ELDUGULTAK A
CSATORNAK

AVAGY MEGHOKKENT6 MESEK MIOKARDIALIS
MERGEKRGL

PAP CSABA ZSOLT DR, ELEK ISTVAN DR
SURGHSSEGI BETEGELLATO OSZTALY ES KLINIKAI TOXIKOLOGIA

PETERFY KORHAZ-RENDELGINTEZET MANNINGER JENG ORSZAGOS TRAUMATOLOGIAI
INTEZET



MITOL FELUNK?

metoprolol
ragcsaloirtok
perindopril
ziprazidon
propafenon
vas
alprazolam
teofillin
clomipramin
amlodipin
verapamil
nitroglicerin
prazosin
carbamazepin
tiszafa
szén-monoxid

P NP OONRKRRRLRORNOOLRLR
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repolarization

mV

Early
(1)

Final
repolarization (3)

L

Pacemaker ,-
function -*
.

(4) 0.2 seconds
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Channel
a-subunit

e —h_ Na 1.5
[ ‘ K4.3

o

T _#—— Cal.2
I} _A_A K111

1 Ol (out)
* |11, ; (transient outward)

*Ca " (in), ' (out)

w (hERG)

g _4 K7.1

" (K LQT1)

Iy —_L K,2.1-2.3

hes ——— g NOX
452 mV
*Na* (in)
* Ly (rapid)

0

96 mvV _4—1

* |y (€a long)
* |y (Ksdow delayed roct.)

* ' (out)
* |y (Kslow delayed rect )
* Ly (K rapid delayed rect. )
*lyy (inwardrect)

3

2

«

I;' v 200 ms
. |u (wardrect) |
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" interval  segment
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\ interval QT interval ) =
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/ ‘ Phase 2 (Plateau)
Phase 0 (Depolarization) I Calcium current (I )
Sodium current (f,,) ; '
\ | Phase 1 -
| (Rapid repolarization) Phase 3 |
Phase 4 (Restin | : "hase
RO S po(entia?) Potassium current (1) (Repolanzat_»on)
Potassium current (l,) (‘u":;:a(s'snu;n) >
\ | #——— Action potential duration ———s e
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Legfontosabb natrium csatornablokkold hatasu anyagok Egyéb hatasok

I/a: kinidin, prajmalin
I/b: lidokain, mexiletin
I/c: propafenon
propranolol
verapamil, diltiazem

ciklusos antidepresszansok; citalopram
tipusos antipszichotikumok; loxapin, quetiapin
antikonvulziv szerek (ujak, karbamazepin)
amantadin

klorokvin, OH-klorokvin
propoxifen
difenhidramin
naftidrofuryl, tolperison

kokain

TTX, STX, KTX, BTX, anemone toxinok

taxin

grayanotoxin, akonitin, veratrin alkaloidak, BTX, KTX, CTX

K csatornablokad, a,-antagonizmus, M,-antagonizmus

Ca csatornablokad, B,-antagonizmus
B1/,-antagonizmus
Ca csatornablokad

K-csatorna blokad, NA-reuptake gatlas, direkt hatasok

kalcium csatornablokad + ?

A natrium csatornablokad kévetkezményei

- depolarizacid lassitasa és gatlasa, munkaizomrostok
vezetési sebessége,

- repolarizacio valtozasa

kontraktilitasd,

értonus

PQ 1,QRS, jobbszar blokk, QRS: jobb deviacié, aVR-ben
magas és széles R-hullam, kamrai tachiaritmiak, lassu
tachikardidk, bradikardia, aszisztdlia

Brugada-jel

hipotenzid, pumpaelégtelenség, sokk, PEA

direkt hatds nincs (kivéve: grayanotoxin)



Ventricular Action Potential

® Class IA: e.g., quinidine
— Moderate Na*-channel blockade
- T ERP
® Class IB: e.g., lidocaine
— Weak Na*-channel blockade
— + ERP
® Class IC: e.g., flecainide
— Strong Na*-channel blockade
- > ERP

& ®7 phase 0 of Gepolasization

& NaChannel Blocker Toxicity
resulting in delay of the

......

