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Uvod

Téma své diplomové prace ,,Analgosedace kriticky nemocnych® jsem si vybral na
zaklad¢é dohody s panem profesorem Pachlem a z diivodu nutnosti preventivniho zaméteni
této prace. Pobyt na oddéleni KAR ptinési kromé 1éCby a Casto i zachrany zZivota v akutni
fazi 1 sva rizika. Pravé délka hospitalizace ma znacny vliv na rozvoj infekénich nebo
psychiatrickych komplikaci a zkracenim délky hospitalizace 1ze mnohdy témto
komplikacim ptedejit. Ekonomickéa stranka poskytuje druhy pohled na véc. Tento obor
mediciny patii mezi ty finanéné¢ narocnéjsi. V dnesni dobé se z ekonomickych divodl
zaCind prohlubovat rozdil mezi tim, co soucasna lécba diky technickému pokroku muze
poskytnout a co poskytuje. Zkraceni délky hospitalizace je dobry prostiedek, jak 1é€bu
udélat efektivni. Ostatné, vybudovat zdravotnictvi na dobré trovni a soucasné dostupné

pro vSechny, by méla byt priorita pro kazdy stat.

V této préci jsem se snaZzil vypracovat studii analgosedovanych pacientii na oddéleni
anesteziologie a resuscitace FNKV. Pacienti na lizkach tohoto oddéleni jsou vystaveni
velmi nezvyklému prostiedi, které miize mit vliv na jejich fyzicky i psychicky stav. Pro
preventivni piinos zahrnuje prace studii dvou skupin pacientti s odliSnou hloubkou sedace
a jeji ptipadny vliv na délku pobytu. V praci vychazim z ptedpokladu vztahu hloubky
sedace na délce doby mechanické plicni ventilace. Tento vztah se v praci pokusim
prokazat. Hodnoceni sedace podle Ramsaye téz neni zcela rozSifené na oddéleni KAR
FNKYV a jeho pravidelné pouzivani k hodnoceni trovné sedace by mohlo zkratit délku
hospitalizce. Faktorem, kterym jsem se v praci zabyval, bylo také stafi a jeho vliv na délku
uplné plicni ventilace. Statfi predevSim ptispivd k pozménéné farmakokinetice 1é¢iv a
Castgj$imu vyskytu komplikaci.. Naskytuje se vSak otdzka, do jaké miry tento faktor
ovliviiuje délku pobytu.

Téma analgosedace déld zajimavym 1 nedostatek informaci a jejich obtizna
interpretace. Vysledky mohou byt ¢asto nejednoznac¢né az zavadéjici a vyzaduji mnohdy

kritické hodnoceni.



1. Teoreticka ¢ast prace

1.1 Fyziologicka odpovéd’ na stres

Zavazné télesné poranéni, chirurgické ¢i nahodné, produkuje reproduktivni
fyziologickou odpovéd’ charakterizovanou: a) hlubokymi zménami v endokrinich
funkcich, b) hypermetabolismem, c) retenci sodiku a vody, d) mobilizaci substrata
z energetickych zasob a zvySenou lipolyzou.[1]. Télesnd odpovéd’ na trauma nebo
chirurgicky zakrok je popisovana stresovou odpovéd’, ktera mize byt zdiiraznéna dalSimi
faktory. Mezi faktory ovlivnéné analgosedaci patii bolest, uzkost a nedostatek spanku.
Mira stresové odpovédi je piimo spojena se stupném poranéni mekkych tkani.. Kratka
doba diagnostickych procedur, jako o¢ni nebo usni operace a kozni chirurgické zakroky,
produkuje mirnou a kratkou odpovéd’, zatimco chirurgické zadkroky zahrnujici hrudni ¢i
btisni dutinu vyvolavaji mnohem vyraznéjsi odpoved’ [1].

Mechanismus iniciace, regulace a udrzovani stresové odpovédi pfevazné zahrnuje
neuroendokrinni osu. Je dobfe zndmo, Ze chirurgicky zakrok nebo trauma vyvoladvaji
elevaci katecholaminti, kortisolu, a glukagonu. Tyto hormony patii mezi katabolické,
mobilizuji télesné zasoby a potlacuji funkci anabolickych hormond zejména inzulinu.
Mezi nejzndméjsi zastupce katecholaminti, majicich vliv na stresovou reakci, patii
adrenalin a noradrenalin. Oba jsou produkovéany dieni nadledvin. Noradrenalin se také
produkuje v nékterych presynaptickych zakoncenich neuront v mozku a piisobi zde jako
neuromediator. Mezi oblasti v mozku, produkujici zvySené mnozstvi noradrenalinu, patii
locus ceruleus. Katecholaminy hraji hlavni roli v modulaci stresové odpovédi. Adrenalin a
noradrenalin jsou soucédsti autonomniho nervového systému sympatiku. Fyziologicka
odpovéd’ na bolest, izkost a discomfort zvySuje sympatickou a muskuloskeletarni aktivitu.
Timto zplisobem se zvySuje spotieba kysliku a zvySuji se naroky srde¢niho svalu na
zasobeni kyslikem[4]. ZvySuje se ale i1 srdecni frekvence a kontraktilita, a tim i srdecni
vydej jako kompenzacni odpovéd’ na poranéni. Pro starSi pacienty se zmenSenou koronarni
rezervou, v dusledku koronarni choroby, tento vzestup srde¢niho zatizeni vyvolava
anginozni bolesti nebo dokonce znamky srde¢niho selhavani. ZvySovani katecholaminové
aktiviti zhorSuje tyto ptiznaky [4]. Vzestup hladiny adrenalinu nebo noradrenalinu piimo
odpovidé zavaznosti traumatu nebo ndrocnosti chirurgického zakroku. Byla pozorovéna

pfimé zavislost mezi mnozstvim katecholaminli v moc¢i, metabolickou spotfebou kysliku a



rychlosti metabolismu [1]. V pfipad¢ zadvazného traumatu nebo chirurgického zakroku
hladina adrenalinu a noradrenalinu mulize zistat vysokd dlouho po udalosti.. Hladina
plazmatického noradrenalinu je obvykle vyssi neZz plazmatického adrenalinu, protoze diive
jmenovany mediator je uvolilovan jak sympatickymi zakonc¢enimi tak dfeni nadledvin. Ve
studiich zahrnujicich rozsahlé traumatické poranéni byla hladina adrenalinu v plazmé
zvysena po dobu 48 hodin, zatimco hladina noradrenalinu v plazmé& az po dobu 10 dni [1].
Nejvetsi koncentrace adrenalinu v plazmé byla zaznamenana nikoliv beéhem, ale tésné po
chirurgickém zdkroku[1]. Tyto zmény v plazmatické koncentraci katecholamintl vedou ke
zvysené koncentraci glukozy na 10-12 mmol * I'! po dobu vice nez 24 hodin po
chirurgickém zakroku [3]. Toto zvySeni glykémie pochézi z fyziologického ucinku
adrenalinu, ktery zahrnuje: a) zvySenou glykogenolyzu a glukoneogenesi v jatrech
s mobilizaci glukoneogenich substrat v perifernich tkanich; b) inhibici uvoliiovéani
inzulinu; ¢) rezistenci perifernich tkénich na u¢inky inzulinu; d) a zvysenou lipolyzu. Tyto
metabolické UC€inky jsou zprostiedkovany jeho piisobenim na By a B3. Naproti tomu

zvySena spotieba kysliku je zprosfedkovana plisobenim na srdec¢ni tkaii pomoci P

receptord.

