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Streszczenie
Methemoglobina jest utlenioną formą hemoglobiny, która nie ma zdolności do przenoszenia tlenu. Narażenie na egzogenne czyn-
niki utleniające może spowodować rozwój ciężkiej methemoglobinemii z następową hipoksją. W niniejszym artykule przedsta-
wiono rzadki przypadek methemoglobinemii rzędu 54,2% u 23-letniego pacjenta, spowodowanej narażeniem w miejscu pracy 
na 1,4-diaminobenzen i difenyloaminę. Po leczeniu tlenoterapią hiperbaryczną pacjent został wypisany w stanie ogólnym do-
brym i skierowany na obserwację do szpitala powiatowego. Med. Pr. 2018;69(3):345–350
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Abstract
Methemoglobin is an oxidized form of hemoglobin that is not capable of carrying oxygen. Exposure to exogenous oxidizing 
agents can cause severe methemoglobinemia and subsequent hypoxia. This article presents the rare case of a 23-year old patient 
with methemoglobinemia of 54.2% of total hemoglobin, induced by workplace exposure to 1,4-diaminobenzene and dipheny-
lamine. Following the hyperbaric oxygen therapy the patient was discharged in good general condition and referred to a district 
hospital for observation. Med Pr 2018;69(3):345–350
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ZASTOSOWANIE TLENOTERAPII HIPERBARYCZNEJ 
W CIĘŻKIEJ METHEMOGLOBINEMII 
WYWOŁANEJ ZATRUCIEM 1,4-DIAMINOBENZENEM I DIFENYLOAMINĄ – 
OPIS PRZYPADKU
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WSTĘP

Methemoglobina  (MetHb) jest utlenioną formą he-
moglobiny, której hem zawiera żelazo na III  stopniu 
utlenienia  (Fe3+)  [1]. Niewielka ilość  MetHb występu-
je w organizmie fizjologicznie, jednak jej stężenie jest 
utrzymywane przez system enzymatyczny w  grani-
cach około 1% hemoglobiny całkowitej [2,3]. Z powodu 
zmiany stopnia utlenienia żelaza methemoglobina nie 
uczestniczy w transporcie tlenu i dlatego – w przypad-
ku ekspozycji na działanie licznych związków o  wła-

ściwościach utleniających i  przekroczenia możliwości 
redukujących układu enzymatycznego – może dojść do 
zagrażającej zdrowiu lub życiu hipoksji [4,5]. 

Obraz kliniczny pacjenta z  methemoglobinemią 
zależy od stosunku stężenia MetHb do stężenia funk-
cjonalnej (przenoszącej tlen) hemoglobiny, a  także od 
współwystępujących chorób podstawowych. U pacjen-
tów z  niedokrwistością, chorobami płuc czy układu 
krążenia można spodziewać się cięższego stanu. Ob-
jawy zatrucia są nieswoiste i  odpowiadają reakcji or-
ganizmu na ostre niedotlenienie. Mogą wystąpić bóle 
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i zawroty głowy, niemożność koncentracji, zaburzenia 
pamięci, zmiany zachowania (np. pobudzenie psycho-
ruchowe), nudności i wymioty, ogólne osłabienie i nie-
tolerancja wysiłku, sinica, duszność, przyspieszenie od- 
dechu, ból w  klatce piersiowej, objawy niedokrwienia 
mięśnia sercowego, niestabilność hemodynamiczna, za-
burzenia świadomości, drgawki, zaburzenia oddychania 
i  zaburzenia rytmu serca (do zatrzymania krążenia 
włącznie) [1,3,6].

Dotychczas zidentyfikowano bardzo wiele związków 
methemoglobinotwórczych, m.in.  azotany, nitroben-
zen, anilinę, niektóre leki (np. lidokainę, benzokainę, 
nitroglicerynę, nitroprusydek sodu, riluzol, sulfonami-
dy, metoklopramid, fenazopirydynę, leki przeciwmala-
ryczne) czy środki biobójcze [1,3]. Z powodu mnogości 
związków mogących powodować methemoglobinemię 
warto pamiętać o możliwości konsultacji z ośrodkami 
informacji toksykologicznej. 

