr ( 5 )  har offentliggjort en dadeligt forlgbende forgiftning. En 
42-lrig kvinde blev fundet i dyb coma. Hun havde tydelig muskelhypotoni og der kom status 
epilepticus. Hun dgde 20 timer efter indlaeggelsen, trods intensiv stimulation og indgift af 
druesukkeroplgsning i.v. Maengden af indtaget chlorprothixen var ubekendt, men ved 
autopsien fandtes chlorprothixen og dets metaboliter i urinen, og i maveindholdet var der 332 
mg chlorprothixen, men ikke andre medikamenter. Da maveindholdet af chlorprothixen var 
s l  stort, sluttede forfatterne, at individet mltte have indtaget en meget stor mamgde 
chlorprothixen. Ved autopsien fandtes i gvrigt udtalt hjernegdem, isaer i hjernestammen. 
Denne sygehistorie og autopsibeskrivelse er ogsl lret efter offentliggjort af Liebaldt(7). Det 
fremglr, at det drejede sig om en skizofren, indlagt patient. Hun dgde 20 timer efter, at hun 
kunne have taget chlorprothixenet. D@dslrsagen angives at have vzret kredslgbssvigt. 
Udover det tidligere naevnte autopsifund, beskrives der gdem i alle indre organer. 

Berg & Enger (3) har offentliggjort en anden dgdelig forlgbende chlorprothixenforgiftning. 
En 54-Brig psykotisk kvinde havde taget 10.000 mg, og hun var ved indlaeggelsen sopor@s, 
urolig og med krampetendens. Hun reagerede med stzrk uro ved bergiring. EKG viste 
grenbok. Dagen efter var der feber, men patienten var mere vlgen og tilstanden virkede 
tilfredsstillende, men pludselig kom der hjertestop og patienten dgde trods genoplivnings- 
fors@g. 

Bortset fra de 6 bflrn har det i alle de andre tilfaelde drejet sigorn suicidier. 
eller suididalforsflg. 

Behandlingerne af forgiftningerne, hvor disse er orntalt, har vaeret de 
alrnindelig brugte intoxikationsbehandlinger. 

Oversigt 
I Ehlers’s (4) oversigt over forgiftninger rned psykofarrnaka og 
barbituratfrie hypnotika behandlet p i  forgiftningscentralen p% Bispebjerg 
hospital i Kgbenhavn i hene 1959-1962 rneddeler forfatteren b1.a. 26 
patienter rned chlorprothixenforgiftninger, men de 5 af disse havde dog 
ogsl indtaget andre praeparater, der dorninerede forgiftningsbilledet. En 
patient, der havde taget 6 gr. chlorprothixen alene, dflde i status 
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Akutte forgiftninger rned chlorprothixen 

epilepticus med larynxspasmer og respirationsstop. De qjvrige patienter 
havde i gennemsnit indtaget 1000 mg chlorprothixen. Flertallet blev blot 
dosige, men 6 blev comatqjse og hos 5 kom der krampeanfald. Der blev 
ikke iagttaget indvirkning p2 puls eller blodtryk. Der blev observeret 
forbigiiende neurologiske symptomer som anisochori og positiv Babinski 
hos 3 patienter. Der er ikke beskrevet symptomer iqjvrigt. 

Meddelelser fra retsmedicinske institutter 
H .  Christensen (2) har offentliggjort et  arbejde omfattende 12 personer 
indbragt som dqjde pii det retsmedicinske institut i Kobenhavn i iirene 
januar 1971 ti1 januar 1973 med chlorprothixenforgiftninger eller 
blandingsintoxikationer, hvoraf chlorprothixen var en  bestanddel. 

I 3 tilfaelde fandtes der ingen oplysninger om den maengde 
chlorprothixen, der var indtaget, men stoffet var pHvist i ligene. 5 tilfaelde 
var "rene". De 3 havde indtaget 2500 mg chlorprothixen, en 3000 mg og en 
4000 mg. 2 havde taget henholdsvis 1500 og 5000 mg, men begge sammen 
med 2500 mg amitriptylin. 2 havde taget henholdsvis 1400 og 2500 mg 
chlorprothixen, men sammen med barbiturat i doser pA henholdsvis 3 og4 
gr . 

