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Tekutiny a vazopresory u SS … 

Prof. E. Rivers

Ostrava 2011                               

… z uhlu pohľadu štúdií testujúcich Riversov

Early Goal Directed Therapy protokol

… zníženie mortality pacientov v septickom šoku

zo 46,5% na 30,5%

N Engl J Med 2001; 345:1368-1377
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ANAFYLAKTICKÝ ŠOK                              SEPTICKÝ ŠOK

= VAZODILATÁCIA                                     = VAZODILATÁCIA

Tekutiny a vazopresory v EGDT trials … 



Paul Ellis Marik. Evidence-Based Critical Care

(Third Edition ). Springer International Publishing 2015

„Furthermore, patients with sepsis are

primarily not dehydrated but suffering

from vasoplegic shock with an increase in

the non-stressed blood volume (venodila-

tation); it is therefore totally illogical

(and stupid) to give large volumes of fluid 

to patients with sepsis“  

Nie každý pacient pacient v septickom šoku potrebuje tekutiny,

KAŽDÝ VŠAK POTREBUJE NORADRENALIN



Čím viac tekutiny, tým lepšie … 1988

CHEST 1998; 114:854–860

„Aggressive volume resuscitation is considered the best initial therapy for

the cardiovascular instability of sepsis. Hypotension can often be reversed

with fluid administration alone. Fluid requirements for the initial resuscitation

of patients with septic shock are frequently large, with up to 10 L of crystalloid

or 4 L of colloid being required in the first 24 hours“.









Tekutiny u SS jsou FAJN … 

Vliv zpoždění v zahájení 

Tekutinové resuscitace                                   ATB léčby na mortalitu SS
na mortalitu SS

hod

Kumar A et al. Crit Care Med 2006;
34:1589-1596

Časné zahájení antibiotické léčby a tekutinové 

resuscitace je u septického šoku naprosto kruciální …

… a v praxi také jednoduše proveditelné 





Fluid overload … rok 2000

CHEST 2000; 117:1749–1754

Conclusion: These results suggest that at least 1 day of negative fluid balance         

achieved by the third day of treatment may be a good independent 

predictor of survival in patients with septic shock. 
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Fluid overload … rok 2000

CHEST 2000; 117:1749–1754

Conclusion: These results suggest that at least 1 day of negative fluid 

balance achieved by the third day of treatment may be a good 

independent predictor of survival in patients with septic shock. 



Fluid overload … rok 2000

NONSURVIVORS (n=47)                                  SURVIVORS  (n=70)

In the nonsurvivors group a much more positive fluid balance was 

found within the interval from 3rd until 13th day of ICU stay …

1580  1900 ml                           520  1480 mlp  0.05



Fluid overload … rok 2000

NONSURVIVORS (CRP 12562) SURVIVORS (CRP 9260)



Fluid overload … rok 2000

NONSURVIVORS (CRP 12562) SURVIVORS (CRP 9260)

Conclusion: In the nonsurvivors group a much more positive fluid balance was 

found within the interval from 3rd until 13th day of ICU stay, together with 

increasing extent of the organ dysfunction. The stronger correlation between 

fluid intake and fluid balance in nonsurviving patients compared to survivors 

points to the need for careful fluid management in critically ill patients, 

especially in those with an intensive inflammatory response.





Fluid overload … rok 2000



Fluid overload … rok 2006

Crit Care Med 2006; 34:344–353



Fluid overload … rok 2006

Crit Care Med 2006; 34:344–353

Cumulative fluid balance during first 72 hours

2. místo



Fluid overload … rok 2006

Discussion

… this is a new finding that raises the hypothesis that reducing

fluid balance may result in better outcomes from sepsis, and

this needs further investigation. 

Crit Care Med 2006; 34:344–353



Fluid overload … po roku 2006 -



Fluid overload … po roku 2006 -

Uchino S et al. Crit Care 2006;10:R174

Wiedemann HP et al. NEJM 2006;354:2564-75

Payen D et al. Crit Care 2008;12:R74.