Zvysené uvoliovani ACTH zptfedniho laloku hypofyzy se objevuje témér
okamzité se zacatkem traumatu nebo chirurgického zakroku[1]. Hormon je syntetizovan
jako komplexni molekula nazyvana proopiomelanokortin a $tépenim této molekuly vznika
samotny ACTH. Tento hormon ptisobi zvySené vyplavovani kortizolu z kliry nadledvin.
Kortizol je povazovan za dulezitétho mediatora stresové odpovedi, protoze pacienti
s Addisonovou chorobou se Spatn¢ vyrovnavaji se stresovou situaci. Béhem stresu kortizol
pusobi: a) presmérovani spotieby glukozy ze svali do mozkové tkang; b) predchazeni
prilisné stimulace imunitniho systému traumatem; c) a zvyseni G¢inkl katecholamint[1].
Bylo prokazano, ze mnozstvi a trvani vzestupu hladiny ACTH a kortizolu béhem operace a
po ni koreloval s tizi traumatu. B€hem operace byla prokdzana mnohem vétsi produkce
ACTH, nez je potieba k maximalni produkci kortizolu. Zaroven vSak kratce po stresu se
snizuje hladina testosteronu[l]. Fyzilogické ucinky kortizolu zahrnuji: a) stimulaci
glukoneogenese; b) zvysSenou proteolyzu; c) protizanétlivy efekt; d) insulinovou resistenci,
zpusobenou pravdépodobné déji v postreceptorové kaskadé[1]. Proteinovy katabolismus
vede k ubytku na vaze a ke spotiebovani svalové tkang€. Tato spotieba svalové tkdné mize
byt nepiimo méiena vyluCovanim dusikatych metaboliti do moce[3]. Hormony kortizol

a katecholaminy nepiisobi samostatné, ale dochazi k ovlivilovani jejich ucinkl vzajemnou



potenciaci. Synergické ucinky kortizolu a katecholaminli zahrnuji: negativni dusikovou a
kaliovou bilanci, glukozovou intoleranci, retenci vody a sodiku a periferni leukocytosu[1].

Vasopresin, uvolfovany ze zadniho laloku hypofyzy ovliviiuje ve sbéracim
kanalku zpétnou resorpci vody a soucasnou vazokonstrikci pomahé udrzovat krevni tlak a
objem.

Hormony Glukagon a inzulin jsou dilezity v metabolické rovnovaze. Glukagon je
produkovan A-buitkami pankreatu a ma tyto u¢inky: podporuje glukoneogenesi, zvysuje
glykogenolyzu, lipolyzu a jaterni ketogenezi béhem hladovéni a diabetické ketoacidozy.
Inzulin je produkovan B-bunikami pankreatu a ucinkuje jako anabolicky hormon. To
znamena, zvysSuje produkei glykogenu v jatrech, snizuje glukoneogenesi, lipolysu a jaterni
ketogenesi a zvySuje syntézu proteinit ve svalech [1]. Zavislost stupné glykogenolysy
spoCivd predev§im v poméru glukagonu k inzulinu, ktery se zvySuje pii hladovéni.
Okamzitd inhibice produkce inzulinu se objevuje soucCasné se vzestupem hladiny
glukagonu, zvySuje se hladina glukozy, volnych mastnych kyselin a cholesterolu[4].
Dochézi tedy k mobilizaci rezerv a ptipravé Celit potencionalnimu nebezpeci.

Odpovéd’ ,,boj nebo utek™ je jist¢ prinosna s ohledem na sebezachovu, ale pfi
dostate¢né zavaznosti télesného poranéni mize byt tato adaptacni odpoveéd’ prilis vysoka a
podilet se na horsim outcomu[1]. Posttraumatické hormonalni prostfedi je hlavni soucasti
metabolické odpovédi po zranéni. Tato kompenzacni reakce byla pravdépodobné
vytvotena pro obdobi, kdy nebyla moznost ¢elit stresu moderni technologii a vybavenim
na JIP. Odpovéd na stres se stane v prostiedi JIP pfehnanou reakci se Skodlivym télesnym
ucinkem, kdy uz zadné nebezpeci nehrozi. Proto se mohou tyto maladaptacni zmény
zménit v zaté¢Zujici hemodynamické a metabolické faktory[4]. Je dualezit¢é nabidnout
kriticky nemocnym pacientim vSechnu dostupnou techniku nebo procedury na zmenseni
stresové odpovédi. Sedace a analgesie patii mezi né.

Optimalni mira potlaceni stresové reakce neni stile znama. Skupina pacientd
s hyperadrenergnim syndromem t&zi z potlaceni stresovd reakce. AvSak vyskytuji se i
ptipady, kdy se ukazuje, Ze zvySeni stresové reakce zlepSuje pacientiv outcome. Mezi
témito dvéma extrémy se nachazi vétSina pacientll, proto je nezbytné dodrzovat fizenou

sedacti s jeji kontrolou [1].



1.2 Potieba sedace a jeji indikace v prostiedi JIP

Lécba nemocnych na JIP probiha ve stavech rizika ¢i selhdni zivotné dulezitého
organu. To je spojeno s pocitem ohrozeni zivota. Psychicky stres, uzkost, bolest akutniho
onemocnéni, nemoznost zajisténi klidného spanku a agitace jsou faktory podilejici se na
stresové reakci a diivodem pro Casté pouziti analgesie a sedace v prostfedi JIP[6]. Z tohoto
diivodu se podava téméef kazdému pacientovi piijatému na JIP sedativni terapie. Pod
pojmem sedace se rozumi farmakologicky navozeny utlum psychomotorické aktivity
vétSinou z diivodu stavu excitace, psychického a motorického neklidu, do stavu klidného
védomi az somnolence. Piesna kontrola hloubky sedace ¢asto neni dobte fizena. Pacienti
jsou casto pftili§ nebo nedostate¢né sedovéani a disledkem této nedostatecné kontroly je
doprovodny nariist nemocnosti, imrtnosti a ekonomickych nakladd[5]. Prostfedi JIP
vykazuje jist¢ abnormality, kterym v bézném Zzivoté nemusime celit. Pacienti jsou zde
obklopeni velkym mnozstvim monitorovacich a podpurnych pfistroji, které vydavaji
zvuky a slouzi jako zdroj hluku a nepfirozeného svétla. Navic musi celit mnoha
invazivnim léc¢ebnym metoddm. Tyto neptiznivé plsobici faktory Ize ovliviiovat a snizovat
tak potiebu sedace. Rezimovymi opatfenimi lze snizit stresujici aspekty prostiedi a péce na
JIP, a tim 1 vnimani a prah nociceptivniho podnétu. Jsou to zejména snaha o navozeni
diurdlniho rytmu s pouZivanim noc¢niho osvétleni a tichy provoz JIP v no¢ni dobé.
Discomfort pfindSeny invazivnimi vstupy lze omezovat dislednou revizi potteby vysokého
poctu zilnich linek. Miru monitorovani je tteba dasledné ptizptisobovat klinickému stavu.
Adekvatni nastaveni alarmi monitoru snizuje pocet zbytecnych hlaSeni. Nemocni pfi
plném védomi Spatné snaseji antidekubitarni matrace. Vyznamnym uklidiiujicim faktorem
je pfiméfend komunikace oSetfujiciho personalu s pacientem[7]. I pfes tato opatfeni se
vS§ak mnohdy bez analgosedace neobejdeme.

Bion a Ledingham zaznamenali subjektivni dojmy pacientli z pobytu na jednotkach
intenzivni péce. Zjistili, ze anxieta a bolest patfily mezi nejcastéji uvadéné nepiijemné
vzpominky. Jako tfeti zaznamenanou nepiijemnou vzpominkou byl nedostatek spanku a
odpoc¢inku[1]. Bézny spankovy rezim se na oddéleni JIP prakticky ztraci. Abnormalni
spankovy rezim se poji s dezorientaci, psychologickymi poruchami a Unavou a muze
prodlouzit délku UPV[1]. Podpora potieby spanku a dodrzovani spaciho reZimu poméha
udrZzet télesnou pohodu stejné€ jako piredchédzet vy€erpani a ztraty touhy prezit.

