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Probleem

Kas probleem on prioriteetne?

o Ei oska 6elda

American Society of Anesthesiologists Task Force on Acute Pain Management. Practice
guidelines for acute pain management in the perioperative setting: an updated report by
the American Society of Anesthesiologists Task Force on Acute Pain Management (Pain,
2012) ravijuhendis soovitusi tooriihmale huvi pakkunud lisaravimite kohta ei antud.
Mdéningaid neist lisaravimitest (nt klonidiin) on kall kasitletud, kui mitte téériihmale huvi
pakkunud vordlustes ehk mitte lisaks multimodaalsele farmakoloogilisele ravile.

e PRANTSUSMAA 2019 (lapsed ja taiskasvanud)
Aubrun F, Nouette-Gaulain K, Fletcher D, Belbachir A, Beloeil H, Carles M, Cuvillon P,
Dadure C, Lebuffe G, Marret E, Martinez V, Olivier M, Sabourdin N, Zetlaoui P. Revision of
expert panel's guidelines on postoperative pain management (7) juhendis hinnati
rohkemate lisaravimite moju, kuid kasutamise soovitused anti Eesti juhendi koostajatele
huvi pakkunud lisaravimitest 3 kohta:- suuremate operatsioonide (kdhu- ja vaagnaddne
ning seljaoperatsioonid) puhul IV lidokaiin (lid) infusioonina (boolus 1-2 mg/kg ning
seejarel 1-2 mg/kg/h). Vastav tdendus parineb 4-st slistemaatilisest lilevaatest ja
metaanallisist (SR&MA) (8, 9, 10, 11). Neist Ulevaadetest oli kdige mahukam Vigneault jt
Ulevaade (29 uuringut, erinevad operatsioonid). Ehkki sinna kaasatud uuringuist kattus Sun
jt Ulevaatega (21 uuringut, kdhuddne operatsioonid) 7 ja Venthami llevaatega (14
uuringut, laparoskoopilised operatsioonid) 5, vdeti need 3 lilevaadet tdendusmaterjalina
eraldi arvesse. Valja jaeti vaid Marret jt Glevaade, sest 8st sinna kaasatud uuringust kattus
Sun jt Ulevaatega 7.- IV deksametasoon (dexa) anesteesia induktsioonis taiskasvanutel 8
mg. Soovitus p&hineb 2-I SR&MA-I (12)(13). Téendusmaterjalina kaasati neist varskem ja
suurem Waldron jt Glevaade (45 uuringut), sest de Oliviera lilevaate 24st uuringust oli lile
poole ehk 14 uuringut juba ka Waldroni jt ilevaates. Seda otsust kergendas ka see, et
molema lilevaate tulemused olid sarnased -- nditasid dexa vaikest (statistiliselt olulist)
eelist selle mittekasutamise ees.- ketamiin (ket), suure postoperatiivse valu (nii agede kui
kroonilise) tekke tGendosusega operatsioonide korral, madala valuldvega inimestel, aga
eelkoige pika-ajaliselt opioide tarvitavatel ja opidoidsdltuvusega inimestel. Manustada
soovitatakse ketamiini anesteesia alguses (ingl in first intention) maksimumannuses 0,5
mg/kg/h, edasi enam-viahem pusivalt 0,125-0,25 mg/ kg/h ning I6petada 30 min enne

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
O Ei Ajakohastatava ravijuhendi jaoks kaardistati ja hinnati AGREE Il instrumendiga neli LISAINFO:
o Pigem ei ravijuhendit, millest 3 kasitles valuravi nii lastel kui taiskasvanutel ning liks vaid Pehora 2017 (Cochrane SR&MA) dexa:
o Pigem jah taiskasvanutel. "Several adjuvants have been used to
e jah .. I th lgesic durati

jah e AMEERIKA UHENDRIIGID 2012 (lapsed ja tiiskasvanud) prolong the anaigesic auration of
o Varieerub peripheral nerve block, including

perineural or intravenous
dexamethasone...intravenous
dexamethasone with placebo...

Low-to moderate quality evidence
suggests that when used as an adjuvant to
peripheral nerve block in upper limb
surgery, both perineural and intravenous
dexamethasone may prolong duration of
sensory block and are effective in reducing
postoperative pain intensity and opioid
consumption."

