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Popis i pojasnjenje kratica
JIL — jedinica intenzivnog lijeCenja

MODS - sindrom viSestrukog zatajenja organa, od eng. multiple organ disfunction
syndrome

MOFS - sindrom viSestrukog zatajenja organa, od eng. multiple organ failure
sydrome

DO, — doprema kisika, od eng. oxygen delivery

VO, — minutna potro$nja kisika, od eng. oxygen consumption

CO - sr¢ani minutni volumen, od eng. cardiac output

PAC — plucni arterijski kateter, od eng. pulmonary arthery catheter

PCWP — plu¢ni ukljesteni kapilarni tlak, od eng. pulmonary capillary wedge pressure
SvO, — saturacija mijeSane venske krvi, od eng. mixed venous oxygen saturation
SVR - sistemni vaskularni otpor, od eng. systemic vascular resistance

PVR — pluéni vaskularni otpor, od eng. pulmonary vascular resistance

CVT - centralni venski tlak

CVK - centralni venski kateter

SV — udarni volumen, od eng. stroke volume

NICO - neinvazivno mjerenje sr€anog udarnog volumena, od eng. non - invasive
cardiac output

PEEP — pozitivan tlak na kraju izdisaja, od eng. peek end-expiratory pressure
SVV - varijacija udarnog volumena, od eng. stroke volume variation

PPV — varijacija tlaka pulsa, od eng. pulse pressure variation

PAP — tlak u plu¢noj arteriji, od eng. pulmonary artery pressure

LAP — tlak u lijevom atriju, od eng. left atrial pressure

LVEDP — zavrSni dijastoli¢ki tlak u lijevom ventrikulu, od eng. left ventricular end-
diastolic pressure

SPV - varijacija sistolickog tlaka, od eng. systolic pressure variation

NAD+/NADH — nikotinamid-adenin-dinukleotid (oksidirani/reducirani oblik)
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1. Sazetak

Bulum, Antonio

Usporedba stati€kih i dinami€kih hemodinamskih parametara u procjeni

cirkuliraju¢eg volumena

Procjena cirkuliraju¢eg volumena jedan je od najvaznijih, ali i najtezih postupaka kod
lijeCenja pacijenata hospitaliziranih na jedinici intenzivnog lijecenja. JoS od pocetaka
intenzivnog lijeCenja procjena intravaskularnog volumena s ciliem adekvatne
nadoknade volumena tekuc¢inama bila je u fokusu lije€nika, pa ipak brojna
istraZivanja pokazuju da samo polovica hemodinamski nestabilnih pacijenata
adekvatno reagira na nadoknadu volumena. Tlakovi punjenja srca, poput centralnog
venskog tlaka te plu¢nog ukljeStenog kapilarnog tlaka, tradicionalno se koriste u
procjeni cirkuliraju¢eg volumena i kao vodilja pri davanju tekucina. Medutim, studije
provedene zadnja tri desetlje¢a uniformno pokazuju da tlakovi punjenja srca nisu
adekvatni u procjeni volumena i odgovora na volumnu nadoknadu. Odnosno,
centralni venski tlak nije adekvatan pokazatelj cirkulirajuceg volumena kod
hemodinamski nestabilnih pacijenata. Sukladno tome, u zadnjem desetljecu, razvijen
je niz minimalno invazivnih i neinvazivnih sustava monitoringa koji procjenu
cirkulirajuceg volumena vrSe mjere¢i dinamicke parametre. Ovi sustavi kontinuirano
prate promjene udarnog volumena i tlaka pulsa mehanicki ventiliranih pacijenata
temeljem analize krivulje tlaka pulsa i ultrazvu€nih Doppler metoda te na taj nacin
vrSe procjenu cirkulirajuéeg volumena i odgovora pacijenta na hadoknadu volumena.
lako rezultati dosada provedenih istraZivanja pokazuju obecavajuce rezultate,
potreban je veci broj studija na veéem broju pacijenata za kvalitetnu ocjenu

dinamickih parametara u procjeni cikuliraju¢eg volumena.

KLJUCNE RIJECI: cirkulirajuéi volumen, centralni venski tlak, varijacija udarnog

volumena, varijacija tlaka pulsa.



2. Summary

Bulum, Antonio

Comparison between static and dynamic hemodynamic parameters in the

assessment of the circulating blood volume

The assessment of the circulating blood volume is one the most important, but also
the most difficult procedures when treating patients hospitalised at the intensive care
unit. Since the beginning of intesive care treatement the assessment of the
intravascular volume with the goal of adequate fluid management has been in the
centre of modern medicine, yet only half of hemodynamically unstable patients
respond to a fluid challenge. Cardiac filling pressures, such as central venous
pressure and pulmonary capillary wedge pressure, have been traditionally used to
assess the circulating blood volume and guide fluid management. However, studies
performed during the past three decades demonstrated that cardiac filling pressures
are unable to adequately assess the circulating volume and predict fluid
responsiveness. Or said otherwise, static parameter central venous pressure does
not provide a valid assessment of the circulating blood volume of hemodynamically
unstable patients. In accordance to that, a series of minimally invasive and
noninvasive monitoring technologies to assess the circulating volume using dynamic
parameters has been developed. These systems measure the changes in stroke
volume and pulse pressure of mehanically ventilated patients continuously using the
pulse contour analysis and Doppler methods to assess the circulating volume and
predict fluid responsiveness. Although the results of studies conducted so far show
promissing results, further research with more patients is needed in order to
adequatley evaluate the dynamic parameters in their ability to assess the circulating

blood volume.

