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Operatsioonijargne iiveldus ja
oksendamine taiskasvanutel ja lastel
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Operatsioonijdargne iiveldus ja oksendamine on sage kaebus pirast operatsiooni. Kuigi
see laheneb enamasti ise ja on harva eluohtlik, on tegu anesteesia ja operatsiooni
ebasoovitava ja ebameeldiva korvaltoimega. Riskitegurite tundmine ja riski hindamine
erinevaid skoorisiisteeme kasutades on abiks operatsioonijdrgse iivelduse ja oksendamise
ennetamisel ning nende tekkimisel vaevuste leevendamisel ja ravis. Artiklis on antud
iilevaade operatsioonijiargse iivelduse ja oksendamise riskidest, riskide hindamisest,
tekkemehhanismidest, profiilaktikast ja ravist.

liveldus ja oksendamine on parast operat-
siooni valu jarel levinuim kaebus, mida
esineb 20-30%-1 opereeritud patsientidest
ja kuni 80%-1 suure riskiga kohortides (1,
2). Olulise ja sagedase probleemina on seda
kirjeldatud juba 1840. aastatel, s.o kohe
parast tildnarkoosi kasutuselevottu (3).

Ingliskeelses kirjanduses tdhistatakse
arkamisruumis voi kuni 24 tunni jooksul
parast 16ikust tekkivat iiveldust ja oksenda-
mist liihendiga PONV (postoperative nausea
and vomiting). Kuna lastel on iiveldust sageli
raske hinnata, kasutatakse nende puhul
paralleelvormina ka terminit ,operat-
sioonijargne oksendamine” (postoperative
vomiting, POV). Lastel on selle fenomeni
esinemissagedus ligi kaks korda suurem
kui tdiskasvanutel ning see on iiks peamine
pohjus, miks vanemad ei ole arstiabiga rahul
(4). Ambulatoorses kirurgias kasutatakse
lisaks terminit ,vdljakirjutamisjargne
iiveldus ja oksendamine” (post-discharge
nausea and vomiting, PDNV) (5). Selle
eristamine on tingitud asjaolust, et jarjest
laialdasemalt kasutatava ambulatoorse,
pédevakirurgia korral lahkuvad patsiendid
haiglast 16ikuspédeval ning kodus ei ole
kiiretoimelised veenisisesed anitemeetilised
ravimid (nt dopaminergilised vdi seroto-
ninergilised antagonistid) kdttesaadavad,
mistéttu PDNV nouab monevorra teistsu-
gust kasitlust.

PONV ei ole tavaliselt eluohtlik ja on
sageli iselahenev. Peale selle, et tegu on
darmiselt ebameeldiva subjektiivse koge-
musega, mida patsiendid on hinnanud
niisama héirivaks kui valu (6), véib PONV

pohjustada ka raskeid tervisehdireid:
dehudratatsiooni, elektroliititide tasakaalu
hairumist, operatsioonihaava dehistsentsi,
verejooksu, soogitoru rebendit, dhkrinda
ja hingamisteede obstruktsiooni. PONV
voib pikendada drkamisruumis ja haiglas
viibimise aega ning olla rehospitaliseeri-
mise pdhjuseks (2, 7). Seetdttu on PONVi
ohjamine oluline nii patsiendi heaolu,
kiirema tervenemise kui ka tervishoiuku-
lude kontrolli aspektist.

Praegu Eestis iihist PONVi ravijuhendit
ei ole.

IIVELDUSE JA OKSENDAMISE
NEURAALNE REGULATSIOON
livelduse ja oksendamisega seotud neuraal-
sest regulatsioonist radkides kasutatakse
sageli terminit oksekeskus, kuid sellist
anatoomilist struktuuri ei ole olemas.
Terminiga kirjeldatakse néarvitihenduste
vorke, mis integreerivad sensoorseid ja
genereerivad eferentseid signaale, mis
viivad iivelduse ja oksendamiseni (8). Need
tthendused asuvad pohiliselt piklikus ajus.
livelduse ja oksendamise tekkes arva-
takse keskses rollis olevat nucleus tractus
solitarius (NTS). Neli aferentset juhte-
teed, mis voivad kutsuda esile iivelduse ja
oksendamise, projitseeruvad NTSi: uitnarvi
aferentsed juhteteed seedetraktist, vesti-
bulaarndrv, area postrema ja suuraju.
Uitnarvi aferentseid kiude stimuleerivad
parakriinsed tegurid (nt serotoniin), mis
vabanevad maos ja peensooles asuvatest
enteroendokriinsetest rakkudest, mis
tuvastavad tsirkuleerivaid ravimeid voi
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lokaalseid toksiine seedetrakti valendikus.
Vestibulaartuumad aktiveeruvad liikumi-
sega seotud signaalidele sisekdrvast. Area
postrema on NTSi ldhedal asuv ajutiive
piirkond neljanda ajuvatsakese seinas, kus
hematoentsefaalbarjddr on oluliselt 14bi-
laskvam ja veres tsirkuleerivad toksiinid
saavad avaldada sellele otsest stimuleerivat
toimet. Mitmed suuraju keskused, niditeks
oimusagar, insula piirkonna koor, on seotud
nn psithhogeense iivelduse ja oksendamisega
(1, 8). PONViga seotud erinevaid patofiisio-
loogilisi ja neurokeemilisi mehhanisme on
tilevaateartiklis laiemalt kdsitlenud Charles
C. Horn kaasautoritega (vt joonis 1).

OPERATSIOONIJARGSE IIVELDUSE
JA OKSENDAMISE RISKID NING
NENDE HINDAMINE

PONVi riskitegurid jagunevad patsiendi-
poolseteks, anesteesiast pohjustatuteks,
kirurgilisest protseduurist tingituteks ja
operatsioonijdrgse kisitlusega seonduva-
teks. Joonisel 2 on toodud peamised PONVi
intra- ja postoperatiivsed riskitegurid téis-
kasvanutel.