M
e
a
S
u
r
e
d
P
o
t
e
n
t
i
a
1
(mv)
_/_\ Y i
Ty Phase }
2o N
§ 0 Phase 2
£
2|
-~ Phase 3
s |
8 Prased
= o :
[7]
Qo

Cardiac action potential and EKG
tracing

Cell potential (millivolts)

ECG
Time (mS)
_ g
Phase
o
£ Phase 3
£
Phase 4
-0

Cardiac action potential and EKG
tracing with Na+ channel blockade



Legfontosabb kalcium csatornablokkold hatasu anyagok Egyéb hatasok

dihidropiridinek (nifedipin, amlodipin, lercanidipin, .... —dipin)
benzotiazepinek (diltiazem)

fenilalkilaminok (verapamil)

difenil-piperazinok (cinnarizin, flunarizin)

nem szelektiv (mibefradil ....)

propafenon

ciklusos antidepresszansok

barium
taxin

Na csatornablokad
Na csatornablokad

Na csatornablokad, B,-antagonizmus

¢, csatornablokad
natrium csatornablokad + ?

A kalcium csatornablokad kovetkezményei

- ingerképzés és ingeriiletvezetés gatlasa

- (depolarizacié indirekt gatlasa)
- (repolarizacid nyujtasa)

kontraktilitas |

értonus

egyéb: inzulinelvalasztas |

reflex szinusz tachikardia - nifedipin

szinusz bradikardia, SA- és AV-blokk, potritmus, aszisztdlia,
ST-T eltérések

(QRS 1 - verapamil, diltiazem)

(QT 1 - verapamil, diltiazem)

hipotenzid, pumpaelégtelenség, sokk, PEA
hipotenzid, hipoperfuzié

hiperglikémia, aciddzis



Calcium Channel Blockade

+10

my

-40
-60

¢ Calcum Channel blockers cause bradycardia through impaired
influx of calcium
Ca?* Movements

* Slope of phase 0 is decreased 10-3M
Caz?t

* Often cause AV conduction disturbance and bradycardia /
Via Ca2*

channel

a-agonist

c$2+ AMP'If..?.F.):.e.T‘S
o e T @

Ca?t
leaves

Diastole 107M
Systole 107°M

~_
Relaxation
Q@D

Mitochondrial ATP. _
S——
metabolism Contraction




Legfontosabb kalium csatornablokkold hatasu anyagok Egyéb hatasok

I/a Na csatornablokad

(I/c)

Ill: amiodaron, dronedaron, sotalol, vernakalant, dofetilid, ibutilid béta-blokad (sotalol)
nem szelektiv CCB: bepridil, mibefradil kalcium csatornablokad
antipszichotikumok I

antidepresszansok

antihisztaminok antikolinerg
antimikrébas szerek (egyes kinolonok, egyes makrolidek,
-"konazol”)

kokain K-csatorna blokdd, NA-reuptake gatlds, direkt hatdsok
organofoszfatok kolinerg toxidrém

arzén, tallium koleriform hasmenés, sokk

barium bradikardia, hipertenzid, hipokalémia

A kalium csatornablokad kovetkezményei

- repolarizacié nyujtasa, inhomogenitasanak novelése QT 1, markans QTU, T- és U-hullam abnormalitasok,
tdpVT
kontraktilitas direkt hatds nincs

értonus direkt hatas nincs



K* Channel Blockade

\ A

Na* K* cat* i+
h

EADs

EBs

Blockage of potassium
channels results in
lengthening of phase 2 and 3

This gives rises to a long QT
and the potential for Torsades
de Pointes

Ep

B Erythromycin
(10 pg/mi)

kT

A Ventricular
action potential

Slowed
‘repolarbacbn

g hERG1 current
Normal / LQTS

Surface
¢ electrocardiogram
(ECG)

|, Normal QT interval
I Prelonged QT interval

D Schematized ECG strip

Normal rhythm Torsades de Pointes
-

C Erythromycin
(100 pgfmi)