KEY WORDS: circulating volume, central venous pressure, stroke volume variation,

pulse pressure variation.



3. Uvod

Jedinica intenzivnog lije€enja predstavlja posebno organizirani bolnicki odjel koji
pruza intenzivnu terapiju i monitoring pacijentima koji su tesko bolesni i/ili
hemodinamski nestabilni. Kao srediSnji dio tako organiziranog sustava medicinske
skrbi nalazi se hemodinamski monitoring Ciji je glavni cilj procjena i detekcija
centralne i regionalne perfuzije tkiva kako bi se sprijecila, ili barem reducirala na
najmanju mogucu mjeru, oStecenja tkiva nastala zbog nerazmjera dopreme i potrebe

stanica i tkiva za kisikom.

Tijekom povijesti koncept jedinice intenzivhog lijeCenja i s njom pridruzenog
hemodinamskog nadzora se postupno razvijao od nadzora prirodnim osjetilima
anesteziologa pa sve do najsuvremenijin sustava hemodinamskog nadzora poput
LiDCOplus™, PiCCOplus™ i FloTrac/Vigileo™ sustava (Hadian M i sur., 2010).
Tijekom tog vremena bilo je nekoliko prijelomnih trenutaka u evoluciji
hemodinamskog monitoringa od kojih su svakako najvazniji razvoj kardijalne
kateterizacije od strane Wernera Forssmana 1929. godine i uvod Kkateterizacije
pluéne arterije te termodilucijskih metoda putem Swan-Ganzova katetera, razvijenog
jos 1970. godine (Swan HJ i sur., 1970).

Radeci sam 1929., bez dopustenja svojih nadredenih, Forssman je uveo urolosKki
kateter kroz svoju vlastitu perifernu venu sve do desne strane svoga srca. Kako bi
demonstrirao toan polozZaj katetera, napravio je rentgensku sliku koja pokazuje
toCan polozaj katera te sve to skupa publicirao. Tada je njegova primarna zamisao
bila razvitak metode za dopremu lijekova direktno u srce te ¢e se tek desetak godina
kasnije, radom Richardsa i Cournanda, kateterizacija upotrijebiti kao invazivna
metoda monitoringa. Zbog revolucionarnog doprinosa kateterizacije dijagnostickim, te
kasnije i terapijskim, zahvatima u medicini spomenuti trojac je 1956. nagraden i
Nobelovom nagradom za medicinu. Medutim, nedostatak dotada razvijenih metoda
bila je potreba fluoroskopije te vjestine lije¢nika u vodenju i postavljanju katetera na
pravom mjestu Sto je ograniCavalo primjenu metode na kateterizacijske laboratorije.
Taj nedostatak je rijeSen 1970. godine kada americki lijecnici Jeremy Swan i William
Ganz postavljaju maleni balon pri vrhu katetera koji sluzi kao svojevrsna vodilica te

eliminira potrebu za fluoroskopijom i kateterizacijskim laboratorijem pridonosedi



uvodu metode u Siroku upotrebu. Veé Cetiri desetlieCa je Swan-Ganzov kateter
prihvaéen kao zlatni standard u usporedbi s kojim se sve ostale metode
hemodinamskog monitoringa usporeduju skupa sa svojim prednostima i nedostacima
koji su dosli do izrazaja tijekom godina primjene u hemodinamskom monitoringu.
Njegov status zlatnog standarda bi se u budu¢nosti mogao promijeniti s obzirom da
su najnoviji napretci u tehnologiji doveli do razvoja minimalno invazivnih i
neinvazivnih metoda hemodinaskog monitoringa od kojih sam neke veC naveo pri
poCetku ovog odlomka. Za razlku od dosadasnjih metoda invazivnog
hemodinamskog monitoringa koje zahtjevaju kateterizaciju i/ili centralni venski put sto
se povezivalo s brojnim komplikacijama, poput rupture pluéne arterije, od novih se
metoda ocCekuje da predoCuju dinamic¢ke parametre, budu manje invazivne,
povezane s manje komplikacija, jednostavnije za primjenu te, najvaznije, da

pobolj$aju klini¢ki ishod lije€enja (Bossert T i sur., 2006).



4. Osnove hemodinamskog monitoringa

Osnovna uloga kardiovaskularnog sustava je doprema adekvatne koli€ine kisika i
hrane vitalnim organima. Sukladno tome, u kritino bolesnih pacijenata Cesta je
hemodinamska nestabilnost. Kad su joj pridruzeni znakovi nedovoljne organske ili
tkivne perfuzije raznih uzroka, moze se prezentirati znakovima krvoto¢nog urusaja,
odnosno $oka. Sok se prezentira slikom simptoma, znakova i laboratorijskih nalaza
koji su svi rezultat osnovnog poremecaja, tkivne hipoperfuzije (Ait-Oufella H i sur.,
2011). U slu€aju da pacijent prezivi inicijalu fazu Soka, prijeti mu razvoj MODS-a,
odnosno MOFS-a. MODS se definira kao stanje promijenjene funkcije dvaju ili viSe
organskih sustava u kriticno bolesnog pacijenta koje zahtjeva hitnu medicinsku
intervenciju kako bi se postigla hemodinamska stabilnost te je jedan od glavnih
uzroka smrti u JiL-u (Rippe JM, 2008). Kombinacija smanjene perfuzije organa,
promjena u mikrocirkulaciji perifernih tkiva te opée hemodinamske nestabilnosti, koja
rezultira globalnom tkivnom hipoperfuzijom, igra kljuénu ulogu u njegovom nastanku i
razvoju (Rivers E i sur., 2001). Za procjenu globalne i regionalne tkivhe hipoperfuzije
u takvim stanjima neophodan je hemodinamski monitoring. Naime, jedino
pravovremenom i adekvatnom intervencijom moZe se korigirati hemodinamska

nestabilnost i tkivna hipoperfuzija te sprijeciti progresija prema MODS-u.

