JEDNOSTKI CHOROBOWE

Matoptytkowosc

Dane epidemiologiczne

e (Czesto wystepuje zaréwno u dorostych, jak
iu dzieci.
e Czesto wspolwystepuje z chorobg uktadows
i patologicznym przebiegiem ciazy.
e (Czesto$¢ wystepowania matoptytkowosci po-
heparynowej (HIT): ok. 5% pacjentéw po ekspo-
zycji na heparyne.

Okotooperacyjne czynniki ryzyka
e Krwawienie podczas inwazyjnych zabiegow
operacyjnych (dotyczy znieczulenia oraz inter-
wengcji chirurgicznych).

Powody do niepokoju

e Nadmierne krwawienie okotooperacyjne.

e Wspotistniejgce: niedokrwisto$é, hipowole-
mia i niestabilno$¢ hemodynamiczna.

e Moze wystapi¢ konieczno$¢ transfuzji krwi
i plytek.

e Zasadnicza przyczyna maloptytkowosci.

Informacje uzupetniajace

¢ Definicja: ptytkowosé <150 000/mm?.

e Wystarczajagca hemostaza przy plytkowo-
§ci > 100 000/mm?, chyba ze wspolistniejg koa-
gulopatie (np. $rodki przeciwplytkowe, operacje
z krazeniem pozaustrojowym).

e Transfuzja plytek moze by¢ konieczna w przy-
padku ptytkowosci w granicach 50 000-100 000/
/mm?, by zapobiec krwawieniu lub je leczy¢, za-
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leznie od lokalizacji anatomicznej i zasiegu za-
biegu operacyjnego.

e Spontaniczne krwawienie zwykle pojawia si¢
dopiero po spadku plytkowosci < 20 000/mm?3.
e Obecnos$¢ uogdlnionych wybroczyn, plamicy
i krwawienia z bton §luzowych wskazuje na wy-
sokie ryzyko krwawienia z innych miejsc.

e Rozpoznanie przyczyny maloptytkowosci ma
kluczowy wplyw na wynik leczenia. Rozpoczyna
si¢ od badan morfologii krwi, czasu protrombi-
nowego/czasu czeSciowej tromboplastyny po ak-
tywagcji, fibrynogenu i D-dimer6w.

e Czas trwania krwawienia nie wykazuje ko-
relacji z poziomem ryzyka krwawienia podczas
operacji.

Etiologia

e Nadmierne niszczenie plytek (przyczyny im-
munologiczne): polekowe, matoptytkowosé sa-
moistna/samoistna plamica ptytkowa (ITP),
zaburzenia reumatologiczne, plamica potransfu-
zyjna, matoplytkowos$¢ noworodkéow, zesp6t he-
molityczno-mocznicowy (HUS).

e Nadmierne niszczenie plytek (przyczyny
nieimmunologiczne): zakazenie z widocznym
zespotem rozsianego wykrzepiania wewnatrz-
naczyniowego lub bez zakazenia, stan przedrzu-
cawkowy/zesp6t HELLP, choroba Moschcowitza
(TTP).
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e Zmniejszone wytwarzanie plytek: niewydol-
no$¢ szpiku kostnego, chemo- lub radioterapia,
naduzywanie alkoholu.

e Hipersplenizm: marskos$¢,
wrotnej lub $ledzionowej.

e Z rozcieficzenia: poziom plytek zwykle utrzy-
many az do wewnatrznaczyniowego uzupelnie-
nia > 1,5-2 objetosci krwi.

Postepowanie

zakrzepica zyt

e Leczenie przyczyny zasadniczej:

e Odstawienie $rodkéw wywotujacych cho-
robg, leczenie zakazenia, splenektomia.

e Leczenie HIT bezpo$rednimi inhibitorami
trombiny (np. biwalirudyna, argatroban) w celu
zapobiegania zakrzepicy lub jej leczenia (oprocz
odstawienia heparyny).

e ITP zwykle odpowiada na kortykosteroidy
(oraz terapig IgG w przypadkach nasilonej cho-
roby), TTP wymaga transfuzji wymiennej lub
plazmaferezy.

e Decyzja o wykonaniu transfuzji zalezy od
etiologii matoptytkowosci oraz wzglednego ryzy-
ka krwawienia i zwigzanego z transfuzja. Zabieg
nieprzydatny w przypadku zespolow zakrzepo-
wych (np. HIT, TTP).

e Kazda jednostka przetoczonych plytek po-
winna podnies¢ ich liczbe o ok. 10 000/mm?,
lecz zwigksza ryzyko wystapienia maloptytko-
wosci w przyszlosci (alloimmunizacja wystepu-
je u 50% pacjentéw z przetoczonymi plytkami).