W zależności od sytuacji terapia pacjenta zatrutego 
związkami methemoglobinotwórczymi powinna obej-
mować: przerwanie ekspozycji na środek methemoglobi-
notwórczy, dekontaminację, próbę identyfikacji związku 
odpowiedzialnego / związków odpowiedzialnych za 
zatrucie, leczenie objawowe (wysokoprzepływowa tle-
noterapia, zabezpieczenie drożności dróg oddechowych, 
respiratoroterapia, podanie leków wazopresyjnych itd.), 
a  także kontakt z ośrodkiem informacji toksykologicz-
nej. Leczeniem pierwszego rzutu jest podanie odtrutki 
swoistej – błękitu metylenowego/toluidynowego, który 
redukuje żelazo znajdujące się w hemie z Fe3+ do Fe2+ [5]. 
W przypadku niedostępności odtrutki leczeniem alter-
natywnym może być tlenoterapia hiperbaryczna (hyper- 
baric oxygen therapy – HBOT) i/lub transfuzja wymien- 
na. Poniżej opisano użycie tlenoterapii hiperbarycznej 
u pacjenta w ciężkiej methemoglobinemii.

OPIS PRZYPADKU

Do mężczyzny w wieku 23 lat zadysponowano specjali-
styczny zespół ratownictwa medycznego (ZRM). Powo-
dem wezwania było zasłabnięcie w zakładzie prowadzą-
cym recykling opon samochodowych. Z wywiadu wyni-
kało, że pacjent został narażony na gazy przemysłowe po 
zdjęciu maski ochronnej. W badaniu przedmiotowym: 
drogi oddechowe drożne, duszność spoczynkowa z za-
znaczoną sinicą obwodową, szmer pęcherzykowy pra-
widłowy, symetryczny, pacjent wydolny krążeniowo, 
w Skali Glasgow (Glasgow Coma Scale – GCS) – 15 pkt, 
bez ubytków neurologicznych. Pacjent został przywie-
ziony przez  ZRM do szpitalnego oddziału ratunko-

wego  (SOR) znajdującego się w  strukturach szpitala 
powiatowego. W SOR stwierdzono ciężką methemo-
globinemię (54,2%, godz. 21:09). Zastosowano wysoko-
przepływową tlenoterapię i płynoterapię, a także skon-
sultowano się z  lekarzem dyżurnym Mazowieckiego 
Centrum Terapii Hiperbarycznej  (MCTH) w Warsza-
wie. Po konsultacji pacjent został przetransportowa-
ny (ok. 27 km, transport drogą naziemną) do MCTH. 
W trakcie transportu kontynuowano tlenoterapię.

Przy przyjęciu do ośrodka hiperbarycznego: pacjent 
przytomny, w pełnym kontakcie słowno-logicznym, dro-
gi oddechowe drożne, duszność spoczynkowa, sinica ob- 
wodowa, szmer pęcherzykowy prawidłowy, symetrycz-
ny, tętno  93/min, ciśnienie tętnicze  150/100  mm  Hg, 
bez ubytków neurologicznych. Pacjent bez wywiadu 
chorobowego, dotychczas niehospitalizowany, nie przyj-
muje żadnych leków, neguje alergie. Poziom  MetHb 
o godz. 22:21 wynosił 46,2%.