Rad u JIL-u Cine sinergija izmedu interpretacije monitoriranih parametara, brzog
odlu€ivanja i adekvatne intervencije kako bi se mogao ispuniti jedan od osnovnih
cilieva lije€enja: omoguciti u razli¢itim patofizioloSkim stanjima adekvatnu dopremu
kisika (DO,) prema aktualnim metaboliCkim potrebama (VO,) kako bi se odvijao
aerobni metabolizam. | u suvremenoj medicini jo$ je nejasno koliko pacijent profitira,
a koliko se izlaze komplikacijama u slu€aju invazivnijeg oblika monitoringa stoga je
odabir optimalnog nacCina hemodinamskog monitoringa i dalje izazov te ovisi o
karakteristikama pojedinog pacijenta te iskustvu pojedinih centara u lijeCenju kriticno
bolesnih pacijenata.

Hemodinamskim monitoringom dobivamo na uvid mnoStvo parametara za evaluaciju
hemodinamskog stanja pacijenta a medu najvaznijima su oni koji pokazuju trenutno
stanje sréane funkcije. Procjena sréane, odnosno ventrikularne funkcije se temelji na
mjerenjima tlacnih i volumnih parametara. Od tih, najviSe koristen parametar

ventrikularne fukcije je udarni volumen (CO) Cija se procjena vrSi termodilucijskom
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metodom pomocu pluénog arterijskog katetera (PAC), iako pojedina istraZivanja
podupiru koriStenje manje invazivnih metoda, puput transezofagealnog ultrazvuka
(Singer M, 1993). Naime, lista komplikacija prilikom monitoringa pomoc¢u PAC-a je
velika zbog invazivnosti same metode, prilikom €ega je najveci broj komplikacija
prouzroCen infekcijama, narocito pri dugotrajnom monitoringu (>7 dana) (Sise MJ i
sur., 1981). Ipak, kod iskusnog osoblja komplikacije su rijetke i obi€no se mogu na
vrijeme predvidjeti. Osim sranog minutnog volumena, pomocu PAC-a se mogu
mjeriti i drugi parametri koji govore o stanju pacijenta, poput plu¢nog ukljeStenog
kapilarnog tlaka (PCWP), centralnog venskog tlaka (CVT) te saturacije mijeSane
venske krvi (SvO;) koja nam govori o oprskrbi i potrosnji, odnosno potrebi perifernih
tkiva pacijenta za kisikom te se smatra indikatorom promjene sr€anog minutnog
volumena (Reinhart K, 1981). Medutim, treba imati na umu da normalna vrijednost
SvO; ne iskljuCuje poremecaj dostave kisika individualnim organima (Bihari D i sur.,
1984). Zatim, odredenim formulama iz dostupnih podataka mozZemo izraCunati jo$
hemodinamskih parametara, poput sistemnog vaskularnog otpora (SVR), pluénog

vaskularnog otpora (PVR), i drugih.

Za potrebe ovog rada, bitno je naglasiti da istrazivanja nisu pokazala statistiCki
znacajnu razliku u ucestalosti postoperativnih komplikacija ili konachnom ishodu kod
pacijenata koji su nadzirani putem CVT-a mjerenog putem centralnog venskog
katetra, o ¢emu ce viSe rijeCi biti kasnije, od onih koji su nadzirani putem PAC-a
(Tuman KJ, 1988).

Osim tla¢nih i volumskih parametara u hemodinamskog monitoringu za procjenu
stanja pacijenta mogu se koristiti i pojedini biokemijski markeri. Od njih je zasigurno
kliniCki najzastupljenije mjerenje razine laktata u arterijskoj krvi. Brojna su istraZivanja
dokazala vaznost pracenja razine laktata kod hemodinamski nestabilnih pacijenata,
pri ¢emu se koncentracija laktata iznad 2 mmol/L smatra pokazateljem nedostatne
oksigenacije Ciji je glavni uzrok zatajenje cirkulacije s smanjenom tkivnom perfuzijom.
(Mizok BA i Falk JL, 1992). Prisutnost povecane razine laktata definitivni je znak da

treba ponovno evaluirati hemodinamski status pacijenta (Bakker J i sur., 1994).

Osim prethodno navedenih pretezno invazivnih metoda, razvojem tehnologije i
moderne medicine doSlo je i do razvoja neinvazivnih i manje invazivnih metoda

hemodinaskog monitoringa, koji pruzaju istu ili ve¢u koli¢inu informacija uz manje



rizika i komplikacija za samog pacijenta. U te metode spadaju svi postupci Kkoji
omogucuju pracenje sréanog minutnog volumena i drugih parametara bez potrebe za
uvodenjem PAC-a poput analize krivulje tlaka pulsa, transezofagealnog ultrazvuka,
mjerenja torakalne elektricne bioimpedance te drugih, pri ¢emu ¢e u ovom radu biti

naglasak na metodama analize krivulje tlaka pulsa (Chamos C i sur., 2013).

