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Cil tekutinoveé resuscitace

* Obnoveni cirkulujiciho objemu
* Udrzeni organove perfuze

 Obnoveni rovhovahy mezi potrebou
a dodavkou kysliku tkanim




Cil tekutinoveé resuscitace

Krevni tlak MAP 60-70 torr
TF <120/min
Diuréza > 0,5ml/kg/hod.
Laktat v séru < 2,4 mmol/l
Oxygenace SPO, > 96%
Base deficit <-5




Volba roztoku

Objemova ucinnost v jednotlivych
kompartementech

glukoza

—

Intracelularni
prostor 30 litru

FR
ﬁ

koloid

IV 3 litry

Extracelularni tekutina 12 litru




ldealni resuscitacni tekutina

Dostatecny plazma-expanzni efekt
Recruitment mikrocirkulace
Protektivni vliv na endotel

Idealni bezpecnostni profil
Ovlivnéni zanetlivé odpoveédi ?




Jake tekutiny?

* Krystaloidy

* Hypertonickeé krystaloidy

. Koloidy:  Zelatina
Dextrany
Albumin
Skroby




Isotonicke krystaloidy

» distribuce hlavné do intersticia,
intravasalné zustava jen cca 20%

* velky objem vede k vetsim krevnim
ztratam, zvysuje zaneéetlivou odpoved,
vC. aktivace neutrofilu a jejich adheze
k endotelu- zvyseny kapilarni unik

* (Rizoli: J.Trauma,2003, S 82-88)




Objemova ucinnost krystaloidu

1000 ml 0,9% NaCl (F1/1)

N

= 180 ml intravasalne

Lamme,
Resuscitation 1976




Hypertonicke krystaloidy

zvysuji hypertonicitu plazmy- mobilizace
endogenni tekutiny

tekutina je ziskavana z edematoznich
bunék endotelu a cirkulujicich erytrocytu

ve srovnani s isotonickymi krystaloidy
zmensuji aktivitu neutrofilu

vysledek - zlepSeni organove perfuze




Hypertonicke krystaloidy

* Metanalyza RCT- hodnotici podani
250ml hypertonického 7,5% NaCl s
podanim krystaloidu u traumatu- snizeni
mortality

* Nejvyznamejsi efekt na mortalitu u
skupiny kraniocerebralnich poraneni -
38 vs. 27% Wade, J.Trauma 1997, S 61




Koloidy- co mame k dispozici

Koloidy = ucinnejsi pri substituci a
expanzi plazmatického objemu proti
krystaloidum

Zelatina- riziko alergickych reakci, kratky
polocas < 3 hod., mirné ovlivnhéni
koagulace ( MW 30-35KD), expanzni efekt
35-50%

Dextrany-ovlivnéni koagulace, riziko
alergie a renalni insuficience

Albumin-




Vyvoj koloidu

Zelatina

(1915)
Dextran

(1947)

HES (1974)
6% HES 450 /0.7

HES (1978)
6% HES 200 / 0.6

HES (1980)
6% ,10% HES 200 / 0.5

HES (1999)
6% HES 130/ 0.4

HES (2007)
6% HES 130
. 04 v A
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End of Infusion 30 min 60 min 120 min

HES 200/0.5, 6% B Gelatin 3.5% [ Ringers's Lactate




Volum-expanzni efekt 6% HES

130/0.4
(Waitzinger et al., 1998)

‘Volumovy efekt ~100%
Plateau efekt ~ 4 h

*Trvani expanze do 6 h




“Jsou krystaloidy stejne efektivni
Jako koloidy?

Distribuce do IV ( 20-25%) a
intersticialniho prostoru (75-80%)
Koloidy — distribuce v IV prostoru,
pusobeni koloidné onkotického tlaku
Krystaloidy nemeni ( nezvysuji) COP,
spise dochazi vlivem diluce ke snizeni
COP

Pri velkych objemech krystaloidu velké
riziko rozvoje tkanoveho edemu




. Jsou krystaloidy stejné efektivni
Jako koloidy?