Ze względu na trudności z  pozyskaniem błękitu 
metylenowego zadecydowano o wdrożeniu 2  sesji tle-
noterapii hiperbarycznych ze wskazań życiowych:
 ■ sprężenie 1.: początek o godz. 23:00, czas terapii tle-

nem – 68 min, czas trwania sprężenia – 80 min, ci-
śnienie: 2,5 atmosfer absolutnych (ATA);

 ■ sprężenie 2.: początek o  godz.  12:05, odpowied-
nio – 60 min, 90 min, ciśnienie: 2,5 ATA.
Po 65 min 1. sprężenia poziom MetHb spadł do 36,1%, 

a po 2. sprężeniu (godz. 13:35) wynosił 4,4%.
Pacjent w stanie ogólnym bardzo dobrym, bez ubyt-

ków neurologicznych, został wypisany do obserwacji 
w warunkach szpitala kierującego.

OMÓWIENIE 

Tlenoterapią hiperbaryczną określa się leczenie z uży-
ciem  100-procentowego tlenu w  warunkach podwyż-
szonego ciśnienia  [7]. Jednym ze wskazań nagłych, 
które mogą wymagać HBOT, jest ciężka methemoglobi-
nemia [8]. W przeciwieństwie do błękitu metylenowe-
go/toluidynowego tlen hiperbaryczny nie ma właściwo-
ści redukujących (nie zmienia stopnia utlenienia Fe3+ 
na Fe2+)  [9–11]. Działanie tlenoterapii hiperbarycznej 
jest oparte m.in. na prawie Henry’ego, zgodnie z któ-
rym ciśnienie parcjalne gazu rozpuszczonego / gazów 
rozpuszczonych w cieczy jest wprost proporcjonalne do 
ciśnienia otoczenia [12]. W warunkach fizjologicznych 
ok.  99,7% tlenu jest transportowane w  postaci oksy-
hemoglobiny, a  zaledwie  0,3%  – w  postaci fizycznie 
rozpuszczonej w osoczu [9]. W przypadku, gdy znacz-
na część hemoglobiny traci zdolność do przenoszenia 
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tlenu, ekspozycja hiperbaryczna powoduje znaczące 
zwiększenie ilości tlenu rozpuszczonego w osoczu (kom- 
pensacyjna oksygenacja niezależna od poziomu funk-
cjonalnej hemoglobiny) [5].

Podczas pobytu pacjenta w  SOR szpitala powia-
towego i  transportu do  MCTH prowadzono wysoko-
przepływową tlenoterapię normobaryczną. W  trak-
cie  72  min  – od  1.  oznaczenia  MetHb w  szpitalu 
(godz. 21:09) do oznaczenia tego parametru w MCTH 
(godz.  22:21) – poziom methemoglobiny spadł o  8% 
(z 54,2% do 46,2%).

Po ok. 105 min (ok. 40 min od przyjęcia do MCTH 
do rozpoczęcia sprężenia + 65 min tlenoterapii hiper-
barycznej) uzyskano spadek MetHb o 10,1% (do war-
tości 36,1%). Po zakończeniu 2. sprężenia (godz. 13:35) 
poziom methemoglobiny wynosił 4,4%. 

Podobnie jak w badaniach Glantsa i Tonkopiĭewa [9], 
a także Goldsteina i Doulla [10,11], którzy eksperymen-
talnie indukowali methemoglobinemię u,  odpowiednio, 
świnek morskich i  szczurów, a  następnie analizowali 
wpływ ekspozycji hiperbarycznej na szybkość redukcji 
methemoglobiny, w niniejszym przypadku zastosowa-
nie HBOT nie wpłynęło na szybkość redukcji MetHb 
w  porównaniu z konwencjonalną tlenoterapią w  wa-
runkach normobarycznych (Goldstein i  Doull  [10] 
stwierdzili spadek methemoglobiny o  ok.  8%  na  godz. 
przy tlenoterapii hiperbarycznej prowadzonej przy ci-
śnieniu 2,2 ATA).

W tym przypadku niedostępność odtrutki swoistej 
spowodowała, że konieczne było zastosowanie tlenote-
rapii hiperbarycznej z powodu bezpośredniego zagroże-
nia zdrowia i życia pacjenta. Zidentyfikowanymi przez 
straż pożarną związkami, które u opisywanego pacjen- 
ta mogły wywołać methemoglobinemię, były difeny-
loamina i  1,4-diaminobenzen (związki te opisano już 
w literaturze jako methemoglobinotwórcze) [13–15].