Analiza krivulje tlaka pulsa koristi krivulju arterijskog tlaka pulsa, koja se prati obi¢no
putem arterijskog katetera, kako bi izraCunala udarni volumen, te onda mnozeci
udarni volumen sa brojem udara u minuti, dolazi do vrijednosti sréanog minutnog
volumena. Osnove metode su prvi put opisane ve¢ 1904. od strane Erlangera i
Hookera i njihove hipoteze da je CO proporcionalan sa krivuljom arterijskog tlaka
pulsa, medutim, veliki problem za hipotezu je popustljivost zida aorte, koja se
povecava pri nizim tlakovima, a pada pri vi§im tlakovima, spreCavajuéi na taj nacin
preveliko Sirenje lumena aorte (Erlanger J i Hooker DR, 1904). Taj problem je rijeSen
tek 1983. razvojem algoritma od strane Wesselinga i suradnika kojim je
kompenzirana nelinearna vrijednost popustljivosti te je na taj nacin omogucen izracun
udarnog volumena integrirajuc¢i povrsinu ispod krivulje arterijskog tlaka pulsa u

njegovo;j sistolickoj fazi (Wesseling KH i sur.,1983).

Dicrotic notch

Systolic Phase Diastolic Phase

J

Normal arterial pulsation wave form.

Slika 1: PovrSina ispod krivulje arterijskog tlaka pulsa u sistolickoj fazi je indikativna za vrijednost

udarnog volumena. Preuzeto s: www.isakanyakumari.com

Nekoliko je komercijalnih sustava u upotrebi koji koriste analizu krivulje tlaka pulsa |
mozemo ih podijeliti u dvije grupe, ovisno o tome dali je prethodno potrebna
kalibracija sustava ili ne. Od sustava koje sam ranije ve¢ spomenuo, svojevrsnu

autokalibraciju imaju FloTrac/Vigileo™ te LiDCOrapid™ sustavi dok vanjsku



kalibraciju prije upotrebe zahtjevaju PiCCOplus™ koji koristi metodu transpulmonalne
termodilucije te LIDCOplus™ koiji koristi metodu dilucije litijievog klorida za istu svrhu.
Nadalje, osim Sto se mogu Koristiti za procjenu sr€anog minutnog volumena, ovi
sustavi se koriste i za procjenu odgovora na primjenu volumena, o ¢emu detaljnije u

daljnjem tekstu.

Promatrajuci prethodno navedeno te dosadasnju klinicku praksu lako se dolazi do
dojma da je centar zanimanja hemodinamskog monitoringa primarno na lijevoj strani
srca dok se desnoj strani srca Cesto pridavao manji znac€aj. Medutim, adekvatna
perfuzija i homeostaza organizma ovisi o urednoj fukciji obaju ventrikula $to narocito
dolazi do izrazaja kod pacijenata u stanju septiCkog Soka, akutnog respiratornog
distres sindroma te pacijenata sa transplantacijom srca gdje viSe dolazi do izrazaja

poremecaj fukcije desnog ventrikula (Zwissler B i Briegel J, 1998).



5. Usporedba stati¢kih (tlakova punjenja srca) i dinamiékih

parametara
5.1. Tlakovi punjenja srca

51.1 Centralni venski tlak

Od stati¢kih, odnosno tlakova punjenja srca, kardiovaskularnog sustava najceSce se
pribjegava mjerenju centalnog venskog tlaka. Mjerenje se vrsi pomoci centralnog
venskog katetra kojeg je prvi opisao Aubaniac joS 1952. godine kao metodu
kanuliranja poklju¢ne vene (v. Subclavia) u svrhu resuscitacije ranjenih vojnika na
bojnom polju (Aubaniac R, 1952). Osim u potkljucnoj CVT se moje joS mijeriti

kateterom u gornjoj Supljoj (v. Jugularis interna) ili femoralnoj (v. Femoralis) veni.

Pritom se mjerenje provodi pomocu pretvaraca tlaka koji je povezan s pacijentom
putem sustava ispunjenog intravenskom tekuc¢inom. Nakon dezinfekcije ruku,
stavljanja rukavica i zastithog odjela kako bi se smanijio rizik od infekcije na najmaniju
mogucu razinu, provjerava se da je sustav prohodan, da se u sustavu ne nalazi
mjehuri¢a zraka te da sustav ni na jednom mjestu nije presavijen niti oStecen kako bi
se sprjeCile moguce komplikacije. Nakon $to je pacijent polegnut u horizontalni
polozaj, te postavljen na nacin da je pretvarac tlaka u razini desnog atrija pacijenta
(srednja aksilarna linija), pomocu trosmjernog ventila koji je dio sustava, pretvarac
tlaka se prvo kalibrira na atmosferski tlak. Nakon Sto se promatranjem na monitoru
uvidi da se pretvraraC¢ kalibrirao, ventil se okreée na nadin da je otvoren prema

pretvaraCu i pacijentu te zatvoren
© RnCeus.com

prema sobnom zraku. Ubrzo se na
A monitoru pojavljuje krivulja centralnog
0mmHg  yenskog tlaka i srednja vrijednost

- LAl CVT-a u mmHg. Nakon Sto se
vrijednost ustali, podatak se zabiljezZi i

pomocCu ventila sustav se zatvara

kako bi se opet mogao primijeniti za

mjerenje CVT-a.

