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Overlevelse efter massiv verapamiloverdosis

hos en 48- arig kvinde

Reservelaege Karina K. Johansen & afdelingsleege Bo Belhage

Bispebjerg Hospital, Anaestesiologisk Afdeling Z

Calciumantagonisten verapamil benyttes til behandling af hy-
pertensio arterialis og supraventrikuler takykardj, til frekvens-

regulering ved atrieflimren og som angina pectoris- profylakse.

Enhver overskridelse af dogndosis pa 480 mg er potentielt
toksisk. Her beskrives et tilfzlde af massiv verapamiloverdo-
sering i suicidalt ejemed, hvilket medferte en bilateral cere-
bral iskeemilignende tilstand, en kendt, men sjzlden bivirk-
ning i forbindelse med verapamilforgiftning.

Sygehistorie

En 48-érig kvinde, der havde et erkendt alkoholmisbrug, hy-
pertensio arterialis, steatosis hepatis, type II-diabetes mellitus,
mb. cordis inkompensatus og depression, blev indlagt ca. 12
timer efter at have indtaget 10,08 g af calciumantagonisten ve-
rapamil i suicidalt ojemed. Dodsfald er set efter indtag af 1,4 g
ifelge forgiftningsdatabasen Poisindex micromedex. Patienten
var bevidsthedspavirket, men vaekbar og reagerende pa smer-
testimuli. Der var bradykardi med frekvens < 40, elektrokar-
diografi (EKG) viste uregelmaessig nodalrytme, hojresidig
grenblokskonfiguration og multifokale ventrikulaere ekstra-
systoler. Middelarterieblodtryk var 50 mmHg, saturation
100% pa 151 O pa maske. A-punktur viste pH = 7,25, pCO; =
3,02 kPa, pO; = 14,8 kPa, standard- base- exces = -16,4 mmol/],
laktat 5,3 mmol/l. Ovrige laboratorieverdier viste glukose -
11,5 mmol/], pK = 3,4 mM, p-Na = 135 mmol/], p-ioniseret
calcium = 1,16 mmol/1 (der blev givet 10 mmol calcium i lz-
geambulancen), p-karbamid 11,9 mmol/l, p-kreatinin 213
mmol/], normale levertal og koagulationsfaktorer.

Initialt blev der indgivet aktivt kul, da der var tale om et
depotpraeparat. Der blev pabegyndt isoprenalininfusion og
volumenterapi (2 1 hydroxyethylenstivelse og 2 1 NaCl i lobet
af tre timer) samt hejdosis glukoseinsulininfusion efter afde-
lingens instruks.

Efter tre timer opstod der behov for noradrenalininfusion
og kortvarigt eksternt pacebehov. Patienten blev sederet og
respiratorbehandlet. Efter et dogn udvikledes der lavtrykslun-
geadem, og der blev skiftet til adrenalinlinfusion. Efter yder-
ligere et dogn kunne adrenalininfusionen stoppes.

Der fandtes leverpavirkning med p-aspartataminotransfe-
rase pa 805 U/], laktatdehydrogenase pa 695 U/], p- bilirubin
=19 pmol/1, koagulationsfaktor 2,7,10 = 0,51, international norma-
lized ratio (INR) = 1,3, D-dimer = 2,8 mg/1 og fortsat nyrepévirk-
ning med karbamid 13,9 mmol/], kreatinin 266 Pmol/], sti-
gende infektionstal med C-reaktivt protein = 56 mg/1, leukocyt-
ter 14,8 mia./l. Patienten blev sat i behandling med cefuroxim.

I det fjerde dogn =ndredes patienten cerebralt, og der op-
stod krampeanfald, som blev behandlet med diazepam og
valproat. En computertomografi (CT) af cerebrum viste bila-
terale symmetriske iskeemiske omrader pd overgangen mel-

Figur 1. Enkeltskanning gennem cerebrum med bilaterale infarktforandringer.
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lem a. cerebri media og a. cerebri posteriors forsyningsgebet,
hvilket blev fortolket som hypoksisk encefalopati (Figur 1).
En elektroencefalografi (EEG) viste svart abnorme forhold.
En transkranial Doppler-sonografi var uden tegn pa abnormt
flowmenster og gav ikke mistanke om rebound vasospasmer
eller cirkulationsstop i de storre intracerebrale kar.