Bouchard J et al. Kidney Int 2009;76:422-27

Rosenberg AL et al. J Intensive Care Med 2009, 24:35-46

Dass B et al. Clinical Nephrology 2012., 77: 438-44  

Cordemans C et al. Ann Intensive Care 2012;2:S15 & S1

McArdle  GT et al. Ann Surg 2009; 250:28-34

Vidal MG et al. Crit Care Med 2008; 36: 1823-31 

Adesanya A et al. Endovascular Surg 2008; 42, 531-36

Arlati S. et al. Resuscitation 2007; 72:371-78

Boyd HJ et al. Crit Care Med 2011; 39:1-7

Murphy VC et al., Chest 2009., 136:102-9

Liu KD et al. Crit Care Med 2011; 39: 2665-71

Shum HP et al. J Crit Care 2011; 26: 613-19

Bellomo R et al. Crit Care Med 2012; 40: 1753-60

de Almeida et al. Acta Anaesthesiol Scand 2012;56:712-7

 Pozitivní tekutinová bilance

je spojená s horší prognózou 

 Pozitivní tekutinová bilance

je nezávislým prediktorem

mortality 

 Negativní tekutinová bilance

je nezávislým prediktorem

přežívání 





Fluid overload … a dekongesce

… přesto, že metody dekongesce u „přelitých“ pacientů

aplikujeme, je jejich mortalita vyšší, než

u pacientu primárně „nepřelitých“ !  



Fluid overload … důraz na prevenci 

Curr Opin Crit Care 2015, 21:315–321



Fluid overload … PREVENCE V PRAXI 

Cecconi M et al

Boulain T et al







Fluid BOLUS Therapy…



Agresivní léčba…

… snaha o rychlou korekci život ohrožující odchylky

homeostázy je na ICU běžná praxe 

AKUTNÍ respirační selhání 

… hypoxemie (paO2  6 kPa) 

… hyperkapnie (paCO2  11 kPa) 

… pH  7.3., BE  10  (MAC+RAC)   

Tracheální intubace a UPV s cílem AGRESIVNÍ úpravy  

krevních plynů do normálního pásma 



Agresivní léčba…

… snaha o rychlou korekci život ohrožující odchylky

homeostázy je na ICU běžná praxe 

Tracheální intubace a UPV s cílem OPATRNÉ úpravy  

CO2 tak, aby se pH nedostalo na „alkalickou stranu“ 

CHRONICKÉ respirační selhání 

… hypoxemie (paO2  6 kPa) 

… hyperkapnie (paCO2  11 kPa, RAC) 

… pH  7.3., BE  + 11  (metabolická kompenzace RAC)   



Agresivní léčba…

… snaha o rychlou korekci život ohrožující odchylky

homeostázy je na ICU běžná praxe 

… míru agresivity korekce odchylky homeostázy by měl

vždy ovlivňovat ČAS TRVÁNÍ odchylky a přítomnost

známek KOMPENZACE



Agresivní léčba tekutinami…

… experiment - hemoragický šok



BOLUS

… experiment - hemoragický šok

Agresivní léčba tekutinami…
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Agresivní léčba tekutinami…



BOLUS

… experiment - hemoragický šok

Agresivní léčba tekutinami…







Agresivní léčba tekutinami…

Přežívání zvířat s peritonitidou

Kontinuální infuze

20ml/kg/h H1/1

+ BOLUSY koloidu

POUZE kontinuální infuze 

10 ml/kg/h H1/1

Brandt S et al. Critical Care 2009, 13:R186

50%

Tekutinová resuscitace

10%

… experiment - septický šok

Diskutovaná role vazodilatace po bolusech tekutin … potenciální

mechanizmus škodlivosti bolusů = KVS kolaps …







Agresivní léčba tekutinami…

… humánní studie - septický šok

…  3000 septických dětí se známkami tkáňové hypoperfuze

Bolusy tekutin
Bolusy tekutin

Bez bolusů
Bez bolusů

Maitland K et al., N Engl J Med 2011;364:2483-95. 