Slika 2: Pravilan polozaj pretvaraca tlaka u razini desnog atrija. Preuzeto s: www.RnCeus.com



lako se vec¢ dugi niz godina CVT koristi za procjenu crikuliraju¢eg volumena sve vedi
broj istraZivanja tvrdi da je povezanosti izmedu vrijednosti CVT-a i cirkulirajuc¢eg
volumena manja nego $to se trenutno smatra (Forrester JS, 1971; Kumar A i sur.,
2004). Nadalje, pojedina istrazivanja ukazuju na slabosti statiCkih parametara poput
CVT-a u procjenu odgovora kriticno bolesnih pacijenata na nadoknadu volumena
(Marik PE 1 sur., 2008). Zbog varijacija u intratorakalnom tlaku, venskom tonusu,
popustljivosti te geometriji lijevog i desnog ventrikula, slaba je korelacija izmedu
CVT-a i zavrSnog dijastolickog tlaka u desnom ventrikulu. Zbog tih razloga je CVT
preporucljivije koristit kao generalnu vodilju kod mjerenja volumnog opterecenja s
vecim naglaskom na promjenu njegove vrijednosti kroz vrijeme, nego na pojedinacna
mjerenja (Magder S, 2006).

Kod spontano diSuceg, eupnoi¢nog pacijenta vrijednosti CVT-a se kreéu od 0-5
mmHg, dok se kod pacijenata na mehanickoj ventilaciji tolerira gornja vrijednost od
10 mmHg. Svaki porast CVT-a iznad 15 mmHg se smatra patoloSkim i pobuduje
sumnju na ozbiljnije patoloSko zbivanje poput kongestivnog sr€anog zatajenja,
srCane tamponade, pluénog srca, tenzijskog pneumotoraksa, itd. Znacajniji porast

CVT-a pri volumnom opterecenju upucuje na opasnost zatajenja srca.



5.1.2. Pluéni ukljesteni kapilarni tlak

Kao $to je vec prije spomenuto plucni ukljesteni kapilarni tlak je jedan od parametara
koji se mjere pomoc¢u PAC-a (drugi uklju€uju CVT, PAP, CO, SvO, itd.). Mjerenje se
provodi uvodenjem pluénog arterijskog katetera najCeSce putem potkljuéne (v.
Subclavia) vene nakon $to smo prethodno kalibrirali tlacni pretvara¢. Za mjerenje
PCWP-a kateter se uvodi 45-55 cm dok se na monitoru ne dobije kontinuirana
krivulja tlaka s vrijednostima izmedu 8 i 12 mmHg. Nakon postupka postavljanja se

jos radioloskom obradom provjeri pravilan poloZaj katetera.

Slika 3. Rendgenska slika normalnog polozaja PAC-a. Preuzeto sa: www.bu.edu

PCWP nam primarno sluZi za procjenu rada lijeve strane srca te pomodéi njega
mozemo neizravno procijeniti tlak u lijevom atriju (LAP) te zavrsni dijastolicki tlak u
ljevom ventrikulu (LVEDP). Na taj na€in se moze procijeniti fukcija srca kao pumpe
te predvidjeti pad funkcije i prijete¢e komplikacije, poput pluénog edema, te se
takoder koristi kao metoda za evaluaciju pluéne hipertenzije. Medutim, veéi broj
istraZivanja pokazuje slabosti PCWP u procjeni hemodinamskog stanja pacijenata,
naroCito u onih koji su hemodinamski nestabilni (Calvin JE i sur., 1981), §to u
kombinaciji sa potrebnim invazivnim pristupom, stvara potrebu za pronalaskom
manje invazivnog i pouzdanijeg nacina nadzora hemodinamski nestabilnih

pacijenata.



5.2. Dinamic€ki parametri hemodinamskig monitoringa

5.2.1  Opis monitoringa

Za razliku od CVT-a koji predocCuje kardiovaskularni status pacijenta u datom
trenutku, dinamicki parametri (varijacija udarnog volumena, varijacija tlaka pulsa)
pokazuju promjene volumena kroz vrijeme dajuci na taj nacin vjerniji prikaz

cirkulatornog stanja pacijenta.

Za mjerenje dinamickih parametara razvijen je niz neinvazivnih ili manje invazivnih
hemodinamskih sustava za monitoriranje, poput LiDCOplus™, PiCCOplus™ i
FloTrac/Vigileo™ sustava. Od navedenih, LiDCOplus™ sustav (LIDCO Ltd.,
Cambridge, Velika Britanija) se predstavlja kao prvi izbor NICO (non-invasive cardiac
output) monitora. Nacin rada neinvazivnih hemodinamskih sustava za monitoriranje u
svojim osnovama je isti. Za sustave koji se koriste mjerenjem dilucije neke
indikatorske tvari, kao $to je LIDCOplus™, mjeri se promjena koncentracije indikatora
kroz vrijeme Sto formira krivulju promjene koncentracije kroz vrijeme (Rhodes A i
Sunderland R, 2005).

koncentracija

vrijeme
Slika 4. Prikaz krivulje promjene koncentracije indikatora kroz vrijeme

Kod termodilucijskih metoda, poput pluénog arterijskog katetera i PICCO metode,
umjesto promjene koncentracije indikatora koristi se promjena temperature kroz

vrijeme $to onda formira krivulju promjene temperature kroz vrijeme.

PAC je primjer pulmonalne termodilucijske metode za mjerenje sr€anog minutnog
volumena (Harvey S i sur., 2005). Moze se Koristiti za intermitentno i kontinuirano

mjerenje minutnog volumena. Kod intermitentnog mjerenja bolus fizioloSke otopine
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sobne temperature se administrira putem PAC-a u desni atrij te mijeSa sa
cirkulirajucom krvi na normalnoj tjelesnoj temperaturi. Promjena temperature
cirkulirajuce krvi se zatim mjeri putem termorezistora na vrhu katetera te se pad
temperature kroz vrijeme koristi za izraCunavanje sr€anog minutnog volumena. Pri
kontinuiranom mjerenju koristi se kateter sa integriranim termalnim filamentnom koji
zagrijava krv u gornjoj Supljoj veni. Na taj naCin se dobije kontinuirano mjerenje
srCanog minutnog volumena kroz vrijeme, medutim dobivena vrijednost predstavlja
medijan vrijednosti izmjerenih tijekom 2-9 minuta te ovisi o stabilnosti cirkulacije, tako

da ne predstavlja vrijednosti u realnom vremenu.

