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KOONDTABEL
TOKSIDROOMID

e antikolinergiline stindroom

- Difenhiidramiin miirgistus

e kolinergiline siindroom

e siimpatomimeetikumi toksidroom

e opioidide toksidroom (+opiod vodrutus)

o sedatiivne/hiipnootiline siindroom
Ulevaatlik tabel

MURGISTUSED
e alkoholi surrogaatide miirgiscus
e serotoniini siindroom
o salitsiilaadi miirgistus
e paratsetamooli miirgistus
e naatriumkanali blokaatorite miirgistus
e beetablokaatori/kaltsiumkanali blokaatorite miirgistus
o digoksiini miirgistus
o antikoagulantide miirgistus
Kasutatud kirjandus

10-11 1
12-151
16-19 1
20 1
211

228
23-24 1
25-27 1
28-29 1
30-33 1
34-35 1
36-37 ]

381
39-40 1

41 1
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Toksidroomid Teadvus Pupillid Temp  HS fr RR Nahk Sooled

Antikolinergiline (S 1 1 # 'KUIV -
Kolinergiline L & N l +
Siimpatomeetikumid (Y 1 1 1 N
Opioidid | @ . L ! ! _
Opioidi vodrutus 12 @ 1 ! ! & &
Sedatiiv/hiipnootiline | @ °¢/N l l l -
Sedatiiv{}iﬁpnootiline » g8 % " " «
vOOrutus
Serotoniini siindroom T &8 & _ ) ) ) +
TCA antidepressandid 11 = @ l ! l 4 2
Salitsiilaadid 1@ N ! ) +
Beeta blokaatorid | & N N l l
Ca kanali blokaatorid | @ N N l l
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Toksidroomid
Antikolinergiline
Kolinergiline
Siimpatomeetikumid
Opioidid
Opioidi vodrutus
Sedatiiv/hiipnootiline

Sedatiiv/hiipnootiline
vOOrutus

Serotoniini siindroom
TCA antidepressandid
Salitsiilaadid
Beeta blokaatorid

Ca kanali blokaatorid
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Neuroloogiline
= Ataksia

© Lihasnorkus

Ataksia

2. Treemorid

2 krambid

2 krambid

(“2 propanolol)

= pisaravoolus &= kdhulahtisus &= iiveldus @ = oksendamine

Labor/EKG

CK kontroll

Na jilgi/AKS?

Metadoon QT aeg?

TSH dif.diag
QRS laienemine
Jilgi K, Glii, pH-d
Glii |/ bradiikardia

Glii 1 /bradiikardia
2=krambid

Ravi
Fiisiostigmiin
Atropiin
Bensodiasepiinid
Naloksoon

Metadoon

£l "

Bensodiasepiinid

Tsiiprohepatidiin
NaHCO3
NaHCO3

HIE (glitkagoon)

HIE (+Ca)

=treemor £2= kloonus
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ANTIKOLINERGILINE SUNDROOM

EHK ANTIMUSKARIIN TOKSIDROOM

ESINDAJAD
e Atropiin

e Taimed- Atropa belladonna, Jimson

weed

Sega toimega (k.a. antikolinergiline)
e | generatsiooni

antihistamiinikumid- klemastatiin,

difenhudramiin

tritstklilised antidepressandid-
amitruptiliin, nortruptiliin
antipsihhootikumid- olansapiin,
kevtiapiin, kloorpromasiin

KLIINILINE PILT
Perifeerne antikolinergiline siindr

pupillid l[aiad, udune nagemine

e tahhukardia, hupertensioon

hUpertermia, kuiv ja punetav nahk
Higistamist ei esine

Uriini retentsioon

lleus

Tsentraalne antikolinergiline

Ataksia, tasakaaluhaired
Agiteeritud deliirium- koos
hallutsinatsioonide, kdnehairega
ning nahtamatute asjade
votmisega ohust

Krambid

Kooma, hingamispuudulikkusega

MAD AS A HATTER

BLIND AS A BAT

RED AS A BEET
HOT AS A HARE
DRY AS A BONE

FULL AS A FLASK

LABOR

e GlUukoos

e Elektroltudid Ca/Mg/P

e Kiliiniline veri

e CK (rabdomuoluusi)

e Paratsetamool, salitsulaadid
e Hcg

EKG

aitab eristada Na kanali blok
murgistusest ( kus esineb QRS
laienemine ja kdorge R aVR-s

UURINGUD (dif.diagn eesmargil)
o KT?
e Lumbaalpunkts?

Pildi autor © Kloss and Bruce
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“Blind as a Bat"

OT as a Desert”
hyperthermia
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ANTIKOLINERGILISE SUNDROOM RAVI

SPETSIIFILINE RAVI

FUSIOSTIGMIIN

Antud antidooti saab kasutada ka
diagnostiliselt, sest kui seda
panustada siis deliirium voiks

laheneda. Kuid deliiriumi lahenemine

ei valista murgistust teiste ainetega.
e vahendab intubatsiooni vajadust
» vahendab bensodiasepiinide
vajadust
e vOib toimida refraktoorse
krambihoo korral

MANUSTAMINE

kardiomonitooring ning atropiin

valmis igaks juhuks.

« 1mg IV aeglastel 5 minuti
jooksul
e Peata manustamine kui fr <70

Xmin
Kui tekivad kolinergiline
sundroomi tunnused (vt
korvaltoimeid), siis diagnoosi
hUpotees on toenaoliselt vale
Kolinergilise toksilisuse tekides
Manusta atropiini. Atropiini doos
pool manustatud fusiostigmiini
doosist
Glukopurolaat- pdéérab umber
fUsiostigmiini perif toimed

Kui korvaltoimeid ei esine, voib

vajadusel manustada kordusdoosi

Tmg 10-15min parast. FUsiostigmiini

toime 3-8 min, toime kestvus 30-

90min . Kuid kaalu kordusdoosi puhul

pigem vaiksemat doosi.

VASTUNAIDUSTUSED
EKG muutused
e QRS >100-120 ms
e PR>200 ms
e Korgema astme AV blokaad
e lai QRS+ telje kalle paremale,
sugav S-sakk | lUlituses ning
korge R-sakk aVR (Na-kanali
blok. mirgistus)
e SUdame sagedus fr 60-80 xmin
MUUD
e Anatoomiline takistus urotraktis
vOIi gastrointestinaalselt
e Kaitsmata hingamisteed (voib
pohjustada oksendamist)
» Koos murgistus ainega, mis voib
soodustada epileptilist aktiivsust
e Teadaolev voi kahtlustatud
tritsukliliste murgistus
RAVIMID (kombineeritud
murgistusel)
e bradukardiat pdhjustavad
ravimmid (suureneb bradu risk)
» Na kanali blokaatori toksilisus
(bradukardia/aststoolia)
 Krambilave alandavad
e Liitium (sunerg. neurotoksilisus)

Korvaltoimed

Suljeeritus, higistamine, diaforees,
urineerimine, mioos,
iiveldus/oksendamine, kdhulahtisus,
bradUkardia, bronhospasm, lihas
fastikulatsioonid, deliirium,
agitatsuioon, hallutsinatsioonid,
krambid jne

SUMPTOMAATILINE RAVI

AGITATSIOON
Mitemedikamentoosne
e ploiekateeter
e ruumi pimendamine
Medikamentoosne
Bensodiasepiinid
e ej pruugi toimida mddduka
vOI raske murgistuse puhul
e Kui el toimi vaheta ravimit
(fUsiostigmiin/dexdor)
e ajutine meede ei ole
esmavalik
Dexdor
e aitab vahendada
tahhukardiat, hUpertensiooni
Nning ka hupertermiat
e vOtab aega, et toimima
hakata, seega ei sobi
erakorraliselt esmase
agitatsiooni lahendamiseks
e Sobib kui fUsiostigmiin on
vastunaidustatud, tegemist
kombineeritud murgistusega
vOi ravile halvasti alluv
agitatsioon

: Sl o id
INTUBATSIOON? (propofool)

KRAMBID
Bensodiasepiinid

e Midasolaam 10mg IV/IM
Flsiostigmiin- teoreetiliselt saab
kasutada, kui kombineeritud
murgistuse puhul ei soovitata
INTUBATSIOON ja propofooli
pusiinfusioon

Hemodinaamika
» lahenda esmalt agitatsioon
e valdi pigem beetablok
e hupotensiooni ravi vedeliku
infusiooniga
Hupertermia
e fUUsiline jahutamine
» valdi fuusiliselt kinni hoidmist-
suvendab hupertermiat
Uriini retentsioon
e UHga kontroll
e vajadusel poiekateeter

AKTIIVSUSI



ANTIKOLINERGILINE SUNDROOM

DIFENHUDRAMIIN : :
LABOR Peamine erisus
ESINDAJA e Glikoos tavzj\lls?st »
DIMEDROOL e Elektroliitdi antikolinergilisest
« Magneesium « HUPOTENSIOON
TOIMEMEHHANISMID e Kliiniline veri * EKG muutused
« antikolinergiline toksidroom e CK (rabdomuioltUsi)
* HI- retseptori antagonism « Paratsetamool, salitstlaadid
(sedatsioon) e Hcg
* klass Ia Na kanali blok (QRS V8ib pdhjustada uriinis valepos-
laienemne ja arGtmiad) opioid, tritstiklilise AD

o Kkanali effekt (QT pikenemine)

e Rabdomuoluus
PUNASED LIPUD-

Mirgistus on doos sdltuv raske murgistus

e 7.5mg/kg (500mg)- oluline toksiline « kogus 0.2g/kg (1.59)

toime e QRS >120 ms.
« 0.2g/kg (1,59)- potentsiaalselt ¢ QTc >500 ms.

surmayv (krambid, arUtmian, kgoma) « Metaboolne atsidoos, koos
e Peak plasma level 1-3h, antikolin ~

: .y - . AG tousuga
toime voib imendumist pikendada.
e KoOoma

Besoaari tekke voimalus.
Poolvaartusaeg 3-17h, pikeneb pt
vanuse suurenedes

distance (mm)
1mm 5mm

KLIINILINE PILT * .|
e Laiad pupillid 5
e Deliirium, koos hallutsinatsioonid,

kénehéire, 10mm
e TahhUkardia Timy
o HUpertermia kuiv ja punetav nahk - _B S e\

e Uriiniretentsioon

: . .. . . .
Na-kanali .bI'o.k t0|me -hupotensioon NN R Stk
Serotonerigiline toime- harv time (milliseconds) time (seconds)

voltage (amplitude)

huperefleksia, opsokloonus, kloonus
25mm = 500ms = 0.5 second




DIFENHUDRAMIINI MURGISTUSE RAVI SUMPTOMAATILINE RAVI

SPETSIIFILINE RAVI

Na kanali blok- diagnoos ja ravi

Dif diagnoos EKG pohjal
e pikenenud QRS
e terminaalne R sakk aVR

NaHCO3 manustamise naidustus
e kKrambihoog
e ventrikulaarne arutmia
e QRS >100 ms
e HUpotensioon, mis ei ole tingitud
hUpovoleemiast

Valdi atsidoosi (eesmark norm pH)
e madal ph (atsidoos) suurendab
difenhudramiini seostumist Na
kanalitega
e Ventilatsioon ja pH optimaalsed

Lidokaiin

e ventrikulaarsed arutmia
vaatamata NaHCO3
Mmanustamisele

e pUsiv VT/VF

e puUsiv hupotensioon+ QRS
pikenemine, mis ei reageer|
NaHCO3 manustamisele

e QRS vaga lai ning progresseeruvalt

pikeneb, NaHCO3 el toimi

QTc monitooring
e hinda QT intervalli kordus EKG-
dega
e QT pikenemisel hoia Mg >3
mg/dL ning K >4 mmol/L, et
vahendada arutmia riski
e Torsades de pointes on harv

VENTRIKULAARSE TAHHUKARDIA
korral

« Monomorfse VT (vbib olla hoopis

siinustahhukardia laia QRS

kompleksiga) puhul ravi Na kanali

murgistuse algoritmi jargi

e Poliumorfse VT (ehk torades de
pointes) puhul ravi torsades de
pointes algoritmi jargi)

e e N |

Normal Sinus Rhythm

Monomorphic Ventricular Tachycardia (MVT)

WYY

Polymorphic Ventricular Tachycardia (PVT)

Monomorfne VT

» kardioversioon

e NaHCO3

o Lidokaiin 1-2mg/kg, jatkub
infusioon 1-4mg/min

e MgS0O4? (29)

Poliumorfne VT

e MgSO4

AGITATSIOON
Mitemedikamentoosne
o pdiekateeter vaj
Medikamentoosne
Bensodiasepiinid
e esmavalik, kuid ainult
bensodiasepiinide
Manustamine tavaliselt el aita
e alusta mdédduka doosiga
e enne fusiostigmiini
Manustamist aitab
vahendada krambi teket
Flsiostigmiin
e vOib olla kasulik agiteeritud
deliriiumi korral
e vt Ule vastunaidustused
Dexdor
e sobib eriti kui fusiostigmiin on
Nt vastunaidustatud

Artinsithhootikurmid

INTUBATSIOON? pigem ei ole
esmavalik

KRAMBID
Bensodiasepiinid

e Midasolaam 10mg IV/IM
Fenobarbitaal?

INTUBATSIOON ja propofooli
pusiinfusioon

Atsidoos suvendab Na kanali blok
efekti. Epileptiline staatus voib
suvendada metaboolset ja
respiratoorset atsidoosi-
kardiotoksilisuse suurenemin

HEMODUNAAMIKA
Hupertensioon
e valdi antihUpertensiivset ravi
e agitatsiooni vahendamine
alandab ka RR
Tahhukardia
e raviolevat pohjust
e tdsine tahhukardia voib pot.
suvendada Na kanali blok
efekti
Hipotensioon
e vedeliku boolused
e Na kanali blok murgistuse ravi
e Vvaj vasopressorid

Hupertermia

e fUusiline jahutamine

e valdi fuusiliselt kinni hoidmist-

suvendab hupertermiat

Uriini retentsioon

 UHga kontroll

e vajadusel poiekateeter
Rabdomuollus

o CKjalgimine

e Ringer lak infusioon

AKTIIVSUSI- eriti intubeeritud
patsiendil



KOLINERGILINE SUNDROOM

ESINDAJAD

e Organofosfaadid

e FUsiostigmiin, neostigmiin

e Seened

e Narvigaas Sariin, Somaan, Tabuun

e Osa pestitsiide,

e MuUasteenia gravise voi glaukoomi

ravi

Kolinergilise sundroomi
patofusioloogia- ensuumi
atsetuulkoliiniesteraasi (AChE)
inhibeerimine, mis pdhjustab ACh
kuhjumist, kuna antud enstdumi
ulesanne on lagundada ACh-d.