» Vetsina doporuceni vsak povazuje krystaloidy i koloidy
Za rovnoceneé
Schopnost obnovit organovou perfuzi a mikrocirkulaci
vyrazne mensi pri pouziti masivni nahrady krystaloidy
Ve studiich septického soku na zviratech:

- prokazan pokles otoku bb. endotelu a organoveho
postizeni pfi pouziti HESu proti krystaloidum

- pri stejnych parametrech hemodynamiky prokazan
vzestup tkanove dodavky O, ve skupine HESu

- dokumentovan negativni vliv krystaloidu na zanét,
stupen aktivace endotelu, capillary leakage a edem




~Je albumin lepsi nez ostatni

plazmaexpandery?

Doporucovan k lecbe hypalbuminemie nebo
hypovolemie

Nosnym roztokem je FR- vysoky obsah ClI!

Nebyla prokazana vyhodnost albuminu pro
volumovou nahradu vzhledem k mortalite nebo
zavaznym nezadoucim ucinkum(krvaceni...)
Zvysena mortalita u pac. s kraniocerebralnim
poranéenim

Nahrada 20% albuminem spojena se zvysenym
rizikem ren. dysfunkce a zvys. mortalitou na ICU




- Je albumin lepsi nez ostatni
plazmaexpandery?

« Albumin — vyborna vazebna kapacita,
vyznamny transportni protein pro
bilirubin,hormony, leky

* Predpokladany vyznam HA jako zametace
volnych O2 radikalu a potencialné
toxickych substanci ( volné mastneé
kyseliny) —role v patogenezi sepse

* T.C. nejsou data prokazujici benefit HA na
morbiditu a mortalitu




Jsou vsechny koloidy stejne?

Ve vetsine doporuceni jsou koloidy povazovany za
homogenni skupinu

Lisi se efektivitou volumoveé nahrady a dobou
hemodynamickeé stabilizace= dobou trvani ucinku

Koloidy by mely krome efektu volumové nahrady
vykazovat pozitivni vliv na organovou perfuzi,
mikrocirkulaci,aktivaci endotelu a kapilarni unik

Jen malo studii na efekty dextranu a zelatiny

Pozitivni efekt prokazan opakovane u HESu- zda
se primy efekt molekuly HES, specificky efekt na
endotel a leukocyty




Potencialni problémy HES

Ovlivnéni renalnich funkci
Ovlivnéni koagulace a krvaceni
Kumulace ve tkanich

Pruritus

Alergie




Ovlivneni renalnich funkci

Rada studii prokazuje vyssi incidenci ARF
pri pouzivani HES ve srovnani s
krystaloidy - VISEP, Schortgen ....

Pouzivany skroby s vyssi m.hm., HES
200/0,62..0,5

Ke srovnani pouzivany ostatni koloidy a
zelatina, ktere maji take negativni ucinky
na renalni funkce, kratka observacni doba
apod.

Nové skroby s mensi m.hm.- mensi
potence k rozvoji ARF




Renalni funkce

« Hydroxyethylstarch impairs renal function and induces
interstitial proliferation, macrophage infiltration and tubular
damage in an isolated renal perfusion model
Lars Huter1et al. Critical Care 2009
Renalni intersticialni proliferace, infiltrace
makrofagy a poskozeni tubulli —potencialni
patofyziologicky mechanismus ARF

HES 200/0,5 vykazuje vyrazneésji proinflamatorni
efekt ve srovnani s HES 130/0,4 nebo
Ringerlaktatem




Proliferace interstisialnich
a glomerualnich bunéek

HES 200/0,5

HES 130/0,4




Effects of hydroxyethyl starch administration on

renal function in critically ill patients
Y. Sakr, D. Payen K. Reinhart, F. S. Sipmann, E. Zavala, J. Bewley,G. Marx
and J.-L. Vincent
Br J Anaesth 2007; 98: 216241

« 3147 pacientu — efekt HESu a dalSich
koloidu(zelatina,dextran,albumin) na renalni
funkce

* Renalni SOFA skore stoupa béehem pobytu na
ICU nezavisle na typu koloidu

 Podani HESu nebylo spojeno s nutnosti pouziti
RRT ve srovnani s ostatnimi koloidy

* Nezavisle faktory potreby RRT- hematologickeé
malignity, srdecni selhani, sepse




M-MS (RES)
Bunky proximalniho tubulu
ledvin

Jatra

Slezina

Lymfatické uzliny
Periferni nervy
Endotelialni bunky

Klinicky vyznam??




