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Kuupéev 30. november 2017
Koht Tartu Biomeedikum, Ravila 19, ruum 1038, kell: 12.00-16.00
Osalesid Tooriihma litkmed:

Joel Starkopf (juht), Agnes Aart, Inga Karu, Pille Martin, Merike
Rahkema, Eneli Rosin.
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Paevakord 1. Koosoleku avamine, huvide deklaratsioonide uuendamine,

paevakava tutvustus.
2. Ravijuhendi soovituste koostamise arutelu

1. 3. Kliiniline kiisimus: Kas sepsise voi septilise Sokiga
patsientidel tuleks esmaseks vedelikraviks kasutada
Zelatiinipreparaate vs kristalloidi? (Liivi Maddison)

2. 8. kliiniline kiisimus (eelmisest koosolekust): Kas sepsise voi
septilise Sokiga patsientidel, kes vajavad vasopressoorset ravi,
tuleks keskmise arteriaalse rohu (MAP) eesmdrgiks votta 65
mmHg vs korgem MAP? (Ergo Okva)

3. 9. Kliiniline kiisimus: Kas sepsise voi septilise Sokiga
patsientidel, kes vajavad vasopressoorset ravi, tuleks kasutada
noradrenaliini vs dopamiini voi mingit muud vasopressorit?
(Ergo Okva)

4. 11. Kkliiniline kiisimus: Kas sepsise voi septilise Sokiga
patsientidel tuleks kasutada diinaamilisi hemodiinaamika
parameetreid vs staatilisi parameetreid, et hinnata reageerimist
vedelikravile? (Hans-Erik Ehrlich)

5. 20. Kliiniline kiisimus: Kas sepsise voi septilise Soki haigete
edasise haiglaravi koha otsustamiseks tuleb kasutada laktaadi
védrtust vs mitte? (Triinu Keskpaik)

6. 17. Kliiniline kiisimus: Kas septilise Sokiga patsientidel tuleks
kasutada intravenoosseid kortikosteroide vs mitte? (Hans-Erik
Ehrlich)
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Koosolekul arutatud tdendusmaterjalid ja soovituste kokkuvotted on
leitavad
GRADEpro keskkonnast (Sepsise ja septilise Soki ravijuhend 2017).

3. Koosoleku Iopetamine. Jargmise koosoleku aeg ja koht.

Arutelu
pohipunktid,
vastuvoetud
otsused

Koosolekul osaleb 6 t66riihma liiget, kvoorum otsusteks ei ole koos.
Koosatud soovituste kinnitamiseks viiakse 14bi e-koosolek.

1. Koosoleku avamine, huvide deklaratsioonid, pievakava
tutvustus.

Téérﬁhma litkmed ei avaldanud soovi deklaratsioonide tdiendamiseks.
Uhelgi meeskonna liikmel majanduslike huvide konflikte ei leitud.

2 Ravijuhendi soovituste koostamise arutelu

2.1 3.Kkliiniline Kkiisimus: Kas sepsise voi septilise Sokiga
patsientidel tuleks esmaseks vedelikraviks kasutada
Zelatiinipreparaate vs kristalloidi? (Liivi Maddison)

Sepsise ja septilise Soki infusioonravis kasutatavad vedeliku hulgad
voivad olla mirkimisvdirsed. Albumiinilahused on kallid ning ei
pruugi olla igal pool kittesaadavad. Zelatiinipreparaatide kasutamise
eesmirk oleks vihendada manustatava kristalloidi kogust ning seelébi
kogu manustatava vedeliku hulka. Ravi kdigus kujunev positiivne
vedelikubilanss on riskifaktor edasiste tiisistuste tekkimisele. Seetottu
on kristalloidile alternatiiviks voi lisaks vajalikud onkootset rohku
omavad vedelikud, sh Zelatiinipreparaadid. Soovituse sOnastamise
aluseks on Surviving Sepsis Campaign sepsise ja NICE vedelikravi
juhiste tdendusmaterjal. Lisaks kaasatud analiiiisi 2017a avaldatud
kohortuuring (Bentzer, 2017; Moeller, 2016). Téendusmaterjali alusel
ei ole vahet, kas kasutada Zelatiinipreparaate voOi kristalloidi
(tulemusnditajad: ~ suremus  ja  neeruasendusravi  vajadus).
Tdenduspohisuse tase on madal ning kaasatud uuringud ei kisitle
eraldi sepsise/septilise Sokiga patsiente. Samuti ei ole selgelt vilja
toodud Zelatiinipreparaatide korvaltoimete profiil.