Patsiendipoolsed riskitegurid

Apfeli ja kolleegide tehtud metaanaliiisi
andmetel on tdiskasvanutel peamised
patsiendipoolsed riskitegurid kahanevas
jarjekorras jargmised: naissugu (Sansside
suhe (odds ratio, OR) 2,57), PONV ja/vdi
merehaigus anamneesis (OR 2,09), mitte-
suitsetamine (OR 1,82) ja vanus kiimnen-
dites (OR 0,88). Vanuse suurenedes PONVi
risk kahaneb (9). Alates puberteedist
on naised vastuvdtlikumad emetogeen-
sete stiimulite (liikumine, kemoteraapia,
inhalatsioonianesteetikumid, opioidid)
suhtes ja neil tekib PONV kolm korda sage-
damini kui meestel (1). Nikotiini peetakse
kiill oksendamist esilekutsuvaks aineks, aga
arvatakse, et regulaarne nikotiini tarvita-
mine desensibiliseerib inimest okserefleksi
suhtes (1).

Lastel vanuses alla kolme aasta tekib
PONVi harva, esinedes ilma profiilaktilisi
meetmeid kasutamata keskmiselt 8%-I
opereeritud patsientidest. Vanus iile 3 aasta
on aga oluline POVi ja PONVi riskitegur (OR
2,37). Lisaks POVile voi PONVile lapse anam-
neesis (OR 2,6) peetakse riskiteguriks ka
selle esinemist vanematel, ddedel ja vendadel
(OR 1,4) (10). Alates puberteedist on naissugu
oluline riskitegur ka lastel (2, 10).

Tsentraalsed struktuurid:
vaheaju, keskaju ja suuraju
keskused
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AP - area postrema, CTZ - kemoretseptorite paastiktsoon, NTS - nucleus
tractus solitarius, Vnu - vestibulaartuum, A — serotoniiniretseptor
(5-hudroksutriiptamiini retseptor), M- p-opioidretseptor,
V¥ -D_-dopamiiniretseptor, ¢ - neurokiniin-1 retseptor,

- g?ﬁkokortikoidretseptor, 3 - M, muskariinretseptorid,

® - H_ -histamiini retseptor

Joonis 1. livelduse ja oksendamise neuraalne regulatsioon ja

PONVi voimalikud paastikud. Joonis on kohandatud Horni jt

artiklist (8).

Anesteesiaga seotud riskitegurid
Uldanesteesia jirel esineb PONVi sage-
damini kui regionaalanesteesia jarel (1).
Inhalatsioonianesteetikumid sevofluraan,
desfluraan, isofluraan on tugevalt emeto-
geensed ja nende kasutamine on tiks oluli-
sematest PONVi riskiteguritest (OR 1,82, vt
joonis 2). Risk suureneb annusest sdltuvalt:
mida kauem on patsiendile manustatud
inhalatsioonianesteetikume, seda suurem
on manustatava ravimi koguannus ning
seda rohkem ravim ladestub kudedes. PONV
avaldub enamasti 24 tunni jooksul parast
operatsiooni, kdige sagedamini ja tugeva-
malt védljendunult esimese 2-6 operatsioo-
nijargse tunni jooksul (1, 7, 9).

Naerugaasi kasutamine seostub samuti
PONVi riskiga (OR 1,45) soltuvalt ekspo-
sitsiooniaja pikkusest, kuna pikemaaegsel
manustamisel ravimi koguannus ja kudedes
ladestuv ravimi kogus on suuremad nagu ka
teiste inhalatsioonianesteetikumide puhul.
Nii hoiaks alla tunni kestva anesteesia
korral naerugaasi mittekasutamine dra iihe
PONVi juhu tekkimise 128 patsiendist. Kui
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naerugaasi on kasutatud tund kuni kaks,
on vastav nditaja 23; kui tle kahe tunni,
siis 9 (9, 11). Teisalt on kestvamad protse-
duurid enamasti seotud operatsiooni jarel
ka suurema kudede trauma ja opioidide
kogusega, mis samuti suurendavad PONVi
riski (1, 9). Lastel naerugaasi kasutamine
PONVi riski ei suurenda (4).

Kirurgilisest protseduurist
tulenevad riskid

Kiisimuses, kas operatsiooni liik on iseseisev
PONVi riskitegur voi peegeldab pigem
patsiendi ja anesteesiaga seotuid riske -
kestev operatsioon, naissugu, suurema post-
operatiivse opioidide kasutamisega seotud
operatsioon -, puudub siiani konsensus.
Nii néditeks on giinekoloogiliste operat-
sioonide puhul PONVi sagedus vorreldes
teiste operatsioonliikidega suurem, kuid
samas on naissugu koige olulisem PONVi
riskitegur tildse. Teatud tiilipi operatsioonid
(bariaatrilised, laparoskoolilised) voivad
olla seotud suurema PONVi riskiga per se,

Naissugu

PONVi
riskitegurid
taiskasvanutel

Joonis 2. Operatsioonijargse iivelduse ja oksendamise

(PONV) peamised intra- ja postoperatiivsed riskitegurid
taiskasvanutel. Iga segmendi suurus on proportsionaalne
vastava riskiteguri Sansside suhtega (odds ratio, OR). (2). Joonis
on avaldatud autoridiguste omaniku (American Society for
Enhanced Recovery, ASER) nousolekul.
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samas ei ole selle tdendus viga tugev vdi on
andmed hoopis vasturadkivad (2, 9).