Literatura dotycząca zastosowania  HBOT w  przy-
padku ciężkiej methemoglobinemii jest ograniczona za-
ledwie do kilkunastu opisów przypadków. Nie przepro-
wadzono także kontrolowanych badań klinicznych nad 
zastosowaniem tlenoterapii hiperbarycznej u pacjentów 
zatrutych związkami methemoglobinotwórczymi.

Lindenmann i wsp. [5] opisali przypadek 35-letniej 
pacjentki z  MetHb rzędu  75,2% po przyjęciu azoty-
nów alkilu (tzw. poppers) w celach odurzenia się. Pa-
cjentce podano błękit toluidynowy (odtrutka swoista), 
a po godzinie przeprowadzono sprężenie w warunkach 
komory hiperbarycznej. Pacjentka została wypisana 
ze szpitala bez ubytków neurologicznych. Podobny 
przypadek opisali Lindenmann i wsp. [16] – pacjentka 

w wieku 23  lat, z MetHb 68% wywołaną tym samym 
czynnikiem (azotyny alkilu). Natychmiast po podaniu 
błękitu toluidynowego zastosowano tlenoterapię hiper-
baryczną. Przy wypisie nie stwierdzono ubytków neu-
rologicznych. Lukin-Butenko i  wsp.  [17] opisali przy-
padki 2 pacjentów – 40-letniego mężczyzny i 22-letniej 
kobiety, u których z sukcesem wdrożyli leczenie błęki-
tem metylenowym połączone z  tlenoterapią hiperba-
ryczną.

Jansen i wsp. [18] opisali przypadek pacjenta w wie-
ku 18  lat, z methemoglobinemią wywołaną przyjmowa-
niem azotynów alkilu w  celach rekreacyjnych (ozna-
czenie MetHb było niemożliwe). Po podaniu błęki-
tu metylenowego nie uzyskano poprawy. Z  powodu 
cech narastającego niedokrwienia mięśnia sercowego, 
stwierdzonego w  badaniu elektrokardiograficznym, 
zdecydowano o  zastosowaniu transfuzji wymiennej 
w  trakcie  HBOT. Pacjent został wypisany ze szpitala 
bez stwierdzonych ubytków neurologicznych. 

Tlenoterapię hiperbaryczną można także zastosować 
podczas oczekiwania na odtrutkę swoistą lub krew po-
trzebną do przeprowadzenia transfuzji wymiennej. Kaif- 
fer i wsp. [19] opisali pacjenta w wieku 37 lat z MetHb 
na poziomie  51,8%, u  którego wdrożono leczenie tle-
nem hiperbarycznym (uzyskując spadek do  38,6% po 
godzinnym sprężeniu do 3 ATA), a następnie przepro-
wadzono transfuzję wymienną (po której MetHb wy-
nosiła  3,6%). Pacjent został wypisany ze szpitala bez 
ubytków neurologicznych. 

Podobny przypadek opisali Desusclade i wsp.  [20], 
którzy u pacjentki w wieku 76 lat, z MetHb rzędu 70% 
zastosowali  HBOT w  oczekiwaniu na krew. Po za-
kończeniu sprężenia (przy  MetHb na poziomie  67%) 
wykonano transfuzję wymienną. Miesiąc po zatruciu 
kobieta zmarła na zapalenie płuc. Goulon i  wsp.  [21] 
wykonali u 80-letniej pacjentki transfuzję wymienną, 
po której zastosowano HBOT przez godzinę do ciśnie-
nia 2 ATA, po czym podano błękit metylenowy (warto-
ści MetHb nieznane, pacjentka wypisana bez ubytków 
neurologicznych). 