KLIINILINE PILT
Perifeerne antikolinergiline siindr
e Lihasndrkus, paraltus,
lihasfastikulatsioonid
e SUljeeritus, sekreetide eritus
e Uriinipidamatus
» Kbhulahtisus
e Kéhukrambid
e liveldus, oksendamine
e Higistamine
e bronhorroa, bronhospasm
 Bradukardia (tahhukardia-nikotiin)
e BradUpnoe
Tsentraalne antikolinergiline
e Segasus, hallutsinatsioonid,
psuhhoos
e Peavalu, pearinglus, treemorid
e KNS depressioon
e Mioos - pupillid kitsad, udune
nagemine
e Krambid

MNEUMOONIK

SLUDGEM

S- salivation

L- [acrimation

U- urinary
frequency

D- diarrhea

G- gastrointestinal
cramping pain

E- emesis
M-miosis

DUMBBELS
D-diaphoresis and
diarrhea

U- urinary
frequency
M-miosis

B- bronchospasm
and bronchorrhea
B- bradycardia
E-emesis
L-lacrimation
S-salivation

Nikotiini retseptorite efekt- MTWtHF
(days of the week)

M- mydriasis

T- tachycardia

W- weakness

H- hypertension

F- fasciculation

NIKOTIINI retseptorite efekt
e Perifeerne toime- lihasnorkus,
faststikulatsioonid, hingamislihaste
norkus, tahhukardia ja
hUpertensioon.

e Tsentraalne toime- krambid, kooma,

ataksia, kbnehaire, agiteeritud,
rahutus mudriaas

LABOR

e GlUkoos, elektrolUudid

o Kiliiniline veri

e CK (rabdomuoluusi)

e Paratsetamool, salitsulaadid
e Hcg

Pildi autor © Kloss and Bruce

Cholinergic Toxidrome

sweating
(diaphoresis) crying
pin point pupils /, (lacrimation)
(miosis) ¢ 0y ;
.;....3‘_ \ runplng nose
frothing at ---- . (rhinorrhea)
the mnuth"“"--._____ .
(salivation & bronchorrhea) vnmltlpg
{(emesis)

bradycardia

urination

SUREMUS 3-25% PROGRESSEERUVA HINGAMISPUUDULIKKUSE TOTTU




KOLINERGILISE SUNDROOM RAVI

SPETSIIFILINE RAVI

PRALIDOKSIIM

Reaktiveerib AChE ning aitab seelabi
lagundada ACh-d. Toimib seega
muskariini ja nikotiini retseptoritele.
Toimib rohkem perifeersete
sumptomite osas, KNS sumptomite
leevendamiseks vajalik siiski atropiini
manustamine

ATROPIIN

Seostub postsunaptiliste muskariini
retseptoritega ning hoiab ara edasise
ACh toime.

MANUSTAMINE

Organofosfaadid seostuvad AChE
ensuumiga ning mingi hetk muutub
antud side nd pdéérdumatuks.
Pralidoksiimi manustamine toimib
ainult teatud aja aknas
(organofosfaatide puhul 24-48h,
narvigaasi Somaani puhul 1.3 min).

ATROPIIN

e Doos lastel 0.03-0.05 mg/kg

e Doos taiskasvanutel 2 mg
Atropiini tuleks manustada kuni
tekib- tahhukardia, kuiv, soe ja
punetav nahk ning mudriaas (laiad
pupillid)

GLUKOPURROLAAT

kui atropiin on kattesaadav ainult
limiteeritud koguses. Ei labi
hematoentsefaalbarjaari ning ei
toimi KNS-le.

HAIGLAEELSELT

Keskendu stabiliseerimisele ning
eemalda toksiline agent. Vajadusel
dekontaminatsioon.
Dekontaminatsiooni korral alusta
sellega koheselt, eemalda kannatanul
riided ning valdi rist kontaminatsiooni
tootajatele

ERAKORRALISE MED OSAKONNAS
kaalu intubatsiooni kui esineb
e rohke sekretsioon ninast ja suust,
mis raskendab hingamisteede
labitavust
e GKS<8
e ebastabiilne hemodunaamika
e valjendunud hingamislihaste
norkus

PRALIDOKSIIM
Kaks doseerimist voimalust
e 1-2g ad 100mI NaCl infusioon 15-30
min jooksul. Sama kordusdoos Th
parast kui nikotiini sumptomid

pusivad nagu nt fastikulatsioonid.
e 30mg/kg iv 30 min jooksul, edasi
pusiinfusioon 8mg/kg/h
(lahjendus 5% glukoos)
e Allala ei tohi kasutada!

RAVIMID, MIDA KINDLASTI
VALTIDA
e lingudiureetikumid

e teofulliin, kofeiin
e suktsinuulkoliin, sest selle
metabolismiks on vaja AChE

SUMPTOMAATILINE RAVI

AGITATSIOON ja KRAMBID
Bensodiasepiinid
¢ Midasolaam 10mg IV/IM

Hipotensioon
e vedeliku boolused
e Vaj vasopressoorne toetus

Oksugenisatsiooni ja
ventilatsiooni probleem sage
(bronhorrdéa ning lihasnérkuse
tdttu) defintiine hingamistee

rajamise peale moelda varakult.

SUMPTOM

suljeeritus, pisaravool, iiveldus,
oksendamine, kdhulahtisus

bronhorroéa, bronhospasm

HUpotensioon

Bradukardia

Lihasnorkus

Hingamispuudulikkus

Krambid

EKG-

arUtmiate hindamiseks

RO rindkere-

kopsuturse, aspiratsiooni
hindamiseks

KT pea-

teadvushaire dif. diagnostikaks

RAVI

Atropiin, glukopurrolaat

Atropiin, ipatroopium,
glukopurrolaat

Vedelikuboolus, atropiin,
vasopressorid ja inotroopid

Atropiin, glukopurrolaat

Pralidoksiim

Intubatsioon ja KKV, pralidoksiim
lihasnorkuse korral

Bensodiasepiinid



SUMPATOMIMEETIKUMI TOKSIDROOM

ESINDAJAD LABOR

e Kokaiin e Glukoos

« Metafetamiin (meth) o Elektroluudid Ca/Mg/P

e Amfetamiin e Kliiniline veri

« MDMA (ecstasy v&i molly) « ASAT, ALAT, bil

« Katinoonid- vannisoolad « CK (rabdomuoluusi)

e Paratsetamool, salitstulaadid

KLIINILINE PILT e Hcg

e HUpertensioon, tahhukardia e Verekulvid (nharko iv kasutamisel)
e Laiad pupillid e pOSs Uriini tox naitab

kokkupuudet, kuid ei kinnita
agedat murgistust

e Diaforees, hupertermia
e psuhhomotoorne rahutus,

agiteeritud deliirium (kooma) o Astrup ph (atsidoos), laktaat
Siimptomid, mis vajavad tihelepanu (isheemia)
e peavalu
e valu vai surumistunne rinnus EKG

e QRS laienemine voib viidata Na
kanali toksilisusele, mis on
kokaiinist tingitud

RO-rindkere- palaviku voi

hupokseemia puhul, kahtlus

aspiratsioonile/pneumooniale

o kompartment sindroomitunnused KT- pea/angio - teadvushaire,
lamavate pt puhul neuroloogilise leiu voi peatrauma

e POCUS (suda+kopsud) korral

e ebamugavus kdhus
LABIVAATUSEL, p6é6ra tihelepanu
o temperatuur (eriti hUpertermia osas)
o kloonus/huperrefleksia viitab
serotoniini siindroomile
e trauma tunnused

TUSISTUSED

Kardiovaskulaarne- valu rinnus, Ml, aordidissekatsioon, endokardiit (iv narko),
arrutmiad, kardiomuopaatiad (takotsubo)

Pulmonaalne- aspiratsioon, kopsupais, astma agenemine, smoking crack-
pneumotooraks/pneumomediastiinium

Gastrointestinaalne- mesentriaalisheemia, maksapuudulikkus
Renaalne- neeruinfarkt, neerupuudulikus, rabdomuoluus (hupertermia
jargselt)

Neuroloogiline- krambid, insult, ICH, SAH, glaukoom, deliirium, pstihhoos
Hematoloogiline- neutropeenia (levamisoolist mida lisatakse kokaiinile)
Trauma- mis on tingitud agitatsioonist voi deliiriumist

Pildi autor © Kloss and Bruce

Sympathomimetic Toxidrome

Dilated pupils< = f

(mydriasis)
Hypertension

y ,
:(.- Sweating
| (diaphoresis)

Breakdown of muscle
(rhabdomyolysis)

[l

Bowel sounds
normal 'ia

Kicking legs

Hyperthermia ) (ypenefieds)

U




SUMPATOMIMEETIKUMI TOKSIDROOMI RAVI

AGITATSIOON
Esmavalik- antipsihhootikumid

o droperidool 10mg IV/IM

« olansapiin 10mg IV/IM

e haloperidool
Antipsuhhootikumid aitavad
vahendada suurenenud dopamiini
taset ajus
Bensodiasepiinid

o Midasolaam /diasepaam
Vahendab krambi riski, soodustab
lihasrelaktsiooni (vahendab
hUpertermiat).
Koige efektiivsem
antipsuhhootikumi ning
bensodiasepiini kombineerimine
Droperidoolsmg+Midasolaam5mg

Ketamiin

sobib vagivaldsete ning agiteeritud
pt koheseks sedeerimiseks
(dissotsiatiivhe sedatsioon). Voib
potentsiaalselt RR tosta, seega vajab
monitoorimist kindlasti.

Dexdor

tdenduspdhine veel Usna vahene.
Potentsiaalselt sedatiivnhe ning
analgeeetiline efekt, voimalik tiitrida
sobiva annuseni ilma hingamist
maojutamata. Toime votab aeg,
sobib pigem sailitusravina korduva
agitatsiooni valtimiseks
1-1,4mcg/kg/h alustada ning siis
tiitrida jarkjargult alla.
INTUBATSIOON viimane valik
refraktoorne agiteeritus.

HUPERTERMIA (>40 kraadi)
Monitoori kehatemp

e Valine fuusiline jahutamine

e Antipureetikumid ei toimi
HUpertermia on eluohtlik
(ajukahjustus, rabdomuoluus, DIK).
Temperatuuri tous tingitud
suurenenud lihas aktiivsusest

VALDI véimalusel fuusiliselt kinni
hoidmist- soodustab hUpertermiat
Nning rabdomuoluusi
JAHUTAMINE

e jahe infusioon IV

e kulmakotid

e kulm aluspind
INTUBATSIOON- paraltUtikumi
kasutamine aarmusliku
hUpertermia korral.

Pusiv psiihhoos- slUinteetilise
katinoon ning amfetamiini puhul
vOib kesta paevi ning voib ka
muutuda krooniliseks

Ravi- Olansapiin, kvetiapiin,
risperidoon

DIF. DIAGNOOS teadvushaire osas
Serotoniini sundroom,
hupoglukeemia, hUponatreemia,
hUpokseemia, ICH, insult, ep.
staatus, KNS infektsioon, PRES jne
Maara- veresuhkur, valista koheselt
hupoksia, hUupertermia ja
elektrolUutide haired

VEDELIK/ELEKTROLUUDID/

e Tiamiin 100mg

e 5% Glukoos pusiinfusioon
(dehUdratsiooni ja
rabdomuolUusi tottu)
Kardiomuopaatia esinemisel
ettevaatust vedeliku asendusega

e MgSO4- sedatiivne efekt,
arUtmiate riski vahendav ning
vahendab QT pikenemise riski
antipsuhhotikumide
mManustamisel

HUPONATREEMIA

Akuutne huponatreemia voib
kujuneda MDMA ja sun.
katinoonidega, mis omakorda voib
pdhjustada ajuturset ning IKR tdusu
Eriti ohtlik noorte puhul (fataalsed

Jjuhtumid akuutne huponatreemia

noortel naistel Na 120-128mmol/)
RAVI
e vaba vedeliku piiramine p.o
e infusiooniga oodata kuni Na on
korrigeeritud
e HUponatreemia akuutsus lubab
Na asendada kiiremini
e HUponatreemia sumptomite
esinemisel- hupertooniline
naatrium. Na taset voib tosta 3-
4mmol vorra.
e 3% NaHCI| 2ml/kg voi 150m|
e Na taseme jalgimine (iga 4h
jarel). Eesmark 6-8 mmol tdus
OOpaevaga.

RABDOMUOLUUSI
Riskifaktorid
e hupertermia
e kKrambid
e psuhhomotoorne erutatus
e lamav pt
Diagnoos
e muoglobinuuria
e CKtase
Ravi
» Ringer laktaat-
vedelikuboolused- eesmark
euvoleemia
e pusiinfusioon adekvaatse uriini
erituse tagamiseks
e ElektrolUutide jalgimine,
asendus vajadusel
« VALDI URIINI
ALKALISEERIMIST- kuna see
inhibeerib amfetamiini
eliminatsiooni

KRAMBID
Esmavalik bensodiasepiinid
e Midasolaam 10mg
e Korrigeeri po6rduvad pdhjused
hUponatreemia, hUpoglukeemia,
hUpertermia
Kaalu varakult intubatsioon ja
propofool narkoos
Antiepileptikum
» Fenobarbitaal
e Levetiratsetaam
VALDI fenutoiini (Na kanal blok
efekt) ja valproed (serotoniini
taseme tdus)



SUMPATOMIMEETIKUMI TOKSIDROOMI/TUSISTUSTE RAVI

HUPERTENSIOON
| prioriteet agiteerituse
vahendamine
HUpertensiooni ravi kui MAP >>130
mmHg ning kahtlus
hUpertensiivsele kriisile koos
|Opporganis kahjustusega. Langeta
RR 20% esialgu
Nitroglutseriin

e sobib kardiopulmonaalsete

tusistuste korral (isheemiline valu

rinnus, kopsuturse jne)
» Refleks tahhukardia tekke oht
Diltiazem
e tahhukardia ning mooduka
hUpertensiooni korral
Klonidiin
e lisaks pulssi ning vererohku
alandavale toimele, sedeeriv
efekt
Selektiivseid beetablokaatoreid
MITTE KASUTADA- v6imalik
susteemse vaskulaarse
resistentsuse tous- “unopposed
alpha agonist” efekt.
Valdi ka pika toime efektiga
antihUpertensiivsete ravimite
manustamist, kuna murgistuse
moodudes vererohk normaliseerub
usna Kiirelt.
Esmane hupertensioon on
pdhjustatud vasokonstriktsioonist,
selle korrigeerimisel voib tekkida
hUpotensioon, kuna taustal esineb
sageli hupovoleemia (mis on N
esialgu varjatud). Kasuta UH-d
voluumeni hindamiseks.