Lastel on iiks suurema POVi riskiga prot-
seduur silmalihaste (koordsilmsuse) operat-
sioon (OR 4,3). Ilma spetsiifilise profiilakti-
kata tekib POV selle jarel keskmiselt 65%-1
patsientidest. Tdendoliselt on see pdhjus-
tatud silmade ja nende lihasaparaadi ning
vestibulaarsiisteemi tihedast seosest (10,
12). Samuti on lastel POVi esinemissagedus
suurem (kuni 70%-1) adenotonsillektoomia
ja keskkorva operatsioonide puhul (13).

Operatsioonijargse kasitlusega
seotud riskitegurid

Uheks olulisemaks PONVi riskiteguriks nii
lastel kui ka tdiskasvanutel on opioidide
kasutamine operatsioonijargses perioodis
(OR 1,39). Opioidide kasutamine suurendab
PONVi riski annusest sdltuvalt kuni 2 korda
olenemata kasutatavast preparaadist ning
suurenenud risk ptisib kogu opioidide kasu-
tamise aja valtel (5, 7, 9). Vdhem olulisteks
riskiteguriteks postoperatiivses perioodis
peetakse valu ja hiipotensiooni. Valu kupee-
rimiseks kasutatakse laialdaselt opioide,
ning mida tugevam on valu, seda suurem on
opioidide vajadus ja sellest tulenev PONVi
risk. Hiipotensiooni toimemehhanism PONVi
esilekutsumisel ei ole paris selge. Arvatakse, et
hiipotensiooni foonil viheneb mesenteriaalar-
terites verevool, mis toob kaasa serotoniini
vabanemise sooleseinast (on soolestikus
vasodilatatiivse toimega), mis on samuti tugev
PONVi esilekutsuv tegur (1, 5, 8).

IIVELDUSE RISKI HINDAMINE
Kuna PONV on mitmeteguriline ndhtus, kasu-
tatakse selle paremaks ennustamiseks erine-
vaid riskitegureid arvestavaid riskiskoore (1).
Riskiskoorid aitavad hinnata individuaalset
PONVi tekkeriski, et selle pohjal valida kdige
sobilikum ennetamise ja ravi taktika.
Koige enam kasutatud riskiskoorisiis-
teem on tdiskasvanutel Apfeli ja lastel Eber-
harti skoor (vt joonis 3). Apfeli lihtsustatud
riskiskoor pohineb nelja riskiteguri hinda-
misel: naissugu, PONV ja/v0i merehaigus
anamneesis, mittesuitsetamine ja opioidide
kasutamine parast operatsiooni. Eberharti
skooris arvestatakse nelja riskitegurit:
POVi voi PONVi esinemine patsiendi, tema
vanemate, 0dede voi vendade anamneesis,
silmalihaste operatsioon, vanus 3 aastat voi
enam ja operatsiooni kestus iile 30 minuti.
Soéltuvalt patsiendil esinevate riskitegurite
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opioidide kasutamine.

A. Taiskasvanute riskitegurid on naissugu, mittesuitsetamine,
PONV vb6i merehaigus anamneesis ning operatsioonijargne

B. Laste riskitegurid on anesteesia kestus iile 30 minuti, vanus
lile 3 aasta, silmalihaste operatsioon ning POV v6i PONV
patsiendi vai esimese astme sugulaste anamneesis.

90%

Riski suurus (%) soltuvalt riskitegurite arvust

Riski suurus (%) soltuvalt riskitegurite arvust

80%

80%

70%

60%

50%

40%

30%
20%
-
0 1 2 3

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
w W N
4 0 1 2 3 4

Joonis 3. Apfeli operatsioonijargse iivelduse ja oksendamise (PONV) lihtsustatud riskiskoor taiskasvanutel
(A) ja Eberharti operatsioonijargse oksendamise (POV) riskiskoor kasutamiseks lastel (B). Modifitseeritud

viite 2 jargi.

hulgast kujuneb ka vastav riskiskoor (vt
joonis 3) (2, 9, 10).

Pdevakirurgiast véljakirjutamise jargse
iivelduse ja oksendamise (PDNV) riskiskoori
arvutamisel arvestatakse viit riskitegurit:
naissugu, vanus alla 50 aasta, varasem PONV
anamneesis, opioidide kasutamine operat-
sioonijdrgses palatis ja iivelduse esinemine
operatsioonijargses palatis. PDNV ennustatav
riskon 0, 1, 2, 3, 4 ja S riskiteguri esinemisel
vastavalt ca 10%, 20%, 30%, 50%, 60% ja
80% (2, 5).

PONVi PROFULAKTIKA JA RAVI
PONVi viltimiseks, vahendamiseks ja raviks
kasutatakse erinevaid baasriski kontrolli
votteid, antiemeetilisi ravimeid ning monin-
gaid muid meetodeid.

PONVi RISKI VAHENDAMINE

PONVi riski vahendab operatsiooniaegne
opioidide kasutuse vahendamine, multi-
modaalne analgeesia, regionaalanesteesia
eelistamine ildanesteesiale, inhalatsiooni-
anesteetikumide ja naerugaasi kasutamise
vdltimine, piisav hiidratsioon ja tdieliku
intravenoosse anesteesia (TIVA) kasutamine
(2). PONVi risk propofooliga (liihitoimeline
veenisisene tldanesteetikum) ldbi viidud
TIVA puhul oli oluliselt vaiksem kui inha-
leeritavate anesteetikumide kasutamisel
(suhteline risk (RR) 0,61, p < 0,00001).

Lisaks vidhenes ekstubatsioonijdrgse valu
skoor (p = 0,001) ja drkamisruumis veedetud
aeg (p = 0,03) (14). Operatsiooni labivii-
misel propofooli kasutades vaheneb PONVi
risk sama palju, kui tildanesteesia oleks
labi viidud inhalatsioonianesteetikumiga,
kasutades samal ajal Giht antiemeetikumi
(15). Propofooli iiveldust ja oksendamist
viahendav toime on hésti teada, kuid selle
tdpne toimemehhanism ei ole 16plikult selge.