Mimo zlepSeni pacientova pohodli patii mezi dal$i indikace zmirnéni pacientova

stresu a usnadnéni narocnych lékaiskych zékrokl. Pokud zdravotni stav pacienti vyzaduje
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pobyt na oddélenich JIP ¢i KAR, cCasto je potiebnd fizena plicni ventilace (UPV).
Discomfort prozity piti UPV si pacienti Casto pamatuji dlouhou dobu po propusténi
znemocnice. Po dobu UPV mohou pacienti zazivat anxietu a strach.. Nemohou
komunikovat s okolim a mohou pocitovat bolest. Peclivé a presné ovladani sedacni 1écby
muze vést klepSi kontrole mechanické ventilace. Zaroveini se snizi uzivani
myorelaxancii[1]. Kombinace faktori zahrnujici monitorujici systémy, zavedené katetry,
neustaly hluk, podivhou mluvu Iékafd, ktefi vénuji vétSi pozornost pfistrojim nez
pacientim, miiZze podpofit rozvoj extrémni uzkosti nebo poruch mysleni obzvlasté béhem
UPV. Tento stav se nazyva ICU agitacni syndrom[1] . Schopnost pacienta Celit tomuto
riziku se sniZzuje s Casem a vékem. Agitovany pacient ma tendenci ke zvySenému
perifernimu muskulo-skeletdrnimu metabolismu se zvySenou produkci laktitu a oxidu
uhli¢itého. Hypercapnie stimuluje sympatické centra a zptisobuje tachykardii a mirnou

hypertenzi a urychluje rozvoj panické ataky[4]. Béhem hyperventilace P, klesd a

zpusobuje vazokonstrikci cerebralnich cév. Limitované krevni zéasobeni se snizenou
dodavkou kysliku do mozku vyvola zmatenost a zvysi agitovanost[4]. Agitace mulze
pramenit z ur€ité pficiny jako hypoxie, nedostatecnd ventilace, metabolicky rozvrat a
dalsich korekci umoznujicich jevi. Na tyto jevy by mél 1€kat pomyslet v prvni fad¢, nebot’
je potieba korekce pfi¢iny. Agitace miize i byt zapti¢inéna spankovou deprivaci nebo
lékovymi interakcemi. Vhodnym zplisobem v prevenci ICU agitacniho syndromu je
pfimétfena hladina sedace[1]. Benzodiazepiny jsou nejbéznéjsimi pouzivanymi sedativnimi
Iéky v kritické péci. Tato tfida 1éku oslabuje stresové zapfiinény vzestup uvoliovani
noradrenalinu v hipokampu, v kiife amygdali a v locus ceruleus. Efektivné snizuji pocit

strachu a uzkosti s proménlivym vyskytem anterogradni amnesie. [4].

1.3 Potieba analgesie u kriticky nemocnych

Témeét vSichni piijati pacienti na JIP zaziji bolest z divodu provadénych procedur,
postupu nemoci nebo imobility s nemoznosti zménit pozici[7]. Samotné tkdtiové poranéni
pusobi silnym stimulem stresové odpovédi, ale dnes uz se vi, ze je to bolest zplisobena
tkanovym poranénim, ktera dale zvySuje hormonaln¢ a neuronalné iniciovanou odpovéd
téla na poranéni[1]. Bolest plsobi sympatickou hyperaktivitu, ktera zvySuje srdecni

frekvenci, tepovy objem a spotiebu kysliku myokardem. Toto v§e miize vyustit v ischémii
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myokardu. Bolest mlze zplsobit ileus v disledku sniZzeni gastrointestinadlni motility a
snizovat Cinnost vylu¢ovaciho systému, coZ se projevi snizenim vydeje moci. Bolest
omezuje vykaslavani, hluboké dychani a zhorSuje plicni choroby. Dechové poruchy
vyvolané bolesti mohou vyvolat kolaps plicnich sklipkit s poruchou plicni
ventilace/perfiize a naslednou infekci, tedy pnoumonii[9]. Tyto problémy jsou cCasté pfi
chirurgii, kdy dochazi k atelektdzam a hypoxemii. Stala bolest plisobi anxietu a zvySenou
hladinu kortizolu, ktery podporuje zmény krevni viskozity a tendence ke srdzeni krve[l].
Bolest podporuje a zhorsuje stresovou reakci (viz. vyse). Nasledné navozeny katobolicky
stav a negativni dusikova bilance prodluzuje dobu hojeni ran po chirurgickém zakroku..
Bolest ovliviiuje uz tak oslabeny pacientiiv imunitni systém, jenz se snazi vypoiadat napf.
s prave probihajici infekei.
Krom¢ humanitarniho a etického aspektu z vyse uvedeného vyplyvaji piinosy 1écby
bolesti.
1) snizend incidence plicnich komplikaci po bfisnich nebo hrudnich poranénich.
2) Drivéjsi mobilizace s moznou sniZzenou incidenci hluboké Zilni trombozy
3) Modulace stresové odpovédi s diivéjsi normalizaci spotieby kysliku, srde¢niho
vydeje a jinych disledkii zvySené sympatické aktivity té¢Zzce tolerované nemocnymi
ve vysSim véku
4) Zlepseni sekundarniho metabolického stavu po poranéni dovoluje diivéjsi posun do

anabolismu a nasleduje ¢asnéjsi hojeni ran a udrzeni funkci imunitniho systému.

1.4 Posouzeni hloubky sedace

Sedativni 1€ky jsou nezbytné v moderni intenzivni péci, ale tyto 1éky i nepfimétena
hladina sedace maji své nezadouci ucinky. Tato sedace musi byt podavana peclivym a
preciznim zplUsobem([5]. Kumulace sedativnich nebo analgetickych 1éku mlze mit
nechténé ucinky spojené s nadmérnou sedaci.

Nadmérna sedace je Casto nepoznana a zpusobuje hluboké bezvédomi; fenomén
z odnéti; utlum dechovych funkci; hypotenzi; ileus; imunosupresi; hepatotoxicitu; renalni
dysfunkci a riziko imobility, z divodu hluboké Zilni trombozy, ubytku svali a
prolezenin[1].

Nedostatecna sedace se rozpoznava Castéji a zptisobuje, bolest, diskomfort, srde¢ni

ischemii, hemodynamickou nestabilitu a problémy s UPV[1].
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Dévka 1éku by méla byt titrovana na zdkladé odpovédi. U sedativnich 1€kt to
vétSinou neni mozné. Posouzeni sedace je tézké, ponévadz v klinické praxi neni
k dispozici objektivni zplisob méfeni. Na posouzeni sedace se pouzivaji pouze rizné
skorovaci systémy. Pfi kontrolované sedaci jsou léky podavany racionalnéj$im zptisobem
na zéklad¢ pacientovy potiteby, nezddouci ucinky Iékii jsou minimalizovany, vznik
tolerance se dfive rozpozna a v neposledni fad¢ se snizi davky 1€kl spojené se sniZenim

vyskytu fenoménu z odnéti [1].

1.4.1 Posouzeni sedace pfimym pozorovanim

Nejsnadnéji mtizeme posoudit pacientovo pohodli optanim se na jeho stav. To vSak
Casto neni mozné u kriticky nemocnych pacientli kvlli zranéni, pfitomnosti trachedlni
intubace, sedativnim ucinkim 1ékt a dalSim pfekazkam v komunikaci. Zatfizeni na
podporu komunikace toho c¢asu neni k dispozici. Toto zafizeni by umoznilo zdélit
pacientovy potieby. Klasicky se hloubka analgosedace posuzovala kardiovaskuldrnimi
parametry, velikosti zornic a odpovédi pacienta. Tyto ptiznaky neposuzuji hloubku sedace
spolehlivé u kriticky zranénych pacientl, kde hemodynamické zmény spiSe odrazeji
zménu klinického stavu, nez zménénou hloubku sedace. V kazdém piipadé by mél byt

discomfort vyloucen jako pfi¢ina hemodynamickych zmén a sedativni 1éky by mély byt

pouzivany s rozvahou pro jejich vliv na hemodynamiku. [1]

1.4.2 Skalovaci systémy

Tyto systémy nasly uplatnéni v intenzivni péci. APACHE II byl navrzen pro
posouzeni zavaznosti poranéni a Glasgow coma scale poskytuje posouzeni neurologickych
funkci. Tyto systémy dovoluji zhodnotit klinické informace a zaznamenat klinicky postup.
Popisuji pacientovu odpovéd’ na rizné znamkované reproduktivni stimuly. Nemohou vSak
byt pouzivany pii 1ébé neuromuskuldrnimy blokatory, protoze dochazi k zabranéni
pacientovy odpovédi.[1]

Siroce pouzivany sedativni systém popsal Ramsay. Tento systém byl odvozen
béhem studie posuzujici alphaxalone-alphadalone pro sedaci na JIP[1]. Tato Skala definuje
Sest trovni stavu védomi. Prvni tii popisuji bd€ly stav, zbyvajici snizujici se stav védomi.

