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Streszczenie

Methemoglobinemia jest rzadkim, wręcz kazuistycznym powodem interwencji Zespołów Ratownictwa 
Medycznego i przyjęć do Szpitalnych Oddziałów Ratunkowych. Może być także rzadkim powikłaniem procesu 
diagnostyczno-leczniczego w warunkach wewnątrzszpitalnych. Niemniej jednak istotna methemoglobinemia jest 
sytuacją potencjalnie zagrażająca zdrowiu i życiu i warto, aby personel medyczny posiadał wiedzę pozwalającą na 
szybka diagnozę i właściwe leczenie pacjentów w omawianym stanie. Dokonany przez autorów przegląd przypad-
ków z kazuistyki światowej pozwolił na wyróżnienie jej przyczyn, możliwych objawów, a także leczenia, w tym 
terapii w sytuacji, gdy dożylna podaż błękitu metylenowego nie przyniosła oczekiwanych rezultatów. W artykule 
poruszono także temat CO-oksymetrii, która już w warunkach przedszpitalnych może natychmiastowo potwier-
dzić lub wykluczyć diagnozę methemoglobinemii, co w istotny sposób może przyspieszać wdrożenie właściwego 
leczenia, a także monitorowanie jego postępów. Anestezjologia i Ratownictwo 2015; 9: 327-333.
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Abstract

Methemoglobinemia is a rare, almost casuistic reason for the intervention of the Emergency Ambulance Service 
as well as admissions to the Emergency Department. It can also be a rare complication of diagnostic and therapeutic 
procedures during hospitalization. However a significant methemoglobinemia is potentially life-threatening and 
it is crucial that a medical personnel has a knowledge that allows rapid diagnosis and appropriate treatment of 
discussed condition. Review of the case reports from the world’s literature has allowed to define the causes, pos-
sible manifestations and therapy of methemoglobinemia, including possible therapeutic options when methylene 
blue given intravenously failed to stabilize the patient’s condition. The use of CO-oximetry, which can immediately 
confirm or discard the diagnosis of methemoglobinemia, significantly accelerates implementation of proper treat-
ment as well as allows to evaluates its effectiveness, is discussed. Anestezjologia i Ratownictwo 2015; 9: 327-333.
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a)	 Leki
-	 Leki znieczulenia miejscowego (lidokaina, ben-

zokaina) używane podczas podczas bronchofi-
beroskopii, laryngoskopii itd. [17,18];

	 Sachdeva i in. opisali przypadki methemoglobine-
mii rzędu 37% i 41.8% indukowanej benzokainą 
w trakcie przezprzełykowej echokardiografii [9],

-	 Leki znieczulenia miejscowego (benzokaina, 
krem EMLA - lidokaina i prylokaina) w postaci 
maści OTC, używane przez rodziców u swoich 
dzieci na przykład z powodu ukąszeń owadów lub 
ząbkowania (w Polsce maści zawierające leki znie-
czulenia miejscowego są dostępne na receptę; bez 
recepty są dostępne plastry EMLA) [2,19-22].

	 Bouziri i in. opisali methemoglobinemię wywołaną 
wyżej wspomnianymi maściami rzędu 50%, Balicer 
i Kitai - 64%, a Chung i in. - 69.9% [19,20,22].

-	 Kokaina i mefedron z dodatkiem substancji, 
które mają na celu zwiększenie zysków ze sprze-
daży (dilerzy dodają do kokainy benzokainę, 
która poprzez znieczulające działanie na śluzówki 
pozoruje wysokiej jakości narkotyk) [14,23,24],

-	 Nitrogliceryna [8],
-	 Nitroprustydek sodu [2],
-	 Riluzol [25],
-	 Sulfonamidy [2,26],
-	 Metoklopramid [2],
-	 Fenacetyna (wycofana w Polsce) [28],
-	 Fenazopirydyna [20,29],
-	 Leki przeciwmalaryczne (prymachina, dapson, 

chlorochina) [17,26,27,31,32],
-	 Opatrunki na oparzenia zawierające azotan sre-

bra [18,33],
-	 Wysokie dawki błękitu metylenowego [2].