VALU RINNUS ja AKS
EKG
RO rindkere
POCUS (VV funktsioon, aordi
diameeter)
KT angio (aordi dissekatsiooni
kahtlusel)
Troponiin
Ravi
agiteerituse maandamine-
bensodiasepiinid
hupertermia leevendamine
hUpertensiooni ravi-
nitroglutseriin ja diltiasem+
aspiriin
KORDUS EKG kui pt rahulik ja RR
normaliseerunud
e EKG normaliseerumisel-
demand isheemia
e EKG leid pUsib Ml
 Ehhokardiograafia eristamiseks

PULMONOOLIGISED TUSISTUSED
Astma agenemine

e eriti narko inhaleerimisel

e Salbutamool+ipratroop+Mg
Crack lung
kokaiini suitsetamisel
SUmptomid:

e palavik

e kdha ja dUspnoe

e verikdha voi must roga

e pleuriitline rindkerevalu
Diagnoosimine KT-s tulpiline leid.
Ravi raskemate juhtudel
glukokortikosteroidid

KVA
e Diltiaseem
e IV MgSO4
e kardioversioon ageda
murgistuse foonil ei toimi
Monomorfne VT
Kokaiinil on Na kanaleid blok efekt.

Pikendab QRS ning voib pdhjustada

VT-d. Ravi NaHCO?3 | valik ning

Lidokaiin Il valik

Torsades de pointes

Kokaiin voib pdhjustada QT

pikenemist ja torsades de pointes
e Esmane ennetus elektroluutide

asendamine (Mg >3 and K>4)

e Ravi MgSO4 2g iv

MAKSAPUUDLIKKUS
o tekib hUpertermia tagajarel, eriti
MDMAga (isegi ilma
hUpertermiata)
o Age maksapuudulikkus
(transaminaaside tous, INR >15.
Ravi IV atsetlultsusteiin.

Kokaiini voorutus ajaskaala

Dltv*- 10“'1"«' 3WI<.‘- 10W><S 1 WKs 6MD.‘~
| STAGE1 | | STAGE2 | | STAGE3 |
“Crash"” “Withdrawal” “Extinction”

(The patient
remains highly
vulnerable to
cravings and
relapse triggers)

(lethargy, anxiety,
recurrent cravings,
high vulnerability
to relapse)

(agitation,
drowsiness,
intense cocaine
cravings)

SUMPATOMEETIKUMIDE
VOORUTUS
SUmptomid:
e dusfooria-arevus, rahutus
e unisus voi unetus
e suurenenud isu
Methamfetamiini voorutus
e 1-3 paeva peale tarvitamist,
unisus, meeleolu langus
e psuhhoosile viitavad tunnused
esinevad varakult, kuid
mooduvad nadalaga tavaliselt
Kokaiini voorutus
e vahem valjendunum ning
vahem pusiv
Diagnoos- valistamise teel.
HUpoaktiivse deliiriumi puhul
valista KNS trauma, infektsioon,
hupoglukeemia ja tiamiini defitsiit.
RAVI
Mirtasapiin (meth korral) 15mg x1
po. Nadala parast tdsta vaj 30mg Xl
Kvetiapiin 25-50mg x1, peamine
efekt sedatsioon
Olansapiin- arritatavuse ning
psuhhosi korral
Bupropioon sobib kokaiini ja
methamfetamiini voorutuseks.
Amfetamiini puhul kui kasutamine
pigem aeg-ajalt. Annus 150mg x1 (3
paeva), edasi 300mg xI.
Maksimaalne doos 450mg X1
Kombinatsioon ravi
Bupropioon+Mirtasepiin.
e |V tiamiin defitsiidi korral
e |Infusioon kui pt ei joo




SUMPATOMIMEETIKUMIDE MEHHANISMID

Primary Methamphetamine Mechanism of Action

Meth interferes with dopamine
(DA) release, thus aiding in its
abuse potential. However, it is also
selective for norepinephrine (NE)

Methamphetamine !
(Meth) and serotonin (5-HT) transporters
C X | ranking in the following order:

) \ Meth %° NE > DA > 5-HT
° VMAT-2 gy | Rothman et al. (2001)
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Cocaine Mechanism

J

DA . .
MAO vesicle

~
DA

N

(I;AT

DA
DA

Cocaine blocks DAT, SERT & NET

DA

Cocaine

Note: Higher concentrations block Na & Cardiac |,

Amphetamine Synaptic Mechanisms

1. Competes w/ DA for uptake by DAT

2. Induces VMATZ2 efflux of DA from vesicles
to increase cytoplasmic [DA] pool

3. Inhibits MAC to maintain cytoplasmic pool

4. Reverse transport of DA by DAT

*Amphetamine similarly \

reverses NET, DAT & SERT

2 Presynaptic Normal vesicular
storage vesicles jmpﬂ.'f of DA
I VMAT2 e
Am ph Eta mine :Tt,':ass Praton Pump

Pump ADP + P

D A 11 Cytloplasmic pool [DA]

‘ | DA
\ 1 x| |4
DA QT/I Reverse transport JA @ Na*

Amphetamine DA

KOKAIIN- reuptake inhibition

AMFETAMIIN- reuptake inhibition, disruption of synaptic storage
vesicles, and reversal of monoamine transporters.

Uleliigne noradrenaliin ja dopamiin siinapsides pdhjustavad
sumpaatilse narvisusteemi aktiviseerumist ning vastavate
sumptomite teket



OPIOID TOKSIDROOM

ESINDAJAD

Fentanuudl
Morfiin
Oksukodoon
Metadoon

KLIINILINE PILT

Somnolentsus

BradUpnoe ( HS <12x min),
normaalne hingamissagedus voi
tahhupnoe valistab kliiniliselt olulise
opioidi uledoosi. LOE
HINGAMISSAGEDUST ISE

Mioos.

Opioidide murgistuse korral el pruugi
alati esineda mioosi

huperkapnia tekkimine voib
aktiviseerida sumpaatilise
narvisusteemi ning pupilli
normaliseerida

osadel opioididel on serotonergiline
efekt-lai pupill (tramadool, petidiin)
sumpatomeetiliste voi
antikolinergiliste ainetega
koostarvitamine

OPIOID PLUS siindroom

serontoniini sundroom ja krambid-
tramadool, petidiin

metadoon pikendab QT aega ning
vOib pdhjustada TdP

loperamiid suurtes kogustes QT aja
pikenemine, TAP ning QRS
pikenemine ja monomorfne VT.

Opioidid koos
simpatomimeetikumidega
(kokaiin/amfetamiin- speedball).
Naloksooni manustamisel tuleb
sumpatomimeetikumi toime esile -
valjendunud rahutus

LABOR

e GlUkoos
Elektroluudid
Kliiniline veri
Paratsetamool, salitsulaadid
Hcg
Toksikoloogia uriin?

METADOON
* pikk poolvaartusaeg
e pikendab QT aega (TdP risk)
e Kordus EKG QT hindamiseks
e Taga elektroluudide norm tase
e Mg >3 ning K>4
LOPERAMIID
toime kohukinnisus, iiveldus,
oksendamine, kbhukrambid. Harva
esinev efekt Uledoosist
e susteemne opioidi efekt (KNS
depressioon)
K kanaleid blok toime QT aja
pikenemine ja TdP- ravi MgSO4
e Na kanaleid blok toime, QRS
pikenemine ning VT- ravi
NaHCO3
e poolvaartusaeg 10h
o Uledoosi ravi Naloksoon

Pildi autor © Kloss and Bruce

.Opiate Toxidrome

e AMS respiratory
Pinpoint rate

< pupils
(miosis)

Time _
release 5 - Be cautious
patches - ca>d for uncapped
bowel needles/syringes

sounds  jn pockets.

Possible
track mark
abscesses
Possible
rhabdomyolysis or Hypotension
compartment Hypothermia
syndrome




OPIOID TOKSIDROOMI RAVI

Opioid naiivne patsient
Patsiendid, kes ei kasuta pusivalt
opioide. Kui esineb oht hingamistee
tagamisele voi hUupokseemia
esinemisele siis manustada Naloksooni
4mg IV
Krooniline tarvitaja
Kui oksugenisatsioon on korras voi
vahene lisahapniku vajadus.
Hingamissagedus 8-10 xmin, kui
uldseisund stabiilne. Eesmark tiitrida
naloksoni doosi, et oleks hingamisteed
tagatud, uimane kuid aratatav
Kroonilistel tarvitajatel voib tekkida
opioid voorutus naloksooni
manustamise jargselt (valu, arritatavus
ning oksendamine)
Kriitilises seisus
e apnoe, mask ventilatsiooni vajadus
vOi nasofaringeaaltoru
hingamisteede avamiseks
Ravi
1. hingamisteede avamine, mask
ventilatsioon. Naso voi orotoru
hingamisteede avamiseks
2.Kui ventilatsioon ei dnnestu
supraglottiline vahend
Manusta naloksooni 4mg IV/IM, tdsta
doosi kuni T0mg kokku
Kaalu intubatsiooni kui
e ventilatsioon pole teostatav ning pt
ei reageeri naloksoonile
e puudub reaktsioon naloksoonile
vaatamata tdusvas annuses
manustamisele

Does the patient take opioids chronically?

Yes

Unknown (e.g. patient presenting with OD)

No

initial approach to opioid intoxication

H OPIOID NAIVE PATHWAY =

- No risk of precipitating opioid withdrawal.
- Naloxone administration may unmask pain being treated by opioid.
- If respiration is threatened, may start with a relatiely high naloxone

dose (e.g., 2-4 mg V)

Assessment of airway & breathing

. 4

L L

-

DOING OK PATHWAY

- Airway, breathing, and
oxygenation adequate

2z

&
TOO SLEEPY PATHWAY

- Oxygenating OK but very
somnolent, not protecting airway

i

DYING PATHWAY

Not oxygenating (e.g. apneic, or
obstructing airway or peri-arrest)

L 4

INTUBATED PATHWAY

Patient has already been

Conservative treatment:
- Observe oxygenation
- Observe airway

=

f

NALOKSOON

e toime IV 1-2 min, IM 10 min, poolvaartusaeg 1.2h (kuni

30-81min)

e toime kestvus 20-90min, tavaliselt toime kaob enne kui

opioidi Uledoos laheneb. Kordusdoos voi haloksooni
infusioon on sageli vajalik.
e Infusiooni alustamisel % esialgsest kummulatiivsest
doosist (kui pt reageerib Img, siis infusioon 0.6mg/h)
e maksimaalne kumulatiivne doos 10-15mg

Very gentle naloxone titration.
- Goal is to wake up just enough
to protect their airway.

- Goal is NOT to completely
remove all opioid effect.

1

Naloxeone infusion.
High-level monitoring.

- Airway management is priority.
- Bolus high-dose naloxone while
preparing for intubation.

- If patient wakes up that's
great, otherwise intubate.

intubated
Stabilize
- Naloxeone not useful

initially.
- Exclude other problems.

MONITOORI
hingamissagedus
oksUgenisatsioon, RO rindkere
(aspiratsiooni kahtlusel)

1

May consider gentle
naloxone infusion to facilitate
extubation after 8-12 hr, if
patient remains intubated
and not waking up.

teadvusseisund
etCO2- lubatud kerge huperkapnia kui
pt on stabiilne, aratatav ning hoiab
oma hingamisteeid

The Internet Book of Critical Care, emcrit.org/IBCC /opioid




OPIOIDI TOIMEMEHHANISM Opioid Mechanism in the Brain Stem & Thalamus

MUl retseptorid (MOP)

Endorfiinid, enkefaliinid, dunorfiinid
e Supraspinaalne ja spinaalne analgeesia
e Sedatsioon, eufooria, mioos
e Bradukardia, ortostaatiline hupotensioon
e Prolaktiin ja kasvuhormooni vabanemine
» Oksendamine, anoreksia ja kbhukinnisus
e SUgelus (histamiini vabanemine)
e Hingamis depressioon
e Uriini retentsioon
e FUUsiline soltuvus

Kappa opioid retseptorid ( KOP)

Dunorfiinid

Supraspinaalne ja spinaalhe analgeesia
Sedatsioon, dusfooria, eufooria, mioos ning
psuhhootilised sumptomeid-matkiv
DuUspnoe, hingamis depressioon
Suurenenud uriini eritus

FUusiline soltuvus

Delta opioid retseptorid (DOP)
Enkefaliin, endorfiin
e Supraspinaalne ja spinaalne analgeesia
e Krambid
e Hingamisdepressiooni moduleerimine.
e MOP-funktsiooni moduleerimine.

NOP (notsisteptsioon)
Notsiotseptiin
e Opioidse analgeesia moduleerimine.

o AnksiolUuUs, dppimise/malu moduleerimine.

e Vererbhu ja pulsisageduse moduleerimine
Suurenenud toidutarbimine.
e Uriini erituse suurenemine

Excitatory Neuron

GABA ; , . .
Inhibitory 11,&[&&52 Desc_endlng HHTI—HGCICEPTIOH
Neuron \—/\ Pain Pmcessmg Pathway
#{ﬁ |Ca;* GABA f,{i}’j_}f? !j!'/?’b Pain sensation
O (69 o SN
DCR koR /
MO GABA Thalamus
Opioid A
P oy Brainstem
Receptors Ca,2.2 00
o)
o 00 15-HT
E;nEndﬂgenﬂu§ .ﬂr 0© 0,0 release Descending
genous Opioids modulation

Descending
Modulatory Pathway
to Dorsal Horn

Inhibits Ascending Pain
Neurofransmission
through Dorsal Horn

Noxious stimuli

o :%ml

"+ Nociceptors

Bipolar primary afferent

Suzetrigine ¥

Descending
inhibitory
interneuron

Brain

Dorsal horn
E L
postsynaptic neuron .

Glycine .

)« m ““ |Depolarization GIyR
WA lCﬂ in'FlLl}( Na+.
High firing rate INT release L

—

Low firing rate

JNMDAR

"2
I
+I JNKIR

Primary afferent
neuron terminal
in Dorsal Horn

Opioid Presynaptic effects:

MOR DOR & KOR
Opioid Rs

3]

0!
gl
(=)
Ca?t+

Opioid Postsynaptic effects:

|Ca influx

INT release

TK conductance / hyperpolarization
|Neuronal firing



OPIOIDI VOORUTUS

Pildi autor © Kloss and Bruce

LAMTI

Opiate Withdrawal
Na abdominal pain
Cramps
goosebumps . I
= (cutis anserina) #f < IRsIe
miydriasis "E.‘i.ie;"h‘i'!’. §  cramps

tachycardia

sweating
(diaphoresis)

KL0SS:=nJ/BRUCE.com

I'm quitting
cold turkey!