Opioididest tingitud kérvaltoimete - sh
PONVi - vihendamisel on osutunud téhu-
saks mittesteroidsete poletikuvastaste
ainete (MSPVA) ja tstiklooksligenaas 2
(COX-2) inhibiitorite kasutamine opioidide
asemel (16). Patsiendi piisav hiidreerimine
ja euvoleemilise staatuse hoidmine on téhu-
saks PONVi riski vihendamise meetmeks
(17). Suisivesikurikaste jookide tarvitamisel
enne operatsiooni ei ole aga selget eelist
PONVi ennetamises (18).

ANTIEMEETIKUMID

Peamised PONVi profiilaktikas ja ravis kasu-
tatavad ravimirithmad ja nende esinejad on
toodud tabelis 1.

Serotoniini 5-HT, retseptorite
antagonistid

5-HT, antagonistid seonduvad serotoniini
retseptoritega area postrema’s, uitnarvi
I6pmetes ja nucleus tractus solitarius’es
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(NTS), parssides aferentseid signaale ning
seega vihendades iiveldust ja oksendamist
(19). 5-HT, blokaatorid voib jagada kahte
polvkonda: esimesse kuuluvad ondanset-
roon ja granisetroon ning teise pélvkonna
esindaja on palonosetroon (1).

EESTI ARST 100

Ondansetroon on esimene 5-HT, anta-
gonist, mis joudis kliinilisse praktikasse.
Ondansetroon on PONVi ravi kuldne stan-
dard (2), olles tdhus kemoteraapia ja kiiri-
tusravi puhuse iivelduse ja oksendamise
ennetamises ja ravis, samas on tal piiratud

Tabel 1. Operatsioonijargse iivelduse ja oksendamise (PONV) puhul pohilised kasutatavad ravimiriihmad
janende esindajad; ravimite annused, poolestusaeg, manustamise ajastus ja korvaltoimed (1, 2, 20-22, 24,

33-39, 42-50)
Maksimaal-  Loplik pool- Manus-
Annusta- ne 60pdeva- vaartusaeg tamise
Ravim mine Laste annus ne annus tundides ajastus  Markused Korvaltoimed
5-HT, antagonistid
Ondan- 4mgly; Lapsedal.1 32mg 3 Operat-  Vastundidustatud Peavalu,
setroon tihekord- kuust 0,1 mg/ siooni esimesel kolmel maksaensiiii-
selt mitte kg (maksimaal- [6pus raseduskuul. Raske mide tdus,
rohkem, kui  selt 4 mg) maksakahjustusega kéhukinnisus,
8mg patsientidel maksi- halb enesetun-
maalne 66pédevane ne, suukui-
annus 8 mg vus, unisus,
Grani- 0,35-3 mg 40 pg/kg 3mg 9 Vastunaidustatud So‘fr‘f?::é?\?:m
setroon IV (tavaan-  (maksimaalne raseduse ajal ik ;
. pikenemine
nus 1 mg) tihekordne
annus 0,6 mg)
Palono- 0,075mg 1V 1pg/kg 1,5mg 40 Vastundidustatud
setroon raseduse ajal
Gliikokortikosteroidid
Deksameta- 4mglV 150 pg/kg - 24-72 Operat- - Veresuhkru
soon siooni tous, uni-

I , erutus,
Metiiiil- 40-125mg - - 1,8-5,2 alguses _ Sbostabiilne
predniso- v tuju. Lastel
loon on kirjeldatud

tuumori ltidsi
siindroomi
peale tsiito-
toksilist ravi
Antidopaminergilised ravimid
Droperidool 0,625-1,25 10-15 pg/kg - 2 Operat- - QT-intervalli
mg IV (maksimaalselt siooni pikenemi-
1,25 mg) [6pus ne, torsades
Haloperi- 0,5-2mglv - - 18 Kasu- - gglﬁfel?it:ksiéa.
dool voi IM tatakse sedatsioon, .
rescue- ekstrapiira-
teraapia- midaalsed
na kdrvaltoimed
Metoklop- 10mgIVvéi 0,1-0,15 30 mg voi 2,6-4,6 Kasu- Maksimaalne ravi Hiipotensioon,
ramiid PO mg /kg 0,5 mg/kg. tatakse  kestuson 5 p3eva. tahhtkardia,
Vastunaidus- rescue- Ei sobi esmavaliku epilepsialave
tatudalla teraapia- preparaadiks langetamine,
l-aastastel na ekstrapiirami-
lastel daalsed néhud
NK-1 retseptorite antagonistid
Aprepitant  80-125mg 3 mg/kg 125 mg 9-13 1-2 tundi Kasutatakse lastel Peavalu,
PO (maksimaalselt enne alates 12. eluaastast piireeksia,
125 mg) anes- kéhukinnisus,
Rolapitant  90-180mg - 180 mg 7 paeva itr?(iji(at- Manustamise vahe 2 bradikardia
PO siooni nadalat. Lastel eiole

uuritud

IV - veenisisesi, IM - lihasesisesi, PO - suu kaudu
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toime merehaiguse pdhjustatud iivelduse
ja oksendamise puhul. Standardannus nii
profiilaktikaks kui raviks on 4 mg veenisi-
sesi (lastel 0,1-0,15 mg/kg, maksimaalselt
4 mg) (4,20) voi 8 mg suukaudu (biosaadavus
on 50%). Maksimaalne tihekordne annus
veenisisesi on 16 mg QT-intervalli pike-
nemise riski téttu elektrokardiogrammil.
Keskmiselt pikeneb QT-intervall 0,17 ms
(20, 21). Ondansetrooni kasutamise vastu-
ndidustuseks on samaaegne apomofriini
kasutamine sedatsiooni ja hiipotensiooni
riski tottu (20).