NICE 2020: ketamiini kasutamist
puudutav soovitus:

"1.6.12 Consider a single dose (0.25 mg/kg
to 1 mg/kg) of intravenous ketamine given
either during or immediately after surgery
to supplement other types of pain relief if:

e the person's pain is expected to
be moderate to severe and an
intravenous opioid alone does not
provide adequate pain relief or

e the person has opioid sensitivity.

In August 2020, this was an off-label use
of intravenous ketamine. See NICE's
information on prescribing medicines."
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operatsiooni IGppu. Operatsioonijargse manustamise kohta (24 h jooksul) soovitust ei
antud, sest ei oldud kindel selle m&jus.

T6endus parines 2-st SR&MA-st: (14, 15), kuid neid téendusmaterjalina eraldi arvesse ei
vGetud, sest neisse oli kaasatud nii laste kui taiskasvanute uuringuid ning taiskasvanutel ket
kasutamise kohta oli tunduvalt varksem SR&MA votta NICE 2020 ravijuhendist, mis
t6éendusmarjalina kaasati (vt tekstis edasi).

e  AUSTRAALIA 2020 (lapsed ja taiskasvanud)
Australian and New Zealand College of Anaesthetists and Faculty of Pain Medicine. Acute
Pain Management: Scientific Evidence (Fifth edition) (16) juhendis, kus kasitleti mh ka kdiki
tooriihmale huvipakkunud lisaravimeid, leiti soovituste koostamiseks kill hulgaliselt
teadusuuringuid (sh SR&MA), kuid nende kui téendusmaterjali téendatuse astme
hindamine oli kaudne — piirduti uuringukavandiga ja sellega, kes oli uuringu labi viinud (nt
SR&MA puhul Cochrane Collaboration) ning kas uuringu p&hjal kirjutatud artiklis oli
hinnatud selle vastavust avaldamise nduetele (PRISMA v6i QUORUM kontrollnimekiri).
Kokkuvottes oli Austraalia juhendis kasitletud tdiskasvanutel jargmisi lisaravimeid: ket,
dexa, magneesium (Mg), klonidiin (clo).Austraalia ravijuhendi tdendusmaterjali
hindamiseks vastavalt GRADE-metoodikale oleks pidanud kdik tdendusmaterjalina esitatud
uuringud likshaaval labi vaatama ja hindama. Seda ei pidanud sekretariaat ratsionaalseks
lahenduseks — keskenduti teistest ravijuhenditest ja ise lisaks tehtud otsinguga leitud
téendusmaterjalile (mille tulemused on esitatud eraldi I6igus péarast ravijuhenditest leitud
téendusmaterjali kirjledust (vt LISAKS...).

e UHENDKUNINGRIIK (NICE) 2020 (tdiskasvanud)
National Institute for Health and Care Excellence (NICE). Perioperative care in adults. [N1]
Evidence reviews for managing acute postoperative pain. NICE guideline NG180 (2020)
koostamisel (tapsemalt Evidence reviews underpinning recommendations 1.6.1 to 1.6.13 in
the NICE guideline) oli to6riihmahuvitanud lisaravimitest esitatud kisimus vaid IV ketamiini
(ket) kohta. T6endusmaterjalina kasutati sellele kiisimusele vastamisel 100 juhuslikustatud
kontrolluuringut kaasanud SRs erinevate tulemusnaitajate kohta tehtud MAsid (17).

e LISAKS
... tegi sekretariaat 11.08.2022 teadusliku tdendusmaterjali otsingu lisaravimite kohta
(toimeaineid tapsustamata, uuringute avaldamise ajavahemikku piiramata). Otsingu
tulemusena leiti 52 SR&MA-d, millest 6 (sh 1 vihmavarillevaade) puudutasid to6riihma
huvitanud lisaravimeid (slisteemselt manustatuna) ning olid labi viidud tadiskasvanute seas.
Leitud tdendusmaterjal vaadati labi lisaravimite kaupa.
I. Deksametasooni (dexa) IV manustamise kohta leiti ja arvati téendusmaterjali hulka
Pehora jt 2017. aastal Cochrane'i egiidi all avaldatud SR&MA (18), milles hinnati dexa (mh
IV) kasutamist lisaks perifeersele narviblokaadile.
Il. Deksmedetomidiini (dexm) IV manustamise kohta leiti 3 SR&MA, milles kattusid vaid
Uksikud uuringud, mistéttu téendusmaterjalina kaasati kdik: Motaghi jt 2021 (IV dexa'ga 5
uuringut) (19), Feng jt 2019 (9 uuringut) (20) ja Peng jt 2017 (18 uuringut) (21).
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Soovitud méju