KLoSS:n/BRUCE.com

Chronicity of withdrawal following opioid discontinuation

Drug Onset, Hours Peak Resolution, Days

Buprenorphine 4-48 96 h 14-21

Fentanyl (intravenous) 2-5 8-12 h 4-5

Heroin 6-12 24-72 h 7-10

Short-acting prescription 6-12 24-72 h 7-10
opioids

Long-acting prescription 12-36 2-5 days 10-14
opioids

Methadone 24-72 4-6 days 14-21

Herring AA, Perrone J, Nelson LS. Ann Emerg Med 2018 PMID 30616926

Fentanuulil voib esineda
voorutuse tekke
aeglasemalt (8-24h parast).
Imendub rasvkoes ning
seetottu pikeneb
poolvaartusaeg.
PUsiinfusiooni puhul voib
tekitada sama probleem

KLIINILINE PILT
Pslhhiaatriline

e Arrituvus, rahutus, arevus, unetus.

e Valu (nt seljavalu).

e Depressioon.
Sumpaatiline aktivatsioon:

e Higistamine
Treemor
Pupillide [aienemine -mudriaas
Tahhukardia
HUpertensioon

e HUpertermia
Sekretsioonid:

e Pisaravool

e Nohu, nina vesine

e liveldus, oksendamine, kdhulahtisus ja

kéhukrambid

Muu:

e Haigutamine

 Kananahk
VOORUTUSE HINDAMISEKS kasutatav skaala
COWS (clinical opiate withdrawal scale), ravi
skoorist alates 28
RAVI

e Metadoon

e Buprenorfiin
Leevendavad meetmed: dexdor, klonidiin,
olansapiin, haloperidool, ketamiin (valu),
loperamiid, besnodiasepiinid?

LABOR (suistivate narkomaanide puhul)
HIV

Hepatiit B ja C

Suufilise seroloogia?

Uriini toksikoloogia

e Hcg



SEDATIIVNE-HUPNOOTILINE SUNDROOM

ESINDAJAD
e (Opioidid)
e Bensodiasepiinid
e Brabituraadid (fenobarbitaal,
tiopentaal)
» Baklofeen
e Klonidiin (matkib opioidi
toksidroomi)
e GHB
o Alkohol
Alkoholiga koos manustamine
voimendab voimaliku murgistust

KLIINILINE PILT
Toime mehhanism GABA-A retseptori
agonist ning antud retseptorid inh.
neurotransmittereid ajus. GABA-A
retseptori alalhikutega seondumisest
soltuvad sumptomid (a, B, Y, jne)

e UiMasus, sedatsioon

e puterdav kdne, ataksia ning

tasakaaluhaired

e stuupor, kooma

e pupill

e respiratoorne depressioon

e kardiovaskulaarne depressioon
Seejuures suukaudne doos voib
pdhjustada KNS depressiooni, kuid
elulised naitajad (k.a. HS) pusivad see
juures normis. Aga iv manustatud doos
vOib pdhjustada eluohtliku
respiratoorset depressiooni

LABOR

e GlUkoos

o Elektroluudid

 Maksanaitajad

e TSH, T4, fT3

e Uurea, kreatiniin

e Kliiniline veri

e Etanool

e Paratsetamool, salitstlaadid-
tahtliku Uledoosi puhul

e Hcg

UURINGUD (dif.diagn eesmargil)

o KT?
e Lumbaalpunkts?

SUMPTOM

HUpotermia

Lihastomblused

Uriini varvuse muutus

Paradokssaalne psiihholoogiline
toime- dudusunenaod, psuhhoos ja
mMooduv globaalne amneesia

RAVIM

Barbituraadid

GHB, etomidaati, propofool

Propofool (rohekas)

Bensodiasepiinid

SEDATIIVSE-HUPNOOTILISE SUNDROOMI RAVI

KASITLUS
e A- avatud hingamisteede

tagamine (intubatsioon/SGA)

e B- oksugenisatsioon ning
vajadusel ventilatsiooni
toetamine. Aspiratsiooni

ennetamine. EtCO2 jalgimine

e C- hemoduUnaamilise
ebastabiilsuse korral, esmalt
vedelikuboolus

Aktiivsde kasutamine séltub
juhtumist

GHB korral kooma peaks
lahenema < 6h

Ei soovitata rutiinselt kasutada.
Voib pdhjustada eluohtliku
bensodiasepiinide

voorutusseisundit kroonilistel
tarvitajatel ning soodustada

krambihoo teket
Doos- 0.2mg IV

EKG
Hinda QTc ning QRS intervalli



HR & BP

4

Resp.

Temperature

K :I’
& &

Bowel Sounds

Anticholinergic

Anticholinergics —Atropine, scopolamine,
glycopymrolate benztropine, trihexyphe nidyl
Antihistamines — Chlorpheniramine,
Cyproheptadine, Doxylamine, Hydroxyzine,
Dimenhydrinate, Diphenhydramine,
Medizine Promethazine

*

F &

Cholinergic

Organic Phosphorous Compounds:
Carbamates » Arecholine, Pilocarpine,
Urecholine (Betanechol), Carbachol, Choline,
Metacholine, Mushrooms

No change

Pinpoint

S
#

Opioid
Morphine = Codeine » Tramadol » Heroin =
Meperidine = Diphenoxylate »
Hydromorphone * Fentanyl « Methadone »
Propoxyphene = Pentazocine = DXM »
Owycodone = Hydrocodone

Pinpoint

Sympathomimetic
Caffeine, cocaine, amphetamines,
methamphetamines, Ritalin, LSD,

Theophylline, MDMA

Dilated

-. -'-
.'.-. ."-.

Sedative-Hypnotic

anti-anxiety agents, muscle relaxants,
antiepileptics and preanesthetic
medications —Barbituates —Benzodiazepines

No change

Diaphoresis
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ALKOHOLI SURROGAADID

ETULEENGLUKOOL

Leidub- antifriis, pidurivedelik,
kodukeemia, pestitsiidid, tédstuslikud
lahused

Mehhanism

Glukoolhape- neuroloogilised ja
kardioloogilised tusistused
Oksaalhape- kaltsiumoksalaat neerus
ja ajus, neerupuudulikkus,
sumptomaatiline hupokaltseemia

METANOOL

Leidub-aknapesu vedelik, antifriis, lakk,
varvi eemaldaja, suutevedelik, puskar.
Mehhanism- metaboliit formiaat, mis
on mitokondritele toksiline. Kahjustab
reetinaid ja basaalganglione

SUMPTOMID koos etanooliga manustades véivad simptomid viibida

ETULEENGLUKOOL
| staadium (30min-12h)- sarnane
alkojoobele
e gastroint arritus (valu, iiveldus,
oksendamine)
e ataksia, nustagmid
» KNS depressioon, ajuturse,
krambid
Il staadium (12- 24h) =
kardiopulmonaarne staadium
» kardiaalne dusfunktsioon, Sokk
e tahhUpnoe, ARDS
Il staadium (24-72h) =
renaalne staadium
e neerupuudulikkus

IV staadium- hilised neuroloogilised
nahud

KT leid (tekib 2-3 paeval)

METANOOL
| staadium (0-6h)- ebatUupiline
pohmell

e joove (uimane, ataksia, segasus)

e gastroint arritus (valu, iiveldus,
oksendamine)

e tahhuUpnoe, valu rinnus?

Il staadium (6-30h)- latentne faas, voib
esineda

e joove taandub

e VvOib olla asumptomaatiline

Il staadium (6-72h)

e visuaalsed sumptomid (hagune
nagemine, “lumesadu’”,
topeltnagemine, pimedus)

e Krambid, kooma, ajuturse

e SUdamepuudulikkus, duspnoe,
hingamisseiskus

e Basaalganglionite hemorraagiline nekroos (putamen)

e Subkortikaalne valgeaine haaratus
e Optilise narvi nekroos

e TOsine metanooli murgistus voib viia ajusurmani

Methanol

NAD"

Ethylene glycol

RS
NAD
Alcohol /
Dehydrogenase
NANADH + H*

L ]
Glycoaldehyde

Aldehyde
Dehydrogenase

- NAD
Alcohol Alcohol
Dehydrogenase \‘ + Dehydrogenase
NADH + H
r

Acetaldehyde

NADH + H"
Formaldehyde’

Aldehyde

Formaldehyde
Dehydrogenase

Dehydrogenase J

Y
Y

Acetic acid Formic acid” Glycolic acid’
Acetyl Co-A P2 / \
H20 Glyoxylic acid a-hydroxy-[3-

e / \ ketoadipate’
* Indicates r
Modified from Kraut JA and Kurtz |, CJASN 3:208 Oxalic acid” Glycine'
LABOR e Salitsulaadid

e Glukoos e Etanool

e Elektroltudid (Ca/Mg/F) o CK

e Laktaat e EtuleenglUkool ja

(+beetahudroksUbutUraat) metanool
e Paratsetamool e Methemoglobiin?

EtUleenglukool ja metanool imenduvad sooles, max kons veres Th
peale imendumist. Poolvaartusaeg- Etuleenglukool 3-8h,

Metanool 2-3h. Etanooliga koos metabolism voib olla pidurdunud
Atsidoos tekib- iima etanooli koos tarvitamiseta- etileenglikool
4h ja metanool >5h peale imendumist.

Osmolaarsuse vahe (OG) >25 (patoloogiline) médtmine ei pruugi
diagnostika osas aidata!

Etuleengliikool ja metanooli otsene mé6tmine - >20mg/d|
potentsiaalselt toksiline.Metanool >6,2mM ja Etuleenglukool >3,2mM

ANIOONIDE VAHE (AG) >20 (patoloogiline). Anion gap- korduv
Moodtmine dinaamikas->AG tdus sensitiivne metanooli/etlleen-
glukooli murgituse osas. Esimene mddtmine on nn “baseline”,
edasine korduv maaramine 2-4h tagant. Moota kuni 4-6h.
Etanooliga koostarvitamisel mddta kuni 6h peale etanooli
metaboliseerumist. AG tousu alternatiivseks pdhjuseks tdusnud
laktaat ja ketoatsidoos.

Anioonide vahe AG = (Na + K) - (Cl + HCO3)
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EARLY INTERMEDIATE LATE
ETANOOL

Teise rea ravim, kui fomepisool pole saadaval.
Eesmarkvaartus ravil 100-150mg/dl|
Etanoolitase voiks olla 1 promilli juures
Kaine patsiendi korral 0,8g/kg.

Alko kogus oleks doos : alkoholi %

Nt 40% viina puhul 0,8g/kg : 0,4= 2ml/kg
Sailitusdoos 66-130mg/kg/h,

alkoholi kuritarvitajatel 100-150mg/kg/h
HemodialUusi korral 250-350mg/kg/h..

i/v5% etOH i/v10% etOH
Esialgne annnus 15ml/kg 7.5ml/kg
Infusiooni kiirus  2-4 ml/kg/h  1-2 ml/kg/h
Infusiooni kiirus 4-8rmi/ka/h >-4mi/ka/h
kuritarvitajal J d
infusiooni kiirus
4-7ml/kg/h  2-3-5ml/kg/h

HD ajal

RAVI

Varane etapp FOMEPISOOL alkohol dehudrogenaasi inh
Hiline etapp diallus metaboliitide eemaldamiseks
Eliminatsioon- Metanool- respiratoorne kliirens 50h

e EtUleenglukool-renaalne kliires 17h, neerupuudulikkusega kauem
EtUleenglukool voib pohjustada hupokaltseemiat valdi kaltsiumi manustamist???

DEKONTAMINISATSIOON

Tarvitamisest moddas vahem <60min, aseta
nasogastraalsond ning tuhjenda magu.
AKTIIVSUSI El TOIMI

NAHCO3

pH normaliseerimine aitab hoida toksilisi
metaboliite ioniseerituna, sellisel kujul l[abivad
nad vahem kudesid (aju, reetinad) ning
eritatakse neid paremini uriiniga.
HUpertoonilise NaHCO3 kasutamine
limiteeritud korge Na korral.

MANUSTAMINE:

Aluse defitsiit(BE) x kaal(IBW) x0,3=mmol
NaHCO3 (mmol=ml 8,4% NaHCO3)

MEHAANILINE VENTILATSIOON

kasuta kui pt koomas, hingamisraskustega vOoi
aspireerinud. Haperventileeri
normoventilatsiooni asemel

p/o 20% etOH
ETANOOLI INFUSIOONI
5mi/kg KORRAL JALGI
e ElektrolUute
0,5-1 ml/kg/h o GlUkoos
» Etanooli tase iga 2h jarel
1-2ml/kg/h e Anioonide vahe
suurenemine viitab mitte
piisavale alkohol
1-1,75ml/kg/h dehudrogenaasi inh

FOMEPISOOL
Naidustus:

e Alkoholi surrogaadi manustamine
anamneesis (nt kdrvalolijate poolt saadud
info)

o Korge AG, ilma alternatiivse diagnoosita

e metanooli voi etuleenglukooli tdusnud
kons. veres- uldjuhul ei tasu ravi
alustamiseks seda oodata

MANUSTAMINE
Esimene doos 15mg/kg->10mg/kg iga 12h
jarel
HemodialUusi aeg:
e IHD (Iml/kg/h) iga 4h jargi
e CVVHD (0,5mg/kg/h) iga 8h jarel

VITAMIINID

Etuleenglukool:

Tiamiin 100mMg iv X1

Vitamiin B6 100mg x2

Metanool

Foliinhape voi foolhape 50-100mMg iv x4
(esimesed 24h). Sipelghappe metabolismi
toetamiseks.

Etanool on vastunaidustatud raseduse
korral, erit | trimestris. TUsistused etanooli
Mmanustamisel iiveldus, oksendamine,
hingamisdepressioon, hupoglukeemia.



SEROTONIINI SUNDROOM

ESINDAJAD
Psiuhhiaatrilised
e SSRI ja SNRI (Fluoksetiin)
Trazodoon
MAO inhibiitorid
Busprioon
Bupropioon
Liitium
e Kvetiapiin
Eriti ohtlik kombinatsioon on
MAO inh+ SSRI
Antiepileptiline
e Karbamasepiin
e Lamotrigiin
e Valproaat
Antiemeetikum
 Metoklopramiid, ondasetroon?
Opioidid
» Metadoon
e Petidiin
e Tramadool
Muu
e Ergotamiini derivaadid (ergotamiin)
 Metuleensinine (inh MAO-d)
e Linesoliid (antibiootikum)
» Naistepuna
e Narko - kokaiin, amfetamiin,
metamfetamiin, MDMA, LSD,
psilotsubiin, katinoonid
e Triptaanid.