Ukladani to tkani (Bepperling et al. 1999)

Total body 14C-HES in % of infused dosage

Design studie

Denni infuze 0,7 g/kg

HES 130/0.4 (14C- labelled) 18 dni

(~ 12,6 g HES/kQ)

Kontrola: HES 200/0.5 (14C labelled)
18 dni Vysledek studie

48 potkanu o 75% méné ukladani u HES
130/0,4 ( ),
HES 200/0.5 = 2,4%
podané davky




Ovlivneni koagulace

Mechanismus ovlivhéni koagulace HES neni
presne znamy

Pokles f VIl a von Willebrandova faktoru,
ovlivnéni funkce trombocytu — prodlouzeni PTT

aaPTT

Boldt et al.- HES 130/0,4 v nizSich kumulativnich
davkach vykazuje stejny efekt jako albumin 5%
nebo RL

V davkach 50ml/kg vykazuje HES 130kD mensi
ovlivhéeni koagulace nez HES 200kD

Vliiv hemodiluce




.Objemovy ucinek a redukce ovlivneni
koagulace pri pouziti HES 130/0.4
Von Willebrandtv Factor (%)

Konec operace 5 hod. po operaci

Stejna hemodiluce

COHES 130/ 0,4 E HES 200/0,5




Pruritus

* Odpovida pri chronickém podavani
HES ukladani do kuze

* Mira vyskytu odpovida stupni

ukladani HES, klesa s klesajici m.hm.




Alergicke reakce

Alergické reakce po podani koloidnich roztokt %

0,4

Gelatine Dextran Albumin HES

Prospektivni multicentricka studie (~ 20.000 patients




Koncept balancované infuzni terapie

» krystaloidni a koloidni roztoky nejsou
»fyziologickeé*

iontové slozeni roztoku zpusobuje:
Dysbalanci acidobazické rovnovahy

Hyperchloremickou metabolickou
acidosu /HCMA/

Negativni ovlivhéni funkce ledvin
Negativni ovlivheni krevni srazlivosti




0.9% Venofund
NaCl in®

NEBALANCOVANE

Electrolytes [mmol/l]

Lactate

Acetate

Malate?*




“Koncept balancované infuzni
terapie

The influence of a balanced volume replacement
concept on inlammation, endothelial activation
and kidney integrity in elderly cariac surgery
patients J.Boldt ICM 2008

RCT - 50 pacientu nad 75 let - kardiochirurgicky
vykon

1. skupina- balancovany roztok HES 130/0,42 a
balancovany krystaloid 2750 +- 640ml| HESu

2. skupina- nebalancovany HES 130/0,4 a FR

2820ml +-550ml HESu




The influence of a balanced volume
replacement concept

BE- signifikantni pokles ve skupiné nebalancovanych
roztoku

IL-6 signifikantni nariist ve skupiné nebalancovanych
roztoku 277 +- 48 vs. 186+-42 pg/ml

Renalni funkce- mensi ovlivnéeni v balancované

Skupine ( hladiny alfa-glutathiontransferazy a NGAL — neutrophil gelatinase-
associated lipocalin)

Role chloridu spociva v modulaci
vasokonstrikcni odpovedi na angiotensin I,
vasopressin a fenylefrin- renalni vazokonstrikce
a pokles GFR