Kui suur on eeldatav soovitud méju?

OTSUS

IIl. Magneesiumi (Mg) kohta leiti Choi jt 2021 vihmavarimetaanaliiUs (tdiskasvanute kohta
13 SR&MA, millest osas ei manustatud Mg susteemselt) (1) ning veel ka 3 SR&MA: Li 2020
(13 uuringut) (2), Murphy 2013 (22 uuringut) (3), Lysakowski 2007 (15 uuringut) (4), millest
kaks esimest on juba kaasatud Choi jt vihmavariiilevaatesse ning kolmas kattub suures osas
(10 uuringut 15st) Murphy uuringuga. Seetottu neid 3 SR&MA eraldi téendusmaterjali
hulka ei arvatud.

IV. Ketamiini (ket) kohta lisaotsinguga SR&MA juurde ei leitud.

V. Lidokaiini (lid) kohta leiti Weibel jt 2016 SR&MA (milles MA p&hineb 42 uuringul) (5).

VI: Klonidiini (clo) kohta lisaotsinguga SR&MA juurde ei leitud.

Samale kliinilisele kiisimusele vastamiseks, kuid lastel l1abi viidud uuringuid |3bi vaadates
leiti tdiskasvanuid puudutav v8rgustikmetaanaliiiis lisaravimite kasutamisest, kuid
lokaalselt (perifeerse narviblokaadi korral), mistdttu seda téendusmaterjali hulka ei
arvatud (6). Kokkuvottes kaasati téendusmaterjalina sellele kliinilisele kiisimusele
vastamiseks Prantsusmaa 2019 ravijuhendist 4 SR&MA-d, NICE 2020 ravijuhendis tehtud 1
SR&MA ning lisaotsinguga leitud 1 vihmavarililevaade ja 5 SR&MA-d.

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED




o Tahine VALUTUGEVUS Uuirngutest joonistub pigem vilja, et

o Vaike Lidokaiiniga oli 4 tdendusmaterjalina kaasatud SR&MA andmetel postop valutugevus lisaravimite positiivne mdju (nt

o keskmine oluliselt vdiksem kuni 24 h jooksul (valdavalt), samas Ghes neist 48. tunnil hinnatuna enam [ valutugevusele) aja jooksul

o Suur mitte. vaheneb/moodub.

e Varieerub Deksametasooniga (lihekordselt ja ka perioperatiivselt lisaks perifeersele Osas uuringutes lisaravimite kliiniline
O Ei oska 6elda narviblokaadilemanustatuna) oli valutugevus kuni 24 h statistiliselt, kuid mitte kliiniliselt mdju (nt valutugevusele) mitteoluline.

oluliselt vdaiksem, samas Uihe Ulevaate alusel 48. tunnil enam mitte.
Deksmedetomidiiniga 3 téendusmaterjalina kaasatud SR&MA andmetel
(rinnaoperatsioonide korral perioperatiivselt ja postoperatiivse PCA korral) oli valutugevus | Lisaravimite positiivne mdju ilmneb teatud

oluliselt vaiksem. patsientidel -- vastavalt uuringu
Ketamiiniga oli 1 SR&MA (25 uuringu) pdhjal nahti ketamiini kasutamisest nii statistiliselt eesmargile kindlate operatsioonide korral,
kui ka kliiniliselt olulist kasu 6 h pdrast operatsiooni, kuid mitte enam 24 h parast mille puhul on aga valu tekke tdendosus ja
operatsiooni. tugevus erinevad. Seetdttu uldistusi
Magneesiumiga oli valutugevus 1 vihmavarillevaate (ajakohastatud MA) pdhjal lisaravimite kasutamise kohta raskem
statistiliselt oliuliselt vaiksem. teha.