Pomoc¢u transpulmonalnih termodilucijskih metoda, PiCCOplus™ (Pulsion Medical
Systems, Munchen, SR Njemacka) te FloTrac/Vigileo™ (Edwards Llfesciences,
SAD), sr¢ani minutni volumen se moZe mijeriti putem centralnog venskog te
femoralnog, brahijalnog ili aksilarnog arterijskog katetera umjesto katetera u
pulmonalnoj arteriji. Slicno PAC-u, mjeri se pad temperature pomoci termorezistora
na kraju arterijskog katetera te se na taj nacin dobivena vrijednost sréanog minutnog
volumena koristi za kalibraciju krivulje tlaka pulsa kako bi se dobio kontinuirani
monitoring. Na slici 5. je prikazana usporedba krivulja promjene temperature kroz

vrijeme kod pulmonalne i transpulmonalne termodilucije.

AT Pulmonary artery catheter (PAC) thermodilution

Transpulmonary thermodilution

N~ -
Al TR,

oy
.....
nay

Time

Slika 5. Prikaz krivulja promjene temperature kroz vrijeme kod PAC-a i transpulmonalne termodilucije. Preuzeto

iz: Garcia X i sur., 2011.

LiDCOplus™ (LIDCO, London, UK) je pak metoda transpulmonalne dilucije
indikatora, gdje se umjesto pada temperature, mjeri promjena koncentracije neke

indikatorske tvari kroz vrijeme kako bi se dobila vrijednost sréanog minutnog
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volumena. Pri intermitentnom mjerenju mala koli¢ina litijevog klorida (LiCl) se injicira
putem cetralne ili periferne vene te se promjena koncentracije mjeri nizvodno
pomocCu senzora za litj u arterijskoj kanili pacijenta (prikazano na slici 6.).
Intermitentno mjerenje se koristi kod kalibracije uredaja te se dalje preporu¢a svakih
osam sati, kod pojave hemodinamske nestabilnosti ili promjene doza vazoaktivnih
lijekova. Najnovija verzija LIDCO sustava za
monitoriranje LiDCOrapid™ (LiDCORapid;
LiDCO Group Ltd, London, UK) ne zahtjeva
prethodnu kalibraciju (Jansen JR, 1995).

Step 1: Injection

of indicator

Slika 6. Prikaz nacela rada metode dilucije

indikatora za nadzor hemodinamike. Preuzeto sa:

www.lidco.com

LiDCOplus™, PicCOplus™ i

FloTrac/Vigileo™  sustavi svi pruzaju

kontinuirane podatke o sréanom minutnom

, Step 3:The concentration
» . of indicator is measured
downstream

volumenu pomocu analize krivulje tlaka pulsa
koristeCi posebne algoritme kako bi
izraCunali vrijednosti sréanog minutnog volumena. Glavna prednost ovih sustava u
usporedbi s PAC-om je njihova manja invazivnost, no imaju svoja ograni¢enja pri
upotrebi u pojedinim kliniskim situacijama. Za LiDCOplus™ su ograni¢enja da
pacijenti moraju biti bez sréanih aritmija, bez prekomjernog pozitivnog tlaka na kraju
ekspirja, PEEP mora biti <10 cmH,0, respiracijski volumen pri kontroliranoj
mehanickoj ventilaciji mora biti 28 mL/kg, pacijenti moraju biti bez disfunkcije desne
klijetke i bez konkomitantne primjene vazodilatatora (Rhodes A i Sunderland R,
2005).

Svaki od ovih sustava na drugagdiji nadin analizira krivulju tlaka pulsa. PiCCOplus™
analizira sistoli¢ki dio krivulje tlaka pulsa, FloTrac/Vigileo™ analizira krivulju 100 puta
u sekundi tijekom 20 sekundi te se koristi statistickom analizom podataka pomocu

prikladnih formula dok LiDCOplus™ analizira krivulju pomoéi analize snage pulsa
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(eng. pulse power analysis). Svi ti modaliteti analize su usporedbeno prikazani na
slici 7 (Compton FD i sur., 2008)

Arterial Waveform Analysis
Each of the technologies analyse the arterial waveform in a different way:

N

|

|

|

r' \
S,

B A

Analyses area under Pulse power analysis Dynamic tone
systolic portion of curve Libco ™ technology’: multiple
PiCCO™ measurements along
. waveform
N /" Flotrac/Vigileo ™
\ g
N ¥

STROKE VOLUME

Slika 7. Prikaz kako razli¢iti sustavi neinvazivhog hemodinamskog monitoringa analizom krivulje tlaka

pulsa dolaze do vrijednosti udarnog volumena. Preuzeto iz: McCanny A i sur., 2013.