Esimese pdlvkonna 5-HT, retseptorite
antagonistide alla kuulub veel granisetroon
(22, 23). Koigil esimese pdlvkonna seroto-
niini retseptorite blokaatoritel on koérval-
toimete profiil sarnane, ekvipotentsetes
doosides on neil sarnane toime (22, 24),
nad pikendavad QT-intervalli ja on lihikese
toime téttu manustatavad operatsiooni
16pus (2, 22).

Teise p6lvkonna 5-HT, retseptorite anta-
gonist on palonosetroon, mis on afiinne
5-HT, ja neurokiniini-1 (NK-1) retseptorite
suhtes. Selle poolestusaeg on 40 tundi,
toime kestus on kuni 24 tundi (2, 25).
Palonosetroon on osutunud efektiivseks
antiemeetikumiks ka lastel (26). Efektiiv-
suselt on palonosetroon sarnane NK-1 anta-
gonisti aprepitandiga (27). Palonosetrooni
standardannuse toime on tugevam kui
ondansetroonil (4 vdi 8 mg), granisetroonil
(1 mg) ja deksametasoonil (5 v6i 8 mg) (28).

Gliikokortikosteroidid
Gliikokortikosteroidide toimemehhanism
PONVi vastu ei ole 16plikult selge. Koigil
gliikokortikostreoidpreparaatidel ei ole
PONVi vihendavat toimet.
Deksametasoon on enim kasutatud
gliitkokortikosteroid PONVi profiilaktikas
ja ravis. 60 uuringu metaanaliiiisi tule-
musel selgus, et PONVi ennetamiseks on
veenisisesed annused 4-5 mg, mis on sama
efektiivsed kui 8-10 mg (29). Annuse suuren-
damisel PONVi ennetav toime ei suurene,
kuid doosides iile 0,5 mg/kg kasvab lastel
operatsioonihaava veritsemise risk (30).
Uhe profiilaktilise doosi kasutamisel
haavainfektsiooni vdi muude haava parane-
mise hdirete risk ei suurene (31, 32). Koige
sagedasemaks deksametasooni kdrvaltoi-
meks on veresuhkru taseme tous, mis piisib
6-12 tundi pdrast ravimi manustamist
(33). Uks harva esinev deksametasooni

kdrvaltoime on hematoloogiliste haigustega
(mitte-Hodgkini limfoom, dge leukeemia)
lastel pérast tsiitotoksilist ravi kirjel-
datud tuumori litisi sindroom (tumor lysis
syndrome) (34, 35). Toime aeglase alguse
tottu on deksametasooni kasutatud ainult
PONVi profiilaktikaks ja ravim manusta-
takse anesteesia induktsioonil (36). Mettitil-
prednisoloon on ka ndidanud PONVi-vastast
toimet (37).

Antidopaminergilised ravimid
Droperidool on iiks sagedamini PONVi
profiilaktikas ja ravis kasutatav dopamiini
retseptorite antagonist. Droperidooli toime
algab 3-10 minuti méddudes ja ravim manus-
tatakse operatsiooni 16pus (38). Droperidooli
kérvaltoimetena on kirjeldatud QT-intervalli
pikenemist ja sellest tingitud poliimorfse
ventrikulaarse tahhiikardia teket (torsade
de pointes). Kuna need kdrvalmojud tekivad
suuremate kui 25 mg annuste puhul (39),
ei peeta iivelduse ravis ja ennetamisel
kasutatavaid doose otseselt ohtlikeks.
QT-intervalli pikenemine on nende dooside
puhul vorreldav ondansetrooni analoogilise
korvaltoimega, mistdttu on siiski soovitatav
enne kasutamist teha 12 lilitusega EKG,
et viltida kasutamist pikenenud QT-ajaga
patsientidel (11, 40).

Droperidooli toimet PONVi profiilaktikas
ja ravis lastel ei ole tdestatud (41).

Teisel dopaminergiliste retseptorite
antagonistil - haloperidoolil - on samuti
kirjeldatud ondansetrooniga toime tuge-
vuse poolest sarnast PONVi-vastast toimet
veeni- voi lihasesisesel kasutamisel. Halope-
ridool pohjustab sarnaselt ondansetrooniga
QT-intervalli pikenemist ja nende ravimite
kooskasutamisel PONVi-vastane toime
tugevneb, ilma et QT-intervall tdienda-
valt pikeneks. Haloperidool voib tekitada
ka sedatsiooni. Viljakujunenud PONVi
raviks kasutatav haloperidooli annus -
1 mg veenisisesi — on toimelt vordne 4 mg
ondansetrooniga (42, 43).

Metoklopramiid on nérga méjuga proki-
neetilise toimega antiemeetikum. Ravim
suurendab mao kontraktsioonide ampli-
tuudi ja kestust, tdstab sddgitoru alumise
sfinkteri toonust ja samal ajal 166gastab
kaksteistsormiksoole proksimaalset osa
ning sel viisil tugevneb kaksteistsormiksoole
ja proksimaalse peensoole peristaltika (44).
Metoklopramiidi tavaannus on 10 mg, mille
toime tugevus on vaid 43% ondansetrooni
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tavaannuse antiemeetilisest mojust (45).
Metoklopramiid on PONVi vastu efektiivne
mairkimisvddrselt suuremates annustes
(25-50 mg tdiskasvanutel ja 0,15-0,25 mg/kg
lastel), mis toob aga kaasa korvaltoimete
sagenemise ning liletab maksimaalset
O00pdevast annust (46).