The influence of a balanced volume
replacement concept Summary

Balancovana terapie prinasi mirny
pozitivni vliv:
na stupen zanetlive aktivace a

aktivace endotelu

kratkodobou integritu renalnich
funkci

Minimalni ovlivhéni AB rovnovahy




“Koncept balancované infuzni
terapie

* 1. Hyperchloremicka acidoza ma
prokazany vliv na organové funkce (obeéh,
ledviny,splanchnikus, zanétliva reakce)
« 2. Balancovaneé roztoky by mely byt vzdy
preferovany, zejména u ...
... velke objemové nahrady
... pacientu s rizikem renalniho selhani
... pacientu s rizikem tkanové hypoperfuze




Indikace nahradnich roztoku

Zakladni rozvaha- potrebujeme
objemovou nahradu nebo
nahradu tekutin

Uvedomeni si distribuce tekutin mezi
jednotlivymi kompartementy:
krystaloidy 20% intravaskularne,
zbytek do ECT, koloidy 100% IV




»,2Doplnéni“ objemu pomoci krystaloidu

Paradoxni snaha doplnit chybgjici intravaskularni
objem extracelularnimi tekutinami

Vysledkem je sok nedostatecneho doplneni
objemu a hyperhydratace (pretizeni tekutinami) s
plicnim edemem

Zvyseni EVFV — zvyseni mortality

Krystaloidy- nutny 5-nasobny objem ztraty objemu,
riziko dilucni acidozy a hyperhydratace




s,Doplnéni“ objemu pomoci krystaloidu

» Nahrada objemu bez koloidu vede ke snizeni
COP

 Vyvola presun vetsiho mnozstvi vody z IV do
extravaskularnino prostoru-plicni edem

presun tekutin do EV prostoru

* [V hypervolemie z nadmerného podavani
krystaloidu vyvolava presun tekutiny s
obsahem bilkovin do intersticialniho prostoru




,2Doplnéni“ objemu pomoci krystaloidu

« Kompartement- ACS byva spojen s
nadmérnym pouzivanim krystaloidu

* Plicni edem- zmnozeni obsahu vody v
intersticiu/problém s udrzenim COP

» Otoky tkani, zhorsene hojeni ran
* Ovlivheni funkce streva




Hyperonkotickeé roztoky
Napr. 10% HES
PocCateCni max. objemovy ucinek cca 150%
Indikace co nejrychlejsiho obnoveni |V

objemu pri akutni (spise nez chronicke) zivot
ohrozujici hypovolemii

Presun tekutiny z EC prostoru, pri udrzeni
koloidne-osmotického tlaku

Tento efekt vsak predpoklada dostatecny
intersticialni nebo IC objem




lonizovane Ca a koagulace

Norm. koncentrace Ca 2,5mmol/l, polovina
vazana na albumin

Roli v koagulaci hraje ionizované (volne)
Ca2*(1,25 mmol/l)

Laktat chelaci snizuje Ca%* o 0,05mmol/l na 1
mmol/l laktatu ( pri hladine laktatu 10mmol/l
to znamena pokles Ca%* z 1,25 na 0,75
mmol/I !

tézka hypokalcemie - Ca%* <0,9 mmol/l




lonizovane Ca a koagulace

* Doporuceni:

 pri akutnim krvaceni by se nemely podavat
roztoky obsahujici laktat a starsi konzervy
erymasy, nebot jsou odpovedné za vznik

nebo zhorseni hypokalcemie

* Infuzni roztoky by mely obsahovat nejmene
fyziologickou koncentraci Ca?*, vySSi
koncentrace (2,5mmol/l)udrzuji fyziologicky
pool kalcia vazaneho na albumin

R.Zander




Co mame ze Skrobu k dispozici?

VOLULYTE — HES 6%, 500ml, balancovany
roztok

+ nejlepsSi cena
- neobsahuje kalcium, na trhu jen 6%

koncentrace a 500ml baleni

TETRASPAN — HES 6% a 10%, balancovany
roztok, 250 ml, 500 ml a 1000 m|

+ cela skala baleni, isotonicky | hypertonicky,
obsahuje kalcium

- ponekud vyssi cena