Nutnosti pro pouziti tohoto systému je pacientova schopnost odpovidat, a tudiz ho nelze
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pouzit podavaji-li se neuromuskularni blokatory. Klinické hodnoceni se vSak ¢asto prolina
mezi sousednimi stupni této Skaly a nezbyva nez hodnotit pomoci dvou zndmek. DalSimi
nevyhodami jsou neschopnost vyjadfit pfesny stupenn agitace na hladiné RSS 1 nebo
nedostate¢na definice stupné 6, ktery popisuje pacienta bez kontaktu s okolim [5]. Pfi
precizni definici jednotlivych bodi bylo mozné tuto Skalu pouzit v bézné klinické praxi.
Dalsim skéalovacim systémem pro klinické vyuziti je Addenbrookeova sedacni $kala. Tato
Skala nerozliSuje mezi analgezii a sedaci[1].

Vétsina pouzivanych seda¢nich $kal jsou kompromisem mezi pfesnosti a ¢asovou
narocnosti na odbér informaci a jejich zaznamenani. Ve vysledku vétsina skal nerozliSuje
mezi ruznymi aspekty konfortu, avSak sedaci pomoci Skalovych metod je potieba
posuzovat, a to pravidelné. Zatim nejsou pro klinickou praxi k dispozici techniky pro
pfimé méfeni. Proto by mélo byt posuzovani hladiny sedace soucasti kazdého seda¢niho

protokolu. [5]

1.5 Posouzeni bolesti

Jiz dlouhou dobu se vi, Ze kriticky nemocni pacienti miZou zazivat bolest béhem
pobytu na jednotce intenzivni péce. Prizkum béhem péti dnii po propusténi pacienta
z jednotky intenzivni péce ukézal, ze 63% chirurgickych pacienti hodnotilo jejich bolest
jako sttedn¢ zavaznou az zavaznou[8]. Odbéry krevnich vzorktli a endotrachealni odsévani
poznatkl se zvysilo pouzivani analgetickych a sedativnich 1¢kt na jednotkach JIP. Bézna
1écba analgetiky bez zavislosti na pacientové slovni zadost, je témer pravidlem[8].
Efektivni zvlddani bolesti zplisobuje nejen pohodli pacienta, ale snizuje dobu
uzdravovani[5]. Nemoznost adekvatniho posouzeni bolesti pifi analgosedaci zasahuje do
optimalniho zvladani bolesti[8]. Abychom dokézali bolest spravné 1é¢it musime posoudit
jeji zavaznost. Nejpouzivangjsi jednoduché metody jsou verbalni a vizudlni analogové
Skaly zaméfené zpravidla jen na jednu modalitu bolesti. Ze slozitych multimodalnich
metod je nejcastéji pouzivan McGillsky dotaznik, ktery nabizi ve form¢ dotazniku
pacientovi moznost popsat bolest ve tiech dimenzich: senzorické, afektivni a hodnotici[6].
Tyto metody nelze vzdy u kriticky nemocnych pacienti pouzit. V podminkéch sedace, kdy

pacienti nemohou sdélit své prozitky je potfeba objektivni metoda vyhodnocujici
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indikatory bolesti. Jean-Francois Payen et.al. uskutecnili v roce 2001 studii, ve které se
snazili prokdzat validitu a spolehlivost toho ¢asu nové behavioralni bolestivé Skaly pti
sedaci kriticky nemocnych pacienti. Do té doby nebyl k dispozici Zadny nastroj pro
objektivni posouzeni bolesti[8]. BPS byla zalozena na celkovém skore tii polozek: vyraz
v obli¢eji, pohyby hornimi koncetinami a poddajnost s UPV. Vysledky nasvédcovaly pro
validitu a spolehlivost BPS u sedovanych kriticky nemocnych pacientt[8].

1.6 Sedace a analgesie pro pacienty na UPV

Zajisténi pacientova komfortu a bezpeci je vSeobecny cil pro Gsili v kritické péci. 1
kdyz pacienti pii respiranich problémech casto zazivaji tilevu po prvnim pfipojeni na
asistovanou nebo fizenou plicni ventilaci, vétSina pacientl, ktetfi prodé€laji mechanickou
plicni ventilaci, zazije ur¢ity druh bolesti nebo discomfortu i bez chirurgického zakroku ¢i
traumatu. Tento discomfort ptekryva jejich akutni zdravotni problémy a miiZze u pacienta
vyvolavat tzkost nebo i bolest. Casté pii¢iny discomfortu u tdchto pacientt byvaji:
schopnost pouze mélkého dychani, hypoxie a ztrata schopnosti mluvit, kaslat a polykat [1].
PohodIné polohovani a ustni ujiStovani Ize zatadit mezi odivodnitelné metody, ale ztidka
se obejdeme bez analgesie a sedace. Sedace je 1 dllezitym faktorem, ktery ovliviiuje dobu
pobytu na ventilatoru a dobu odvykani[10]. Potieba sedace pii pouziti UPV se
individudlné 1isi. Tito pacienti jsou charakterizovani nepiedvidatelnou farmakokinetikou
s akumulaci 1€kt zejména v tukové tkani, coz prodluzuje ucinek Iéku. Moznost predikce
farmakokinetiky déle zkresluji tyto faktory: rendlni a hepatickd dysfunkce, lékové
interakce, hypoproteinemie a Sokovy stav. Pouziti G€inych sedativnich 1ékt za vySe
zminénych okolnosti miize mit i sva rizika Lékat by si mél toto rizika uvédomovat a
prosazovat strategie s minimalnim rizikem a s maximalni vytéznosti.

Neefektivni analgosedace u pacienti na UPV miZe byt z divodi: 1) nevhodné
vybraného léku, 2) nedostatecné davky Iéku, 3) délky terapie nebo 4) vyskytu nezddoucich
ucinkd 1éku[1]. Vedeni sedace béhem UPV viz dalsi kapitoly.

Pti odvykéni od pobytu na ventilacnim pfistoji se sedace nemusi Uplné vysazovat,
naopak optimalni stupent sedace miZe v fad¢ piipadli odvykani usnadnit. Oproti tomu

nadmérn€ hluboka sedace a postupné pomalé vysazovani mohou vést ke zbyte¢nému

1
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syndrom zodnéti, manifestujici se pievazné nadmérnou reakci sympatiku a
psychomotorickym neklidem.

Pravidelné denni vysazovani sedativ do obnoveni védomi ¢i jinych definovanych
cilti s naslednou upravou davky, zpisobu podavani ¢i zménou farmaka je jednoznaéné
doporucené. U vétSiny nemocnych sedovanych déle nez 24 hodin a planovanych
k extubaci byva s vyhodou vyuzivdno kontinudlniho podavéni propofolu umoziujici
sniZzeni nebo vysazeni opioidii a benzodiazepini pii soucasné dobré toleranci intubacni
rourky. Nasledné vysazeni propofolu vede k rychlé obnoveé védomi, ochranych reflexii

dychacich cest a mozné extubaci v kratké dob¢ [10].

