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Metanol: hrozba intoxikace je stale aktualni

Daniela Pelclovd, Sergey Zakharov
Klinika pracovniho lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

Souhrn

Hromadné otravy metanolem se vyskytuji celosvétové relativné casto, avsak jen vzacné jsou pfi nich k dispozici kom-
pletni klinicka a laboratorni data pacientd. V Ceské republice bylo dokumentovano pfiblizné 138 pfipadti otrav, 107 pa-
cientl bylo hospitalizovano. DalSich 31 osob zemielo mimo nemocnice. Asi 60 % hospitalizovanych pacientt prezilo in-
toxikaci bez nasledkd, ze zbylych 40 % pfiblizné polovina zemfela a polovina prezila s poskozenim CNS a/nebo zraku.
V Ceské studii se podafilo vyuzit modernich diagnostickych metod. Byl prokazéan pozitivni efekt prednemocnicni prvni
pomoci perordlnim antidotem a srovnatelny efekt Ucinek etanolu a fomepizolu pfi nemocnicni terapii. Byla zjisténa vyssi
ucinnost terapie intermitentni nez kontinuaini hemodialyzy. Nebyla nalezena zédna souvislost mezi mozkovym krvace-
nim a systémovou antikoagulaci béhem hemodialyzy. VySetieni zobrazenim magnetickou rezonanci odhalilo mozkové
1éze u vice nez 50 % vysettenych osob. Pfi ndsledném sledovani pacientt za mésice a roky bylo nalezeno zlepseni posko-
zeni zrakového nervu u pacientt s [ézi mirého az stredniho stupné. Ojedinélé otravy se stale objevuiji.

Kli¢cova slova: antidotum - dlouhodobé sledovani - hemodialyza — metanol - otrava metanolem - poskozeni CNS
- poskozeni zraku

Methanol: the threat of intoxication is still there

Summary

Methanol mass poisoning occurs across the world quite frequently, but the complete clinical and laboratory data of
the patients are only rarely available. Approximately 138 cases of poisoning were documented in the Czech Repub-
lic, 107 patients were hospitalized. Another 31 persons died out of hospital. About 60 % of the hospitalized patients
survived intoxication without consequences, one half of the remaining 40 % died and the other half survived with
the CNS and/or sight impaired. The Czech study successfully used modern diagnostic methods. A positive effect of
the prehospital first aid with an oral antidote has been proven and a comparable effect of ethanol and fomepizole
has been reached during hospital therapy. Higher efficiency of intermittent therapy has been determined as com-
pared to continual hemodialysis. No connection was found between cerebral hemorrhage and systemic anticoagu-
lation during hemodialysis. Magnetic resonance imaging revealed brain lesions in more than 50 % of the examined
persons. During the follow-up visits over months and years improvement regarding the damage to the optic nerve
was found in patients with a lesion of mild to medium degree. Isolated cases of poisoning still occur.

Key words: antidote - long-term follow-up — hemodialysis - methanol — methanol intoxication - CNS damage -
vision impairment

Uvod vézenou nahromadénim laktatu. Kumulace kyseliny mra-

Biotransformace
Metanol (metylalkohol, dfive tzv. dfevny lih) byva poZit nej-
Castéji zaménou za etanol v alkoholickych napojich a jinych
vyrobcich. Od etanolu se nelisi svym vzhledem, chuti ani
vUni. Byva soucasti nékterych nemrznoucich smési, kapalin
do ostfikovacu skel automobilt i jinych technickych kapalin.
Clovék a priméti (na rozdil napt. od potkand a mysi — niz-
Sich savci) metabolizuji metanol v jatrech zejména alkohol-
dehydrogenézou (ADH) oxidaci na vice toxicky formalde-
hyd a déle aldehyddehydrogenazou na kyselinu mravenci.
Kyselina mravendi blokuje cytochrom-c-oxidazu v mi-
tochondriich, a vyvolava tim bunécnou hypoxii dopro-

venci a kyseliny mlécné vede k rozvoji tézké metabolické
acidézy. Nejcitlivéjsi k cytotoxickému Gcinku mravencanu
jsou neurony oc¢ni sitnice, axony zrakového nervu a neu-
rony bazélnich ganglii mozku. Rozvoj tézké metabolické
acidézy potencuje ucinek kyseliny mravenci na centralni
nervovy systém (CNS) a usnadriuje jeji pfechod hemato-
encefalickou barierou. To vede k edému mozku a nekré-
zam i krvaceni v oblasti putamen, nucleus pallidus a sub-
kortikaIni bilé hmoté [1].