LiDCOplus™ parametri se mjere kod pacijenta sa postavljenim centralnim venskim
kateterom preko gornje Suplije vene (v. Jugularis interna) ili potkljuCne vene (v.
Subclavia). Takoder se pacijentu postavlja i intraarterijska kanila, putem jedne od
perifernih arterija (a. Radialis, a. Cubitalis, a. Femoralis) te je sustav preko tlacnog
pretvaraca i primarnog monitora povezan sa sekundarnim LiDCOplus™ monitorom.
Za kalibraciju sustava koristi se litijev klorid (LiCl) u koli€ini od 2 mL (0,3 mmol) nakon
Cega senzor za litij, povezan preko periferne arterije, detektira koncentraciju litijevih
iona u arterijskoj krvi. Sustav zatim koristi informacije dobivene od krivulje arterijskog
tlaka, promjene koncentracije litijevih iona kroz vrijeme te dobi, visine i tezine
pacijenta (koje se prethodno pokretanju sustava unose) te trajnom softverskom
analizom krivulje tlaka pulsa daje informacije u realnom vremenu o varijaciji udarnog

volumena (SVV) i varijaciji tlaka pulsa (PPV).
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5.2.2  Varijacijaudarnog volumena

Varijacija udarnog volumena (SVV) mjeri se analizom krivulje pulsa te se dobivena
vrijednost 210% smatra indikativnhom za pozitivni odgovor na davanje tekucine $to je i

glavna prediktivna vrijednost mjerenja SVV-a.

Sijn Svmax
Svmean
SVmi
SVV = SVinax - #

Slika 8. Prikaz varijacije krivulje udarnog volumena te formule za izraGunavanje varijacije udarnog

volumena. Preuzeto sa: www.derangedphysiology.com

Naime, istrazivanja su pokazala da kod hemodinamski nestabilnih pacijenata i do
50% njih ne daje adekvatan odgovor na nadoknadu volumena zbog €ega je potrebna
kvalitetan i pouzdan marker kao vodilja za administraciju teku¢ina (Monnet X i Teboul
JL, 2007). Tlakovi punjena srca (CVT, PCWP) Cesto ne daju pouzdane informacije o
srCanom predopterecenju te su losi prediktori odgovora na volumen te kao takvi nisu
dobra vodilja kod nestabilnih pacijenata (Hofer CK i sur., 2005). Kao alternativa ovim
statiCkim metodama prezentira se dinamiCki pristup procjene odgovora na
nadoknadu volumena pracenjem interakcija izmedu plu¢a i srca kod mehanicki
ventiliranih pacijenata putem SVV-a (Michard F i Teboul JL, 2000). Konac¢nu potvrdu
svoje klinicke valjanosti SVV je dobio u novijim istrazivanjima gdje je promjena
vrijednosti od 9,6% za FloTrac/Vigileo™ te 12,1% za PiCCO™plus bila prediktivna za
odgovor na nadoknadu volumena dok su vrijednosti tlakova punjenja srca ponudile
statisticki beznacCajne vrijednosti za procjenu odgovora na nadoknadu volumena
(Hofer CK i sur., 2008). Osim ve¢ spomenutim sustavima (ukljuéujuéi i LIDCO™plus)
SVV se moze mijeriti i moze mijeriti i ehokardiografijom (De Backer D i Pinsky MR,
2007).
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5.2.3. Varijacija tlaka pulsa

Osim za SVV, istrazivanja su pokazala da i varijacija tlaka pulsa (PPV) ima pozitivan
prediktivan odgovor pri procjeni cirkulirajuceg volumena i odgovora na nadoknadu
volumena kod mehanicki ventiliranih pacijenata (Feissel i sur., 2001). PPV pokazuje
razliku izmedu maksimalnog (PPnax) i minimalnog (PPnin) tlaka pulsa tijekom jednog
mehanickog udaha i izdaha. Za pravilno mjerenje krivulja tlaka pulsa i krivulja disanja
trebaju biti mjerene simultano. Vrijednost PPV moZze biti izraCunata automatski
pomocu uredaja za monitoring ili ruéno pomocu formule navedene ispod slike 9, ona
vrijednost koja je iznad 213% je indikativha za pozitivan odgovor na davanje tekucine
(Michard F i sur., 2000).

APP = 30 %

| G,

Arterial pressure (mmHg)

(PPmax-PPmin)

PPV(%) =~ ppmax+PPmin)2 “100

Slika 2. Prikaz varijacije krivulje tlaka pulsa te formule za izraCunavanje varijacije krivulje tlaka pulsa.

Preuzeto sa: www.vytech.eu

Osim PPV-a i varijacija sistolickog tlaka (SPV) koja izrazava promjenu sistolickog
tlaka prilikom jednog mehani¢kog disnog ciklusa, je indikativha za pozitivan odgovor
na davanje tekucine. Medutim, iako su oba parametra superiorni tlakovima punjena
srca pri procjeni cirkulirajuceg volumena i odgovora na nadoknadu volumena, PPV

ima vecu specificnost i senzitivnost od SPV-a (Kramer A i sur., 2004).