b)	 Substancje chemiczne, inne niż leki
-	 Nitrobenzen [11,12,34,35],
-	 Anilina [36,37],
-	 Sole azotowe używane jako konserwanty lub jako 

środek wybielający.
Centers for Disease Control and Prevention (Nowy 

York, USA) opisało przypadek zbiorowego zatrucia 
(5 osób, MetHb 21.1%-87.0%), a Finan i in. zatrucie trójki 
dzieci spowodowanego odpowiednio posiłkiem z nad-
mierną ilością soli azotowych i przypadkowym spoży-
ciem spowodowanym źle zabezpieczonym azotanem 
sodu służącym do peklowania mięsa [5,35,36,38-41],
-	 Środki biobójcze (niektóre herbicydy – środki 

zwalczające chwasty, insektycydy, rodentycydy 

Wstęp

Methemoglobina (MetHb) jest utlenioną formą 
hemoglobiny, której hem zawiera żelazo na trzecim 
stopniu utlenienia (Fe3+). W warunkach fizjologicz-
nych tworzenie methemoglobiny ma miejsce cały czas, 
jednakże system enzymatyczny redukujący methemo-
globinę utrzymuje jej wartość poniżej 1% hemoglobiny 
całkowitej [1].

Methemoglobinemia, czyli stan, w którym poziom 
MetHb przekracza 1-2% może być spowodowana 
poprzez wrodzone zaburzenia (których opisanie 
wykracza poza ramy tego artykułu), a także przez dzia-
łanie licznych egzogennych czynników utleniających, 
w sytuacji, gdy działanie tych czynników przewyższa 
możliwości redukujące wspomnianego wcześniej 
układu enzymatycznego (methemoglobinemia nabyta) 
[2-5]. 

Dzieci, a w szczególności niemowlęta są bardziej 
narażone niż osoby dorosłe na wystąpienie methemo-
globinemii ze względu na fakt, że hemoglobina pło-
dowa łatwiej ulega utlenieniu do Fe3+, a także z powodu 
nie w pełni wykształconych procesów metabolicznych 
związanych z redukcją MetHb [4,6,7].

Methemoglobina nie posiada zdolności przenosze-
nia tlenu, co przy jej znacznych poziomach doprowadza 
do hipoksji tkankowej i zależnych od stężenia MetHb 
objawów towarzyszących [8,9].

Częstość występowania methemoglobinemii jest 
trudna do oszacowania. Wydaje się jednak, że methe-
moglobinemia, jakkolwiek rzadka, jest niedostatecznie 
często rozpoznawana lub jest rozpoznawana zbyt 
późno. 

Przyczyny methemoglobinemii

Związki powodujące methemoglobinemię mogą 
zostać wprowadzone do organizmu intencjonalnie, 
w celach samobójczych lub rekreacyjnych, a także 
nieintencjonalnie (przypadkowe zatrucia w pracy, 
w rolnictwie czy w domu) [10-16].

W jednym przypadku opisanym przez Wadhwa 
i in. środek methemoglobinotwórczy został użyty 
z intencją morderstwa [3].

Przegląd przypadków z kazuistyki światowej, 
a także z opracowań dotyczących zagadnienia pozwo-
lił na wyróżnienie następujących związków, które są 
odpowiedzialne za powstanie methemoglobienmii:
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– środki zwalczające gryzonie, algicydy – środki 
glonobójcze i fungicydy – środki grzybobójcze) 
[1,16,42-46],

-	 Woda pitna zanieczyszczona dużą ilością związ-
ków azotowych (na przykład nawozami) [27,47],

-	 2,4,6-trinitrotoluen (Trotyl, TNT) [48],
-	 Siarczan hydroksyloaminy (używany jako roz-

twór do czyszczenia butów) [49],
-	 Związki azotowe (azotyny alkilu) używane 

w celach rekreacyjnych (używany także w Polsce 
‘Poppers’, który można bez większych trudności 
kupić w internecie) [6,50-52].
W niektórych przypadkach autorom artykułów nie 

udało się zidentyfikować substancji, która bezpośred-
nio była odpowiedzialna za rozwój methemoglobine-
mii. Jako prawdopodobną przyczynę podają ekspozycję 
na nieokreślony rozpuszczalnik lub zmywacz do 
paznokci [15,53-55].