Opioidid mida on ohutu kasutada
serotoniini sindroomi puhul
e Morfiin
» Oksukodoon
e Fentanuul -terapeutilises annuses ei
tohiks sUvendada, (intermediate-risk)

SEROTONIINI SUNDROOMI vdimalikud LABOR
tekkemehhanismid TulGpilised muutused vereanallusides
e Uledoos e Leukotslstoos
e Mitme ravimi koos tarvitamisel: e Laktaatatsidoos
-molemad ravimid on serotonergilise toimega e CKtdus (rabdomuoluus)
-Uks ravimitest tostab serotonergilise ravimi taset. e DIK
Naiteks CYP3A4 inhibiitor. e Neerupuudulikkus
e Neerupuudulikkus, mis pohjustab  Maksapuudulikkus
serotonergilise ravimi kuhjumist e HUponatreemia ja hUpomagneseemia
Muu
DIFFERENTSIAAL DIAGNOSTIKA . :
e Tureotoksikoos
Teised toksidroomid Hupertemia siindroomid e SUmpaatiline torm
e SUmpatomimeetikumid * Neuroleptiline maliigne » Maliigne katatoonia
o« GABA-A (alkoholi, benso ja hUpertermia Infektsioon
barbituraatide) ja alfa-2-agonist e Maliigne hUpertermia e Sepsis
(dexdor, klonidiin) voorutus e Kuumarabandus e Meningiit
e Antikolinergiline sundroom e AjutUve insult o Entsefaliit

DRUG CLASS DRUG COMBINATIONS

MAOIs MAOIs + SSRIs or SNRIs or TCAs or opiates
Imipramine + tranylcypromine
Phenelzine + meperidine
Methylene blue + clomipramine or paroxetine

SSRls SSRIs + MAQIs or TCAs or SNRiIs or opiates or triptans
Fluoxetine + carbamazepine or phentermine or fentanyl
SNRiIs SNRIs + TCAs or MAQOIs or opiates or triptans
Venlafaxine + lithium or calcineurin inhibitors or mirtazapine or tranylcypromine
Other antidepressants Mirtazapine + SSRIs
Trazadone + amitriptyline + lithium
Opiates Opiates + MAQIs or SSRIs or SNRIs or triptans
Cold remedies Dextromorphan + SSRIs or TCAs or atypical antipsychotics
Atypical antipsychotics Olanzapine + citalopram and lithium

Risperidone + paroxetine or fluoxetine

Antibiotics/antifungals Linezolid + SSRIs or tapentadol
Fluconazole + citalopram
Ciprofloxacin + methadone + venlafaxine



SEROTONIINI SUNDROOM

KLIINILINE PILT
Sumptomid tekivad 12-24h jooksul
tavaliselt ning taanduvad 24h parast
peale ravimi votmise [opetamist. Kiire
algusega
Teadvusseisundi haire

e arevus, agiteeritud deliirium

e krambid, kooma
Sumpaatilise narvisitsteemi
huperaktiivsus

e HUpertermia

e Hupertensioon, tahhukardia

o Diaforees, punetus

e MduUdriaasis - pupillid laiad

e liveldus, oksendamine ja
kéhulahtisus (prodroom)

Neuromuskulaarne hiperaktiivsus

e Treemor

e HUperrefleksia

e Kloonus (eriti valjendunud nt jala
dorsaalflektsioonis

e Okulaarna kloonus ( ping-pong
gaze)

 Muokloonus

o Akatisia (sisemine rahutus)

e Rigiidsus (15% juhtudest)- kehatuve
rigiidsus voib pohjustada
hingamispuudulikkust,
hUpertermia ja rabdomuoluusi
sUvenemist. Uks tésisemaid ja
ohtlikumaid avaldusi.

HUNTI kriteeriumid
Serotoniini toksilisuse hindamiseks
(87% sensitiivhe, 97% spetsiifiline)
1.Hiljutine kokkupuude
serotonergilise ravimi/ainega
2.Vahemalt Uks jargnevatest
kriteeriumitest :
e Spontaanne kloonus
e Indutseeritav kloonus koos
agitatsiooni voi higistamisega
e Okulaarne kloonus koos
agitatsiooni ja higistamisega
e Treemor ja huperrefleksia
e HUpertoonia+ kehatemperatuur
Ule 38 °C koos okulaarse voi
indutseeritava kloonusega.

LABOR

e GlUkoos

e ElektrolUudid

 Maksanaitajad

e TSH, fT4, fT3

o Kreatiniin

e Kiliiniline veri

e Etanool

e Paratsetamool, salitstlaadid-
tahtliku Uledoosi puhul

e Hcg

e Astrup

Sarnane ANTIKOLINERGILISE
sindroomiga v.a niiske nahk,
iiveldus, oksendamine ja
kohulahtisus

Pildi autor © Kloss and Bruce

Serotonin Syndrome

hyperreflexia (grinding teeth)

NN
OV (N s &
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Mental Status Autonomic Meuromuscular
Changes Instability Hyperactivity Causes
: - —
e SSRI
confusion hyperthermia hyperkinesia Lithium
- tachycardia hyperreflexia Meperidine
agitation mydriasis Tri
e : i riptans
. g . @ trismus [g MAOI
ay diaphoresis myoclonus Cocsihe
nausea &
coma ?ﬂmiting Cngwhee] SSHI + MAOI —
diarrhea f rigidity t Risk
Similar to Anticholinergic OD. However,
this has Diaphoresis, Nausea and Vomiting.
I'm dry as a bone and she's hot and wet!
My medication was
increased & hours ago!
\c) in days.
bruxism _ Y

cog wheel r:gldltyJ

—‘——-_

5HT 1a
R‘ Treatment SHT123
Cyproheptadine Agonism

@

tachycardia




SEROTONIINI SUNDROOM RAVI

Serotoniini sundroomi pdhjustava
ravimi manustamise [6petamine ning
oatsiendid taastuvad kiirelt. Tavaliselt
OOpaevaga peale ravimi [opetamist.
Vajalik toetav sumptomaatiline ravi
MEHHANISM: 5HT-2A retseptor-
hUpertermia ja lihastoonus ning 5HT-
1A retseptor-arevus, hUperaktiivsus.

MONITOORI KEHATEMP
RAVI HUPERTERMIAT
e FUusiline jahutamine
(antipureetikumid ei toimi)
o Ekstreemne hupertermia (> 41°C)/

eluohtlik-rabdomuoluus,
krambid, metaboolne atsidoos ja
DIK. Intubatsioon ja paraltus on
peamine meetod sellisel juhul.

INTUBATSIOON
Kaalu intubatsiooni kui

e rindkereseina rigiidsus segab

ventilatsiooni

e valjendunud hupertermia

e kontrollimatu agitatsioon

e epileptiline staatus
Suktsinuulkoliin on
vastunaidustatud- sGvendab
rabdomuolUusi.
Fentanuuli soovitatud samuti
valtida, voib soodustada serotoniini
sundroomi. Paraluus aitab ka
hupertermiat ravida. ParalUusi
moodumisel voib hupertermia
taastekkida. Oluline kehatemp
monitooring.

VALU JA AGITATSIOON
Leevendavad meetmed
GABA toimega
» Bensodiasepiinid-sedatsioon,
antiepileptiline, lihasrelaksioon
e Propofool- intubatsiooni jargselt
Dexdor
e sobib mitte intubeeritud pt-dele
Kloorpromasiin
e loomkatsetest ning Uksikutel
juhtumitel on naidanud
efektiivsust . Sobib
antipsthhootilise/antiemeetilise
toime tottu. Rutiinselt el kasutata
Valuravi vajadusel
e morfiin pigem esmavalik

VEDELIK, ELEKTROLUUDID
Valdi nefrotoksiine
Jalgi elektroltUte ning korrigeeri
vajadusel

e HUpomagneseemia

e Naatriumihaired

» HUperkaleemia

 Metaboolne atsidoos
Vajadusel vedeliku asendus, kui
esineb hupovoleemia

HUPERTENSIOON

Agitatsiooni leevenemine tavaliselt
aitab normaliseerida vererdhku.
Vererdohu alandamiseks kasutada
pigem lUhitoimelisi ravimeid, kuna
hemodUnaamika on Usna labiilne

DEXDOR
e stimuleerib alfa-2c
retseptoreid ajus ning
moduleerib serotoniini taset
ning voib inhibeerida selle
vabastamist
e stimuleerib alfa-2a
retseptoreid pdhjustades
sedatsiooni ja sumpaatilise
toonuse vahendamist
Dexdoridga ei esine
paradoksaalse agitatsiooni riski,
mis voib tekkida
bensodiaspeiinide kasutamisel.
Pohiline miinus antud ravimi
kasutamisel ei oma
antiepileptilist toimet.

KATEHHOOLAMIINID
Otse adrenergilise toimega
agonistid on lubatud

e adrenaliin

e noradrenaliin

e dobutamiin.
Vajadusel tiitrida efektini

Vasoaktiivsed ained, mis on
vastunaidustatud

e dopamiin

e topikaalne kokaiin

SPETSIIFILINE RAVI

TSUPROHEPTADIIN

Sedeeriva toimega
antihistamiinikum koos
antiserotoneergilise efektiga
(5HT-2A retseptori vastane toime)

Usna ohutu ning teoreetiliselt
kasulik médduka/raske
serototiini sundroomi korral. Kui
téenduspohisus on usna vahene.
Isegi tsuprohepatiidini
manustaamisel on vajalik toetav
sumptomaatiline ravi

DOOS
e 12MG boolusdoos, edasi 4-
8mg iga 6h jarel. Odpaevane

maksimum doos 32 mg. Voib
purustada ja manustada
nasogastraalsondi kaudu

Vastunaidustatud

e glaukoom

e poie obstruktsioon

e suurtes kogustes
pikatoimeliste ravimite
uledoosi korral-
antikolinergiline toime
aeglustab sooletdood

Korvaltoimed

e sedatsioon

e hupotensioon

o antikolinergiline efekt




SALITSULAADID MURGISTUS

ASPIRIIN

Letaalne doos 150 mg/kg voi 10-30g
iImendumine on Kiire

korgeim konsent. 6-12h
poolvaartusaeg 2-4 h

KLIINILINE PILT
Uldsumptomid

tahhupnoe
tahhukardia
diaforees
hUpertermia

Neuroloogilised sumptomid

tinnitus, vertiigo, ataksia, kurtus
deliirium, agitatsioon, letargia
krambid, kooma

Gastrointestinaalsed sumptomid

liveldus/oksendamine
kohulahtisus
gastriit, vereokse

Pulmonaalsed sumptomid

mitte kardiogeenne kopsupais

LABOR eesmargid ning monitooring

GlUkoos 8.3-11.1 mmol/l (150-200
mg/dL)

Kaalium > 4-4.5 mmol/L.
Salitstlaadid >40 mg/dL alusta
alkaliseerimiseks- eesmark pH 7.5-
7.55, uriini pH >7.5

Salitstlaadid <40 mg/dL- korda
analuusi vajadusel 1-2h parast

CK (rabdomuoluusi risk)

Akuutne vs krooniline tarvitaja
Kroonilise tarvitaja puhul voib
salitsulaatide tase veres olla eksitay,
sest on toimunud juba salitsulaatide
kuhjumine ajus.

LABOR
Muutused happe-alus tasakaalus
vOivad viidata salitsulaat
murgistustele, kuid normis Astrup
ei valista seda.
Klassikaline muster
1.Respiratoorne alkaloos-
salitsulaadid mdjutavad
hingamiskeskust, HS tdus
2.Anioonide vahega metaboolne
atsidoos. Suurenenud keto-,
salitsu ning laktaatatsidoos.
3.Respiratoorne atsidoos- esineb
harva. Enamasti pre-terminaalne
(hingamis vasimus, ARDS, KNS
dusfunktsioon).

Salitsulaatide tase veres

« 15-30mg/dl terapeutiline

e >40-50 mg/dL murgistus

e >80-100 mg/dL ekstreemselt

korge, dialuUs voib vajalik olla

Maarav ei ole ainult salitsulaatide
tase, vaid oluline on ka pH.
Salitsulaadid saavutavad
mMaksimaalse taseme umbes 6h
parast (>12h kui on enterokattega
tabletid).

SALICYLATE POISONING

Hyperventilation
leading to
Respiratory
Alkalosis

Severe Toxicity=
e Metabolic Acidosis
® Seizures

Pildi autor
©Nursing education consultants

Toxic Level For A 20Ib.
Child =12 Adult Aspirin
or 45 Baby Aspirin.

salicylism will usually present as a mimic

meningitis mimic
- Delirium, agitation
- Hyperthermia, diaphoresis

pneumonia mimic
- Pulmonary edema

- Tachypnea

- Diaphoresis, hyperthermia

sepsis mimic

- Acidosis, elevated lactate
- Tachypnea

- Diaphoresis, hyperthermia
- Tachycardia, hypotension
- Leukocytosis/leukopenia



SALITSULAADID MURGISTUSE RAVI

INTUBATSIOON

Valdi voi lukka edasi
intubatsiooni kui voimalik.
Intubatsioon on ekstreemselt
ohtlik patsientidele, kellel esines
kombineeritud metaboolne
atsidoos ja respiratoorne alkaloos.
HUpoventilatsioon voib
elimineerida respiratoorse
kompensatsiooni ning pdhjustada
ph langust ning seisundi
halvenemist.

Nadidustused intubatsiooniks:

e kaitsmata hingamisteed
aktiivse oksendamise voi
kaimasoleva krambihoo ajal

e huperkapnia

Patsiendid, kes ei vaja
Intubatsiooni, voib kasutada HFNO
hingamistdd ning CO2
vahendamiseks. HCO3 tdustes
HFNO |6petada.

ENNE INTUBATSIOONI

e manusta NaHCO3 2ml/kg;
ligikaudu 5-10min enne
paralUutikumi

e intubatsioon tuleks teostada
kiirelt kdige kogenuma arsti
poolt

e KKV pannes maksimaalne
minuti ventilatsioon 8-10 ml/kg,
HS tdsta nii kdrgeks kui saad,
ilma autoPEEPI tekitamata.
Metaboolse atsidoosi kontrolli
alla saades reguleeri
ventilaatori satteid vastavalt.

AKTIIVSUSI

e manustada kui manustamisest
moddas <2h ning pt on
teadvusel

e kaalu peale intubatsiooni
samuti aktiivsbe manustamist

e vOib kaaluda korduvalt aktiivsde
Mmanustamist besoaari kahtlusel

DUSGLUKEEMIA
o« empiiriliselt soovitatakse

Manustada teadvushaire korral
glukoosi, isegi kui veresuhkur
on normis. KNS on veresuhkru
tase madalam.

Eesmark vaartus voiks olla 8.3-11.1

mmol/l (ehk 150-200 mg/dL)

Raske murgistuse korral kaalu ka

glukoos pusiinfusiooni.