15



6. Buduénost hemodinamskog monitoringa

Ako promatramo proSlost hemodinamskog monitoringa, cCinjenice navedene u
prethodnim poglavljima te rezultate najnovijih istrazivanja mozemo reCi da se
buduénost hemodinamskog monitoringa krece putem dva smjera. Jedan od smjerova
putem kojeg se razvia hemodamski monitoring u hemodinamski nestabilnih
pacijenata je postupni pad u koriStenju invazivnih metoda monitoringa, narocCito PAC-
a. Naime, invazivnost i upitna efikasnost metode su uzrokovale prijelaz prema manje
invazivnim metodama koje daju istu ili veCu koli€inu informacija o hemodinamskom
stanju pacijenta, a uz bolju pouzdanost, te pritom zahtjevaju samo centralnu vensku
ili arterijsku kateterizaciju (Pinsky MR, 2006). Drugi smjer je dokazano bolja
ucinkovitost i ishod lijeCenja kad se primjenjuje rana ciljana terapija za odgovarajuceg
pacijenta, kao primjer kod kirurSkih pacijenata visokog rizika gdje se adekvatnom
preoperativnom i ranom postoperativnom ciljanom terapijom poboljSava ishod
lije€enja i skracuje vrijeme hospitalizacije (Shoemaker WC i sur., 1988.). Nadalje,
funkcionalne metode hemodinamskog monitoringa, poput SVV-a | PPV-a koji su
spomenuti u ovom radu, su ve¢ pocele pokazivati svoju moguc¢u korist u klinicCkom
radu, narocito pri odgovoru na nadoknadu volumena kako je ve¢ navedeno. Stoga je
za pretpostaviti da ¢e se u buduénosti hemodinamski monitoring fokusirati na
mjerenje varijabli poput udarnog volumena, saturacije mijeSane venske krvi te
arterijskog tlaka s obzirom da mogu pruZiti vecinu bitnih informacija o stanju pacijenta
i odgovoru na terapiju, a moguc¢ je neinvazivni i kontinuirani na€in mjerenja istih.
Problem koji se javlja prilikom mjerenja tih varijabli je jo$ relativno skupa oprema i
potro$ni materijal za uredaje kojima ih nadziremo, no u buduc¢nosti se moze oc€ekivati
smanjenje troSkova, naroCito ako se izbaci dio invazivnih metoda nadzora koje ¢e

uvodenjem funkcionalnog hemodinamskog monitoringa postati obsolentne.

Osim navedenog, pojedina istazivanja govore o prednosti kombiniranja varijabli
poCetku ovog rada ve¢ navedeno da normalne vrijednosti parametara
hemodinamskog stanja pacijenta ne isklju€uju poremecaj perfuzije i time hipoksiju,
odnosno poremecéaj metabolizma, individualnih organa te perifernih tkiva pacijenta.
Pritom se kao moguci parametri za nadzor metabolizma koriste parcijalni tlakovi

plinova u tkivima, pH te omjer NAD+/NADH, medutim njihova ucinkovitost u nadzoru
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hemodinamski nestabilnih pacijenata i njihovog odgovora na terapiju jo§ mora biti
dokazana (Clavijo-Alvarez JA i sur., 2005). Veza izmedu ovih neivazivnih i
kontinuiranih nacina nadzora metaboliCke funkcije organizma u kombinaciji s
globalnim pokazateljima hemodinamskog stanja pacijenta mozda bude i konacni
smjer kojim ¢e nas klinicka praksa u buduc¢nosti odvesti u dijagnostici i lijeCenju

hemodinamski nestabilnih pacijenata.
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7. Zakljuéak

Hemodinamski monitoring osnovni je dio procesa lije€enja pacijenata hospitaliziranih
na jedinici intenzivnog lije€enja te osnovni nacin procjene njihovog cirkulirajuceg
volumena i odgovora na nadoknadu volumena. U dosadaSnjem radu monitoringom
su se pratili uglavnom static¢ki parameteri, odnosno tlakovi punjenja srca od kojih su
najvazniji bili centralni venski tlak i pluéni ukljeSteni kapilarni tlak mjereni pomocu
centralnog venskog ili pluénog arterijskog katetra. Medutim, sve veci broj istrazivanja
i njihovi rezultati pokazuju da tlakovi punjenja srca, ponajprije centralni venski tlak,
nisu dobar pokazatelj cirkuliraju¢eg volumena te nemaju pozitivhu prediktivhu
vrijednost u odgovoru pacijenta na nadoknadu volumena. Ti rezultati, u kombinaciji
sa invazivnim pristupom koji te metode nadzora zahtjevaju, uCinile su centralni venski
tlak obsolentnim te stvorile potrebu za novijim metodama hemodinamskog nadzora
pacijenta koje ¢e biti manje invazivne, povezane s manje komplikacija, jednostavnije
za primjenu te poboljsati klini¢ki ishod lije€enja. Od novijih parametara hemodinaskog
nadzora se takoder oCekuje da budu dinamickog karaktera, odnosno da pokazuju
promjene hemodinamskog stanja pacijenta kroz vrijeme te na taj nacin pruzaju vise
informacija uz manje nadziranih parametara te imaju vecu pozitivnhu prediktivnu
vrijednost na terapijske intervencije kod pacijenta. Varijacija udarnog volumena i
varijacija tlaka pulsa su medu prvim dinami¢kim parametrima koji su usli u klinicku
praksu te su rezultati dosadasnjih istraZivanja i kliniCkih pokusa obec¢avajuéi. Mjereni
pomoc¢u manje invazivnih i neinvazivnih metoda, davajuc¢i kontinuirane podatke o
hemodinamskom stanju pacijenta te imajuci izvrsne rezultate za primjenu rane ciljane
terapije za odgovarajuc¢eg pacijenta u buduénosti bi mogli u potpunosti zamijeniti
dosadasnje metode mjerenja tlakova punjenja srca, poput centralnog venskog tlaka.
U zakljuCku treba i spomenuti nedostatke ovih novih dinamskih metoda, primarno u
njihovoj visokoj cijeni primjene, potrebe za viskokoobrazovanih i specijaliziranim
osobljem na odjelu te najvaznije, joS premalom broju provedenih studija na premalom
uzorku pacijentata. Pa ipak, manja invazivnost te veca specificnost i osjetljivost u
odnosu na dosadasnje metode procjene cirkulirajuceg volumena pacijenta ohrabljuju
za pretpostavku da bi ove metode hemodinamskog hadzora mogli ¢eS¢e vidati u

buduénosti.
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