Uktad Objawy/oznaki Wywiad Badanie fizykalne Badania laboratoryjne i inne
GLOWA Krwotok §luzéwkowy Wybroczyny, plamica i wybroczyny
na skorze, §luzéwcee jamy ustnej
i na spojowkach
KRAZENIA Hipowolemia, niedokrwisto$¢, nagroma- Zawroty glowy, omdle- Tachykardia, hipotensja, omdlenie EKG, zdjecie RTG klatki
dzenie ptynu w worku osierdziowym nie, palpitacje ortostatyczne, szmer tarcia osier-  piersiowej
dziowego, tetno paradoksalne
ODDECHOWY Krwawienie z pluc Kaszel, krwioplucie Zdjecie RTG klatki pier-
siowej
POKARMOWY  Krwawienie z uktadu pokarmowego Wymioty fusowa- Barwienie stolca zywica
te, obecnos¢ Swiezej gwajakowa
krwi w stolcu, czar-
ne stolce
NERKOWY Potencjalna azotemia przednerkowa lub ~ Diureza Azot mocznikowy we
nerkowa, zapalenie klebuszkéw nerko- krwi, kreatynina, anali-
wych w przebiegu pewnych choréb za moczu
OSRODKOWY  Krwotok $rodczaszkowy Zmiana stanu umyslu Zmieniony stan umystu, ognisko- TK gtowy
UKLAD we ostabienie ruchowe
NERWOWY

Zrodto: Levy JH, Hursting MJ. Heparin-induced thrombocytopenia, a prothrombotic disease. Hematol Oncol Clin North Am. 2007;21(1):65-88.

Postepowanie okotooperacyjne

Preindukcja/Indukcja/Podtrzymywanie

e QOcena stanu wypelnienia tozyska naczynio-
wego i poziomu hematokrytu.

e QOcena ryzyka krwawienia na podstawie bada-
nia fizykalnego, nasilenia maloptytkowosci i ro-
dzaju zabiegu operacyjnego.

e Nalezy si¢ upewni¢, ze bank krwi posiada
zgodng krew i preparaty z ptytkami krwi.

e Transfuzja plytek krwi tuz przed zabiegiem
operacyjnym, jezeli ptytkowosé <50 000/mm?.
e Konieczna baczna obserwacja stanu wypel-
nienia tozyska naczyniowego i ptynowa terapia
uzupelniajgca.

e Podawanie Hespanu moze hamowaé czyn-
no$¢ plytek krwi.

Monitorowanie

e Standardowe.

Znieczulenie ogélne
e Wzglednie przeciwwskazana intubacja z do-
stgpu przez nos.

Znieczulenie regionalne

e Znieczulenie zewnatrzoponowe i podpajeczy-
néwkowe mozna bezpiecznie wykonywa¢ u pa-
cjentéw z poziomem plytek >100 000/mm?.

e Mimo wzglednych przeciwwskazan do stoso-
wania znieczulenia regionalnego u pacjentdw,

u ktorych poziom plytek <100 000/mm?, ist-
nieje kilkadziesiat retrospektywnych przegladow
przypadkow stosowania znieczulenia zewnatrz-
oponowego bez niekorzystnych nastepstw neu-
rologicznych.

Przewidywane problemy

e Krwawienie w nastepstwie procedur znieczu-
lajacych i zabiegow operacyjnych.
e Konieczno$¢ transfuzji krwi i plytek.



Mastocytoza

Dane epidemiologiczne

e Mastocytoza skorna najczesciej dotyka dzie-
ci: 1/1000-8000.

e Mastocytoza ukladowa jest bardziej rozpo-
wszechniona u dorostych: 1:10 000-80 000.

e Przewaga plci: M = K.