OPIOIDI VAJADUS

Lidokaiiniga oli 4 tdendusmaterjalina kaasatud SR&MA andmetel postop opidoidi vajadus
oluliselt vaiksem.

Deksametasooniga (lihekordne manustamine) olid nii opidoidi vajadus (nn resque
medication) kui opioidi kasutamine (nii 2 kui 24 tunnil) dexa riithmas oluliselt vaiksemad.
Perioperatiivselt lisaks PNB'le manustatuna samuti.

Deksmedetomidiiniga 3 téendusmaterjalina kaasatud SR&MA andmetel
(rinnaoperatsioonide korral perioperatiivselt ja postoperatiivse PCA korral) oli opioidi
vajadus oluliselt vdiksem.

Ketamiini kasutamisel vahenes NICE 2020 SR ja selle raames tehtud MAde andmetel
(vastavalt 44, 18 ja 8 uuringu pd&hjal) opioidi vajadus parast operatsiooni kuni 24 h jooksul
(sh 6. tunnil hinnatuna) nii statistilisetl kui kliiniliselt olulisel maaral, samuti oli opioidi lisaks
vajanute osakaal ketamiini riihmas vaiksem. Samas 7 uuringu pdhjal tehtud MAst selgus, et
NSAIDide lisavajadus uuringuriihmade vahel ei erinenud, kuid (ihes MAsse mittekaasatud
uuringus oli NSAIDide lisavajadus ketamiini kasutamisel siiski vaiksem.

Magneesiumiga oli valuvaigisti (ei ole tdpsustatud, millise) vajadus 1 vihmavariiilevaate
(ajakohastatud MA) pdhjal statistiliselt oliuliselt vdiksem ja aeg valuvaigistini statistiliselt
oluliselt pikem.

Soovimatu mdju

Kui suur on eeldatav soovimatu méju?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED




o Suur IIVLEDUS JA OKSENDAMINELidokaiiniga esines iiveldust ja oksendamist oluliselt vahem Igal ravimil on oma potentsiaalsed

o keskmine kdigis 4s toendusmaterjalina kaasatud SR&MA andmetel. korvaltoimed -- ravimi lisamisel

o Vaike Deksametasooni perioperatiivses perioodis kasutamise (iks pS&hjusi on iivelduse ja kdrvaltoimete tekke tdendosus suureneb.
o Tlhine oksendamise vahendamine, mist&ttu see oli paljudes Waldron jt SR&MAsse kaasatud dexa

e Varieerub uuringutes ka esmaseks tulemusnaitajaks. Samas selles SR&MA-s endas dexa mdju

O Ei oska 6elda PONVile ei hinnatud, vaid seda arvestati teiste tulemusnaitajate hindamisel. Pehora jt

Ulevaates iivelduse ja oksendamise osas uuringuriihamde vahel olulisi erinevusi ei nahtud.
Deksmedetomidiiniga esines 3 téendusmaterjalina kaasatud SR&MA andmetel
(rinnaoperatsioonide korral perioperatiivselt ja postoperatiivse PCA korral) iiveldust ja
oksendamist oluliselt vdiksem.

Ketamiini kasutamisel 1 SR&MA (millesse kaasati 32 uuringut) p&hjal oli iivelduse ja
oksendamise (koos hinnatuna) téenaosus kill vdaiksem, kuid kliiniliselt oluliseks seda
erinevust ei peetud.

Magneesiumi vihmavarililevaates kdrvaltoimeid ei hinnatud.

MUU MOJU

Lidokaiini kdrvaltoimete osas Vigneault jt SR&MAs uuringuriihmade vahel lidokaiini
korvaltoimete osas olulist erinevust ei ndhtud. Sun jt SR&MA 21st uuringust 18s, kus
kérvaltoimeid ei hinnatud, uuringuriihmade vahel erinevust ei nahtud. Uksikutes
uuringutes esines lidokaiini tarvitamisel peavalu, suukuivust, uimatunnet (ingl
lightheadedness), mis olid aga kerged ega vajanud ravi. Uhes uuringus thel patsiendil
esines artitmia. Ventham jt SR&MAs 8st kGrvaltoimeid registreerinud uuringust tekkis Ghes
Uhel patsiendil aritmia.