Oxidace kyseliny mravenci na konec¢né produkty —
oxid uhli¢ity a vodu - se katalyzuje jaternim enzymem
formyltetrahydrofolatdehydrogenazou. Jeji kapacita je



mala a zavisi na pfitomnosti folatu jako kofaktoru oxidace.
Zasoba folatu v lidském organizmu je nizkd, coz ma za na-
sledek kumulaci kyseliny mravendi. Kyselina listova (nebo
Iépe jeji aktivni forma - kyselina folinova, leukovorin) se
proto podava také pfi terapii otravy [2]. Biotransformaci
v jatrech se eliminuje pfiblizné 75-80 % pozitého metanolu,
zbytek se vylucuje v nezménéné podobé plicemi a moci [3].

Oxidace metanolu na jeho toxické metabolity pomoci
ADH mUze byt UpIné zablokovana pfitomnosti etanolu
v séru o koncentraci 0,5-1,0 %o a jeho vazbou na ADH
s vysokou afinitou. V tomto pfipadé se metanol vylucuje
z organizmu podstatné pomaleji v nezménéné podobé
ledvinami a plicemi, tzn. dalSimi cestami bez biotransfor-
mace. Polocas eliminace se prodluzuje na 30-52 hod [4].

Rychlost biotransformace metanolu na metabolity
zavisi na davce; pfi vysoké koncentraci metanolu pro-
biha pfeména (kinetikou nultého fadu) standardni rych-
losti 85 mg/I/hod, tj. asi 10krét pomaleji ve srovnani
s etanolem [2]. To také vysvétluje, pro¢ etanolem nejsou
chranény osoby po poziti komer¢né vyhodné smési eta-
nolu a levného metanolu v ilegalnich lihovinach, pokud
nedostanou dalsi davku etanolu.

Toxicita

Minimalni toxickd davka je asi 0,1 ml/kg télesné hmot-
nosti ¢istého metanolu, smrtelna davka predstavuje asi
1-2 ml/kg (100-200 ml).

Klinicky obraz

Klinicky obraz mdze byt nejednoznacny, coz vede k obti-
Zim v diagnostice. Po mirné ebrieté a dobé latence, ktera
muze trvat nékdy 24 a vice hodin (oboji zaleZi také na pfi-
tomnosti a mnozstvi etylalkoholu v ndpoji), se objevuiji nej-
prve gastrointestinalni symptomy (nauzea, zvraceni, bolesti
biicha), pak dusnost jako kompenzacni mechanizmus pro-
gredujici metabolické aciddzy. Pacienti si ¢asto pfilis pozdé
uvédomuji, Ze jejich stav neni béznou ,kocovinou”. Poruchy
vizu se projevuji mlhavym vidénim, poruchou barevného
vidéni, skotomy, popfipadé svételnymi zablesky a pocity
oslnéni, nebo naopak ,zhasinanim” a skotomy. Na o¢nim
pozadi byva piitomna hyperemie a edém v oblasti n. opti-
cus. Neurologické symptomy, zejména sopor a kdma, jsou
projevy tézké otravy s rozvojem edému mozku a patfi mezi
prognosticky nepfiznivé klinické pfiznaky.

Diagnostika
K diagnostickym obtizim vede i skute¢nost, ze metylalko-
hol v krvi byva s odstupem nékolika dni od poziti pod li-
mitem detekce, aviak tento vysledek nevylucuje tézkou
otravu. Spolehlivéjsi je stanoveni kyseliny mravendi v krvi
a modi, jeji maximalni koncentrace byvaji 2. az 3. den po
poziti (koncentrace v krvi nad 200 mg/l znamend tézkou
otravu, nad 500 mg/l pravdépodobné trvalé nasledky) [5].
Velky osmolalni gap, tedy rozdil mezi zméfenou osmo-
lalitou krevniho séra a osmolalitou vypoctenou nad
19 mmol/kg H,O anebo velky aniontovy gap, tj. rozdil
mezi sou¢tem koncentraci kationtd (Na, K) a aniontd (Cl,
HCO,) v krevnim séru nad 20 mmol/l, doprovézené me-
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tabolickou acidézou (pH < 7,3) poskytuji dllezitou infor-
maci o pravdépodobné otravé metanolem [6].