1.7 Pouzivané sedativni a analgetické 1éky

Benzodiazepiny
Jednd se o Casto uzivané léky pro poskytnuti sedace, hypnozy, anxiolyzy a
amnezie. VyznaCuji se rychlym zacitkem ndstupu ucinku a nizkym mnozstvim
nezadoucich ptiznakl. Tolerance na tyto Iéky se vyskytuje bézn€ uz po 24 hodinach a
spociva ve snizené aktivit¢ receptori. Pokud se 1éCba ukonc¢i nahle, pacienty ohrozuje
syndrom z odnéti, zejména ty starsi. Nejpouzivangj§imi zéstupci jsou diazepam, lorazepam

a midazolam odliSujici se G¢innosti a farmako-konetickymi vlastnostmi. [11]

Opiody

Poskytuji analgesii, ale jsou bézn¢ pouzivany k zvySeni sedativniho a
anxiolitického ucinku ostatnich 1éki. Mizou se pouzit k uvodu a udrzeni anestesie. Opiody
se vazi na p-receptor v centralnim a perifernim nervovém systému. Tyto 1éky tlumi
vyhradné¢ bolest, zatimco motorické a senzorické funkce neovlivituji. VSechny opiody
pusobi na davce zavislou depresi dechového centra[11]. Mohou mit i prohloubeny G¢inek
na hemodynamiku, obzvlasté¢ u deplece intravaskularniho volumu. Zavislost a syndrom
z odnéti se vyskytuji velmi ziidka, ale mélo by se na né pomyslet u dlouhodobé;jsi 1é¢by.
Bézné nezadouci ucinky zahrnuji naseu a zvraceni, mdloby, svédéni, sucho v ustech miozu

a zacpu.
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Propofol

Jednd se o kratce uCinkujici intravenozni nebarbituratovy alkyl phenolu se
sedativnimi a hypnotickymi vlastnostmi. Rychly néastup ucinku a limitovana kumulace
dovoluji snadnou titraci. Nezddouci t¢inky jsou minimalni a absence aktivnich metabolit
z n¢ho d€laji idedlni prosttedek pro pouziti na jednotkach intenzivni péce[11]. Jeho kratky
biologicky polo¢as vyzaduje podavani formou kontinuélni infize. Vyskyt jaterni cirhozy
nebo rendlni insuficience vyrazné nemeéni jeho farmakokinetiku. Propofol se pouZziva pro
navozeni a vSeobecné udrzeni anestesie pacienti na UPV. Propofol se vaze na tukovou
tkann. Dlouhodobé podavani vysSsich davek mize zplsobit hypertriglyceridemii.
Propofolovy inflizni syndrom se vyskytuje ziidka, ale mlze byt fatadlni u pacientl
s dlouhodobymi inflizemi ve vysokych davkach. Usuzuje se, Ze propofol narusuje oxidaci
mastnych kyselin v mitochondrii, coz vede k laktatové acidose a nekroze perifernich

svalu[11].

Dexmedetomidine

Utinkuje centralnd na a2 receptor. Ac¢koliv mechanismus G¢inku se podobé
clonidinu, vykazuje 8krat vétsi afinitu k tomuto receptoru. Témeét neplsobi na dechové
centrum. Pasobi v locus ceruleus. Jeho analgeticky sedativni sympatolyticko-anxiolyticky
ucinek oslabuje mnoho kardiovaskuldrnich reakci, zatimco zmenSuje potfebu sedace.a
analgesie. Matabolismus probihd pfes jaterni tkan cestou cytochromu P-450. VétSina
nezadoucich ucinkt jsou primarné kardialni. Poc¢atecni bolus pisobi vasokonstrikei a mize
zpusobit 1 bradykardii a hypertenzi. Kontinualni inflize ptisobi hypotenzi a k tomu se muze
pfidat bradykardie. Nedoporucuje se ho pouZzivat u snizené ejekcni frakce srde¢ni pod 30%
nebo u srdecnich blokad. Soucasny nedostatek informaci o jeho dlouhodobém ucinku

limituje jeho pouziti [11].

1.8 Neprimérena analgosedace u kriticky nemocnych

Vedeni pfiméfené sedace patfi k zakladnim cilim pii 1écbé kriticky nemocnych
pacientl. At nedostate¢nd, tak nadmérnd sedace pifindsi sva rizika pfi 1écb¢é pacientd.
Dusledky hluboké sedace se mtizou lisit od pozadovanych zdmérii. Nepiiméiené hluboka

sedace tlumi ¢innost dechového centra. Dosahuje se tim lepSi synchronie u pacientii na
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ventilatoru, ale za ceny prodluzeni délky UPV(viz vyse). Toto riziko mozného prodlouzeni
UPV se musi vzit v uvahu, protoZe s narlstajici délkou UPV stoupd riziko ventilaéni
pneumonie, ven6znich trombo-embolickych piihod a prolezenin[11]. Nadmérna sedace u
extubovaného pacienta mize piivodit hypercarbii, hypoxii a respirac¢ni selhani[5]. Timto
zpusobem dochazi k prodluzovani pobytu na oddélenich. Dfive uzndvany argument, ze
hlubsi sedace chrani mentalni funkce, se zacind zpochybiiovat. Pomalu dochazi
k posilovani nazoru o prodluZzovani pobytu na JIP hlubokou sedaci bez pozitivniho
ovlivnéni mentéalnich funkci a bez redukce agitace. Jedna z prvnich studii na toto téma
probéhla za ucelem stanoveni hloubky sedace a jejiho vlivu na mentélni funkce. Studie
zahrnujici 137 pacientii nahodné vybranych pro lehkou sedaci na trovni 1-2 RSS nebo pro
hlubokou sedaci na tGrovni 3-4 RSS prokazala medidn délky pobytu na oddéleni nizsi
(P=0,008) pro skupinu s lehkou sedaci bez rozdilu v pozorovani hladiny uzkosti a deprese
v den propusténi nebo po Ctyfech tydnech[12]. Navzdory tomuto argumentu lehka sedace
obnasi téz sva rizika spocivajici v nedostateném potlaceni stresové odpovédi, rozvoji
PTSD a deficitu spanku[5]. Mezi dalsi disledky neadekvatni sedace patii problémy s
ventilatorovou synchronii, anxieta, bolest, discomfort a deprese[11]. Navzdory témto
moznym rizikim lehké sedace soucasné vyzkumy nasvédcuji, Zze pouziti lehké sedace
umoziuje pacientovi zlstat bdély a vyrazné redukuje délku pobytu na JIP oproti hlubsi
sedaci[11]. Dodatecné se zamétuje na vyskyt dalSich nepfiznivych nasledkli pramenicich
z nizké sedace. Dysfunkce centralniho nervového systému, manifestujici se jako delirium,
se muze vyskytnout u 60-80% pacientii podstoupivsich mechanickou plicni ventilaci[11].
Delirium predikuje vétsi pocet reintubacnich pokusii a vice nez deset nasledujicich dnt
stravenych v nemocnici. Pfi¢inou deliria nemusi byt pouze nizkd hladina sedace, ale i
nezddouci uc¢inek 1¢éku, jak prokdzalo posouzeni pouzivani seda¢nich a analgetickych

metod. Timto zplisobem se zjistil na davce lorazepamu zavisly pirechod do deliria[12].

1.9 Postraumaticka stresova porucha a vliv analgosedace

Je zname, Ze pokud cloveék musi Celit stresu v podobé rozsahle ptirodni katastrofy,
valky nebo jinych udélosti ohrozujicich Zivot ¢loveka, vystavuje se zvySenému riziku
vzniku psychiatrické nemoci. Jednou z téchto chorob mlize byt i post-traumaticka stresova
porucha (PTSD). Piezivsi vazného poranéni musi ¢elit prodlouzenému obdobi uzdravovani