Objawy methemoglobinemii

Objawy methemoglobinemii są niespecyficzne 
i zależne od stężenia procentowego MetHb w stosunku 
do całkowitej ilości hemoglobiny mogącej transpor-
tować tlen. Pomimo faktu, iż ciężkość stanu klinicz-
nego wydaje się korelować z procentową zawartością 
methemoglobiny we krwi, warto pamiętać, iż nie jest to 
zależność idealnie liniowa - opisywane są w literaturze 
przypadki zaskakująco dobrego stanu pacjenta przy 
relatywnie wysokich wartościach MetHb. Z drugiej 
strony, u pacjentów z anemią, chorobami sercowo-
-naczyniowymi, chorobami płuc (POChP, zapalenie 
płuc) czy sepsą poważne objawy mogą występować 
przy stosunkowo niskich wartościach MetHb [2, 4, 43].

Pomijając sinicę (która pojawia się przy MetHb 
10-15%), u zdrowych, nieobciążonych pacjentów 
methemoglobinemia < 20-30% jest asymptomatyczna 
[13,54]. Powyżej tych wartości mogą wystąpić:
-	 ból i zawroty głowy,
-	 nudności i wymioty,
-	 pobudzenie psychoruchowe, lęk i uczucie oszoło-

mienia,
-	 osłabienie, zmęczenie i nietolerancja wysiłku,
-	 duszność,
-	 ból w klatce piersiowej,
-	 tachykardia i tachypnoe,
-	 hipotensja,
-	 senność,
-	 omdlenie,

-	 drgawki i stan padaczkowy,
-	 zaburzenia rytmu serca (stabilne i niestabilne 

hemodynamicznie tachy- i bardyartymie),
-	 niedokrwienie mięśnia sercowego,
-	 zaburzenia świadomości,
-	 zaburzenia oddychania,
-	 kwasica i niewydolność wielonarządowa [2-4,6,13, 

15,16,19,34,40,41,44,54,56].
Śmiertelna zawartość methemoglobiny we krwi 

w literaturze jest zwykle określana jako > 70% [4,54]. 
Niemniej jednak, najwyższe procentowe zawartość 
MetHb opisane w piśmiennictwie dotyczącym zagad-
nienia wyniosły 91% i 94% (co więcej, pacjenci przeżyli 
bez deficytów neurologicznych!) [44,51].

Objawy sugerujące methemoglobinemię:

-	 Sinica centralna/obwodowa niereagująca na 
wysokoprzepływową tlenoterapię lub wentylację 
mechaniczną [37, 38],

-	 Izolowana sinica bez innych objawów towarzyszą-
cych, np. bez duszności (w przypadku MetHb < 
20%) [9,13,15,28,54],

-	 Sinica przy prawidłowej gazometrii [52],
-	 Ciemna (czekoladowa/ciemnobrązowa) krew, 

która (w przeciwieństwie do krwi z dużą zawarto-
ścią deoksyhemoglobiny) nie jaśnieje po kontak-
cie z powietrzem [6,44],

-	 Typowo: SpO2 w okolicach 85% (niemniej jed-
nak opisywano w literaturze przypadki zarówno 
wyższych jak i znacząco niższych odczytów SpO2) 
[56],

-	 Rozbieżność między SpO2 i wynikami gazometrii 
krwi tętniczej: normoksemia (lub hiperoksemia 
w przypadku tlenoterapii) i normokapnia przy 
obniżonym SpO2 [44,57],

-	 Normoksemia i kwasica metaboliczna propor-
cjonalna do ciężkości i długości trwania hipoksji 
tkankowej [15].