Antidota

Antidotem prvni volby je fomepizol (4-metylpyrazol),
uc¢inné inhibujici ADH, je viak omezené k dispozici pro vy-
sokou cenu pripravku. Nepusobi opilost ani hypoglykemii,
netlumi CNS a nevyzaduje monitorovani hladiny v séru
[7]. Fomepizol muze vyvolat vzacné bradykardii a hypo-
tenzi, bolesti hlavy, nevolnost, zavraté a nystagmus [8].

Dalsim antidotem je etylalkohol, podavany per os (pro
prvni pomoc 50-60 ml etylalkoholu, tj. 120-150 ml 40% de-
stilatu) nebo v 5-10% intravendzni infuzi glukézy. Hladinu
je tfeba udrzovat na vysi 1-1,5 %o, aby byla plné saturovana
ADH. Indikaci je hladina metanolu v krevnim séru vice nez
200 mg/l. Etanol mUze zpUsobit utlum CNS a respiracni de-
presi, hypoglykemii, pankreatitidu [1,9]. Koncentrace eta-
nolu v krvi je tteba opakované kontrolovat [10].

Vseobecné se pfijima, Ze vzhledem k vysoké zavaznosti
otravy metanolem by mél byt etanol podavan co nejdfive
po poziti metanolu, aby se zabranilo tvorby mravencanu
[3]. Siroka dostupnost etanolu ve srovnani s fomepizolem
jej predurcuje pro prvni pomoc, ale bezpec¢nost a ucin-
nost tohoto pfistupu nebyla dosud hodnocena [11].

Pfi intoxikaci se také koriguje metabolickd acid6za
podavanim roztoku hydrogen karbonétu sodného, du-
lezitd je péce o zdkladni vitalni funkce. Zavaznost me-
tabolické acidézy pfi pfijmu do nemocnice je jednim
z prognostickych parametr( preziti akutni otravy meta-
nolem i zrakovych a CNS nasledk otravy [12,13].

Hemodialyza

Otravy metanolem jsou jednou z mala situaci v klinické
toxikologii, pfi nichz hraji mimotéIni elimina¢ni metody
zasadni roli. Jak metanol, tak kyselina mravenci jsou mo-
lekuly nizké molekulové hmotnosti (metanol 32 g/mol,
mravencan 46 g/mol) a jsou snadno odstranitelné he-
modialyzou). Pfi ni se elimina¢ni polo¢as metanolu zkra-
cuje na 3-8 hod v zavislosti na druhu hemodialyzy [13].
Hemodialyza je indikovana v pfipadé tézké metabolické
acidoézy, pritomnosti zrakovych poruch a neurologické
symptomatologie, pfi hladiné metylalkoholu v krvi nad
500 mg/I nebo kyseliny mravenci v krvi nad 200 mg/I.
Davky antidot je tfeba zvysit [2].

Nicméné studie porovnavajici u¢innost obou druht
hemodialyzy pfi korekci acidézy u akutnich otrav meta-
nolem neexistovaly. Vysvétlenim je skute¢nost, ze vét-
sina ohnisek otrav metanolem se nachazi v rozvojovych
zemich, ve kterych jsou technické prostiedky omezené,
avsak i ve vyspélych zemich muze byt pfistup k elimi-
nac¢nim technikdm v pradbéhu masové otravy metano-
lem limitovany [11,14].

Otravy metanolem a recentni zkusenost

v Cesku

Pfes tyto znalosti predstavuji hromadné otravy metano-
lem skute¢nou vyzvu pro zdravotni systémy na celém
svété po vice nez 100 let. Pfes poskytnutou lécbu muaze
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letalita presahnout 40 % [15] a u 25-33 % pacientl se
mohou vyskytnout trvalé zdravotni nasledky [1].