Okotooperacyjne czynniki ryzyka

e Zwickszone ryzyko wystepowania hipotensji
i skurczu w nastepstwie napadowego uwalnia-
nia mediator6w komorek tucznych.

e Degranulacje komorek tucznych moga wywo-
ta¢ srodki znieczulajace i zabiegi operacyjne.

e Degranulacja komorek tucznych moze da-
waé objawy wstrzasu anafilaktycznego z zapas-
cig sercowo-naczyniowg. Istniejg doniesienia
o przypadkach zgonow.

Powody do niepokoju

e Zwickszone ryzyko wystapienia wstrzasu hi-
potensyjnego i skurczu oskrzeli.

e Na skutek zaburzen wchtaniania witamin,
zwloknienia watroby i uwolnienia duzej ilosci
heparyny przez komorki tuczne moga wysta-
pi¢ zaburzenia czynnosci czynnikéw krzepnie-
cia krwi (rzadko).

e Gleboka zapas¢ sercowo-naczyniowa i zgon
bez oznak przekrwienia skory i skurczu oskrzeli.

Informacje uzupetniajace

e Grupa rzadkich zaburzen proliferacyjnych ko-
morek tucznych.

e Posta¢ skorna ogranicza sie do skory, podczas
gdy posta¢ ukladowa moze objaé szpik kostny
i inne narzady z objeciem skory lub bez jej ob-
jecia.

e Posta¢ skorna zwykle pojawia si¢ w dziecin-
stwie i czesto ustgpuje przed osiagnigciem wie-
ku mtodzienczego.

e Postac skorna dzieli si¢ na pokrzywke barwni-
kowa (urticaria pigmentosa), rozsiang mastocy-
toze skorna i samotne guzy komorek tucznych.
e Posta¢ ukladowa czeSciej wystepuje u 0sdb
dorostych i dzieli si¢ na tagodng posta¢ masto-
cytozy ukltadowej (indolent systemic mastocyto-
sis), tlaca si¢ mastocytoze uktadows (smoldering
systemic mastocytosis), mastocytoze uklado-

wa wspotwystepujacg z innym zaburzeniem he-
matologicznym niezwigzanym z komoérkami
tucznymi, agresywng mastocytoze ukiadowa
i biataczke z komorek tucznych.

e Komorki tuczne uwalniajg histamine, hepa-
ryng, leukotrieny i r6zne rodzaje cytokin.

e Degranulacje moga wywotywaé niektore le-
ki, zwigkszone obcigzenie organizmu, skrajno-
$ci temperatury, spozywanie pikantnych potraw,
goracych napojow, alkoholu i wstrzas emocjo-
nalny.

e Nalezy unika¢ nastgpujgcych lekéw: morfiny,
atrakurium, miwakurium, rokuronium, NLPZ,
wankomycyny.

e Bardzo wazng role w leczeniu odgrywa precy-
zyjne okreslenie czynnikow wyzwalajacych.

e Do lekéw zwigzanych z nizszym ryzykiem
wystepowania objawow zaliczaja sie: fentanyl,
sufentanyl, remifentanyl, paracetamol, cisatra-
kurium, midazolam.

e U pacjentéw dotychczas nieleczonych aspi-
ryng nalezy unikaé jej stosowania, lecz u pa-
cjentéw, ktorzy ja toleruja, zdolnosé¢ leku do
blokowania dziatania prostaglandyny D, moze
by¢ korzystna w przebiegu mastocytozy ukltado-
wej.

e Wziewne $rodki znieczulajace nie powoduja
uwalniania histaminy.

e U wielu chorych pierwsze objawy majg postaé
wysypki skornej.

e Do czesto spotykanych objawow zaliczajg
si¢ epizodyczne przekrwienie skory, bole glowy,
nudno$ci/wymioty, biegunka, meczliwo$¢.

e Nickiedy spotyka sie zapa$¢ naczyniowa
zomdleniem i palpitacjami, b6lem brzucha i $wi-
szczacym oddechem.

e Poziomy tryptazy w surowicy wykazuja kore-
lacjg z calkowitym obcigzeniem organizmu ko-
morkami tucznymi.

e Pacjenci z chorobg ukladowa sg narazeni na
wyzsze ryzyko wystapienia zapasci sercowo-na-
czyniowe;j.

e Uwaga: nalezy unika¢ degranulacji komorek
tucznych.

e W diagnostyce réznicowej nalezy wykluczy¢
jako przyczyny objawow rzadko wystepujace
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chloniaki i biataczki z komorek tucznych, a tak-
ze zespOl rakowiaka (podwyzszone poziomy
kwasu 5-hydroksyindolooctowego w moczu).
Etiologia

e Patogeneza nie zostala w pelni zrozumiana,
lecz czgsto obejmuje mutacje receptora kinazy
tyrozynowej c-kit (zaburzenie proliferacji komo-
rek tucznych).