VEDELIKU ASENDUS

Enamasti on patsiendid
vedelikupuuduses (diaforees,
tahhUpnoe, oksendamine,
kéhulahtisus). Vedelikudefitsiit voib
olla kuni 4-6 liitrit.

e POCUS volumeeni hindamiseks
Eesmark euvoleemia. Ettevaatus
vedeliku asendusel kopsupaisu
korral.

e pH <7.5 NnaHCO3 infusiooniks

ning alkaliseerimiseks

 pH 7.5-7.55 infusiooniks Ringer

ALKALISEERIMINE
Naidustus:
 salitstlaadite tase >40 mg/dL
e sumptomaatilised patsiendid
Eesmark on vahendada antud aine
tungimist KNS-i ning soodustada
uriinieritust.
LOPETA alkaliseerimine kui
salitstlaatide tase langeb <40 mg/dL
MANUSTAMINE
e Doos 1-2 mmol/kg NaHCO3
o Sailitusdoos infusioon 200 ml/h.
Uldjuhul soovitatakse lahjendada
5% glukoosis antud lahust. Naiteks
150ml+ad Gluk 5% 1L
EESMARK VAARTUSED

 pH 7.5-7.55
e uriinipH >7.5

e Kaalium > 4-4.5 mmol/L
MITTE KASUTADA ATSETASOLAMIIDI
Uriini alkaliseerimiseks
eeltingimused
e euvoleemia (hupovoleemia
suurendab neerus HCO3
tagasihaaret ja vahendab pH-d)
e Kaaliumi tuleb asendada. NaHCO3
vahendab veres kaaliumi
ALKALISEERIMISE LOPETAMINE
salitsulaatide tase veres
dunaamikas vahenemas
salitstlaadid<40 mg/dL
asumptomaatiline koos norm
hingamisagedusega
Alkaliseerimise jargselt 4h jalgi veel
pH, et atsidoos ei korduks.

HEMODIALUUS
e teadvushaire (ajuturse)
 mittekardiaalne kopsupais
salitsilaatide tase
e >100 mg/dL
¢ >90 mg/dL koos
neerupuudulikkusega
¢ >90 mg/dL vaatamata
toetavale ravile
e >80 mg/dL vaatamata
toetavale ravile koos
neerupuudulikkusega
e pH <7.2 vaatamata toetavale
ravile (NaHCO?3)
Vedeliku ulekoormus, mis piirab
adekvaatse alkaliseerimise
teostamist on samuti
potentsiaalselt hemodialUusi
naidustus.

NaCl El TOHI MANUSTADA,
SUVENDAB ATSIDOOSI NING
POTENSIAALSELT RASKENDAB
MURGISTUST.



PARATSETAMOOLI MURGISTUS

PARATSETAMOOL
tippkontsentratsioon saabub
Uleannustamise korral 4h-ga.
Terapeutiline on 10-20 mcg/ml
Potentsiaalselt hepatotoksiline doos

e >10 g v&i >0.2g/kg alla <50 kg. pt-d
Korge riskiga miurgistus !!

¢ >30 g vdi >0.5 g/kg alla <60 kg. pt-d

e konsentratsioon veres > 300

KLIINILINE PILT
Paratsetamooli miirgistusel voib
eristada 4 faasi:

e 0,5-24 h - iiveldus, oksendamine,
vasimus. VereanallUusid muutusteta.

e 24-72 h - parempoolne ulakdhuvalu,
ALT, AST tous (nefrotoksilisus)

e 72-96 h - ikterus, entsefalopaatia,
touseb veritsusrisk, laktatsidoos,
sokk. Kéige kdrgem suremusrisk on
antud faasis

* 96 h - 4 nadalat - taastumine.

Iseloomulik kiire algus ja progressioon
koos AST, ALT téusuga Ule 3000 1U/I
ning INR-i Kiire tous.

LABOR

« Laktaadi taseme tous

» Paratsetamooli taseme tous-
huperbilirubineemia voib
pdhjustada vale madalaid tulemusi

o ASAT/ALATI tdéus tippkonst. 3-4p
hiljem, raske Uledoosi korral >8h

e INRI tous viitab juba maksa-
puudulikkuse valjakujunemisele

Toksilisusele predisponeerivad
faktorid

e Gilberti haigus

o TMP/SMX

e ravimite tarvitamine (CYP2ET
induts.)-rifampitsiin, fenobarbitaal,
karbamasepiin, fenutoiin

e krooniline akoholi kuritarvitamine

e Kkrooniline paratsetamooli
tarvitamine

e kroonilised maksahaigused

e alatoitumus

e geneetiline polumorfism

patsiendi kdrge vanus
ANAMNEES

e doos

e aeg- Uhekordne doos, korduv
Manustamine

e teiste ravimitega koos?

e varasem maksahaigus, alkoholi
kuritarvitamine voi varasem pidev
paratsetamooli tarvitamine

Tarvitamisel koos antikolinergiliste
ravimite voi opioididega voib olla
vajalik konts. korduvmaaramine.

ASAT ning ALAT

e tUUpiline suhe ALAT:ASAT 1:1. ALAT
langeb aeglasemalt kui ASAT.
Seega ASAT: ALAT <0.4 vbiks
viidata sellele, et maksa-
transferaasid tipp on ara olnud
Nning nuud langemas

» Hepatotoksilisus ASAT ja ALAT
>1,000 |U/L, raskematel juhtudel
>10 000 1U/L

| Decreasedcapacity |
: for glucuronidation

Gilbert's disease

i Excessiveintake :

Single overdose
APAP )

2% excrete

unchanged <,'=l

in urine

Rapeatad overdoses

Chronic alcohol ingestion
Genetic polymorphisms

Glucuronidation 5-9% | Excessive CYP2E1 activity |
Sulfati Fasting state :
e 90% CYP 2E1 : Drugs(CYP2E1inducers) :

or sulfation

Early phase

+ APAP-protein adducts

+ Oxidative stress

« Activation of JNK

+ Mitochondrial dysfunction
« DNA fragmentation

Glucuronide and

Sulfate metabolites GSH-
_ dependent
pathway -.,.-;

Mercapturic acid and
cysteine conjugates  Hepatocyte
necrosis

(non-toxic metabolites)

(non-toxic metabolites)

GSH depletion i
i  Chronic liver disease
i Chronic alcohol ingestion :
i Malnutrition

i*: Late/recoveryphase
i i + Release of DAMPs
« Sterile inflammation
: + Inflammasome activation
M.+ Removal of cell debris

Liver regeneration

Acetaminophen metabolism and factors affecting toxicity.
GSH = glutathione

Rumack-Matthew
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PARATSETAMOOLI MURGISTUSE RAVI

RUMACK-MATTHEW
NOMOGRAMMI
Saab kasutada kui on manustamise
aeg tapselt teada. Manustamiste
aja alguseks loetakse viimase
tableti votmise aeg. ElI OLE
KASUTATAYV kui manustamisest on
moodas alla 4h voi Ule 24h
RAVI
 ravi alustamise piir 150 ug/mL
4 tunni juures
o kdrge riskiga 300 ug/mL 4
tunni juures- aggresiivsem ravi
e kui 4-24h jooksul voetud
analtus on >10 ug/mL kui alla
ravi piiri, korda anallusi 4-6h
parast
Paratsetamooli murgistuse ravis on
olulised patsiendi stabiliseerimine,
dekontamineerimine ja antidoodi
(atsetUultsUsteiini) manustamine,
mis soltuvad sumptomitest, aine
tarvitamise ajast, vere
paratsetamooli sisaldusest ja
aminotransferaaside
kontsentratsioonist.

NAC korvaltoimed

o anafulaktiline reaktsioon-
hUpotensioon/vasodilatatsioon

e vedeliku ulekoormus (k.a.
huponatreemia)

e Trombo. aggregatsiooni haire

e HemolUuUs ja ajuturse
(ekstreemselt kdrge doosi
puhul)

AKTIIVSUSI

e 4 h aine tarvitamisest
(Uksikannus =150 mg/kg voi 7,5
g) - soovituslik on aktiivsoe
manustamine 1g/kg kohta
(maksimaalselt 50 g) p/o.

e aktiivsde manustamine >4h
peale manustamist vaga suurte
annuste korral, >30 g7

Vastunaidustusteks on seedetrakti
obstruktsioon ja aspiratsioonirisk.

ATSETUULTSUSTEIIN (NAC)

aitab valtida maksakahjustust, kui
seda manustada 8 h parast aine
tarvitamist, kuid on efektiivhe
maksakahjustuse valtimisel ka
hilisemal manustamisel. NAC toime
on téenaoliselt seotud Mmaksa
glutatiooni varudega

RAVIANNUS - on 300 mg/kg 20-24
h jooksul. Ravimit voib manustada
nii IV kui PO (vordne efektiivsus)

IV reziim 2 koti sUsteem

e 4 h jooksul 50 mg/kg tunnis
(4 h jooksul kokku 200 mg/kg).

e 16 h jooksul 6,25 mg/kg tunnis
(16 h jooksul kokku 100 mg/kg).
PO reziim: Esmane annus 140
mg/kg p/o ning 70 mg/kg p/o iga 4
tunni jarel.

Teadvushaire tekke korral on
soovituslik NACi manustamine
pigem varem kui paratsetamooli
kontsentratsiooni maaramise
jargselt.

RAVI

o podrdumine 4h aktiivsusi

o podrdumine 4-8h kasuta
normogrammi

e poordumine >8h aine
tarvitamisel >7,5 g, on
soovituslik NAC manustamine.
Kui kons. jaab alla ravi piiri,
AST/ALT tase on normis voib
ACC manustamise |[6petada

e poordumine >24h Kui ravimi
tarvitamine oli 24-48h varem 6
g/paevas (150 mg/kg/paevas)
VvOI >48 h mdodudes ule 4
g/paevas (100 mg/kg/paevas) ja
vere paratsetamooli
kontsentratsioon on =20
mcg/ml voi on AST/ALT taseme
tous, tuleks manustada
atsetuultsusteiini.

Kui patsiendi ravimi tarvitamise
aeg ei ole teada, voiks lahtuda
jargmisest skeemist:

¢ Paratsetamool <10 mcg/ml,
AST/ALT normis - NAC ei ole
naidustatud.

e Paratsetamool >10 mcg/ml voi
AST/ALT tdus - NAC on
naidustatud.

Ravi atsetuultsusteiiniga peaks
kestma vahemalt 12 tundi ja kuni
koik [6petamise kriteeriumid on
taidetud.

Maksakahjustuse esinemise
korral (AST,ALT tous) on alati
soovituslik NACi manustamine.

MONITOORI (jalgi)
e AST, ALT, INR, paratsetamooli
kontsentratsioon iga 12 h jarel,
o ALT vdi AST >1000U/I v&i INR >1,5
vOi entsefalopaatia esinemisel
tuleks maarata seerumi
bikarbonaat, Glc, kreatiniin iga
12 h jarel.
Fulminantse maksapuudulikkuse
tekkel (AST/ALT jatkuv téus,
entsefalopaatia, hulgiorgan-
puudulikkus) kaaluda maksa-
siirdamist.

RAVI LOPETAMISE KRITEERIUMID
Patsienti hinnata iga 12 h tunni
moodudes kuni on taidetud
Iopetamise kriteeriumid
e parats. konts <10 mcg/ml|,
e INR<20
e AST, ALT referentsvahemikus
vOi alanenud 25-50%
tippkontsentratsioonist.
Kliiniline paranemine (el esine
liveldust, kdhuvalu).

Voib kasutada ka 12 h NACi
manustamist kui on taidetud
kriteeriumid

e (INR) <1,3,

o ALAT <100 U/

e paratsetamool <20 mcg/ml).




ATSETUULTSUSTEIIN

NACiI manustamisel EI ESINE
absoluutseid vastunaidustusi
paratsetamooli murgistuse korral.
» Rasedate ja laste ravi ei erine
tavaravist, soovituslik on i/v
manustamine iivelduse
valtimiseks
e Varasem hupersensitiivsus
reaktsioon NACile- tegemist on
mitteallergilise anafulaktilise
reaktsiooniga ning lubatud on
NACi manustamine
Ulekaalulistel patsientidel
annustamine 100 kg kehakaalu
kohta.

Hemodiallls

Eemaldab verest nii paratsetamooli

kui toksilisi metaboliite. Eemaldab
ka NACI verest, isegi kuni 50%
teatud juhtudel. Soovitatud NACI
infusioon hemodialUusi korral
12.5mg/kg/h

DialtGusi kaaluda kui

» kontsentratsioonil 2900 mcg/ml|,

e teadvushaire
e metaboolne atsidoosi (+laktaat
tdusnud).

e age neerukahjustus?
NEERUKAHJUSTUS
Esineb 10-25% ning >50%
patsientidel kellel on
maksapuudulikkus. Mehhanism:

e otsene nefrotoksiline toime

e hepatorenaalne sundroom

Kdige sagedasemaks NACI
korvaltoimeks on mitteallergiline
anafulaktiline reaktsioon
(pOhjuseks histamiini
vabanemine, mitte IgE
vahendatud reaktsioon), mis tekib
esimese 6 h jooksul. Kdige
sagedamini esimese 2h jooksul.
RAVI

e kui ainukeseks sumptomiks on

punetus, siis jatka NACiga
ning jalgi pt-i

 urtikaaria- katkestada
infusioon 15 minutiks. Manusta
antihistamiinikumi ja kaalu
glukokortikosteroidi.

» angiddeem- katkestada
infusioon 60 Minutiks.
Manusta antihistamiinikumi ja
glukokortikosteroide

e hingamisteede
simptomaatika ja
hiipotensioon- katkesta
infusioon 60 Minutiks.
Manusta antihistamiinikumi,
glukokortikosteroide ning
adrenaliini (IM voi infusioon)’

Edasist NACI infusiooni voib
vajadusel aeglustada.
Anafulaktiliset reaktsiooni esineb
harva ning voimalik
maksakahjustus on ohtlikum.