Az do zafi roku 2012 byly otravy metanolem v Ceské re-
publice jen zcela ojedinélé jiz po vice nez 60 let. V srpnu
roku 2012 bylo vyrobeno ve zlinském kraji ¢eskymi pod-
nikateli asi 10 000 litrd toxickych lihovin, obsahujicich me-
tanol, ur¢enych mimo jiné pro vyrobu kapaliny do ostfi-
kovacli (v roce 2010 schvaleno Evropskou komisi). Tyto
lihoviny byly déle distribuovény nékolika nelegalnim vy-
robclim destilatd. Alkohol vypadal identicky s originalnimi
lahvemi rumu, vodky, slivovice a merunkovice. Vsechny
obsahovaly toxicky metanol a etanol, kone¢ny podil se
lisil od 20% metanolu : 80% etanolu aZ po 50% metanolu :
50% etanolu v rdznych druzich destilatd s celkovym obsa-
hem alkoholt kolem 40 %. Toxicky lih se prodaval nejen na
cerném trhu, ale také v béznych obchodech. Prvni 3 pfi-
pady otravy metanolem se objevily 2. z4fi 2012 v Havifové,
zanedlouho se intoxikace vyskytly jiz v 11 krajich zemé.
Prvni 3 pacienti byli pfijati v tézkém stavu, avsak zadny me-
tanol v krvi u nich pfi pfijeti nebyl zjistén. Diagndza otravy
metanolem byla odhalena pozdéji, nebot analyza mra-
vencanu nebyla v nemocnici k dispozici. Rada pacient(i ze-
miela doma a nedostala se v¢as do nemocnice [16,17].

Dalsi osoby byly intoxikovany v nasledujicich mésicich
roku 2012, koncem roku bylo zaznamenano jiz 121 pfi-
padi otravy (79 % muzi, 21 % Zeny), v¢etné 41 umrti (pfi-
blizné polovina mimo zdravotnicka zafizeni) a na zac¢atku
roku 2013. Sporadicky se jesté intoxikace objevujiivletech
2014-2016 [18].

Toxikologické informacni stfedisko

a vysledky jeho studii

Toxikologické informacni stredisko (TIS) kliniky pracovniho
lékafstvi 1. LF UK a VFN v Praze, které lékafi v dobé hro-
madnych otrav konzultovali, zpracovalo Udaje o hromadné
otravé metanolem v Ceské republice na zakladé propousté-
cich zprav a dotaznikd vyplnénych osettujicimi lékafi.

TIS dale provedlo 2 nasledné studie v letech 2012-
2015, v ramci nichz pozvalo osoby, které prodélaly otravu
metanolem k detailni zdravotni prohlidce ve spolupraci
s nékolika ¢eskymi i zahrani¢nimi védeckymi a zdravot-
nickymi zafizenimi.

Hlavni problémy, kterym obvykle celi |ékafi pfi pro-
puknuti hromadné otravy metanolem, souvisi s pozdni
diagnoézou a nedostatkem antidot ¢i omezenou dostup-
nosti hemodialyzy.

Hlavni vysledky retrospektivni studie i dvou follow-
-up studii, provedenych za tGcasti odbornikl z nékolika
klinik VFN, Ize shrnout takto:

. Uloha méfeni sérového mravencanu

v diagnostice, I6bé a prognoze otravy

= méfeni mravencanu pfi pfijeti do nemocnice ma zsadni
vyznam pro terapii i odhad prognézy pacienta s akutni
otravou metanolem; sérova koncentrace mravencanu je
vyznamnym ukazatelem zévaznosti otravy u pacientd
po 48 nebo vice hodinach po poziti metanolu, kdy je vét-
sina pozitého metanolu jiz metabolizovana [19]