Postepowanie

e Blokery receptora H,, np. difenhydramina,
maleinian chlorfeniraminy, hydroksyzyna, ter-
fenadyna.

e Blokery receptoréw H,, np. cymetydyna, ra-
nitydyna.

e Aspiryna do opanowania przekrwien skory
(jezeli pacjent moze bezpiecznie stosowaé ten
lek) i blokowania syntezy PGD,.

e Inhibitory pompy protonowej, jezeli blokery
receptoréw Hj nie uSmierzaja objaw6éw brzusz-
nych.

e Leki przeciwleukotrienowe, np. montelukast,
zafirleukast.

e Kromolin sodu do opanowywania objawéw
z uktadu pokarmowego.

e Ketotyfen (stabilizacja poziomu komérek
tucznych) i leki przeciwhistaminowe z grupy H,;
(Kanada i Europa).

e Wstrzas: adrenalina iv. (dorosli: wlew
2-10 ug/min, dzieci: wlew 0,1-1 ug/kg m.c./min)
i ptynowa terapia uzupelniajaca.

e Pacjenci, u ktorych stwierdzono lub podejrze-
wa sie mastocytoze, powinni nosi¢ przy sobie
EpiPen (automatyczny wstrzykiwacz z adrenali-
na) oraz inhalator z adrenalina.

e Psoraleny oraz promienie ultrafioletowe
A (PUVA) w leczeniu objawow skornych.

e Steroidy: miejscowe i uktadowe.

e Chemioterapia.

e W przypadku hipersplenizmu z niedokrwi-
stoscig 1 matoplytkowoscia zaleca si¢ wykona-
nie splenektomii.

e Ze wzgledu na przedluzanie czasu protrom-
binowego przez endogenng heparyne rzadko by-
wa konieczne podawanie siarczanu protaminy.
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Uktad Objawy/oznaki Wywiad Badanie fizykalne Badania laboratoryjne i inne
GLOWA Wodnisty wyciek z nosa Uczuleniowy niezyt
blony §luzowej nosa
KRAZENIA Epizody zapasci sercowo-naczyniowej Epizodyczny wzrost pozioméw

histaminy w osoczu, pozio-
mow tryptazy w Surowicy

ODDECHOWY  Astma Charczenie
POKARMOWY  Zaburzenia wchlaniania, krwawienie z uktadu Hepato-splenome-
pokarmowego galia
Bol brzucha, nudnos$ci/wymioty, biegunka
HEMATO- Niedokrwisto$¢, matoptytkowos¢, leukopenia, Morfologia z badaniem krzepli-
LOGICZNY biataczka z komorek tucznych, nadmiar komo- wosci krwi
rek blastycznych w szpiku kostnym Biopsja szpiku kostnego
SKORA Mastocytoma/pokrzywka barwnikowa Swiad, pokrzywka Biopsja skory (+ wynik barwienia metoda
Teleangicktazje plamiste rumieniowate (TMEP) Giemsy)
OSRODKOWY  Polineuropatie Badanie OUN
UKLAD
NERWOWY
MIESNIOWO- Bol koscei Zdjecia RTG, scyntygrafia kosci
-SZKIELETOWY ze znakowaniem **™Tc

Zrodlo: Ahmad N, Evans P Lloyd-Thomas A. Anesthesia in children with mastocytosis—a case based review. Paediatr Anaesth. 2009;19:97-107.