Koérvaltoimeteks on hiipotensioon,
tahhiikardia, epilepsialdve langetamine ja
eriti ekstrapliramidaalsed ndhud (treemor,
diistoonia, lihasrigiidsus). Ekstrapiira-
midaalsed ndhud tekivad lastel 20 korda
sagedamini kui tdiskasvanutel (46). Raske
korvaltoimete profiili ja vihese PONVi-
vastase efektiivsuse tottu ei peeta meto-
klopramiidi kasutamist tinapédeval moist-
likuks. Sagedate voimalike neuroloogiliste
korvaltoimete tottu ei soovita Euroopa
Ravimiamet (European Medicine Agency)
kasutada metoklopramiidi alla aastastel
lastel ja soovitab rakendada seda ravimit
ainult teise valiku preparaadina vanuses
1-20 aastat doosides, mis ei tileta 0,5 mg/kg
(maksimaalselt 30 mg 60pdevas) (47).
Metoklopramiidi kasutamine on modeldav
vaid juhul, kui viljakujunenud PONVi muu
ravi on osutunud tulemusetuks - rutiinne
kasutamine ei ole soovitatav.

NK-1 retseptorite antagonistid
Kb&ige uuemaks oksendamisvastaseks ravimi-
rithmaks on NK-1 retseptorite antagonistid.
Aprepitant on esimene NK-1 retseptori anta-
gonist, mis joudis kliinilisse praktikasse.
Aprepitandi teeb eriliseks pikk poolestusaeg,
mis on 40 tundi, ja toime kestab 24-48 tundi
pérast operatsiooni (2) ning seega katab
ka hilisema iivelduse ja oksendamise ning
on paljulubav PDNV kisitlemisel. Toime
tugevuselt on aprepitant vérdne palono-
setrooniga (24). Rolapitant on veelgi pikema
poolestus- ja toimeajaga NK-1 antagonist,
vastavalt 180 tundi ja 72-100 tundi (48).
NK-1 antagonistide voimalikeks korval-
toimeteks on peavalu, plireksia, kdhukin-
nisus ja bradiikardia (49). NK-1 antagonis-
tide kasutamine on ndidustatud juhtudel,
kui oksendamine on eriti ebasoovitatav
(nt pérast neurokirurgilist operatsiooni)
(2). Praegu piirab selle uue ravimirihma
kasutamist PONVi ennetamisel ravimite
korge hind.

Antikolinergilised ravimid
Skopolamiin on ainuke PONVi profiilaktikas
kasutatav antikolinerigiline ravim. Skopol-
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amiin blokeerib m-kolinoretseptoreid vesti-
bulaartuumas ja on ndidanud oma téhusust
merehaiguse ravis. Skopolamiiniplaaster
asetatakse nahale operatsioonieelsel 6htul
vOi 2-4 tundi enne anesteesia induktsiooni.
Ravim hakkab avaldama toimet 2-4 tundi
moodudes ja toime kestab 24 tundi (50).
Skopolamiin on vastundidustatud kitsa
nurga glaukoomi esinemisel (51).

Skopolamiin ei ole Eestis registreeritud
ning seda ravimit Eestis ei kasutata.

Histamiini retseptorite blokaatorid
PONVi ravis enam kasutatud histamiini H,
retseptorite antagonistidel, nagu dimenhtid-
rinaadil ja difenhiidramiinil, on Kirjeldatud
teiste antiemeetikumidega sarnast toime
tugevust. Ravimirithma kdrvaltoimed
on suukuivus, pearinglus, uriiniretent-
sioon, ekstrapiliramidaalsed simptomid
ja sedatsioon (52). 2000. aastate alguses
viahenes nende ravimite kasutamine jarsult,
sest Ameerika Uhendriikides keelati 2001.
aastal nende kasutamine seoses koekahjus-
tuse (nekroosi ja gangreeni tekkeni valja)
riski tottu siistelahuse ekstravasatsioonil
2.

Eelmainitud histamiini retseptorite
blokaatoritel ei ole Eestis mutigiluba.

MUUD MEETODID

Noelravi

Noelravi on efektiivne PONVi ennetamises
ning vihendab viljakujunenud PONVi puhul
ravimite kasutamise vajadust (53). Kdige
levinum on perikardi 6. akupunktuuri punkt
(PC6), mis paikneb randme palmaarsel
pinnal labakéde ja randme tilemineku kohast
3 poikisdrme kaugusel proksimaalselt
(umbes 5 cm tdiskasvanu puhul) musculus
flexor carpi radialis’e kohal. Positiivse efekti
saavutamiseks piisab juba 5 minutiks
paigaldatud ndelast voi rakendatud réhust.
Vorreldavad tulemused on saavutatud selle
tehnikaga nii enne anesteesia induktsiooni,
operatsiooni ajal kui ka drkamisruumis
parast operatsiooni. Akupunktuuri korval-
toimed on tavaliselt leebed: lokaalne turse,
punetus, lithiajalised paresteesiad survest.
Raskeid korvalmojusid esineb tliharva (1,
4, 54).

Lohnaravi
Isopropiiiilalkoholi — aine, mis on kasutusel
naha desinfitseerimiseks - auru sissehin-
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gamine on efektiivne PONVi simptomite
kestuse ja raskuse vahendamiseks, aga
toime ei ole kestev ja on antiemeetiku-
test norgem. Seetdttu on selle meetodi
kasutamine monoteraapiana kisitav (55),
kuid méeldav kasutamiseks siimptomite
ajutiseks leevendamiseks viljakujunenud
PONVi puhul ajal, kui meeskonna teine liige
valmistab ette ravimi manustamist.