Toorithm leidis, et 10plikult ei saa vilistada zelatiinipreparaatide
allergiliste reaktsioonide  ja  neerukahjustuse  tekkeriski.
Zelatiinipreparaatide kasutamist piirab ka nende korge hind vorreldes
kristalloidlahustega.



https://gdt.guidelinedevelopment.org/app/#projects/p_l_anneli_truhanov_haigekassa_ee_0_012666cc-8cb6-4a30-9cd7-031474670ff6/evidence-syntheses
https://gdt.guidelinedevelopment.org/app/
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OTSUS ravisoovituse sonastamise kohta:

Sepsise ja septilise Sokiga patsientide esmaseks vedelikraviks
Zelatiinpreparaate pigem mitte kasutada (nork negatiivne soovitus,
madal tdenduspohisus).

2.2 8. Kliinilise kiisimus (eelmisest koosolekust): Kas sepsise voi
septilise Sokiga patsientidel, kes vajavad vasopressoorset ravi,
tuleks keskmise arteriaalse rohu (MAP) eesmdrgiks votta 65
mmHg vs korgem MAP? (Ergo Okva)

Kiisimust arutati eelmisel toorithma koosolekul, kus otsustati teostada
uus tdendusmaterjali paring, mis tulemusi ei andnud (vt protokoll nr
5). MAP on organite perfusiooni seisukohast kriitilise tdhtsusega
parameeter, mida vasopressoorset ravi reguleerides arvestatakse.
Seniste uuringute kohaselt ei paranda MAP tostmine {ile 65 mmHg
siisteemset hapniku metabolismi, naha mikrotsirkulatsiooni, diureesi,
splanhnikuse perfusiooni (LeDoux, 2000). Soovituse sdnastamise
aluseks on Survivng Sepsis Campaign tdoendusmaterjal, iiks
randomiseeritud uuring, tdenduspdhisuse tase on keskmine
(Alhazzani, 2015). Esmane eesmédrk MAP peaks olema 65mmHg kuna
kdrgemate MAP eesmirkvéirtuste seadmisel pole nédidatud elulemuse
paranemist. Samas on kodrgemate vererdhu véirtuste saavutamiseks
vajalik suuremas doosis vasopressoorne ravi, mis toob kaasa siidame
ritmihdirete suurema esinemissageduse. Toorithm otsustas, et oluline
on lisada ravijuhendi teksti soovitus, et kdorgemaid MAP véirtusi voiks
ravieesmargiks seada antihiipertensiivset ravi tarvitavatel patsientidel,
kuna on niidatud neeruasendusravi vajaduse vidhenemist selles
alariihmas. Samas toob selline sekkumine kaasa rohkem siidame
riitmihéireid ning ei vihenda 28-pdeva suremust.

OTSUS ravisoovituse sonastamise kohta:

Vasopressoorse ravi rakendamisel septilise Sokiga patsientidel
votke esmaseks ravieesmirgiks keskmise arteriaalse vererdhu
(MAP) viairtus vihemalt 65 mmHg. (tugev positiivne soovitus,
moddukas tonduspdhisus).