Pacjenci zatruci środkami methemoglobinotwór-
czymi mogą wymagać złożonych, zintensyfikowanych 
działań, czego przykładem może być przypadek opi-
sany przez Lareng i  wsp.  [22]. U  mężczyzny w  wie-
ku 39 lat autorzy stwierdzili poziom MetHb rzędu 55%. 
Podali błękit metylenowy i uzyskali poprawę stanu cho-
rego. Dodatkowo zastosowali HBOT (90 min, 2 ATA), 
w trakcie której kontynuowano terapię z użyciem błę-
kitu metylenowego. Po  36  godz. poziom  MetHb wy-
nosił 32,5%, później jednak wzrósł do wartości 47,8% 
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i stan pacjenta się pogorszył. Zdecydowano o przepro-
wadzeniu transfuzji wymiennej (po której poziom me-
themoglobiny spadł do 24,8%), a także wdrożono 2 se-
sje tlenoterapii hiperbarycznej. Po kolejnym wzro-
ście  MetHb do  38,9% przeprowadzono  2.  transfuzję 
wymienną (po której poziom MetHb wynosił 13,93%), 
a  także kolejne  2  sprężenia. Po kolejnym wzroście   
MetHb, do wartości 37,5%, przeprowadzono 3.  trans-
fuzję wymienną (po której poziom  MetHb wyno-
sił 10,2%). Pacjent został wypisany ze szpitala bez istot-
nych odchyleń w stanie ogólnym [22].

W piśmiennictwie można także znaleźć nieliczne do-
niesienie dotyczące zastosowania tlenu hiperbarycznego 
w  przypadku methemoglobinemii u  dzieci. Panichev 
i wsp.  [4] opisali użycie tlenu hiperbarycznego u 5 no-
worodków/niemowląt w wieku od 20 dni do 2 miesię-
cy, zatrutych związkami methemoglobinotwórczymi, 
których stan autorzy określili jako ciężki (N = 4) i skraj-
nie ciężki  (N = 1). U wszystkich chorych zastosowano 
tlenoterapię hiperbaryczną (60 min, 2 ATA; u 2 pacjen-
tów – 1 sprężenie, u 2 pacjentów – 2 sprężenia, a u 1 pa-
cjenta – 5 sprężeń). U wszystkich dzieci zaobserwowano 
znaczącą poprawę stanu ogólnego, a  także wyników 
gazometrii krwi tętniczej po zakończeniu sprężenia. 
Jeden pacjent zmarł z powodu znaczącego opóźnienia 
przyjęcia do szpitala. Początkowy poziom MetHb zo-
stał podany tylko dla  1  pacjenta i  wynosił  49,6%  [4]. 
Ol’mezov i wsp. [23] opisali pacjenta w wieku 10 lat (po-
ziom  MetHb nieznany), u  którego zastosowali lecze-
nie błękitem metylenowym w trakcie HBOT (60 min, 
2 ATA). Po 12 godz. od zakończenia sprężenia ponow-
nie podano błękit metylenowy. Pacjent został wypisany 
z oddziału w stanie ogólnym bardzo dobrym.

Podsumowując, tlenoterapia hiperbaryczna może 
być rozważona jako:
 ■ leczenie podstawowe / drugiego rzutu / alternatyw-

ne  – w  przypadku ciężkiej methemoglobinemii 
i  sytuacji, gdy podanie odtrutki swoistej jest prze-
ciwskazane (ciężka niewydolność nerek), w sytuacji 
braku odpowiedzi klinicznej po podaniu błękitu 
metylenowego/toluidynowego lub w przypadku ich 
niedostępności;

 ■ terapia łączona: po podaniu / wraz z podaniem od-
trutki swoistej lub wraz z transfuzją wymienną.
Tlenoterapię hiperbaryczną można także stosować 

ze wskazań życiowych w  trakcie oczekiwania na od-
trutkę swoistą lub transfuzję wymienną.