kvili psychické slabosti, malnutrici, duSnosti, ztraty svalové hmoty a postizeni
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kognitivnich funkcich[15]. Mizou téz prodélat neptirozené vzpominky na pobyt na JIP,
napiiklad na mechanickou plicni ventilaci. Syndrom z odnéti 1ékd, stejné jako deprese
zpiisobend pomalym uzdravovanim se pficitaji k problémim téchto pacientii. Neni tedy
prekvapenim, ze kriticky nemocni pacienti jsou vice nadchylngjsi ke vzniku psychiatrickym
problémim. PTSD je psychologickym stavem spousténym na zakladé zkuSenosti zivot
ohrozujiciho okamziku. Tento stav charakterizuji rizné symptomy jako flasbacky
(opakované prozivani dotérnych vzpominek) a no¢ni désy (opétovné prozivani okamziki).
Neschopnost spanku a vyhybani se pfipominané udélosti patii mezi dalSi ptfiznaky
v doprovodu uzkosti a sebevrazednych myslenek. Komplikace nastavaji v podobé abusu
alkoholu a drog[15]. VSeobecné, kdokoliv zazije extrémni okamzik, vykazuje zndmky
emocnich symptomu. Tyto pfiznaky vSak netrvaji déle nez jeden mésic a tato reakce se
nazyva akutni stresova porucha. Trvaji-li tyto pfiznaky vSak déle nez jeden mésic, jde uz o
akutni PTSD, pokud déle nez tfi mésice jde o chronickou PTSD. Vseobecné se nejedna o
PTSD, pokud se ptiznaky vyskytnou Sest mésicti po proziti onoho okamziku. Ackoliv mira
expozice traumatickému stresoru je v pfimé umeéte psychologickému nasledku i dalsi
nebo socioekonomické a demografické faktory. Z mnoha lidi, ktefi proziji traumatickou
udalost, jen ¢ast rozvine PTSD. To vede k ptedpokladu, ze z velkého mnozstvi faktorii se
na rozvoji vyrazné¢ podili prozitek traumatické uddlosti, prostfedi hospitalizace a
genetika[15]. Jedna z prvnich studii na toto téma se nazyvala ,,Scheling and coleagues*.
Neprokézala sice proménné urcujici rizikové faktory pro PTSD, ale délka hospitalizace na
JIP byla 2,5krat delsi u téch pacientli, ktefi rozvinuly PTSD. Dalsi studie probéhly pro
hledani predikatort PTSD. Studie prokazaly 8% objemové zmenSeni zobrazené pomoci
MRI, sniZzenou hladinu plazmatického a urinarniho kortizolu a zvySenou noradrenergni
aktivitu [15]. PTSD patrné vsSak reprezentuje heterogenni skupinu nemoci a otdzkou
zlstava, zda tyto jevy jsou pfic¢inou ¢i ndsledkem. V rozporu s nalezy Shelinga vysla studie
téchto myslenek pro rozvoj PTSD. Ukdazalo se, Ze poruchy vniméni jako halucinace a
nocni désy zpusobuji veétsi a stalej$i emocni distress nez nepiijemné vzpominky
vyvoléavajici uzkost[15]. Zatimco Sheling navrhl pifimo kompletni amnézii navozenou
sedativy, Jones argumentoval obtiznosti navodit kompletni amnézii a zavaznosti deliria
patrné zplisobeného sedativy. Vznik depresivnich myslenek a PTSD odpovidal poctu dni,

po které se uzivaly sedativni 1éky[15]. S ohledem na tento poznatek Kress et al. prokazali,
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ze denni pferuSovani uzivanych I1ékti u ventilovanych pacient snizuje vyskyt PTSD viz

dale.

1.10 Nové pohledy na vedeni analgosedativni 1é¢by u kriticky

nemocnych.

Sedacni protokoly prizplisobené potiebam pacienti

Tyto protokoly zavadéji dvé dulezité okolnosti, a to posouzeni pacientovy bolesti
spolu s disstresem a algoritmus eskalace ¢i de-eskalace davky v zavislosti na tomto
posouzeni. Limitované data nasv&dCuji, ze rutinni strukturované posouzeni milize mit
kladny ucinek na nasledky 1écby. Chanques and coworkers studovali frekvenci bolesti a
agitace na JIP v obdobich pied a po zavedeni analgesie a sedativnich $kal. V pocatecni fazi
zadné systematické a objektivni posouzeni bolesti sestrami nebylo provadéno. Béhem
interven¢ni faze prizkum prokdzal mensi miru bolesti a agitace, ¢astéjSi provadeéni titraci
analgetickych a psychoaktivnich 1€kt a krat$i dobu mechanické plicni ventilace[13].

Brook and coworkers porovnavali praktiky protokol-direktivné podavanych
sedativnich 1ékti béhem mechanické ventilace sestrami proti tradi¢né podavané sedaci. U
ndhodné vybranych pacientii pro protokol direktivni podavani 1ék sestry posoudily
potfebu analgesie ¢i sedace pro poskytnuti optimalni péce. V protikladu lékati provadéli
vSechny aspekty 1éCby pii 1é€beé protokol nedirektivnimi metodami. Aplikace protokol-
direktivni sedace vedla k vyznamé zkracené dobé& uplné plicni ventilace a doby pobytu na
JIP[13]. V praxi tento protokol zdlraznuje dileZitost tvodniho posouzeni analgetickych
potieb a agitace. Idedlni hladina sedace byla stanovena jako score 3 v Ramsay seda¢ni
Skale. Nevyhoda pouziti této Skaly spociva mezi nejasnym odliSenim a popisech stupiiti
této Skaly. Tato Skala nevénuje pozornost agitaci ani ventildtorové asynchronii.
V protikladu ATICE nastroj se sklada z péti polozek rozdélenych do dvou domén. Klid
pacienta, ventildtorova synchronie a uvolnénost v obliceje patii do tolerantni domény.
Ospalost a bd¢lost patii do domény popisujici stav védomi. Tento nastroj koreluje dobie
s nékolika publikovanymi seda¢nimi Skalami a s mnoZzstvim poddanych analgosedativnich

1€kt. Ve studii ,,De Jonghe and coworkers® ATICE posouzeni bylo spojeno se seda¢nimi
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algoritmy. Vykyv v kterékoliv polozce odpovidal snizeni ¢i zvySeni 1éku. Median délky
mechanické ventilace byl zfetelné nizsi kde byla sedace podavana dle tohoto algoritmu.
Navzdory uspéchu sedativnich protokoli popsaném vySe prevladd spiSe mensi
tendence zavadéni sedacnich protokoli do bézné praxe. Proti zavadéni muize svédcit
absence velkych mezi nemocni¢nich studii. AvSak vyse uvedené vysledky by mohly
v budoucnu podpofit uspésné formalni zavadéni sedativnich protokold. K uspéSnému
zavadéni sedativnich protokoll je zapotiebi Casté posuzovani sedace a analgesie pomoci
reproduktivnich $kal, kombinace sedativnich a opiodnich 1éki davkové piizpiisobenych

hodnoticim skalam a pecliva komunikace mezi ¢leny tymu[13].

Denni prerusovani sedativnich infuzi

Pokud vyty¢ime primarni cil jako nejCastéj$i mozné probuzeni, potom miZzeme
aplikovat alternativni sedacni protokol, a to denni pferusovani sedativnich infuzi (DIS).
V protikladu k seda¢nim protokolim zaméfenym na potieby pacientii, pro protokoly DIS
nebyl ustanoven Zadny formalni algoritmus pro eskalaci 1éku. AvSak riziko pro nadmérnou
sedaci je snizeno pomoci denniho pferuSovani analgetické a sedativni infize az do doby,
kdy se pacient probouzi nebo vykazuje znamky disstresu[13]. Tato strategie byla prvné
piedstavena pomoci randomizované kontrolni studie zahrnujici 128 dospélych pacienti,
kteti obdrzeli UPV a kontinudlni infuze sedativnich 1ékd. Studie navrZzend ve faktoridlu
2*2 ndhodné oznacila pacienty do dvou sedacnich strategii. V intervencni skupiné se
podavala sedace s dennim preruSenim az do probuzeni. Kontrolni skupina byla sedovana
s pferusenim pouze na zaklad¢ rozhodnuti lékafe.Druhd randomizace se zakladala na
zéklad¢ pouzité sedacni 1éCby propofolu nebo midazolamu (oboji skupiny parované
s morphinem pro analgesii). KdyZ se vysledky vyhodnotily podle seda¢ni strategie, medidn
UPV byl 4.9 dni v interven¢ni skupiné proti 7.3 dni v kontrolni skupiné (P=0,004)[13].
Studie porovnavajici metodu konvenéni sedace s metodu DIS zkoumala téz miru
komplikaci pacientii na UPV, napf. rozvoj pneumonie, krvaceni z horni casti GIT,
bakteriemii, barotrauma, tromboembolické pfihody, cholestazu nebo sinusitidu. U pacientl
podstoupivsich metodu DIS se komplikace vyskytly v 2,8%. Naproti tomu u skupiny
s nepierusovanou sedaci v 6,2%.[14]. Kromé¢ zkraceni doby UPV se projevily dalsi vyhody