Der er  ikke oplyst noget om hjerneautopsi, da arbejdet kun drejede sig 
om indholdet af chlorprothixen og dets metaboliter i blod, lever og urin ved 
dqjdelige forgiftninger . 

Fra Helsingfors retsmedicinske Institut foreligger en opgqjrelse 
vedrqjrende intoxikationsdqjdsfald af Karlsson & Korte (6) .  De angiver 
antallet af dgde af chlorprothixenforgiftninger i Srene 1965-1975 ti1 55, 
men der anfores intet om doser, kqjn eller alder, men det opgives, at  i 40% 
af forgiftningerne var disse kompliceret med alkohol. Fordelingen ses p i  
tabel 6. 

Tabel 6. Forgiiftninger i finsk materiale 

Ar 1968 1970 1972 1974 1975 

Antal 5 9 14 21 6 

I en anden opgqjrelse fra hele Finland for 5ret 1976 af A h a ,  Karlsson & 
Koskinen (1) var der 5 dqjdelige forgiftninger med chlorprothixen og 7, 
hvor der foruden dette stof var indtaget andre prxparater. I dette 
materiale, hvor der heller ikke er  oplysninger om doserne, kqjn eller alder 
var de 60 % kompliceret med alkohol. 
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Akutte forgiftninger med chlorprothixen 

Diskussion 
I de 20 &r, som i ferste del af Iitteraturoversigten om chlorprothixen 
omfattende 567 publikationer, var der kun 25 med akutte chlorprothixen- 
forgiftninger, og af disse var kun de 19 egnede ti1 talmaessig bearbejdelse. 
Der har sikkert vzret  flere forgiftninger, men det er vel kun de alvorlige 
forgiftninger, hvor patienterne har indtaget store doser, og de,  der dgde, 
der er blevet offentliggjorte. En enkelt patient har taget en  dose, der 
naermest m i  betegnes som vaxende terapeutisk, nemlig 500 mg, men som 
er offentliggjort som en forgiftning. Patienten, der havde taget 11,6 gr., 
overlevede, men kom ogsi  ti1 behandling godt to timer efter indtagelsen af 
den meget store dose chlorprothixen. 

Der er to d#dsfald i det registrerede materiale og i et  oversigtsmateriale. 
Alle 3 havde indtaget store doser. 

Som omtalt er det bevidsthedsforstyrrelserne og krampeanfald, der 
dominerer forgiftningsbilledet. 

To af de d#de, der er offentliggjort fra det danske retsmedicinske 
institut, havde kun taget s m l  doser chlorprothixen, nemlig 1500 og 1400 
mg, men de havde samtidig indtaget henholdsvis amitriptylin (2500 mg) og 
barbiturat (4 gr.), og det er sikkert disse to przparater, der har vaeret en 
medvirkende %sag ti1 dedsfaldene. 

De mange dedsfald i de finske retsmedicinske materialer forundrer en, 
men der mangler alt for mange data til, at man kan udtale sig om, hvorfor 
der har vzret  s i  mange d#dsfald. Man ved f .  eks. ikke hvor mange bgrn, 
der har vzret  i materialerne, men det er  oplyst, at  i det ene materiale var 
forgiftningerne kompliceret med alkohol i 40%, og i det andet i 60% af 
tilfaeldene. Det er en kendt sag, at alkohol virker tydeligt potenserende p i  
chlorprothixenets effe kt. 

Man mener at  kunne haevde, at chlorprothixenet i forgiftningsmaessig 
henseende er af samme karakter som neuroleptika i almindelighed, hvilket 
vil sige, at der skal relativ store doser ti1 at  fremkalde alvorlige 
forgiftninger, men disse kan blive farlige, n i r  det drejer sig om 
blandingsforgif tninger . 

Resume 
Der omtales et materiale af akutte chlorprothixenforgiftninger indsamlet 
fra litteraturen straekkende sig over %rene 1959 ti1 1978 og et 
oversigtsmateriale fra forgiftningscentralen i Kebenhavn. Desuden 
omtales et dansk og to finske retsmedicinske materialer. 
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A kuffe forgiffninger med chlorprothixen 

Man konkluderer, at chlorprothixenforgiftninger ligner andre neurolep- 
tikaf orgif tninger . 
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