Na zakończenie warto wspomnieć, że standardo-
wy pulsoksymetr działa na zasadzie spektrofotome-
trii absorpcyjnej (dokonuje pomiaru absorbcji światła 

o 2 długościach fali – 660 nm i 940 nm) [24]. Pulsoksy-
metr rozróżnia 2 frakcje hemoglobiny: oksy- i deoksy-
hemoglobinę. 

    SpO2 =      (1)

gdzie:
SpO2 – saturacja krwi tętniczej.

Niestety standardowy pulsoksymetr nie rozróżnia 
innych form hemoglobiny (karboksy- i methemoglobi-
ny). Z  tego powodu wartość  SpO2 jest niemiarodajna 
w  przypadku zatrucia tlenkiem węgla lub środkami 
methemoglobinotwórczymi. W  przypadku methemo-
globinemii typowy odczyt  SpO2 wynosi około  85%,  
a w zatruciu tlenkiem węgla karboksyhemoglobina jest 
odczytywana jako oksyhemoglobina (co fałszywie za-
wyża pomiar).

Niektóre ZRM są wyposażone w defibrylatory z CO- 
-oksymetrami, które analizują absorbcję nie 2, a 4 dłu-
gości fal, co umożliwia oszacowanie już w  warunkach 
przedszpitalnych stężeń karboksy- i methemoglobiny [3]:

SpO2 =  (2)

gdzie:
oksy. – oksyhemoglobina, 
deoksy. – deoksyhemoglobina,
karbo. – karboksyhemoglobina, 
met. – methemoglobina.

Zastosowanie CO-oksymetrii w  ZRM może przy-
spieszyć rozpoznanie methemoglobinemii, a także umoż-
liwić szybszy kontakt z  ośrodkiem informacji toksyko-
logicznej i  przetransportowanie pacjenta do właściwego 
ośrodka umożliwiającego leczenie.

WNIOSKI

W światowym piśmiennictwie można znaleźć zaledwie 
kilkanaście opisów przypadków dotyczących zastoso-
wania tlenu hiperbarycznego u  pacjentów zatrutych 
związkami methemoglobinotwórczymi. W niniejszym 
artykule opisano pacjenta, u którego z powodu niedo-
stępności odtrutki swoistej zdecydowano o wdrożeniu 
tlenoterapii hiperbarycznej ze wskazań życiowych. 

oksyhemoglobina
oksyhemoglobina + deoksyhemoglobina

oksyhemoglobina
oksy. + deoksy. + karbo. + met.
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Tlen hiperbaryczny nie ma właściwości reduku-
jących stopień utlenienia żelaza z Fe3+ do Fe2+, jednak 
jego użycie pozawala pokryć aktualne zapotrzebowa-
nie tkankowe na tlen. Tlenoterapia hiperbaryczna, po-
przez znaczące zwiększenie ilości tlenu rozpuszczone-
go w osoczu, pozwala zyskać czas potrzebny do sponta-
nicznego spadku poziomu methemoglobiny do warto-
ści niezagrażających zdrowiu i życiu lub do pozyskania 
odtrutki swoistej bądź krwi do transfuzji wymiennej. 

U opisanego w niniejszym artykule pacjenta methe-
moglobinemia była spowodowana narażeniem w miej-
scu pracy na difenyloaminę i  1,4-diaminobenzen. 
Mnogość związków methemoglobinotwórczych czyni 
niemożliwym ich zapamiętanie, stąd bardzo ważna 
jest odpowiednia prewencja i  edukacja pracowników 
dotycząca zagrożeń związanych z  pracą ze związka-
mi o  potencjale methemoglobinotwórczym, a  także 
umieszczenie w  dostępnych miejscach kart charakte-
rystyki substancji niebezpiecznych. Przedszpitalne za-
stosowanie CO-oksymetrii przez zespoły ratownictwa 
medycznego może przyspieszyć rozpoznanie methe-
moglobinemii, jak również umożliwić przetranspor-
towanie pacjenta do właściwego szpitala. Należy także 
pamiętać o możliwości kontaktu z ośrodkami informa-
cji toksykologicznej.
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