JEDNOSTKI CHOROBOWE



JEDNOSTKI CHOROBOWE

Postepowanie okotooperacyjne

Przygotowanie przedoperacyjne

e Nie nalezy stosowa¢ etanolu, NLPZ, aspiryny
(chyba ze pacjent jg toleruje).

e Nalezy unika¢ premedykacji srodkami uwal-
niajacymi histaming.

e Istniejg doniesienia, ze premedykacja za po-
mocg diazepamu, midazolamu jest bezpieczna.
e Nalezy rozpoczaé od profilaktycznego poda-
wania blokeréw receptoréw H, i H,.

e Mozna podawaé: difenhydramine (doustnie
25-50 mg 1 godz. przed operacja), ranitydyng
(doustnie 150 mg 1 godz. przed operacja), mon-
telukast (doustnie 10 mg 1 godz. przed opera-
cja), prednison (doustnie 50 mg p.o. 24 godz.
przed operacja, ponowi¢ dawke 2 godz. przed
operacja).

e Profilaktyczne podawanie kromolinu sodu
wymaga potwierdzenia (dawkowanie 100 mg co
6 godz.).

e Wyniki punktowych testow skornych pod ka-
tem uczulenia na takie $rodki jak np. $rodki
zwiotczajace mig$nie sg niewiarygodne, gdyz de-
granulacj¢ moga powodowaé metabolity nieba-
dane podczas tych testow.

e Poziomy tryptazy w surowicy wykazuja kore-
lacje z catkowitym obcigzeniem organizmu ko-
morkami tucznymi.

Monitorowanie

e Standardowe.

e Cewnik tetniczy (naglte zmiany ci$nienia
krwi).

Drogi oddechowe

e U pacjentoéw z uszkodzeniami §luzéwki intu-
bacja moze by¢ niebezpieczna, gdyz ucisk mo-
ze wywola¢ degranulacjg oraz skurcz oskrzeli lub
hipotensije.

Preindukcja/Indukcja

e Zaleca si¢ unikac atropiny, skopolaminy i lu-
minalu.

e Korzystne profile bezpieczenstwa: midazolam
i fentanyl.

e Srodki zwiotczajgce mie$nie: zaleca sie cisa-
trakurium, natomiast nalezy unika¢ atrakurium,
miwakurium, rokuronium, ditubokuraryny.

e Srodki wziewne: bezpieczne (moga nawet sta-
bilizowa¢ liczbe komorek tucznych).

Podtrzymywanie

e Utrzymywanie normotermii.

e Hipotensja w nastgpstwie uwolnienia hista-
miny: i.v. adrenalina (dorosli: wlew 2-10 ug/
/min, dzieci: wlew 0,1-1 ug/kg/min).

e Dopamina: nieprzydatna.

e Nalezy unika¢ podawania dekstranu.

Rozintubowanie

e Nalezy wykonywac plynnie.

e Zapewnienie cieplego otoczenia pacjenta.
Srodki pomocnicze

® Przetaczanie krwi: tylko w razie potrzeby, na-
lezy ogrzac.

e Znieczulenie regionalne: niektérzy autorzy
zalecali jego stosowanie, lecz istniejg doniesie-
nia o wzroScie czestosci wystepowania hipoten-
sji i skurczu, a takze pokrzywki i $wigdu.

e Antybiotyki: zaleca si¢ niestosowanie siar-
czanu polimyksyny B, wankomycyny. Korzystny
profil bezpieczenstwa: amikacyna, cefazolina,
metronidazol.

e Inne S$rodki: nalezy unika¢ stosowania dipyri-
damolu, papaweryny, chininy, tiaminy.

e Kontrast do badan radiologicznych moze wy-
wolacé ostry epizod choroby.

Okres pooperacyjny

e Zaleca sie kontynuacje leczenia bolu i poda-
wanie bloker6w receptoréw H i Hy.

Przewidywane problemy

e Wstrzas hipotensyjny i skurcz oskrzeli w na-
stepstwie degranulacji komorek tucznych wy-
wolanej przez $rodki znieczulajace lub zabieg

operacyjny.
e Anafilaksja.



Methemoglobinemia

Dane epidemiologiczne

o Czesto$¢ wystepowania (USA): rzadko.

e Przewaga plci: nie stwierdzono.

e Uwarunkowania spoleczno-ekonomiczne/et-
niczne: nie stwierdzono.

Okotooperacyjne czynniki ryzyka

e Zaburzenia przylaczania, przenoszenia i po-
dazy O, do tkanek.

e Hemolizg moze wywola¢ blekit metylenowy,
zwlaszcza u pacjentow z niedoborem dehydroge-
nazy glukozo-6-fosforanowej (G6PD).