2.39. Kliiniline kiisimus: Kas sepsise voi septilise Sokiga
patsientidel, kes vajavad vasopressoorset ravi, tuleks kasutada
noradrenaliini vs dopamiini voi mingit muud vasopressorit?
(Ergo Okva)
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Arvestades septilise Soki ravis vasoaktiivsete ravimite tdhtsat rolli ning
erinevaid olemasolevaid selle rithma ravimeid, on oluline paika panna
eelistused. Soovituse sOnastamise aluseks on Surviving Sepsis
Campaign ravijuhendisse kaasatud tdoendusmaterjali analiiiis.
Uuringutes on selgelt nididatud stidame riitmihdirete madalamat
esinemissagedust noradrenaliini kasutamisel vorreldes dopamiiniga,
tdenduspohisuse tase on korge. Teiste tulemusnditajate osas (suremus,
neeruasendusravi vajadus) erinevust noradrenaliin versus dopamiin ei
leitud (Avni, 2015; Gordon, 2016). Noradrenaliini eelist teiste
vasopressoorsete ravimite (feniitilefriin, adrenaliin, vasopressiin) ees
ndidatud ei ole. Kas lisada vajadusel ka vasopressiin tuleb arutusele
jargmisel toorithma koosolekul.

Arutati vasopressoorsete ravimite kasutamise praktikat haiglaeelselt ja
haiglas erinevates osakondades. Tooriihm leidis, et ravijuhendisse
tuleb lisada, et vajadusel vdib noradrenaliini manustamist alustada
perifeersesse veeni (nt haiglaeelselt), kuid esimesel voimalusel tuleks
vasoaktiivse ravi rakendamiseks kaniileerida tsentraalveen ning
monitoorida otsest arteriaalset vererdohku.

OTSUS ravisoovituse sonastamise kohta:

Septilise Sokiga patsientidel kasutada vasopressoorseks raviks
esimese valikuna noradrenaliini (tugev positiivne soovitus, kdrge
tonduspohisus).

2.4 11. Kliiniline kiisimus: Kas sepsise voi septilise Sokiga
patsientidel tuleks kasutada diinaamilisi hemodiinaamika
parameetreid vs staatilisi parameetreid, et hinnata reageerimist
vedelikravile? (Hans-Erik Ehrlich)

Vedeliktundlikkuse moistet kasutatakse iseloomustamaks seda, kas
patsiendi vereringe paraneks vastusena uue vedelikbooluse
manustamisele. Ebanormaalse hemodiinaamikaga patsientide ravi
hulka kuulub ringleva mahu taastamine intravenoossete kristalloidide
ja kolloidega, et taastada siidame 166gimaht ning parandada kudede
varustamist hapnikuga. Samas voib ebavajalik voi liigne infusioonravi
pohjustada tiisistusi, nditeks perifeerseid turseid, kopsuturset ja
abdominaalset kompartmentsiindroomi. Liberaalse
infusioonistrateegia kasutamisel on niidatud septilise Soki haigetel
suremuse tousu (Malbrain 2004; Andrews 2017). Seetdttu on vajalik
eristada patsiente, kes vastavad infusioonravile, neist patsientidest, kes
ei vasta infusioonravile. Eesmirgiks on viltida ebavajalikku vedelike
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manustamist ja védhendada tiisistuste tekkimise riski. Siidame
166gimaht soltub kolmest komponendist: eelkoormusest ehk
siidamelihase  pingest kontraktsiooni alguses; siidamelihase
kontraktiilsusest ja jarelkoormusest. Vedeliktundlikel patsientidel on
voimalik vedelikravi abil eelkoormust tdstes parandada 166gimahtu,
kuid eelkoormuse tousu jatkumisel saabub olukord, kus siidamelihas
on diastoli I6puks maksimaalselt venitatud, ning edasine infusioonravi
el paranda enam siidame 166gimahtu. Levinud praktika on rakendada
empiirilist infusioonravi ning jélgida selle efekti patsiendi
hemodiinaamikale, kuid ka efekti puudumise korral on patsient juba
vedelikukoormuse kétte saanud. Staatilised ja diinaamilised
hemodiinaamika parameetrid vOimaldavad hinnata infusioonravi
vajalikkust juba enne vedeliku manustamist (Bentzer, 2016).

Staatilised parameetrid kujutavad endast iksikuid mdddetavaid
vadrtuseid - néiteks tsentraalvenoosne rohk, kopsuarteri kiilumisrohk
ja vasaku vatsakese l0ppdiastoolne maht - mis voiks ennustada
tundlikkust lisainfusioonile. Uuemad vahendid vedeliktundlikkuse
maédramisel on diinaamilised testid, mis hindavad mone mdodetava
parameetri - niiteks pulsirdhu, 166gimahu voi alumise Odnesveeni
diameetri - muutust vastusena eelkoormuse mojutamisele
hingamistsiikli kdigus voi alakeha passiivsel tdstmisel (Vincent, 2017
Marik, 2011). Ilmneb, et CVP kasutamine on ecbatdpne, nagu ka
varasemalt kirjeldatud (Eskesen, 2016; Marik, 2013).