Riskiskooridel pohinev profiilaktika
jaravi

Operatsioonijdrgse iivelduse ja oksendamise
profiilaktiliste votete valik séltub patsiendi
algsest riskist. Iga profiilaktiline meede
vihendab PONVi tekke esialgset riski ligi-

kaudu 25% vorra. Samas ei ole summaarne
toime tiksikute meetmete summa ja nelja
meetme maksimaalne moju on riski suhte-
line vihenemine 70% voérra (1, 19).
Vidikese algse riski korral on profiilak-
tika rakendamine kogu riski vihendamisel
vihetdhus ja seetdttu ei peeta seda iildjuhul
vajalikuks, kuna sel puhul oleks patsient
eksponeeritud ravimite voimalikele korval-
mojudele, saamata mingit oodatavat kasu (2).
Viikese {ildise riski puhul on profiilaktika
naidustatud vaid siis, kui PONVi tekkimisel
on patsiendil raskete tiisistuste tekke ohud
(ohtlik koljusisese réhu tdus, dmbluse voi
anastomoosi dehistsents) voi kui patsient
seda ise soovib (1, 2). Uldiselt soovitatakse

PONVi kasitlemine taiskasvanutel

Riskitegurid:

Naissugu

Mittesuitsetamine

PONV v6i merehaigus anamneesis
Postoperatiivne opiodide kasutamine

PONVi riski
hindamine

O riskitegurit 1riskitegur
©
()
=
& profiilaktika 1-2interventsiooni
= ei ole vajalik
B
o Deksametasoon
e ja/voi
T droperidool
B VOi
2 ondansetroon
(= (v6i muu 5-HT,

retseptori
antagonist)

S
c
=
8
o Droperidool Droperidool
g ja/voi ja/voi
S ondansetroon ondansetroon
g (v6i muu 5-HT, (voi muu 5-HT,
= retseptori retseptori
= antagonist) antagonist)
i©
>

Profiilaktikas kasutavate ravimite annused:

» Deksametasoon 4-8 mg

+ Ondansetroon 4 mg
 Droperidool 0,625-1,25 mg
+ Granisetroon 1 mg

PONVirisk riskitegurite olemasolu korral:

O riskitegurit = 10% o
1riskitegur =21% _—— madalriski

+ 2riskitegurit =39%
* 3riskitegurit =61% - .
* 4riskitegurit =79% —— kbrgerisk

2 riskitegurit 3-4riskitegurit

2 interventsiooni 3interventsiooni
Deksametasoon Deksametasoon
ja ja
droperidool ondansetroon
VoI (voi muu 5-HT,
ondansetroon retseptori
(voi muu 5-HT, antagonist)
retseptori ja
antagonist) droperidool voi TIVA

Profiilaktikas mitte kasutatud antiemeetik voi kui viimasest annusest on mé6das > 6 tundi

Droperidool Droperidool
ja/voi ja/voi
ondansetroon ondansetroon
(voi muu 5-HT, (voi muu 5-HT,
retseptori retseptori
antagonist) antagonist)

ja/voi
propofooliinfusioon

» Droperidool 0,625-1,25 mg

+ Ondansetroon 4 mg

+ Propafooliinfusioon 0,1 mg/kg/t
+ Granisetroon1mg

moodukas risk

Kaalu:

* regionaalanesteesiat

» TIVA propofooliga

* naerugaasi valtimist

« restriktiivset opioidide
kasutamist

Viljakujunenud PONVi raviks kasutavate ravimite annused:

Joonis 4. Operatsioonijargse iivelduse ja oksendamise (PONV) kasitlemise algoritm taiskasvanutel.

Lahtudes Apfeli lihtsustatud skoorist, ndidustatud interventsioonide arv ning sagedamini profiilaktikaks
ja valjakujunenud PONVi raviks kasutatavad ravimid (2, 4, 9, 10, 20, 22, 38, 47, 58).
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rakendada profiilaktikat 1-4 riskiteguri
olemasolu korral (2). Joonisel 4 on PONVi
kasitlemise algoritm, ldhtudes rahvusvahe-
lisest konsensusdokumendist (2).

Uldiselt soovitatakse médduka riski
puhul kasutada kaht profiilaktilist meedet,
millest iks peab olema antiemeetikum.
Suure riski korral kasutatakse 3-4 meedet,
lisaks voib kaaluda parast operatsiooni
opiodidide kasutamise vahendamist ning
naerugaasi viltimist operatsiooni labivii-
misel (1, 2).

Kui vaatamata kasutatud profiilaktilis-
tele meetmetele tekib patsiendil operatsioo-
nijargne iiveldus ja oksendamine, siis selle
raviks eelistatakse kiiretoimelisi ravimeid
(nt 5-HT, antagoniste v6i antidopaminergi-
lisi ravimeid), mida konkreetsel patsiendil
profiilaktikaks ei kasutatud. Kui ravimi
manustamisest ei ole méodunud 6 tundi, siis
peetakse sama preparaadi korduva annuse
toimet vordseks platseeboga (56, 57).

Esmavaliku preparaadid viljakujunenud
PONVi ravis on ondansetroon véi muu 5-HT,
retseptori antagonist: ondansetroon 4 mg
voi granisetroon 1 mg, eelistatult veenisisesi
(2). Teise valiku ravimid viljakujunenud
PONVi ravis on droperidool 0,625-1,25 mg
veenisisesi ja metoklopramiid. Tugevama

MEHED NAISED

3 antiemeetikumi

2 VOi
£  2antiemeetikumi 2 antiemeetikumi
o jaTIVA
=] A
b propofooliga
2
Qo
= Deksametasoon
o Deksametasoon ja
o ja ondansetroon
ondansetroon voi
voi droperidool
droperidool voi
TIVA
©
=]
s>
S Z  Ondansetroon Ondansetroon
5> VOi VOi
Eg droperidool droperidool
= o
>

TIVA - téielik intravenoosne anesteesia

Joonis 5. Operatsioonijargse iivelduse ja
oksendamise (PONV) profiilaktika ja ravi
lihtsustatud algoritm (58).
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toime saamiseks voib kasutada erinevate
preparaatide kombinatsioone (2).