= hladina mravencanu v séru je rozhodujicim parame-
trem pro indikaci hemodialyzy u pacientl s koncent-
raci sérového metanolu pod 15,6 mmol/l, mravencan
v séru ve vysi 11-12 mmol/| predikuje mozné dlou-
hodobé zrakové a CNS postizeni, velmi vysoka (90 %)
pravdépodobnost zadvaznych nasledkl existuje u pa-
cientd s koncentraci vy33i nez 17 mmol/I a souc¢asné
s koncentraci laktatu v séru 7,0 mmol/l a vice a/nebo
pH krve nizsim nez 6,87 [19]

II. Etanol pro pfednemocnicni prvni pomoc pfi
podezfeni na otravu metanolem

Byla prokazana vyznamna souvislost mezi pfednemocnic-
nim podanim etanolu a lepsim vysledkem otravy metano-
lem (pieziti bez zrakovych a CNS nasledku). Lze doporucit
podani alkoholu s cilem dosahnout hladiny etanolu v séru
nejméné 1 000 mg/I (1 %o, 22 mmol/l) jesté pfed potvrze-
nim diagnézy [18].

[Il. Porovnani klinické Gginnosti dvou antidot:
fomepizolu a etanolu

V 74 % piipad( byl v CR poutzit etanol; fomepizol samotny
nebo v kombinaci s etanolem byl podan pouze kazdému
5. pacientovi. | kdyz etanol je spojovan s vyssim vyskytem
komplikaci, ¢eska studie ukdzala, ze obé antidota jsou srov-
natelné Gcinnd a nezadouci Ucinky nebyly zavazné [20-22].

IV. Srovnani intermitentni a kontinualni
hemodialyzy pro odstranéni kyseliny
mravenci a metanolu

Vyhodnéjsi je intermitentni hemodialyza s maximalnim
pritokem krve i dialyzatu diky vyssi rychlosti eliminace
jak metanolu, tak mravencanu. Pfi intermitentni hemo-
dialyze byl kratsi primérny eliminacni polo¢as metanolu
3,7 hod a mravencanu 1,6 hod proti 8,1 hod a 3,6 hod pri
hemodialyze kontinualni [23].

V. Dlouhodobé zrakové léze po akutni otravé

metanolem

= prevalence dlouhodobych poskozenizraku pfi o¢nim vy-
Setfeni s casovym odstupem nékolika mésicti po akutni
otravé metanolem s provedenim optické koheren¢ni to-
mografie (OCT) byla vy3si (40 %) nez v dobé propusténi
z nemocnice po akutni intoxikaci, pfi niz bylo 22 % pa-
cientd propusténo z nemocnice bez subjektivnich obtizi
a ocni vysetieni se rutinné neprovadélo [24]

= sodstupem nékolika let dochazi k remyelinizaci zrako-
vého nervu ve 2 po sobé jdoucich vysetienich evoko-
vanych zrakovych potenciald v ptipadech, v nichz bylo
poskozeni myelinovych pouzder mirného az stred-
niho stupné, v tézkych pfipadech ke zlepseni vodivosti
nedoslo, zavaznost poskozeni myelinu souvisela s tizi
otravy a metabolické acidozy [25]

VI. Dlouhodobé poskozeni CNS po akutni

otravé metanolem

= prevalence CNS nasledkl akutni otravy metanolem
byla pfi propusténi z nemocnice podcenéna [26], vyset-



feni zobrazenim magnetickou rezonanci (MRI) odhalilo
mozkové léze u 52 % nasledné vysetienych osob, vét-
sinou $lo o bilateralni nekrézu putamen; dal$imi zrani-
telnymi oblastmi byly globus pallidus, mozkovy kmen
a subkortikalni bila hmota, hlavné ve frontalni a parie-
tookcipitalni oblasti [27,28]

= mozkové krvacenizjisténé na MR bylo ¢astéjsi nez léze bez
krvacivych projevd, Slo o 63 % viech osob s CNS lézemi,
nebyla nalezena Zddna souvislost mezi mozkovym krvéace-
nim a systémovou antikoagulaci béhem hemodialyzy [29]

Zaveér

V Ceské republice bylo dokumentovano pfiblizné 138 pii-
padu otrav, z toho 107 pacientl bylo hospitalizovéno. Asi
60 % hospitalizovanych pacientl preZzilo intoxikaci bez na-
sledkdl, ze zbylych 40 % pfiblizné polovina zemfela a polo-
vina prezila s poskozenim CNS a/nebo zraku [30]. Dalsich
31 osob zemfelo mimo nemocnice.