Diinaamilised parameetrid on CVP kasutamisest vedeliktundlikkuse
hindamiseks tdpsemad. Diinaamilistest parameetritest teistest pisut
ebatipsem (laiema usaldusvahemikuga) on alumise Odnesveeni
diameetri variatsioon. Jalgade tdstmise jargselt siidame 166gimahu
muutuse modtmine on tdpsem pulsirdhu voi 166gimahu variatsiooni
hindamisest ning seda saab kasutada ka arlitmia korral ja spontaanselt
hingavatel haigetel. Tuleb silmas pidada, et test voib olla ebatépsem,
kui jalgade tdstmine ei too piisavalt voluumeni mahtu ddnesveeni,
nditeks kompressioonsukkade kasutamisel vdi intraabdominaalse
hiipertensiooni korral (Bentzer, 2016). Toorihm otsustas, et
diinaamilised parameetrid on vedelikravi juhtimisel tdpsemad kui
staatilised parameetrid.

Tooriihm arutas diinaamiliste parameetrite hindamise ajalist ja rahalist
kulu. Diinaamiliste parameetrite kasutuselevotmine eeldaks suurt
baaskulu monitori ja/voi ehhokardiograafia aparatuuri hankimiseks.
Ka kulud korduvatele ehhokardiograafiatele voi {ihekordsetele
monitooringuseadmete  tarvikutele  voivad  olla  (sOltuvalt
monitooringust) korged. Arvestades tdenduspohisuse madalat taset ja
seda, et teenus on hetkel Eesti haiglates ebaiihtlane (aparatuuri
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olemasolu ja oskused erinevates haiglates) ei saa anda tugevat
soovitust diinaamiliste parameetrite rutiinseks jalgimiseks.

OTSUS ravisoovituse sonastamise kohta:

Sepsise ja septilise Sokiga patsientidel peaks vedeliktundlikkuse
hindamiseks kasutama diinaamilisi eelkoormuse parameetreid
(nork positiivne soovitus, viaga madal tdenduspdhisus).

2.5 20. Kliiniline kiisimus: Kas sepsise voi septilise soki haigete
edasise haiglaravi koha otsustamiseks tuleb kasutada laktaadi
vddrtust vs mitte? (Triinu Keskpaik)

Oige ravikoha otsustamine on prioriteetne kiisimus parima
ravitulemuse saavutamiseks optimaalse ressursikasutusega.

Soovituse soOnastamise aluseks on NICE ravijuhendi sisuliselt
ekspertarvamusel pohinev soovitus ning metaanaliiiis, kus néidati, et
kriitiliselt haigetel on laktaadi diinaamika prognostiline niitaja
(tulemusniitaja suremus, Zhang, 2014). Téenduspdhisuse tase on viaga
madal.

Toorihm arutas, et oluline on sepsise/septilise Sokiga patsientidel
laktaadi taseme médramine ning see praktika on téna Eesti haiglates
erinev. Sepsise puhul on oluline varajane maksimaalne ravi, sest
septilises Soki kujunemise korral on patsientide prognoos juba
tunduvalt halvem. Soovitus intensiivraviarsti konsultatsiooniks kui
laktaadi védrtus on >4mmol/L ja/vdi laktaadi vidértus ei lange 20%
vorra tunni jooksul ravi alates algusest, ei too kaasa liigselt
konsultatsioone intensiivravi arstile ja aitab leida korge riskiga
patsiendid, kes vajavad II voi III astme intensiivravi. Osakonna valik
oleneb kliinilisest kontekstist ning konkreetse raviasutuse voimalustest
ja tookorraldusest.