Agresivní léčba tekutinami…

… humánní studie - septický šok

…  3000 septických dětí se známkami tkáňové hypoperfuze, ale BEZ HYPOTENZE

Maitland K et al., N Engl J Med 2011;364:2483-95. 

Pokud dostali normotenzní, tachykardičtí a „kyselí“ dětští pacienti se sepsí

bolus tekutin (albumin, FR) pak měli o 30% vyšší mortalitu ve srovnání s dětmi,

které dostali pouze udržovací dávku FR (4 ml/kg/hod) … 



Agresivní léčba tekutinami…

… humánní studie - septický šok

Pokud byli tachykardičtí, „kyselí“, lehce hypotenzní mladí pacienti (37 let)

se sepsí (50% pneumonie, 90% HIV+) oběhově/6 hod resuscitování podle

protokolu, pak měli o 45% vyšší mortalitu, než pacienti se „zvyklou“ péči …

PROTOCOL:     více jak 50% pacientů bolus 2000 ml krystaloidu/60 min

USUAL CARE:  vice jak 50% pacientů pouze 3000 ml krystaloidu/24 hod  

JAMA. 2017;318(13):1233-1240.

Protocol group: v průměru 5x vyšší potřeba vazopresoru v průběhu 

prvních 24 hodin … 











„Čerstvý“ důkaz - CLASSIC trial … 

Intensive Care Med (2016) 42:1695–1705



Sepse a tekutinová resuscitace …

… UČME SE OD VETERINÁŘŮ 





NAIROBI 2013

The David Sheldrick

Orphan´s project



Dr. Dame Daphne Sheldrick,
DBE, MDB, MBS, DVMS, Chair of the David 

Sheldrick Wildlife Trust, Nairobi, Kenya

 trpí infekcí a má horečku

 je těžce dehydratované

 rychlá rehydratace ho může

zabít - dnes dostane jenom   

malé množství mléka  



„ can be fine one day and dead the next “

http://voices.nationalgeographic.com

/2013/12/06/elephant-foster-mom-a-conversation-with-daphne-sheldrick/#       



http://www.vetfolio.com/article/bolus-fluids-for-the-

shocky-veterinary-patient-how-much-should-i-give                    

„ do not give more then 20ml/kg “



„ give minimum 30ml/kg or more “

http://www.survivingsepsis.org











… autori skúmali, ktoré hemodynamické parametre v priebehu prvých 48h

majú naväčší vplyv na prognózu pacientov v septickom šoku 

Hypotenzia a prognóza …



Hypotenzia a prognóza …

Čas, ktorý strávi pacient v pásme hypotenzie ( 65 mmHg) v priebehu

prvých 48h septického šoku je nezávislým prediktorom mortality







Venózny návrat u SS …

Pacient v septickom šoku

 venózny návrat

 kap. permeabilitavenodilatácia

Tieto abnormality nevznikajú NARAZ tj. v rovnakom čase



Venózny návrat u SS …

Pacient v septickom šoku

 venózny návrat

 kap. permeabilitavenodilatácia





… až na to, že ani troma metódami nezistili vzostup kap. permeability 

Lucas TGJ et al. Critical Care 2005,
9:R157-R164



Venózny návrat u SS …

Pacient vo včasnej fáze septického šoku

 venózny návrat

 kap. permeabilita

venodilatácia





CVP

LVEDV

Cardiac index

%
 z

m
en

a

PLRT1  NA                 PLRT2

NA a venózny návrat u SS …

noradrenalin        noradrenalin       noradrenalin

0,2ug/kg/min       0,4 ug/kg/min     0,4 ug/kg/min        

= pacient je „fluid-dependentný“ 

Monnet X et al., Crit care Med 2011

39:689-94



CVP

LVEDV

Cardiac index

%
 z

m
en

a

PLRT1                  NA                 PLRT2

NA a venózny návrat u SS …

noradrenalin        noradrenalin       noradrenalin

0,2ug/kg/min       0,4 ug/kg/min     0,4 ug/kg/min        

= došlo k  venózneho návratu

konstrikciou kapacitného riečišťa

( ECOK.,  non-stressed blood volume)