Sporadické pfipady se vsak i po letech stale objevuiji,
zkapalin pro ostfikovace skel automobil(i i ze starych zasob
destilatd, jak o tom v Praze hovofil v dobé akutni epidemie
Dr. Erik Knut Hovda na zakladé norskych zkusenosti.

Prdce byla podporena projektem Univerzity Karlovy v Praze
P25/1LF/2 a P 28/1LF/6 a projektem OPPK ,Materidlné tech-
nickd zdkladna pro vyzkum v oblasti diagnostiky a lécby ci-
vilizacnich a onkologickych onemocnéni a jejich zdvaznych
rizik ve VFN v Praze”, reg. ¢. CZ.2.16/3.1.00/24012 spolufinan-
covanym z Evropského fondu pro regiondlni rozvoj.

Literatura

1. Barceloux DG, Bond GR, Krenzelok EP et al. American Academy of
Clinical Toxicology practice guidelines on the treatment of methanol
poisoning. J Toxicol Clin Toxicol 2002; 40(40): 415-446.

2. Olson K, Anderson IB, Benowitz NL et al. Poisoning & Drug Over-
dose. 6th ed. McGraw-Hill Education (USA) 2011.1SBN 978-0071668330.

3. BrentJ. Fomepizole for ethylene glycol and methanol poisoning.
N EnglJ Med 2009; 360(21): 2216-2223.

4. Hovda KE, Andersson KS, Urdal P et al. Methanol and formate kine-
tics during treatment with fomepizole. Clin Toxicol 2005; 43(4): 221-227.

5. Hovda KE, Urdal P, Jacobsen D. Increased serum formate in the dia-
gnosis of methanol poisoning. J Anal Toxicol 2005; 29(6): 586-588.

6. HovdaKE, Hunderi OH, Rudberg N et al. Anion and osmolar gaps in
the diagnosis of methanol poisoning: Clinical study in 28 patients. In-
tensive Care Med 2004; 30(9): 1842-1846.

7. BrentJ, McMartin K, Phillips S et al. Fomepizole for the treatment
of methanol poisoning. N Engl J Med 2001; 344(6): 424-429.

8. Lepik KJ, Sobolev BG, Levy AR et al. Medication errors associated
with the use of ethanol and fomepizole as antidotes for methanol and
ethylene glycol poisoning. Clin Toxicol 2011; 49(5): 391-401.

9. Megarbane B, Borron SW, Baud FJ Current recommendations for
treatment of severe toxic alcohol poisonings. Intensive Care Med 2005;
31(2): 189-195.

10. Hantson P, Haufroid V, Wallemacq P. Formate kinetics in methanol
poisoning. Hum Exp Toxicol 2005; 24(2): 55-59.

11. Paasma R. Clinical study of methanol poisoning: handling
large outbreaks, treatment with antidotes, and long-term outco-
mes. University of Tartu Press: Tartu (Estonia) 2013. ISBN 978-9949-
32-376-0 (pdf). Dostupné z WWW: <http://rahvatervis.ut.ee/bit-
stream/1/5773/1/Paasma2013.pdf>.

12. Paasma R, Hovda KE, Hassanian-Moghaddam H et al. Risk factors
related to poor outcome after methanol poisoning and the relation

Pelclova D et al. Metanol: hrozba intoxikace je stale aktualni

between outcome and antidotes — a multicenter study. Clin Toxicol
(Phila) 2012; 50(9): 823-831. Erratum in Clin Toxicol (Phila) 2013; 51(2):125.

13. Hovda KE, Hunderi OH, Tafjord AB et al. Methanol outbreak in
Norway 2002-2004: epidemiology, clinical features and prognostic
signs. J Intern Med 2005; 258(2): 181-190.

14. Roberts DM, Yates C, Megarbane B et al. [EXTRIP Work Group]. Re-
commendations for the role of extracorporeal treatments in the man-
agement of acute methanol poisoning: a systematic review and con-
sensus statement. Crit Care Med 2015; 43(2): 461-472.