OTSUS ravisoovituse sonastamise kohta:

Sepsise ja septilise Soki haigete edasise haiglaravi koha
otsustamisel tuleks ldhtuda laktaadi taseme vairtusest.
Konsulteerige intensiivravi vajaduse suhtes, kui laktaadi
absoluutviirus on iile 4 mmol/l ja/vdi puudub laktaadi
langustrend (20% vorra 1 tunni jooksul pirast ravi alustamist)
(ndrk positiivne soovitus, madal tdenduspohisus).

2.6 17. Kliiniline kiisimus: Kas septilise sokiga patsientidel tuleks
kasutada intravenoosseid kortikosteroide vs mitte? (Hans-Erik
Ehrlich)
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Kortikosteroidide kasutamist septilise Soki raviks on intensiivravi
ajaloos pohjalikult wuuritud. Eksperimentaalsetes uuringutes on
ndidatud, et korges doosis kortikosteroidide kasutamine
poletikureaktsiooni allasurumise eesmirgil voiks parandada septilise
Soki elulemust, seetdttu keskendusid varased uuringud korges doosis
kortikosteroidide kasutamisele, kuid korvaltoimed kaalusid iiles
voimaliku kasu (Sprung, 1984; Cronin, 1995). Huvi kortikosteroide
madalas doosis kasutamise vastu tekkis taas seoses hiipotaalamus-
hiipofiiiis-neerupealise telje diisfunktsiooni avastamisega septilise Soki
haigetel; diisfunktsiooni esinemissagedus on 40-60% ja see on seotud
vihenenud tundlikkusega vasopressoritele ja suremuse tdusuga
(Annane, 2005).

ESICM ja SCCM 2017 aasta konsensusjuhiste pohjal ei ole soovituslik
modta kortikosteroidide taset veres rutiinselt sepsise haigetel; ei ole
soovituslik kasutada kortikosteroide ilma Sokita sepsise raviks; on
soovituslik kasutada hiidrokortisooni alla 400mg péaevas rohkem kui 3
paeva jooksul patsientidel septilise Sokiga, kelle hemodiinaamika ei
normaliseeru infusioon- ja mdddukas-korges doosis vasopressoorse
raviga. Eraldi on toodud soovitus kdrges doosis kortikosteroidide
kasutamiseks &dgeda respiratoorse distressi siindroomiga haigetel
(Annane, 2017).

Metaanaliitisis ei leitud kortikosteroidide kasutamisel olulist efekti
suremusele. Esines moO0dukas efekt intensiivravi kestuse
lithenemisele. Téenduspdhisuse tase on madal.

On kirjeldatud hiipernatreemiat (Briegel, 1999) ja hiipergliikkeemia
esinemissageduse  tdusu  korvaltoimena  madalas  doosis
hiidrokortisooni kasutamisele (Annane, 2002). Kuigi ei ole nédidatud
siindroomide seost tulemiga, tuleks nende teket siiski vdimalusel
viltida.

Lisaks on kirjeldatud kataboolset toimet metabolismile, aeglustunud
haavade paranemist ja seedetrakti veritsust kortikosteroidide toimel,
kuid mitme-keskuselises randomiseeritud kontrolluuringus (Annane,
2002) ei leitud nende sageduse tdusu vorreldes platseebogrupiga.

Tooriihm hindas gliikkokortikosteroidide eeldatav negatiivse moju
véikeseks. Samuti hinnati véikeseks gliikkokortikosteroidide péeva
doosi maksumus. Tooriihm otsustas, et septilises Sokis haigetel on
siiski ndidatud moningane elulemuse paranemine ning oluline on ka
Soki aja liihenemine. Otsustati sOnastada soovitused sepsise ja
septilises Sokis patsientide kohta eraldi.
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OTSUSED ravisoovituse sonastamise kohta:

Septilise Soki ravis peaks kasutama madalas doosis
kortikosteroide (nork positiivne soovitus, madal tdenduspdhisus)

Jargmise Jargmine koosolek toimub Tartus: 19.12 (12.00-16.00).
koosoleku aeg Jargmise aasta koosolekud toimuvad 2.veebruaril 11.00-15.00,
8.veebruaril 12.00-16.00 ja 15.miértsil 12.00-16.00. Mare Oder
saadab koosolekute kutsed.