CO-oksymetria

Standardowy pulsoksymetr nie jest w stanie odróż-
nić prawidłowej hemoglobiny od methemoglobiny czy 
hemoglobiny tlenkowęglowej (karboksyhemoglobiny, 
COHb). Przy pomiarze światła o dwóch długościach 
fali (660 nm i 940 nm) methemoglobina powoduje jego 
absorbcję w sposób mniej więcej jednakowy (współ-
czynnik absorpcji jest bliski 1 co powoduje odczyt 



330

Anestezjologia i Ratownictwo 2015; 9: 327-333  

Anestezjologia • Ratownictwo • Nauka • Praktyka / Anaesthesiology • Rescue Medicine • Science • Practice

SpO2 w granicach 85%). Karboksyhemoglobina jest 
natomiast odczytywana jako oksyhemoglobina, co 
powoduje fałszywie wysoki odczyt SpO2 [22,58].

CO-oksymetria, która działa na tej samej zasadzie 
co pulsoksymetria (spektrofotometria absorpcyjna) 
poprzez wykorzystanie dwóch dodatkowych długości 
fal pozwala na wyliczenie proporcji MetHb i COHb 
w stosunku do całkowitej hemoglobiny [59,60].

CO-oksymetry w formie czujników na palec już 
w warunkach przedszpitalnych są w stanie błyska-
wicznie potwierdzić lub odrzucić u pacjenta methemo-
globinemię. Mogą także zapobiec podaniu „na ślepo” 
heparyny w przypadku podejrzenia zatorowości płuc 
[18,61]. CO-oksymetria zapewnia także możliwość 
ciągłego monitorowania postępów terapeutycznych bez 
konieczności powtarzanego pobierania krwi.

Postępowanie w przypadku 
methemoglobinemii:

1.	 Przerwanie ekspozycji i dekontaminacja
Zapobieganie dalszej absorpcji związku (w zależ-

ności od sytuacji): 
-	 usunięcie substancji ze skóry, rozcięcie skażonego 

ubrania i umieszczenie go w plastikowym worku,
-	 płukanie żołądka,
-	 przerwanie ekspozycji na lek, który może być 

odpowiedzialny za powstanie methemoglobine-
mii [42].
 Dekontaminacja powinna się obywać z zachowa-

niem szczególnej ostrożności (istnieje ryzyko wtórnego 
skażenia personelu medycznego - niektóre związki, na 
przykład nitrobenzen i anilina są absorbowane prze-
zskórnie i wziewnie) [42].

2.	 Wywiad:
-	 Próba zidentyfikowania substancji powodującej 

zatrucie (i gdy jest to możliwe zabezpieczenie opa-
kowania, które zawiera substancję/lek prawdopo-
dobnie przyjęty przez poszkodowanego) [23],

-	 Dziecko: użycie przez rodziców maści z środkami 
znieczulającymi miejscowo, związki, z którymi 
dziecko mogło mieć do czynienia, przyjęte lub 
prawdopodobnie przyjęte leki OTC i na receptę,

-	 Dorosły: wykonywana praca (użycie, produk-
cja, transport, składowanie i usuwanie związków 
powodujących powstanie methemoglobiny, nar-
kotyki, przypadkowo/celowo przyjęte substancje 
chemiczne, przyjęte lub prawdopodobnie przyjęte 

leki OTC i na receptę [42,43].
Pomijając fakt, iż nie wszystkie substancje 

powodujące rozwój methemoblobinemii zostały 
zidentyfikowane, mnogość zidentyfikowanych już 
zawiązków methemoglobinotwórczych uniemożliwia 
ich zapamiętanie i efektywnie wykorzystywać tej 
wiedzy w praktyce. Z tego powodu w przypadku nie-
typowych zatruć warto kontaktować się z Centrami 
Informacji Toksykologicznej.