Weibel jt SR&MAsse kaasatud tiksikuuringutest hinnanti muid erinevaid kérvaltoimeid
Uksikutes uuringutes, rohkem oli vaadatud vaid suremust siidameoperatsioonidel, kuid
neid surmjuhte ei seostatud lidokaiiniga.

Deksametasooni korvaltoimetest kaasatud uuringutes infektsiooni tekke téendosus ei
suurenenud, kuid dexa kasutamisel oli veresuhkru tasu 24 h parast oppi kérgem, samas 12
h mitte. Teises Ulevaates uuringuriihmade vahel erinevust ei nahtud.

Deksmedetomidiini kasutamisel esines (ihes SR&MAs (Feng jt) sedatsiooni rohkem, teise
(Peng jt) andmetel uuringurihmade vahel olulist erinevust ei ndhtud, kolmadas
sedatsiooni ei hinnatud.

Ketamiini kasutamisel ei esinenud hingamispeetust statistiliselt oluliselt enam kui
mittekasutamisel.

Magneesiumi vihmavarililevaates kdrvaltoimeid ei hinnatud.

Toendatuse kindlus

Kui kindel vGib kokkuvdttes olla sekkumise méju téendatuses?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED




e Viga madal

0 madal

o keskmine

O vaga

0 kaasatud uuringud puuduvad

Vaartushinnangud
Kas see, kuivord inimesed (inimeste er

OTSUS

Tdendatus erinevate tulemusnaitajate ja sama tulemusnaitaja (nt valutugevus) erinevatel
ajahetkedel hindamisel varieerus: lidokaiini kasutamist hinnanud uuringutes vaga
madalast k&rgeni, olles siiski valdavalt vaga madal (v.a. kdrvaltoimetest iiveldus ja
oksendamine); deksametasooni kasutamist hinnanud uuringutes vdga madalast
moddukani, olles kokkuvottes vaga madal (v.a infektsiooni teke), deksmedetomidiini
kasutamist hinnanud uuringutes vdga madalast kdrgeni, olles kokkuvéGttes vaga madal (v.a.
korvaltoimetest iiveldus ja oksendamine) ning ketamiini kasutamist hinnanud uuringutes
vaga madalast m6ddukani, olles kokkuvéttes siiski vaga madal. Magneesiumi kasutamist
hinnanud uuringutest parineva téendatuse aste varieerus vaga madalast madalani, olles
kokkuvdttes vdaga madal.

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

Et uuringutes erinevad patsiendid
(operatsioonid, mille korral valu tekke
téendosus ja tugevus erinevad) erinevad,
on praegu olemasoleva téendusmaterjali
alusel dldist soovitust lisaravimite
kasutamise kohta raskem teha.

inevad alarihmad) peamisi tulemusi vaartustavad, varieerub voi kui ebakindlad me nende hinnangutes oleme?

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o oluline ebakindlus v&i varieeruvus
e vGimalik oluline ebakindlus voi
varieeruvus

o oluline ebakindlus v&i varieeruvus
téendoliselt puudub

o oluline ebakindlus v&i varieeruvus
puudub

Tdendusmaterjalina kaasatud uuringutes seda ei uuritud, eraldi vastavaid uuringuid ei
otsitud.

Mojude tasakaal

OTSUS

Kas sekkumise soovitud ja soovimatu moju vahekord viitab sekkumise vdi vordlus(tegevuse) tlekaalule?

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

Patsiendi seisukohta vGib mdjutada
varasem kogemus valuravimitega (sh
lisaravimitega). Ka juhul, kui tegemist ei
olnud perioperatiivse valuraviga.

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

0 soosib vordlust

O pigem soosib vordlust

O ei soosi sekkumist ega vordlust
® pigem soosib sekkumist

0 soosib sekkumist

o Varieerub

o Ei oska 6elda

Vajaminevad ressursid

Kui suur on ressursivajadus (kulud)?