MAKSASIIRDAMISE naidustused
raske maksakahjustus-

entsefalopaatia, pH <7.3, INR >3,
neerupuudulikkus

FOMEPISOOL

CYP2E]1 inhibiitor aitab ara hoida toksiliste paratsetamooli metaboliitide
teket. Uldjuhul kallis ning rutiinselt ei kasutata. Selle kasutamist vdiks
kaaluda vaga raskete murgistuste korral.
« Manustamine Alusta 15mg/kg 30 min-ga ning edasi 10mg/kg iga 12h
jarel jargmised 48h voi kuni paratsetamooli tase on langenud

Administration of Acetylcysteine in the Management of Acetaminophen Poisoning

Decision to administer NAC for any acetaminophen poisoning

Y

Criteria met

Y

Administer NAC for 20-24 h depending on regimen chosen

e Use FDA-approved or published IV or oral protocol that
delivers a minimum of 300 mg/kg over 20-24 h

e |f 230 g was ingested or if acetaminophen concentration
will return after 8 h postingestion, start NAC

¢ |f 150 mg/kg loading dose is used, it should be given over
atleast 1 h

Y

Measure acetaminophen concentration, AST/ALT, PT/INR

and assess NAC stopping criteria before end of infusion:

NAC stopping criteria

» Acetaminophen concentration <10 pg/mL

¢ |NR <2.0

¢ ALT/AST normal for patient or if elevated have decreased
from peak (25%-50%)

« Patient is clinically well

Y

Continue NAC until stopping criteria are met

* Continue IV NAC at rate of at least 6.25 mg/kg/h

» Draw acetaminophen concentration, AST/ALT, and PT/INR
every 12-24 h

» Assess NAC stopping criteria are met

Y

Criteria not met
Do not administer Continue NAC treatment
further NAC Continue IV NAC at rate

of at least 6.25 mg/kg/h

Dart RC et al. US/Canadian guideline 2023. PMID 37552484



Figure 1. Management of Acetaminophen Poisoning in a Medical Facility

History reliable and accurate History unreliable
Acute defined as any period of or unknown
ingestion from 0-24 h -

Y

Gastrointestinal decontamination
Consider SDAC if within4 h Pl

]
Y

Y . Y ) Y Y ‘ .
ED 0-4 h Pl ED 4-8 h Pl ED 8-24 h Pl ED >24 h Pl Eg’;’;:\fﬁ;hen
acetaminophen = » acetaminophen acetaminophen acetaminophen CORCEREtion. CMP
concentration concentration concentration, CMP concentration, CMP | !
See notes if acetaminophen  (Start acetylcysteine while waiting if ingestion is 230 g or if | ¥ L4
concentration drawn acetaminophen concentration will return after 8 h PI) Acetaminophen concentration Acetaminophen concentration
before 4 h Pl il » >10 pg/mL or AST/ALT abnormal <10 pg/mL and AST/ALT normal
Plot acetaminophen concentration drawn (unless baseline for patient) ::JL;QLTF? ;F ;ﬂr:ﬁ;rﬁ”ﬂ” 8
4-24 h Pl on nomogram P
See revised nomogram !
Do not administer acetylcysteine
¥  J Y
Below Above Above
treatment line treatment line high-risk line
Y Y
Do not administer acetylcysteine Administer or continue acetylcysteine
Reconsider accuracy of history » Consider increased dose for high-risk ingestion
if AST/ALT are elevated despite » See separate guideline for acetylcysteine
acetominaphen concentration administration
below treatment line Draw additional tests

Dart RC et al. US/Canadian guideline 2023. PMID 37552484




NA-KANALI BLOKAATORID (K.A TRITSUKLILISED ANTIDEPRESSANDID)

ESINDAJAD

e TritsUklilised antidepressandid:
amitraptiliin, nortruptiliin

e teised antidepressandid:
bupropioon, tsitalopram,
fluoksetiin, venlafaksiin, paroksetiin

e la taupi antiaritmikumid-
prokainamiid, kinidiin (QRS
pikeneb EKG-I)

e Ic taupi antiarutmikumid-
flekainiid, propafenoon (QRS
pikeneb EKG-I)

e beeta-blokaatorid - propanolool

e antipsuhhootikumid- tioridasiin,
loksapiin

e antihistamiinikumid-
difenhtidramiin, dimenhudrinaat

e antiepileptikumid- karbamasepiin,
lamotrigiin, okskarbasepiin,
fenutoiin

e antimalaaria- klorokiin,
hudroksuklorokiin, kiniin

e |ihasrelaksandid: orfenadriin,
tsUklobensapriin

e Muud: amantadiin, kokaiin,
tramadool, topiramaat.

Mitme ravimi kombinatsioon, mis
blokeerivad Na kanaleid voivad
potentseerida Uksteist

Na kanali blokaator ( la ning Ic
antiarutmikum) pdhjustavad O-faasi
depolarisatsiooni aeglustumist
kardiomuotsuutides. EKG-| on see
nahtav QRS laienemise/pikenemisena

TritsUkliliste antidepressantide
murgistus
Peamised fusioloogilised toimed
o Na kanali blokeerimine- VT/VF
e Antikolinergiline
toime/toksidroom
e alfa1adrenergiliste retseptorite
blokeerimine- vasodilatatsioon
e tsentraalne antihistamiinikumi
toime- somnolentsus
» GABA-A retseptori antagonism-
krambihoog
e Presunaptilise dopamiini,
noradrenaliini ja serotoniini
tagasihaarde inhibeerimine -
antidepressiivne efekt
Sudame Na kanalite inhibeerimine
toimetest kdige eluohtlikum. Teiste
toksiliste efektide osas piisab
toetavast ravist

Class | Antiarrhythmic Drug Effects

On the Ventricular Action Potential:

Class la

-
Class Ib Class Ic

On the ECG:

AQRS & QT sar AMQRS

b antiarGtmikum LIDOKAIIN
vahendab aktsioonipotensiaali
kestvust. QTc [Uhenemine

Ravib la ja Ic pohjustatud arutmiad

KLIINILINE PILT
e HUpotensioon
e Siinustahhukardia
e Monomorfne VT
KNS toimed
o tsentraalsete GABA retseptorite
inhibeerimine (=krambid)
e KNS Na kanalid
Kliiniliselt- deliirium, agitatsioon,
sedatsioon, kooma, krambid

Antikolinergiline toksidroom.
Mitmed ravimid, mis pohjustavad
Na kanalite blokeerimist omavad ka
antikolinergilisi toimeid
(antihistamiinikumid, TCA)

e pupillide laienemine
tahhukardia
uriini retentsioon
deliirium, kooma
nahk on sageli kuiv ja punetav
(kuid voib esineda ka diaforeesi)

EKG
e QRS pikenemine >100ms
o korge terminaalne R sakk aVR-s
e eltelje kalle paremale
e sine wave muster

SALT
S- shock
A- altered mental

status

L- long QRS

T- terminal R wave in
lead aVR

| Il/aVF
lalitus lGlitus

Normalne telg

Vasakule telg

Paremale telg

streemselt paremale

Poidla meetod elektrilise
telje maaramiseks EKG
jargi.

Na kanali mirgistusel
telje kalle paremale



NA-KANALI BLOKAATORID (K.A TCA ANTIDEPRESSANDID) RAVI

NAATRIUMBIKARBONAADI
manustamine naidustatud:
 krambihoog
e ventrikulaarne arutmia
* QRS >100 ms (pt-il varasemalt
olnud normaalse laiusega QRS)
e hupotensioon (sust <90 mmHg
Nning MAP <60 mmHg), mis ei
ole tingitud hupovoleemiast.

MANUSTAMINE
8.4% NaHCO3 sisaldab 1 mmol/ml

e Alusta 1-2 mmol/kg (~100 mmol|
ehk 100 ml) 2-3 minutiga.
Kordusdoosi voilb manustada
vajadusel 5 min parast.

Kuil QRS intervall el muutu
vaatamata 100-200 mmol (ml)
Mmanustamisele, siis kaalu
alternatiivseid diagnoose
Sailitusdoos 150-250 ml/h
(rutiinselt el kasutata)

RAVI EESMARGID

* QRS <100 ms (korrigeerumine
vOib aega votta)

e pH 7.45-7.55 (mitte Uletada
7,55) selle saavutamiseks voib
kasutada ka
hiuperventilatsiooni kui
patsient on intubeeritud. PCO2 ~
30-35 mmHg

o Naatrium <155 mmol/L

ARA MANUSTA ULE 6mmol/kg!
Voib pdhjustada hupernatreemiat,
vedeliku Ulekoormust, metaboolset
alkaloosi, ajuturset ning surma.

NaHCO3 mehhanism

e kdorge naatriumi kogus voib
parandada Na kanalite
toimimist

e pH tdéstmine vahendab Na
kanalitega seondumist

e teatud ravimite puhul pH
téstmine vahendab ravimi
konsentrasiooni veres

OLULINE

HCO3 toustes veres on vajalik
minuti ventilatsiooni
vahendamine. Liigne
alkaliseerimine voib suurendada
arUtmiate ning krambihoo riski
NaHCO3 manustamine voib
pdhjustada hipokaleemiat ja
hupokaltseemiat. Monitoori lisaks
elektrolUutidele ja QT aega. Osa
ravimeid toimivad lisaks Na
kanalitele ka K kanalitele.

KRAMBID
eriti ohtlikud, kuna tekitavad
atsidoosi ning suvendavad TCA
murgistust.
Ravida aggressiivselt

e Midasolaam 10mg IV/IM

e NaHCO3

Epileptilise staatuse korral
Levetiracetam (ARA KASUTA
FENUTOIINI)

LIDOKAIIN
Naidustus:
e korduv ventrikulaarne ardtmia
vaatamata NaHCO3-le
e pUsiv sidameseiskus (VT / VF)
Voimalikud naidustused:
e pusiv hupotensioon QRS
laienemisega, mis on
refraktoorne NaHCO3-le ning

hemodUnaamikat mdjutavate
interventsioonidele.
e QRS on lai voi pidevalt laienemas
ning ei reageeri NaHCO3-le
Krambiaktiivsuse korral manustada

ettevaatusega
MANUSTAMINE- 1-2 mg/kg 1V,
sailitusdoos 1-4 mg/min

INTUBATSIOON

e teadvusseisundi halvenemine

e kKrambihoog, ep.staatus

e hupoventilatsioon koos

respiratoorse atsidoosiga

enne intubatsiooni Manusta
NaHCO3 (voimalusel paar min enne)
ja vajadusel vasopressoorne toetus.
HUpoventilatsioon halvendab
atsidoosi, kaalu apnoelist
ventilatsiooni NIViga. Intubatsiooni
peaks teostama kodige kogenum.
Peale intubatsiooni kerge
hiperventilatsioon eesmark
ETCO2 20 mmHg.
Hemodunaamiliselt stabiilne
sedatsioon propofooliga
(antiepleptiline toime)

HUPOTENSIOON
refraktoorne hlupotensioon kdige
sagedasem surma pohjus.
» vedelikboolus Ringer lak
e NaHCO3 kui hUpotensioon ei
ole tingitud hupovoleemiast
e Vasopressorid. alusta pigem
varem Kkui hiljem:
noradrenaliin voi adrenaliin
(kui pt bradukardiline).
» Refraktoorse hUpotensiooni
korral vasopressiin
o Lidokaiin- refraktoorne
hupotensioon ning EKGs
pusib QRs lai

VENTRIKULAARNE
TAHHUKARDIA
laia kompleksiga tahhUkardia on
sageli siinustahhukardia.
AMIODAROONI El SOOVITATA
PIKENDAB QT AEGA
Alljargnev ravi on mdeldud tdelise
ventrikulaarse tahhukardia jaoks.
Kardioversioon- ei pruugi
onnestuda. Sageli vajalik ka
medikamentoosne ravi
NaHCO3
Lidokaiin
MgSO0O4 (2g iv)
Lipiid emulsioon kui esineb
eluohtlik murgistus
(sudameseiskusega) ning muu
ravi ei ole toiminud. Sobib
lipofiilsete ainete (Nt TCA puhul),
Konsulteeri IROga eelnevalt




CA-KANALITE NING -BLOKAATORITE MURGISTUS

Ca-KANALITE BLOKAATORID
Mittedihudropiridiin (verapamil,
diltiazem) muokardi supressioon -
vasodilatatsioon. Varane
hUpotensioon, bradukardia
Dihudropuridiin (nifedipiin,
amlodipiin) -esmalt
vasodilatatsioon,(hUpotensioon,
refleks tahhiuikardia) korges doosis
muokardi supressioon
(hUpotensioon+bradukardia)

BEETA- BLOKAATORID
Lipofiilne (propanolool) deliirium,
krambid

Na kanali blok. (carvedilol,
propanolol) QRS lai, monomorfne
VT, Brugada? muster. Tosine
hUpotensioon

K kanali blok (sotalol) QTc pikeneb,
torsade de pointes

Perifeerne vasodilat (carvedilol,
nebivolol, labetalol) hUpotensioon
vasodilatatsioonist.

LUhitoimeline kliiniline toime 6-8h
Pikatoimeline (+sotalool) kliiniline
24h
o Kardiovaskulaarne toime:
bradukardia, hUpotensioon,
Sokk
e Gastrointestinaalne toime:
iiveldus, oksendamine
e Neuroloogiline toime:
Deliirium, krambid, kooma.
Ca-blok - Huperglukeemia
B-blok- HUpoglukeemia

Ca-kanalite blok. mirgistuse
mehhanism
Kardiotoksilisuse pohjuseks
e liigne neg inotroopne toime-
muokardi supressioon
e negatiivhe kronotroopne
toime- siinusbradukardia
e neg dromotroopne- AV
blokaad
Vaskulaarne toime
e vahenenud jarelkoormus
e susteemne hupotensioon
e koronaarne vasodilatatsioon
Metaboolsed toimed
e hupoinsulineemia-
e insuliini resistentsus
Huperglikeemia

Beeta-blok. mirgistuse
mehhanism
Antagonism beeta-1 ja beeta-2
retseptori osas
e CAMP vahenenud tootmine
rakusiseselt
katehhoolamiinide toime
vahendamine metaboolsed ja
kardiovaskulaarselt
e liigne neg inotroopne toime-
muokardi supressioon
e negatiivhe kronotroopne
toime- siinusbradukardia
e neg dromotroopne- AV
blokaad
e GlUukoos suurenenud ara
kasutamine- Hapoglikeemia

Ca-kanalite blok. miurgistuse
KLIINILINE PILT
Kardiovaskulaane
e Bradukardia, | astme AV blok
 HUpotensioon
e Refraktoorne sokk/surm
e MI, insult, mes.isheemia
Metaboolne
e HUperglukeemia
Neuroloogiline
e krambid, kooma harva,
tavaliselt kui on midagi lisaks
manustatud
Muu
e kopsupais
e neerupuudulikkus
e iiveldus/oksendamine

Beeta- blok. mirgistuse
KLIINILINE PILT
Kardiovaskulaane
e Bradukardia, AV blok
 HUpotensioon
e Sudamepuudulikkus koos
kopsupaisuga
e kardiovaskulaarne kollaps
Respiratoorne
e Bronhospam (kui on astma
anamnees)
Metaboolne
e Hipoglikeemia
e Huperkaleemia
Neuroloogiline

e stuupor, kooma (sekundaarne

hUpotensioonile)

EKG
e bradukardia
e AV blokaadid

Propanolool- QRS laienemine,
korge R sakk aVR-s, Brugada,
ventrikulaarsed arutmiad

Sotalool- QTv pikenemine, torades
de pointes

UURINGUD
e RO rindkere
« Ehhokardiograafia
e POCUS- et eristada kas
probleem on pumbas voi
torudes (kontraktiilsus voi
vasodilatatsioon)

LABOR

e Glukoos

e ElektrolUtdid Ca/P/Mg

e Digoxin (kui tarvitab)

e TSH, Lyme tobi (kui murgistus
info ebaselge)

e Kreatiniin

e Paratsetamooli ja salitsUlaatide
konsentratsioon

» metaboolne atsidoos (laktaat)



CA-KANALITE NING -BLOKAATORITE MURGISTUSE RAVI

DEKONTAMINATSIOON
AKTIIVSUSI

VOib kasutada kui manustamisest
on mdddas vahem kui 2h voi kui
patsient on intubeeritud.
Soovituslik annus 25-100g, lapsed
0.5-1.0 g/kg.