S e

) o 80
mVv
500 msoc




Gyogyszercsoport

Tipusos tiinetek

Specialis terapias lehet6ségek

NaCB

Verapamil, diltiazem

Dihidropiridin CCB

Digitalisz

Béta-blokkolok

Vazodilatatorok

Teofillin

KCB

bradikardia, (tachikardia) hipotenzio,
EKG: QRST, R, rT, (kardiogén sokk)

bradikardia, hipotenzid, hiperglikémia, acidozis,
(kardiogén sokk)

hipotenzid, acidozis, (sokk)

bradikardia, hiperkalémia, hanyas, (tachiaritmiak,
specidlis ritmuszavarok)

bradikardia, hipotenzio, hipoglikémia,
(kardiogén sokk)

hipotenzié

tachikardia-tachiaritmiak, hipotenzid, acidoézis,
hipokalémia, tremor

tudatzavar, Gl-tunetek, tachikardia/bradikardia,
EKG: QTc?

NaHCO;, HIET?, ILE?, ECMO

HIET, kalcium, glukagon, NaHCO;, ILE,
levosimendan, ECMO

kalcium, HIET, ILE, presszorok

magnézium, lidokain/fenitoin, béta-
blokkoldk, F,,, FDP, ECMO

HIET, kalcium, teofillin, glukagon, ILE,
ECMO

noradrenalin

adenozin, propranolol/esmolol,
lidocain/fenitoin, benzodiazepinek

magnézium



1. eset

e 32¢é nd, Xanax és Betaloc, 1-1 marekkal
* Expozicios idG: 6 ora
e Felvétel: este

* Erkezés: 4-5-6, 110/70 Hgmm, 68/perc,
vc 3.7 mmol/L
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Bidirekcionalis tachikardia

* Ritka, spontan sz(in6, néhany masodperc vagy perc, hemodinamikai
instabilitas ritka

» Széles QRS, JTSzB+valtozo frontalis tengely — néha QRS keskeny

n pu— ‘ - 1‘1‘ D * ” b . " "

i (EEL AR J/ | V. R

| ' T

e Scharf 1967: 2 kilonb6z6 kamrai fékusz; Rosenbaum 1969: supraventricularis eredet
trifascicularis vezetési zavarral; Chevalier 1969: junctionalis eredet aberrans kamrai
vezetéssel; Levy 1975:bal anterior és posterior kdteg valtott aktivalédasa

e Mechanizmusa:

* Martini 1988: automacia; Levy 1989: reentry; Weiland 1986: triggered; Tai 1992:
triggered; Brugada, Richter 2009: triggered

e El6fordulas:

» digoxin tuladagolds (Schwensen 1922 ...); CPVT, Andersen-Tavil sy (Khan 2002);
miokarditisz; ACS (Sonmez 2009); metasztatikus szivtumor (Dorfman 2006);
feokromocitdma (Leite 2010); familiaris periodikus hipokalémia sy (Fukuda 1988);
akonitin mérgezés (Tsukada 1992)



Stressz kardiomiopatia

e Szinonimak:

* takotsubo CMP, ampulla CMP, ventricular apical ballooning sy, broken heart sy
* Torténet:

* Dote 1991, japdan szerz6k (90-es évek), nagy esettanulmdanyok
e Jellemz6i:

* egészséges posztmenopauzalis ng; sulyos emocionalis stressz, ACS-ra emlékeztetd
klinikum (MF, STE, T-inversio, troponin); negativ koronarografia; falmozgaszavar

e Tipusai:
Takolsubo Reverse Mid- Locallzed
takotsubo ventricular type
type type
Okok:

« emocionalis vagy fizikai stressz, szepszis, feokromocitdma, drog abuzus (kokain,
amfetamin), gyégyszerhatas (lidokain-tonogen, katekolaminok)

e Feltételezett mechanizmus:

* plakk-ruptidra+spontan lizis; epikardialis koronaria spazmus; mikrovaszkularis spazmus;
endotél diszfunkcio; katekolamin indukalta miocita karosodas, ,,stunning”