15. Paasma R, Hovda KE, Jacobsen D. Methanol poisoning and long
term sequelae - a six years follow-up after a large methanol out-
break. BMC Clin Pharmacol 2009; 9: 5. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
0rg/10.1186/1472-6904-9-5>.

16. Pelclova D, Zakharov S. Outbreak of methanol poisonings in the
Czech Republicin September 2012. EAPCCT News 2012; 8-13.

17. Zakharov S, Navratil T, Pelclova D et al. Hromadna otrava metano-
lem v Ceské republice v roce 2012: Srovnani s ,metanolovymi epidemi-
emi” v jinych zemich. Urgentni medicina 2013; 16(2):25-29.

18. Zakharov S, Pelclova D, Urban P et al. Use of Out-of-Hospital Etha-
nol Administration to Improve Outcome in Mass Methanol Outbreaks.
Ann Emerg Med 2016; 68(1): 52-61.

19. Zakharov S, Kurcoval, Navratil T et al. Is the measurement of serum
formate concentration useful in the diagnostics of acute methanol
poisoning? A prospective study of 38 patients. Basic Clin Pharmacol
Toxicol 2015; 116(5): 445-451.

20. Zakharov S, Navratil T, Pelclova D. Fomepizole in the treatment of
acute methanol poisonings: experience from the Czech mass metha-
nol outbreak 2012-2013. Biomed Pap Med Fac Univ Palacky Olomouc
Czech Repub 2014; 158(4): 641-649.

21. Zakharov S, Pelclova D, Navratil T et al. Fomepizole versus ethanol in the
treatment of acute methanol poisoning: Comparison of clinical effectiveness
in a mass poisoning outbreak. Clin Toxicol (Phila) 2015; 53(8): 797-806.

22. Zakharov S, Navratil T, Salek T et al. Fluctuations in serum ethanol
concentration in the treatment of acute methanol poisoning: a pro-
spective study of 21 patients. Biomed Pap Med Fac Univ Palacky Olo-
mouc Czech Repub 2015; 159(4): 666-676.

23. Zakharov S, Pelclova D, Navratil T et al. Intermittent hemodialysis
is superior to continuous veno-venous hemodialysis/hemodiafiltra-
tion to eliminate methanol and formate during treatment for metha-
nol poisoning. Kidney Int 2014; 86(1): 199-207.

24, Zakharov S, Pelclova D, Diblik P et al. Long-term visual damage
after acute methanol poisonings: Longitudinal cross-sectional study
in 50 patients. Clin Toxicol (Phila) 2015; 53(9): 884-892.

25. Urban P, Zakharov S, Diblik P et al. Visual evoked potentials in patients after
methanol poisoning. Int J Occup Med Environ Health 2016; 29(3): 471-478.

26. Bezdicek O, Klempir J, Zakharov S et al. Sequelae of methanol
poisoning for cognition. Cesk Slov Neurol 2014; 77(3): 320-325.

27. Vaneckova M, Zakharov S, Klempir J et al. Methanol Intoxication on
Magnetic Resonance Imaging. Cesk Slov Neurol 2014; 77(2): 235-239.

28. Vaneckova M, Zakharov S, Klempir J et al. Imaging findings after
methanol intoxication (cohort of 46 patients). Neuro Endocrinol Lett
2015; 36(8): 737-744.

29. Zakharov S, Kotikova K, Vaneckova M et al. Acute methanol poisoning:
Prevalence and predisposing factors of haemorrhagic and non-haemorr-
hagic brain lesions. Basic Clin Pharmacol Toxicol 2016; 119(2):228-238.

30. Zakharov S, Pelclova D, Urban P et al. Czech mass methanol out-
break 2012: epidemiology, challenges and clinical features. Clin Toxi-
col (Phila) 2014; 52(10): 1013-1024.

prof. MUDr. Daniela Pelclova, CSc., FEAPCCT
B< daniela.pelclova@Ifi.cuni.cz

Klinika pracovniho Iékafstvi 1. LF UK a VFN v Praze
www.vfn.cz

Doruceno do redakce 4. 5. 2016
Prijato po recenzi 7. 7. 2016

619