ABCDE
Kliiniliselt Uldseisund halvenemine
vOi oodatav eluohtlik seisund

e varane intubatsioon.

o vedelikuboolus (20ml/kg)

e HUpotensiooni korral
voimalusel enne intubatsiooni
stabiliseeri hemodunaamiliselt
(vedelikumaht, vasopressoorne
toetus). Vajadusel TVK-d ja art.
kanuul

« ECMO !! (kardiogeense soki
puhul)

e Kardiostimulatsioon ?? ei
pruugi omada efekti

« HemodialUus hudrofiilsete b-
blok (sotalol, atenolol jne)
murgistuste puhul. Muidu
efektiivhe pole

Atropiin Img iv x 1-3 (max 3mg)
toenaoliselt ei oma effekti
bradikardia korral.

VASOPRESSORID

Adrenaliin, noradrenaliin,
dopamiin, vasopressiin- pt-d
vOivad vajada suuremas koguses
vasopressoreid (max doosi ei
eksisteeri).

GLUKAGOON
pos inotroopne ja kronotoopne
toime.
 Naidustatud rohkem B-blok
murgistuse puhul-
bradukardia, kardiogeenne
sokk
e Ca- blok murgistus puhul kui
bradukardia, sokk
e EI TOIMI kui on Ca-blok
murgistus ning domineerivalt
vasodilatiivne sokk
Glukagoon soodustab
oksendamist- aspiratsiooni risk!

Test doos 5mg iv 5min.
Poolvaartusaeg 15min. Kui
hemodUnaamiliselt paraneb
alusta pusiinfusiooniga 5 mg/h.
Glukagoon on vaheetapp kuni
insuliin toimima hakab.

Ca-blok mirgistuse puhul
KALTSIUM

CaCl 10% 10-20ml 1g (TVK) v&i
CaGluk 10% 30-60ml 3 g (PVK) 5
min jooksul, korda 10-20min
parast. Kokku lubatud kolm korda
ehk CaCl 3g voi CaGluk 9g.
Eesmark Ca >2.0 mmol/L

Lipiidide emulsioon (verapamil,
diltiazemi murgitusel) 20%
1,5ml/kg-> 0,75ml/kg kordusdoos.
Pusiinfusioon 0,025ml/kg/min.
Jalgi TG taset

HUPERINSULINEEMI EUGLUKEEMIA

sobib kdige paremini pt-le, kellel on

muokardi dusfunktioon (bradukardia,

EF ), ei sobi vasodilatatiivse sokki

puhul.

Naidustus Ca-blok murgistus, toimib

ka B-blok murgistusel. Toime saabub

15-60min

o Insuliin 1 TU/kg, pusiinfusioon 1

TU/kg/h , vajadusel tdsta annust
10-15min jarel 1-10TU/kg/h
Glukoos 40% 60-100m| (0.5g/kg)
v.a kui esineb huperglukeemia >
16.65 mmol/L. Edasi pusiinfusioon
1,2 mi/kg/h (25g/h) IV eesmark
euglUkeemia 5.5-14 mmol/I.
Kasutatakse 40% GlU lahust ei
hoidud vedeliku
ulekoormusest(TVK).
Korrigeeri hiipokaleemia
eesmark K>3mmol/L ja vajadusel
asenda Mg ja F

Monitoori- glikoos iga 20 min jarel

esimene tund, edasi kord tunnis

RAVI eemark vaartus
e fr>50xmin
e sustoolne > 90mMmHg.
e atsidoosi lahenemine,
euglukeemia, uriinieritus
e QRS <120ms

Metlleensinine refraktoorne
vasodilatatiivhe sokk

Ca-blok murgitusega. 2mg/kg 15min
joooksul, pusiinfusioon Tmg/kg/h

SOOLELOPUTUS ??
Kui ECMO pole kattesaadav ning
manustatud on potentsiaalselt
ohtlikus koguses depoo-
preparaate voi gastro-
resistentseid tablette. Seda eriti
juhtudel kui manustamisest on
moodas > 2h ja <4h
Nasogastraalsondiga
manustatakse polaetuleen-
gliikooli lahust. Soovitatav
infusioonikiirus
e 9 kuused kuni 6 aastased
lapsed 500 mL/h
e 6-12 aastased lapsed 1000
mL/h
e Noorukid ja taiskasvanud
1500-2000 mL/h
Ulakeha tdstetud 45 kraadi.
Oksendamise tekkimisel tuleks
vahendada infusioonikiirust 50%
vorra 30-60 min ning siis seda
taas tosta. Samuti voib
manustada metoklopramiidi.
Vastunaidustatud
e soolesulgus, perforatsioon
e gastrointestinaalne vj
e profuusne oksendamine
e ebastabiilne hemodunaamika
e kaitsmata hingamisteed
Sooleloputuse teostamine voib
vahendada samaaegselt
manustatud aktiivsde toimet.
Glikagooni infusioon pdhjustab
gastrointestinaalsete silelihaste
relaktsiooni ja vahendab
omakorda sooleloputuse toimet.



DIGOKSIINI MURGISTUS

DIGOKSIIN

Toime saabub 2-6 tunniga
Ei saa dialUusida

Eritub neerude kaudu
Poolvaartusaeg 40h

Digoksiini konsentratsioon
e Terapeutiline 0,5-2 ng/ml
« Akuutne toksilisus >10 ng/ml
» Krooniline intoksikatsioon
>4ng/ml

Rakusisene Rakuvaline
M1 R’
”CZTT

== | INOTROOP  [{(}pERKALEEMIA

Inh Na/K -ATPaasi

Sudamelihase kontraktiilsusf
AV s6lme juhtivus aeglustub

LABOR

ANALUUS kohene digoksiini
konsentratsioon ning kordus 6h
parast. Naitab toksilisuse astet
ning selle alusel arvuta antidoodi
doosi

Kroonilise intoksikatsiooni puhul
sobib Uks anallus, kui viimane
tablet on voetud > 6h tagasi

Ventrikulaarse tahhukardia

puhul esmavalik LIDOKAIIN 1-
1.5mg/kg

EKG-s

Mu

utus EKG-s naitab digoksiini

tarvitamist aga mitte toksilisust

ST depressioon, kausjas ST
segment- Salvador Dali

T sakk madal/inversioon, U
sakk

QT intervalli lUhenemine
PR intervalli pikenemine
(240ms)

bradUkardia, erineva astmega
atrioventrikulaarsed
blokaadid, kodade ja
vatsakeste arutmiad
Sudamestimulatoor segab

L S
e T
Tl e
e BT

KLIINILINE PILT

AGE TOKSILISUS
gastrointenstinaalsed sumptomid
(isutus, iiveldus, kdhuvalu,

koh

ulahtisus) neuroloogilise

sumptomid tekivad hiljem
KROONILINE TOKSILISUS

neu

roloogilise sumptomid

peamiselt (deliirium, norkus,
kollane nagemine) vahem
gastrointestinaalseid sUmptome

RAVI

DEKONTAMINATSIOON
AKTIIVSUSI- kui manustamisest on
moodas < Th

INFUSIOON ole ettevaatlik!
Atropiin ajutine meede Tmg-> max
kokku 3mg
VALDI !

e sudamestimuleerimist

e beetagoniste

e kardioversioon (v.a sokk)

e Kkaltsiumi manustamist?
KORRIGEERI

« HUpomagneseemia

e Hupokaleemia
Digifab suvendab hupokaleemiat
Hiperkaleemia ravi voib alustada
kui see pohjustab kliinilist kahju
ning DIGIFABI manustamine viibib.
HuUpokaleemia on ohtlikum kui
kerge huperkaleemia
digoksiinimurgistuse korral

Allaneelatud digoksiini kogus on
teada. Kehas sisalduv digoksiin
(mg)= tblt arv x annus (mg) x O,8.
Antud tulemus jaga 0,5 voi korruta
2, saad viaalide arvu.

Digifab viaalide arv kui kogus pole
teada

seerumi digoksiini konsentratsioon
(ng/ml) x pt kaal
I [ o B

DIGIFAB
Naidustus
e Uledoseeringust tingitud
hiperkaleemia (K> 5
mmol/L)- kindel naidustus
Osaline naidustus
e Seerumi digoksiini
kontsentratsioon = 10ng/mL
voi 2 7.8ng/mL kuni 6 tundi
parast ravimi manustamist.
» Taiskasvanutel doos ule 10
mg
e Neerupuudulikkus,
teadvushaire
Iga viaal (40 mg) seob 0,5 mg
digoksiini. Taielik vastus 30-45
min-ga .Eritub neerude kaudu.
Poolestusaeg 15-20h
(neerupuudulikkuse 10x)
ANNUSTAMINE
Kui pole teada annus/konsent.
e Algannus. 2 viaali
e Sudameseiskuse korral 5-10
viaali. Vaj korrata
Kroonilise murgistuse puhul
e algannus1viaal, vaj korrata
sama annust 1h parast
e eluohtlike rUtmihairete
korral Kiire boolusena 6
EELL
Empiiriliselt age murgistus
e 10-20 viaali
Empiiriliselt krooniline
e 3-6 viaali




ANTIKOAGULATSIOONI MURGISTUS
ANTI-

1 oo oo e
KOAGULANT TOIMEAINE /2 vaartusaeg LABOR AKTIIVSUSI ANTIDOOT
Vitamiin K 5-10mg iv
Octaplex 25-50 TU/kg, kui
Marevan Varfariin 20-60h INR SHEltes / < K
pole kattesaadav siis
plasma 10-15 ml/kg
. . Protamiinsulfaat
Clexane Enoksapariin 3-5h Anti Xa
rVilaa
P-DBTN Praxbind (idarutsizumabi)
: APTT 5g IV, kui pole kattesaadav
Pradaxa Dabigatraan 14-17h L < 2h =/ Lo R R
Trombiini siis Octaplex voi Feiba
aeg 50TU/kg
P-APBN Ondexxya (alfaandeksanaat)
Eliquis Apiksabaan 8-15h Anti Xa <2h (4h) eluohtliku verejooksu puhul
PT e Xarelto- 800mg IV
P-EDBN (30mg/min)
Lixiana Edoksabaan 10-14h Antixa  <2h(4h) ° Ellquis-400mglVv
(30mg/min)
PT ..
e [IXlana -
) P-RXN Octaplex 50 TU/kg IV, kui e
: 5-9h <453 :
Xarelto Rivaroksabaan Anti Xa < 2h (4h) ole kattesaadav siis

11-13 eakatel ;
PT Feiba 50 TU/kg IV



Octaplex 25 TU/kg 35 TU/kg 50 U/kg 1000 TU 1500 TU

FFP- varkselt kilmutatud plasma

Octaplex®,Prothromplex® 4F-PKK - neljafaktoriline protrombiini kompleksi kontsentraat
Feiba® aPKK- aktiveeritud protrombiini kompleksi kontsentraat

PT protrombiini aeg
P-DBTN- dabigatraani konsentratsioon
P-APBN - apiksabaani konsentratsioon

Antitrombootiliste ravimite moju hiitibimisanaliiuisidele

X X
1] X X
anti-FXa** X X
anti-Flla** X X
PT-INR X X
ACT X X
B-Agr-ASPI J X
B-Agr-ADP X N
PFA-Col/Epi 4\ NN
PFA-Col/ADP N NN
PFA-P2Y12 X 4k
tromboelasto-meetrilised uuringud**** X X

* Referentspiires APTT ja PT-INR tulemused ei vilista dabigatraani, rivaroksabaani, apiksabaani ja edoksabaani olulist sisaldust plasmas. Samas vivad APTT ja PT-INR tulemused jaada ka referentsvadrtuste piiresse,
**|gale ravimile on eraldi anti-FXa véi anti-Flla uuring, mille pohjal arvutatakse valja ravimi kontsentratsioon (PERHis 24/7, TUKis 24/7, ITKs téopaeviti)

*** Enamus PT-INR madramise reaktiive ei ole tundlikud hepariini sisaldusele < 1kU/L ja madalmolekulaarse hepariini sisaldusele < 1,5 kU/L; kbrgemad hepariinide sisaldused vdivad pikendada ka PT aega.

**E% Maju soltub mddratavast parameetrist ning kasutatavast seadmest.
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Antikolinergiline sindroom
e https://femcrit.org/ibcc/anticholinergic/
Kolinergiline sundroom
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Opioid
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e https://femcrit.org/ibcc/buprenorphine/#top
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e Gold Frank
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Alkoholi surrogaadid

e https:/femcrit.org/ibcc/alcohols/#top
Serotoniini sundroom

e https:/femcrit.org/ibcc/serotonin/#top

Na kanali blokaatorid ja TCA murgistus

e Chan BS, Buckley NA. Common pitfalls in the use of
hypertonic sodium bicarbonate for cardiac toxic drug
poisonings. Clin Toxicol (Phila). 2024 Apr;62(4):213-218. doi:
10.1080/15563650.2024.2337028. Epub 2024 Apr 10. PMID:
385973606.

e https:/femcrit.org/ibcc/nacb/

e AHA elustamisjuhised
https://www.ahajournals.org/doi/10.1161/CIR.000000000000138
0?url_ver=239.88-
2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubm
ed

Salitsulaadid

e https:/femcrit.org/ibcc/salicylates/#top
Paratsetamool

e https://emcrit.org/ibcc/acetaminophen/#top
Ca-blok ja Beeta-blok

e https://litfl.com/beta-blocker-overdose/

e https://litfl.com/calcium-channel-blocker-toxicity/

e https://femcrit.org/ibcc/ccb-2/#top

Digoksiin
e https:/femcrit.org/ibcc/dig/#top
Antikoagulandid

e https://www.ahajournals.org/doi/10.1161/CIRCULATIONAHA.119.0
41687

e Transfusioonravi juhend (I osa). Age verejooks ja
transfusioonravi; Operatsioonile eelnev patsiendi
ambulatoorne ja perioperatiivhe kasitlus
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