Profiilaktiliste ja ravimeetmete kasu-
tamisel voib votta aluseks ka Dewinteri ja
kaasautorite pakutud PONVi profiilaktika
ja ravi lihtsustatud algoritmi (vt joonis 5).
Algoritmi kohaselt kasutatakse koikidel
operatsioonile tulevatel meestel 2 (deksame-
tasoon ja ondansetroon voi droperidool) ja
naistel 3 profiilaktilist meedet (deksameta-
soon, ondansetroon ja droperidool vdi TIVA).
Viljakujunenud iivelduse voi oksendamise
puhul kasutatakse profiilaktikas mitteka-
sutatud antiemeetikumi - ondansetrooni
v0i droperidooli. Lihtsustatud mudeli
viljatootamise ja rakendamise eelduseks oli
asjaolu, et enamikul patsientidest kasuta-
takse pdrast operatsiooni valutustamiseks
opioide ja suurem osa patsientidest ei suit-
seta ning naissugu on omaette riskitegur
PONVi tekkeks. Kirjeldatud ldhenemisega
ndidati statistiliselt olulist PONVi sageduse
vdahenemist parema ravisoostumuse tule-
musena (58).

VALJAKIRJUTAMISJARGNE
IIVELDUS JA OKSENDAMINE
liveldus ja oksendamine, mis tekib 72
operatsioonijargse tunni jooksul pdrast
haiglast viljakirjutamist, nimetatakse
viljakirjutamisjdrgseks iivelduseks ja
oksendamiseks (postdischarge nausea and
vomiting, PDNV) (59). USAs tdheldatakse
seda 37%-1 ambulatoorse kirurgia patsien-
tidest esimese 48 operatsioonijirgse tunni
jooksul (5). PDNV riski stratifitseerimiseks
kasutatakse PDNV riski skoori lihtsustatud
arvutamist tdiskasvanutel (1, 5). PDNV
profiilaktikaks on eelistatud pikatoimelised
ravimid (glikokortikosteroidid, antikoliner-
gilised preparaadid, palonosetroon; NK-1
retseptorite antagonistid) (1, 2). Suukaudne
ondansetroon on osutunud samuti kodus
kasutamiseks PDNV puhul efektiivseks (60).

Lastel voib PDNV piisida kuni 7 pdeva
parast operatsiooni, eriti tonsillektoomia
korral. Profiilaktilise meetmena voib kaaluda
ondansetroonitablettide regulaarset kasu-
tamist kuni 3 korda péevas (61).

KOKKUVOTE

Operatsioonijdrgne iiveldus ja oksendamine
(PONV) on sage postoperatiivne probleem.
PONVi ennetamise strateegiad tuginevad
riski hindamisele, milleks kasutatakse Apfeli
skoori tdiskasvanutel ja Eberharti skoori
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lastel. PONVi ennetamiseks kasutatakse
anesteesia labiviimise tehnika modifitsee-
rimist (regionaalanesteesia iildanesteesia
asemel, veenisisene anesteesia inhalatsiooni-
anesteetikumide asemel) ja farmakoloogi-
lisi (antiemeetikumid, anesteesiaravimite
valik) ning mittefarmakoloogilisi (ndelravi,
piisav hiidreerimine) meetmeid ja nende
kombinatsioone. Viljakujunenud iivelduse
ja oksendamise ravis kasutatakse eelkdige
ravimeid, mida ei kasutatud profiilaktilise
meetmena, ja nende ammendumisel teise
valiku preparaadina metoklopramiidi, mis
tdnapdeval ei peaks olema esmavalik vilja-
kujunenud PONVi ravis.

Haiglast vdljakirjutamise jargse iivelduse
ja oksendamise (PDNV) riski hindamiseks
tdiskasvanutel kasutakse lihtsustatud
PDNV riski skoori, profiilaktikaks eelista-
tult selliseid pikatoimelisi ravimeid nagu
gliikokortikosteroidid, antikolinergilised
preparaadid, palonosetroon, NK-1 retsep-
torite antagonistid. Vajaduse korral voib
patsiendile kodus kasutamiseks miarata
ondansetrooni tablette.

SUMMARY

Postoperative nausea and vomiting
in adults and children

Dmitri Stepanov® 23, Hardo Toim?, Juri
Karjagin®*

Postoperative nausea and vomiting (PONV)
is a common postoperative issue. Strategies
for PONV prevention serve as the basis
for risk assessment, Apfel score is used to
assess PONV risk in adults and Eberhart’s
score is used in children. For PONV reduc-
tion, a number of precautions can be taken:
modification of anaesthesia technique (local
instead of general anesthesia, usage of TIVA
instead of volatile anaesthetics), pharma-
cological (antiemetics, less emetogenic
anaesthesia drugs), non-pharmacological
(acupuncture, adequate hydration) and
combinations of the above options. For
rescue therapy in the case of nausea and
vomiting, drugs that have not been previ-
ously used in prophylaxis are employed; for
second-line therapy- metoclopramide, which
should not definitely be used as a first-line
treatment in the case PONV starts.

The risk of post-discharge nausea and
vomiting (PDNV) in adults is assessed

using simplified PDNV risk score, while
for prophylaxis, long-acting drugs are
preferred (glucocorticosteroids, anticho-
linergic drugs, palonosetron, NK-1 receptor
antagonists). If required, ondansetron
tablets can be prescribed for home treat-
ment.
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