Patienten var i det femte degn kardiopulmonalt stabil, men
uafklaret cerebralt. Over de naste fire dogn klarede hun ce-
rebralt op, blev ekstuberet i det niende degn og blev efter 14
dage udskrevet til stamafdeling med henblik pa genoptree-
ning. P4 det tidspunkt var hun végen og reagerede relevant.
Ved udskrivelsen var der fortsat parese i alle fire ekstremiteter,
hvilket blev tolket som severe illness polyneunropathy.

Diskussion

Calciumantagonisten verapamil blokerer i terapeutiske doser
selektivt calciumtransporten gennem de spandingsathangige
calciumkanaler i myocardieceller og hjertets ledningssystem.

Effekten er bradykardi og negativ inotropi. Verapamil er 90%
proteinbundet og omszttes hovedsageligt ved oxidation i le-

veren.

Ved forgiftning ses arytmier (atrioventrikulert blok) og
blodtryksfald som felge af nedsat myokardiefunktion og di-
rekte vasodilaterende effekt, ultimativt udvikles der kardio-
gent shock. Ikkekardialt lungeodem kan ses og skyldes oget
kapilleerpermeabilitet. I forgiftningsdoser ophaves selektivi-
teten over for Ca™-kanaler, idet ogsd Na*-kanaler pavirkes.
Flere organfunktioner pavirkes, og bl.a. insulinfriseetningen,
som er calciumathaengig nedszttes, hvilket forer til hyper-
glykami, og cerebrale funktioner (nerveledning og transmit-
terfriszetning) kan hemmes, ligesom metabolisk acidose som
folge af generel hypoperfusion ses [1]. Der er beskrevet f3 til-
fzelde af cerebralt infarkt som folge af generel hypotension
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efter verapamilforgiftning [2, 3]. Den her omtalte patient blev
behandlet efter geeldende retningslinjer for calciumantago-
nistforgiftning med aktivt kul, inotropika, vasopressorstette,
ekstern pacing og hejdosis insulinglukoseinfusion. Trods dette
udvikledes der cerebrale forandringer, der initialt blev tolket
ved CT af cerebrum og EEG som hypoksisk skade og senere
viste sig at vaere reversible og maske kunne vzre relateret til
direkte verapamilbetingent »tystleegning« af neuronaktivitet.
I dyreeksperimentelle studier har man pavist effekt af be-
handling med 4-amino- pyridin (4- AP), en kaliumkanalblok-
ker, og Bay K 8644, en calciumkanalaktivator. Der er kun en-
kelte kasuistikker, hvor 4- AP beskrives brugt til behandling af
mennesker, hos hvem verapamilforgiftningen har veret re-
fraktzer over for anden behandling [4]. Der findes ikke rando-
miserede undersogelser af behandlingsregimener. Verapamil
er et almindeligt anvendt medikamina, og forgiftning ses bade
accidentielt og i suicidalt ajemed, hvorfor det er vigtigt at
kende til symptomer og behandlingsmuligheder ved over-
dosis.
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Neurologiske symptomer og akut hepatitis
associeret til parvovirus B19

Laege Birgitte Gigrtz-Carlsen, overleege Sgren Rittig &
overlaege Thomas Thelle

Regionshospitalet Viborg, Bgrneafdelingen

Parvovirus B19 er kendt for at fordrsage erythema infectio-

sum, hydrops foetalis hos fostre og aplastisk krise hos patien-
ter med nedsat erytropoiese eller aget heemolyse. Infektionen
forleber asymptomatisk hos 25-507% af patienterne. Sygdoms-

forlebet er tofaset med initiale influenzalignende symptomer
i den viremiske fase og senere udvikling af eksantem og/eller
ledsymptomer.

Der er beskrevet haematologiske og reumatologiske mani-
festationer [1] samt akut hepatitis og encefalitislignende til-
stande.

Sygehistorie
En 15 maneder gammel pige blev indlagt efter to anfald af
bevidsthedstab i lobet af 48 timer, det ene ledsaget af genera-