2. eset

» 41é ffi, 80 tbl lercanidipin, 6-8 6ra expozicio
* Erkezés: 110/70 Hgmm, 63/perc

e Gyors shockolodas

* Ismételt orvosi szén, plazmaferezis
e Kombinalt presszor, HIET, nagy dozisu kalcium

e Elhuzédo lefolyas, gyogyulas



3. eset

e 37é ng, valamilyen ,,nyugtatobdl sok”

* Felvétel este; meglassultsag, nisztagmus, stabil
paraméterek, 1-1 hanyas

* Reggel: er6s szédulés, folyamatos hanyinger, progressziven
csokkend vérnyomas

* 08:45 - RR 84/42 Hgmm, P 110/perc és az EKG .....
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4. eset

* 40é n6
e 20 tbl Rytmonorm

e Haziorvos = ment6 = korhaz .......
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6. eset

* Rytmonorm

* ECMO



VA Cannulation

VV Cannulation

ECMO

CENTRAL ILLUSTRATION: Basic Cannulation for VA-ECMO Support

Contral Cannulation Penipheral Cannulation

Perphéral Cannulation

with Distal Perfusian
Catheer

Peripberal Cannulation vis intemal
Jogultar Vein and Axillary Artery Possible Ambulation with
internal Jugular and
Anllary Artery Cannulation

Keebler, M.E. et al. J Am Coll Cardiol HF. 2018;6(6):503-16.

Deoxgenated
Bicad From LV

Oxgenated
Blood From

ECMO




P-R-T tengely: 999 11& 129
Aug RR: 410 ms
QTcB: 409 ms
OTeF: 352 ms

/. eselmtmmerrrerrre e
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st mea % \, i ',,ﬁ; 3
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47é ffi, st.p.Ml, HT, 2 oraja 60x40 mg verapamil; RR
98/59 Hgmm, P 62/perc, EKG-n sinus ritmus, diffuz 0.5
mm STD — kimenetel?

* tinetmentesség 6 ora mulva is, gyors hazaengedés
(koltséghatékonysag)

* kamrai tachikardia, hirtelen halal

* 4 napig sulyos hipotenzid, presszorigény
* PEA, halal néhany 6ran belll

* 4 6ra mulva MF, troponin emelkedés



Bolcsessegek

* Barmely tlinet, panasz esetén gondoljunk valamilyen

gyogyszer/szer
* mellékhatasara
* megvonasara
* akut vagy kronikus tuladagolasara
* Egyes szerek akut és kronikus toxicitasa gyokeresen
ktlonbozik
* teofillin, digoxin, litium, szalicilat, (vas, INH)

e vérmérgek (MetHb, SulfHb), mérgesgazok (CO, cian)
* fémek (Th, Co)



Legylink elGrelatok

e |[ndiai mese a két
szolgarol



Legylink észnéll...

A jozan AY,
parasztij (/¢
ész
sokszor
tobbet ér
mint harom
diploma ..




Tizenket egyformanak tiind érme koziil egy kétkarti mérleggel, hdrom
meéressel valasszuk ki a hamisat, ami lehet konnyebb vagy nehezebb az
igaziaknal

Fekete, Sziirke és Fehér ar hdrom résztvevOs pisztoly-parbajra

késziil. A parbaj gy fog lefolyni, hogy egy bizonyos sorrendet

kijelolve az elsd 10het egyet, majd - ha még ¢letben van - a masodik
78 | I6het egyet, és igy tovabb, amig legalabb ketten élnek. Mivel
= Fekete ur a legrosszabb 10vész (csak 1/3 valoszinliséggel talal), 6
18het majd elsOnek. Masodikkeént Sziirke Gr 18het, ha meg ¢€l; 6 2/3
valdszintiséggel talal. Végiil Fehér ur jon, aki tokéletesen 10,
mindig talal. Keérdés: mi legyen Fekete ur stratégidja az elso
loveskor?




Legylnk turelemmel

¥ CRONIN §
REZTABLA
A KA ALATT
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Legylnk résen

a=>b X a

a?=ab + a? — 2ab
a2+ a2—-2ab =ab + a2 -2ab
2 (a2—ab)=a%?—-ab ra-ab

2=1