3.	 Leczenie:
-	 Wysokoprzepływowa tlenoterapia przez maskę 

z rezerwuarem [14],
-	 Leczenie objawowe – w razie potrzeby zabezpie-

czenie drożności dróg oddechowych i wentylacja 
mechaniczna, podaż leków wazoaktywnych itd. 
[6, 15],

-	 Diagnostyka różnicowa stanów, które mogą 
powodować powodują sinicę/hipoksję [3],

-	 Potwierdzenie methemoglobinemii (co-oksyme-
tria, rutynowe badania z krwi + poziom MetHb + 
toksykologia),

-	 W przypadku nieznacznej methemoglobinemii: 
obserwacja [56],

-	 W przypadku gdy MetHb przekracza 25-30% lub 
gdy przy relatywnie niewysokim poziomie methe-
moglobiny pacjent prezentuje objawy związane 
z hipoksją (np. niektórzy pacjenci z anemią, cho-
robami płuc, chorobami układu sercowo-naczy-
niowego, a także przy współzatruciu tlenkiem 
węgla czy cyjankami) - błękit metylenowy i.v. 
[6,13,56,62];
Dawka początkowa:

	 Dorośli - 1 mg/kg m.c. roztworu 1% i.v. przez 
5 minut (efekt po 30 min-1 h); do powtórzenia 
w ciężkich zatruciach/przy braku poprawy/w 
sytuacji ciągłego narażenia na działanie związku 
methemoglobinotwórczego; dawka maksymalna 
7 mg/kg m.c./24 h  [13,15,51,57].
Dzieci – 1.5 mg/kg m.c.
Niemowlęta - 2 mg/kg m.c. [15]
Przeciwskazaniem do stosowania błękitu metyle-

nowego jest ciężka niewydolność nerek [5,57].
Działania niepożądane błękitu metylenowego 

obejmują: 
-	 paradoksalny wzrost poziomu methemoglobiny 

przy powtarzanych, wysokich dawkach błękitu 
metylenowego,

-	 zafałszowanie odczytu SpO2,
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-	 niebieskie zabarwienie skóry, które może utrud-
niać ocenę sinicy,

-	 hemolizę,
-	 powikłania żołądkowo-jelitowe, niebieskie zabar-

wienie moczu, zawroty głowy, ból w klatce piersio-
wej, wzmożoną potliwość [11,13,18,32,34,43,57].
Błękit metylenowy powinien być podawany tylko 

i wyłącznie przez pewne wkłucie dożylne (wynaczy-
nienie leku może powodować martwice okolicznych 
tkanek) [63].
-	 W przypadku nieskuteczności standardowego 

leczenia lub gdy leczenie samym błękitem mety-
lenowym może okazać się niewystarczające:
a)	 transfuzja wymienna,
b)	 tlenoterapia hiperbaryczna (także u pacjenta 

wentylowanego mechanicznie), gdy MetHb 
> 50%,

c)	 transfuzja wymienna w trakcie leczenia tlenem 
hiperbarycznym [15,31,42,50,51,54,56,65,66].

Dodatkową korzyścią ze stosowania tlenoterapii 
hiperbarycznej jest zapobieganie powikłaniom neu-

rologicznym związanym z niedotlenieniem mózgowia 
[50].

Użycie kwasu askorbinowego, który jest stosowany 
w leczeniu wrodzonej methemoglobinemii nie znajduje 
zastosowania w przypadku ostrej, nabytej methemo-
globinemii ze względu na fakt, że jego działanie jest 
zbyt wolne.

Warto dodać, iż nie zawsze udaje się ustalić jaki 
związek był odpowiedzialny za powstanie methemo-
globinemii, jednakże w każdym przypadku, w którym 
udało się go zidentyfikować należy przeprowadzić 
rozmowę z pacjentem w celu zapobieżenia ponownemu 
zatruciu [1,56].
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