OTSUS

Lisaravimi kasutamise eelised tulevad valja k&igi ravimite puhul, mille kohta asjakohast
téendusmaterjali leiti. Eelkdige vaheneb opioidi vajadus ja sellega seoses ka opioidi
korvaltoimete esinemine. Samas, mis puutub valutugevusse, siis mitme ravimi puhul
erinevus kontrollrihmaga aja jooksul (parast 24 h) kaob. Mitte kdiki statistiliselt olulisi
erinevusi lisaravimit saanute ja kontrollriihma vahel ei loetud kliiniliselt oluliseks.

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

Ravimeid oli uuritud erinevate
operatsioonide puhul (millel on erinev
valu tekke ja tugevuse tGendosus)
erinevates annustes, mis raskendab
Uldistuste tegemist.

TAIENDAVAD KAALUTLUSED




o suur kulu Téendusmaterjalina kaasatud uuringutes seda ei uuritud, eraldi vastavaid uuringuid ei Iga lisaravim on lisakulu, samas ei ole

o keskmine kulu otsitud. Ukski neist lisaravimeist markimisvaarselt
O mittearvestatav kulu ja sdast kallis, osalt ka seetGttu, et kasutamise

0 keskmine sdast periood/aeg on limiteeritud.

O suur saast

e Varieerub

o Ei oska oelda

Vajaminevate ressursside toendatuse kindlus

Milline on ressursivajaduse (kulude) tdendatusse aste?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
o Viga madal n/a n/a

o0 madal

o keskmine

o vaga

® kaasatud uuringud puuduvad

Kulutohusus

Kas sekkumise kulutdhusus soosib sekkumist voi vordlust?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
0 soosib vordlust Tdendusmaterjalina kaasatud uuringutes seda ei uuritud, eraldi vastavaid uuringuid ei Puuduvad.
O pigem soosib v&rdlust otsitud.

0O ei soosi sekkumist ega vordlust
O pigem soosib sekkumist

0 soosib sekkumist

o Varieerub

® kaasatud uuringud puuduvad

Vordsed voimalused

Kuivérd sekkumine mdjutab tervisevoimaluste vordsust?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED




o vahendab vérdsust Kliinlise kasu alusel lisaravimi(te) kasutamist soovitades ei jaeta lhtki patsientide alariihma
o tdenaoliselt vdhendab vordsust ebavdrdsesse seisu.

e toendoliselt ei mdjuta vordsust
o tdenaoliselt suurendab vordsust
o suurendab vérdsust

o Varieerub

o Ei oska 6elda

Samuti ei jaa Ukski patsientide alarihm
ebavordsesse seisu, kui lisaravimite
kasutamist mitte soovitada, sest neid ei
kasutata Eestis rutiinselt.

Vastuvoetavus

Kas sekkumine on huvitatud osapooltele vastuvéetav?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

OEi Téendusmaterjalina kaasatud uuringutes seda ei uuritud, eraldi vastavaid uuringuid ei Toorihmale huvi pakkunud lisaravimid on
o Pigem ei otsitud. kasutajatele (maarajatele ja

e Pigem jah manustajatele) tuttavad ning seetdttu

o jah nende kasutamine ka vastuvdetav,

o Varieerub kliinilise kasu on téendatud.

O Ei oska Gelda

Teostatavus

Kas sekkumine on teostatav?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

OEi Téendusmaterjalina kaasatud uuringutes seda ei uuritud, eraldi vastavaid uuringuid ei
o Pigem ei otsitud.

o Pigem jah

e jah

o Varieerub

o Ei oska 6elda

Toéorihmale huvi pakkunud lisaravimid on
Eestis kattesaadavad.

Perioperatiivses perioodis patsiendile dgeda valu ravis valuvaigistitele lisaks lisaravimeid (deksmedetomidiin, deksametasoon, klonidiin, ketamiin, magneesium, lidokaiin)

rutiinselt drge kasutage.
Tugev soovitus, vaga madal tdendatuse aste

Juba varasemalt lastel lisaravimite kasutamise soovitust andes otsustas to6riihm, et lisaravimite tabel jaab juhendist vilja.
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