Powody do niepokoju

e Stezenie methemoglobiny lub sulfhemoglobi-
ny. Szybko postepujaca methemoglobinemia lub
sulfhemoglobinemia moga dawaé¢ objawy sinicy
przy stezeniu 1%, a przy stezeniu 60% moga wy-
stapic ostra zapa$¢ sercowo-naczyniowa, $piacz-
ka i zgon.
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Informacje uzupetniajace

e Stwierdza sie, kiedy >1% hemoglobiny
w krwiobiegu zawiera zelazo na +3 stopniu utle-
nienia.

e Dwie formy dziedziczne: 1. niedobdr dia-
forazy NADH (reduktaza cytochromu b5),
dziedziczenie autosomalnie recesywne, 2. nie-
prawidtowa budowa czasteczki hemoglobiny
(np. hemoglobina M), dziedziczenie autosomal-
nie dominujace.

e Toksyczna methemoglobinemia wystepuje
w nastepstwie ekspozycji na $rodki bezposred-
nio utleniajace hemoglobing lub ulatwiajace jej
utlenianie przez O czasteczkowy: azotany, nitro-
gliceryna, azotyn izobutylu oraz niektdre srodki
znieczulajace miejscowo.

Etiologia/patogeneza

e Fe?* zawarte w hemoglobinie ulega in vi-
vo stalej konwersji do Fe** (methemoglobina)

H. Michael Marsh

podczas reakeji z NO i z O. Diaforaza NADPH
(fosforanu dwunukleotydu nikotynamidoadeni-
nowego) wykorzystuje NADH (dwunukleotyd
nikotynoamidoadeninowy] wytwarzany przez
dehydrogenaze aldehydu glicerynowego w ciagu
reakcji zwanej szlakiem Embdena-Meyerhofa-
-Parnasa do redukgji cytochromu b5, ktory z ko-
lei redukuje Fe’* w methemoglobinie do Fe?*
w hemoglobinie.

Postepowanie

e Farmakoterapia: kwas askorbinowy 300-
600 mg dziennie w dawkach podzielonych. Ble-
kit metylenowy i.v. w dawce 1 mg/kg m.c. po
stwierdzeniu, ze u pacjenta nie wystgpuje nie-
dobér G6PD, w przeciwnym razie wystapi he-
moliza.

e Biekit metylenowy mozna takze podawaé do-
ustnie w dawce 60 mg 3x dziennie.

Uktad Objawy/oznaki Wywiad Badanie fizykalne Badania laboratoryjne
iinne
ODDECHOWY Splycenie oddechu Sinica w przypadku posta- Czesto$¢ oddechu CO-oksymetria
Duszno$¢ wysitkowa ci dziedzicznej
HEMATOLOGICZNY Sinica w przypadku obecnosci 1% methe-  Sinica Sinica Spektrometria w zakresie

moglobiny lub sulfhemoglobiny

630 nm

Zrodto: Kern K, Langevin PB, Dunn BM. Methemoglobinemia after topical anesthesia with lidocaine and benzocaine for a difficult intubation. J Clin Anesth.

2000;12:167-172.

Postepowanie okotooperacyjne

Przygotowanie przedoperacyjne

e Nalezy rozwazy¢ rozpoczecie leczenia, jeze-
li stezenie methemoglobiny >1%. W przypadku
obecnosci sulfhemoglobiny moze zajs¢ koniecz-
no$¢ transfuzji wymienne;j.

Monitorowanie

e Nalezy uzy¢ CO-oksymetru (IL282), gdyz
obecno$¢ methemoglobiny zaburza odczyty pul-
soksymetru.

Drogi oddechowe

e Standardowe.

Indukcja

e Standardowa.

Podtrzymywanie

e Standardowe.

Rozintubowanie

e Standardowe.

Srodki pomocnicze

e Nalezy unika¢ azotanéw i Srodkéw znieczu-
lajacych miejscowo (majg dzialanie utleniajace).

Okres pooperacyjny
e Zob. Monitorowanie.

Przewidywane problemy

e Zaburzenia przenoszenia O, s3 proporcjonal-
ne do stezenia zmienionej hemoglobiny z prze-
sunieciem krzywej wysycenia hemoglobiny
w zalezno$ci od ci$nienia parcjalnego tlenu.

e W obecnosci methemoglobiny pulsoksyme-
tria przeszacowuje odczyty SaO,. Blekit metyle-
nowy obniza SaO, przez ok. 30 min po iniekcji.

JEDNOSTKI CHOROBOWE