Monnet X et al., Crit care Med 2011

39:689-94



CVP

LVEDV

Cardiac index

%
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PLRT1  NA                 PLRT2

NA a venózny návrat u SS …

noradrenalin        noradrenalin       noradrenalin

0,2ug/kg/min       0,4 ug/kg/min     0,4 ug/kg/min        

Monnet X et al., Crit care Med 2011

39:689-94

p  0.05

= došlo k  „fluid-dependencie“ 











Čas zahájenia podpory NA …

… a prognóza pacientov v septickom šoku

(prospektívna observácia)

Bai et al. Critical Care 2014, 18:532





 hodne tekutín v resuscitácii septického šoku ŠKODÍ

Tekutiny a vazopresory u SS … 2017

 včasnejšie použitie vazopresorov v resuscitácii septického 

šoku je  PROSPEŠNÉ



Hemodynamicky „areaktivní“

septický šok





 hemodynamika:  CI,  SVRI

Doktore, musím 

stále navyšovat 

„NORÁK“

Hemodynamicky „areaktivní“

septický šok

 ATB léčba je adekvátní
… i když ATB nejsou vazopresory 

 pacient není hypovolemický
… negativní PLR test, ECHO nález

 pacient nemá septickou KMP
… ECHO nález

 laboratoř: PCT,  IL-6



Hemodynamicky „areaktivní“

septický šok

Co je příčinou areaktivní vazodilatace ?



Za předpokladu, že je vše ostatné OK,

(ATB-OK., nejedná se o low-flow state !!)

je zvykle pouze JEDNA PŘÍČINA 

navyšování potřeby noradrenalinu

Hemodynamicky „areaktivní“

septický šok

1



Hemodynamicky „areaktivní“

septický šok

1

Deficit vazopresinu





Hemodynamicky „areaktivní“

septický šok

1

Deficit vazopresinu

Baseline 6hrs        24hrs        72hrs        7days
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NOR + VAS

Pouze NOR

NOR/24  16 ug/min

NOR/24  5 ug/min13 ug/min

13 ug/min





Ca2+

Ca2+

VAZOKONSTRIKCE

Ca kanál

NORADRENALIN

ANGIOTENZIN 

… vazokonstrikční účinek NOR   

Fyziologie … 



NORADRENALIN
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Ca2+

Ca2+
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extracelulárne aktivátory

NO
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Procalcitonin

 ATP

 H+

 Laktát

intracelulárme aktivátory

… ztráta efektivity NOR (patologická vazodilatace)  

Patologická vazodilatace … 
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HYPOREAKTIVITA

NORADRENALIN

ANGIOTENZIN Ca2+

X

… ztráta efektivity NOR (patologická vazodilatace)  

Patologická vazodilatace … 



Jak působí vazopresin

+  +         + + + + +
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Vazopresin
= inhibitor KATP kanálů
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Jak působí vazopresin
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X

… ztráta efektivity NOR (patologická vazodilatace)  

Vazopresin
= inhibitor KATP kanálů





Klinická praxe 

Přežívání pacientů 

Časné nasazení vazopresinu Pozdní nasazení vazopresinu



Klinická praxe 

NIKDY NEDÁVEJ VAZOPRESIN U LOW-FLOW STATE !!!

(DIGITÁLNÍ ISCHÉMIE, SPLANCHNICKÁ ISCHEMIE)

VŽDY SPOLEČNÉ S LOW-DOSE KORTIKOSTEROIDŮ

(Post-hoc analýza VASST trial)

KDY NEMÁŠ EMPRESSIN TAK POUŽIJ REMESTYP