této metody. Metoda DIS prokazala vétsi pocet dni kdy byl pacient probuzen a vyhovél
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piikazim. To zptsobilo snizeni mnozstvi diagnostického testovani pro posouzeni zmén
v mentalnim stavu[13]. Mezi skupinami nebyl zadny rozdil v komplikacich zpiisobenych
nizkou sedaci. Vyhodnocovani skupin na zaklad¢ pouzité sedacni latky neprokézalo
vyrazny rozdil v délce upIné plicni ventilace.Studie vSak celila kritice. Nebrala zadny
zietel na potencionalni poSkozeni pacienti v podobé psychickych problémt, ischémie
myokardu ¢i syndromu z odnéti. Limitované informace nasvédCuji pozitivnhimu vztahu
mezi délkou sedace a rozvoji deprese nebo PTSD. Usuzuje se, Ze nedostatek faktickych
vzpominek v pribéhu pobytu na oddéleni JIP je spojeno s vy$Sim rizikem vzniku PTSD.
Z tohoto diivodu mize metoda DIS potenciondlné chranit pomoci vEtsi miry bdélosti
s vétsi pravdépodobnosti pacientova vzpominani. Na druhé stran¢ metoda miize byt
rizikova zvySovanim psychického disstresu vychéazejiciho z ndhlych zmén védomi. Za
ucelem prozkoumani psychickych nasledkli po pouziti sedacni metody DIS probéhla
studie. Kohorta prezivsich kritické poranéni vyzadujici UPV a sedaci prodélala posouzeni
psychického stavu s moznymi nasledky po seda¢ni 1é¢bé metodou DIC. Kohorta pacientt,
ktera podstoupila DIS, vykazovala méné ptiznakit PTSD (P=0,02) a trend niz8iho vyskytu
PTSD (P=0,06) [13].

Pro znepokojeni, ze kontinudlni sedativni inflze nesou vétsi riziko nadmérné
sedace, vznikla myslenka bolusové sedace pomoci benzdodiazepinli soucasné s pouzitim
metody DIS. Studie 132 pacientl vyzadujicich alespont 48 hodinovou UPV porovnéavala
tyto dvé myslenky. Pacienti se ndhodné rozdélili na skupinu s 1é¢bou lorazepamu pomoci
bolusové strategie a druhou skupinu lécenou propofolem pomoci kontinudlni inflze.
V obou dvou skupinach pacienti obdrzeli titrovanou analgosedaci udrzujice je na Ramsay
Sedation Scale score 2 (spolupracujici, orientovany a klidny pacient) az 3 (pacient vyhovi
pouze ptikaziim). Obéma skupindm byla podavana soucasné analgesie a byla aplikovana
matoda DIS. Pocet strdvenych dnii na UPV byl vyrazné niz$i ve skupiné lécené

kontinualni infiizi propofolu ( P=0,04)[13].
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2. Vlastni prace

2.1  Pracovni hypotézy

Hypotéza ¢.1: Doba od ukonceni sedace do extubacniho pokusu se bude lisit v zavislosti

na hloubce sedace.
Hypotéza ¢.2: Tuto dobu uvedenou v hypotéze ¢.1 bude ovliviiovat vék pacienta

Hypotéza ¢.3: Tuto dobu uvedenou v hypotéze ¢.1 bude ovliviiovat doba celkové plicni

ventilace.

2.2  Sbér dat

Sbér dat probéhl v akademickém roce 2009/10 na Klinice anesteziologie a
resuscitace FNKV v Praze.V souladu s toho c¢asu platnym zdkonem o zdravotnické
dokumentaci mi bylo umoznéno nahlédnout do zdravotnickych dokumentaci vhodnych
pacientli pro tento vyzkum a retrospektivnim zptisobem shromazdit informace o véku,
uplné plicni ventilaci a pouZzit¢é metodé¢ analgosedace. Jednalo se o pacienty

hospitalizované na tomto oddéleni v obdobi pocinaje rokem 2006 a konce 2009.

2.3 Charakteristika souboru

Soubor obsahoval celkem 80 pacientii rozdélenych do dvou skupin na zakladé
posouzeni hloubky analgosedace pomoci Ramsay score skale (RSS) na pacienty pfii
védomi RSS 1-4 a pacienty na hladiné¢ RSS 5-6 bez moznosti vyhovéni ptikazu. Pouzita
analgosedativni metoda spocivala v kombinaci dvou 1ékti, a to dormica midazolamu
potencované¢ho opiodnim analgetikem fentanylem nebo morphinem. Léky byly podavany

ve formé kontinudlni infuze.
Kriteria pro zaclenéni do souboru: Doba mechanické ventilace minimaln€ 24 hodin

Vek 18-75 let
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Kriteria pro vyfazeni: Kranyotrauma, organické postizeni CNS nebo psychiatrické

onemocneéni.
Znéamky selhavani jaternich nebo ledvinnych funkci
Absolvovani tracheostomie po neuspésném extuba¢nim pokusu.

Zavazné plicni onemocnéni obstrukéniho nebe restrikéniho typu

2.4 Zpracovani dat

Data byla zpracovana statistickym programem R-test. Pro ovéieni normality dat byl
pouzit Shapiro- Wilkoxonlv test normality rozloZeni dat doby od ukonceni sedace do
extubace. Pro ovéfeni vysledku byly zhotoveny histogramy. Po vysledku ovéieni
normality dat byl pouzit Wilkoxoniv test pro data vykazujici jiné nez normalni rozlozeni.
Krabicové grafy byly zatfazeny pro grafické zndzornéni rozptylu hodnot obou vybéru. Daéle
test poslouzil jako nastroj pro korela¢ni analyzu. Dalsi zpracovani dat umoznil pocitacovy

program EXCEL formou vyhotoveni jednotlivych graft.

2.5 Vysledky

Vvhodnoceni hypotézy ¢.1

Shapiro- Wilkoxontiv test normality rozlozeni dat prokazal, Ze se nejedna
o normalitu rozlozeni dat (p-hodnota<0,001), proto byl pouzit dvouvybérovy Wilcoxont
test. Tento test zamitl na hladin€ vyznamnosti 5 % shodu distribu¢nich funkeci (p-
hodnota=0,002), s ohledem na pouzité vybery mizeme usuzovat, ze se lisi i stfedni
hodnoty (medidn,priimér). To znamena ze hloubka analgosedace ovlivituje délku doby do

extubace od ukonceni sedace.
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Vypocitané stfedni hodnoty:

Medién (v h) aritmeticky prumér (v h)
Doba do extubace: pro vybér RSS 1-4 7,0 12,0
pro vybér RSS 5-6 24,0 27,0

Histogram pro vybér RSS 1-4:

Histogram of y

20

Frequency

y=¢asovy interval od ukonc¢eni analgosedace do extubace v hodinach

Histogram pro vybér RSS 5-6

Histogram of b

Frequency

I —
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8] 20 40 &0 &0 100 120 140

b= casovy interval od ukonceni analgosedace do extubace v hodinach
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Posouzeni rozptylu hodnot pomoci krabicovych grafii:

a)Pro hOanty V}'Ibéru RSS 1-4 (na svislé ose Casovy interval od ukonceni analgosedace do extubace v hodinach )
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b)PI‘O hOanty V}”bél'll RSS 1-4 (na svislé ose Casovy interval od ukonceni analgosedace do extubace v hodinach )
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Vvhodnoceni hypotézy ¢.2

a) Hodnoty kor. koeficientu p mezi vékem a Casovym intervalem do extubace ve vybéru

RSS 1-4 lezi z 95% pravdépodobnosti v tomto intervalu:

Pro vybér RSS 1-4: p=-0,2 - (+0,4)

Bodovy graf zavislosti délky extubace na v€éku pro vybér RSS 1-4:

Bodovy graf zavislosti doby do
extubace na véku
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Doba do extubace v hodinach

b) Hodnoty kor. koeficientu p mezi vékem a casovym intervalem do extubace ve vybéru

RSS 5-6 lezi z 95% pravdépodobnosti v tomto intervalu:

Pro vybér RSS 5-6: p=-0,1 — (+0,5)

Bodovy graf zavislosti delky extubace na v€ku pro vybér RSS 5-6:

bodovy graf zavislosti doby
do extubace na véku
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Doba do extubace v hodinach
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Vvhodnoceni hypotézy ¢.3

a) Hodnoty kor. koeficientu p mezi délkou mechanické ventilace a casovym intervalem

do extubace ve vybéru RSS 1-4 leZi z 95% pravdépodobnosti v tomto intervalu:
Pro vybér RSS 1-4:  p=-0,4—(+0,2)

Bodovy graf zavislosti doby do extubace a délky UPV ve vybéru RSS 1-4:

Bodovy graf pro zavislost doby UPV a
délky extubace

80
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Doba UPV v hod

doba do extubace

b) Hodnoty kor. koeficientu p mezi délkou mechanické ventilace a Casovym intervalem

do extubace ve vybéru RSS 4-5 leZi z 95% pravdépodobnosti v tomto intervalu:
Pro vybér RSS 5-6: p=0,2 —(+0,7)

Bodovy graf zavislosti doby do extubace a délky UPV ve vybéru RSS 5-6:

Bodovy graf zavislosti doby UPV a
doby do extubace
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2.6 Diskuse

Hypotéza ¢.1: Doba od ukonceni sedace do extubac¢niho pokusu se bude lisit v zavislosti na

hloubce sedace.

Miizeme usuzovat, Ze tato hypotéza se potvrdila. Celkovy soubor 80 pacientt jisté
neni idedlni. Jiné nez normalni rozloZeni si vyzadalo pouziti dvou vybérového
Wilcoxonova testu, ktery posuzuje pouze shodu distribu¢ni funkce[16]. Pokazdé nelze
tvrdit, Ze rozdilnost v distribu¢nich funkci se rovna rozdilnosti stifednich hodnot. Pro tento
soubor to vsak tvrdit Ize s ohledem na rozlozeni a charakteristiku vybérti . Vypracované
medidny a aritmetické priméry tomuto pfedpokladu nasvédcuji. Nevyhoda retrospektivni
studie v men$i piesnosti se jisté¢ projevila i do zpracovani této hypotézy. Nebylo mozné
vzdy vyéist ze zdravotnické dokumentace potiebna data. Casto byl stav védomi
nedostatecné popsan a mnohdy jsem musel prevadét z Glasgow coma scale do Ramsay
score skale. Dalsi problém se vyskytl pfi posuzovani analgosedativnich metod.. Mj
puvodni zdmér zaclenit do studie jen pacienty sedované pomoci fentanylu a dormica jsem
musel zmenit a studii rozsifit o pacienty se sedaci opiod a midazolam, ponévadz Casto byl
pouzit morphin. Soucasné s vyfazenim pacientl s jaternim a ledvinym selhanim by bylo
obtizné vybrat dostate¢né rozsahly soubor pacientil. Z tohoto diivodu soubor 80 pacientli
lze pocitat za dil¢i Gspéch. Zatéchto okolnosti se musi pocitat s ur€itymi limitacemi
provedené studie. Presto vSak vysledek studie vySel v souladu se zahrani¢nimi studiemi.
Myslenka studovani pouhé doby do extubace od ukonceni analgosedace je spiSe
vyjimecna, protoze vétSinou se popisuje doba celé plicni ventilace nebo celkova doba
stravend na oddéleni. Vyhodnoceni je jist¢ rozsdhlejSi, avSak vyzaduje titrovanou
analgosedaci udrzujici pacienta na urCitém stupni védomi po vétSinu doby hospitalizace.
Tato metoda neni v CR tak rozsifena. Nemohla byt tedy ani pouZita v této studii. Otazkou
tedy je, do jaké miry stanoveneni hladiny analgosedace v dobé ukonceni sedace
reprezentuje celou délku analgosedace. Zahrani¢ni studie vSak teorii o nezadouci hloubce
analgosedace na dob& pobytu pacienta prokazuji a zaroven potvrzuji bezpecnost vedeni
sedace na urovni, kdy pacient je klidny a spolupracuje(viz teoretickd ¢ast). Soucasn¢ se
vyzkum posunuje déle. Z nové¢jSich metod Ize zminit denné pierusovanou sedaci Ci
mechanickou ventilaci vedenou bez sedace. Piinosem by mohly byt analgosedativni
protokoly jiz zavedené v nékterych nemocnicich v zahrani¢i. Prvnim krokem spravnym
smérem pro vSechny odd€leni by mohlo byt jednotné a pravidelné posuzovani

analgosedace.
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Hypotéza ¢.2: Tuto dobu uvedenou v hypotéze ¢.1 bude ovliviiovat vék pacienta.

Mg¢ predpoklady, co se tyka tohoto faktoru, se nepotvrdily. Ocekéval jsem mnohem
silngjsi korelaci. Korelaéni koeficienty vysli u obou skupin podobné nizké, a to se stfedni
hodnotou 0,2. AvSak tento vysledek jesté nemusi znamenat, Zze by mezi témito veliCinami
nebyla z4dnd zavislost, pouze miizeme vyloucit zavislost linearni. AvSak po prostudovani
bodovych grafli si mizeme povSimnout jedné véci. Pacienty ve véku 60 a vice lze
extubovat za stejny Cas jako ty ve v€ku mens$im nez 60, ale v tomto rozmezi 60 a vice
pribyva téch s delsim extuba¢ni ¢asem. Nelze tedy uplné popfit tuto zavislost. Je tieba
zohlednit 1 druhy predpoklad této studie. Pacienti ve vybérech neptesahovali vék 75 let,
tedy vysledky uvadéné vySe plati pouze v rozsahu této studie. Ely EW, Evans GW a
Haponik EF uskute¢nili kohortovou studii pacienti starSich 75 let piijatych na JIP
s medianem 4,2 délky mechanické plicni ventilace proti medidnu 6,4 u pacientti mladSich
75 let. Studie neuvadi mortalitu v obou skupinach. To by nasvédcovalo tomu, ze vek ptilis
neovlivituje délku mechanické plicni ventilace a mizeme i usuzovat ze vék nemd ani

vyrazngjsi vliv v této provadéné studii.

Hypotéza ¢.3: Tuto dobu uvedenou v hypotéze ¢.1 bude ovliviiovat doba celkové plicni

ventilace.

Pro vybér na nizs§i hladiné sedace lze prakticky linedrni zavislost zamitnout. U
vybéru majici hlubsi sedaci Ize jistou miru linedrni zavislosti predpokléadat, i kdyZ ne tolik
vyraznou. Lze tedy fici, Ze dlouhodoba umé¢la plicni ventilace, pokud ji vedeme na vyssi
urovni sedace, mize nasledné ovliviiovat extubaci. Divodem pro tuto linearni zavislost by
mohla byt mozna kumulace farmak. Opioidni latky podléhaji zna¢né redistribuci do tukové
tkan¢, jejich nasledné uvoliovani do ob¢hu mize byt spojené s novou fazi utlumu CNS[2].
Dusledkem kumulace v tukové tkani by mohl ucinek opioidnich analgetik ur¢itou dobu
pretrvavat. Pacienti na niz$i urovni sedece by mohli byt pfed touto kumulaci chranéni.
Midazolam je jednim z mala bezodiazepinti rozpustnych ve vodé s kratkym biologickym
poloCasem. Pravé tato latka je vlastni U¢innou latkou anestesiologického prostiedku
dormica. Tyto farmakokinetické vlastnosti omezuji miru kumulace a moznou linedrni

zavislost timto mechanismem nelze vysvétlit.
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2.7 Zavér

Statistiky program R-test pomoci Wilcoxonova testu potvrdil statisticky vyznamny
rozdil distribu¢nich funkci mezi dvéma vybéry na rizné hladiné sedace.(p<0,001).
Miuzeme tedy fici Ze hloubka sedace hodnocend pomoci Ramsay score skale méa vliv na
délku doby od ukonceni sedace, opioidnim analgetikem a midazolamem, do extubace.

Studie neprokdzala linearni zavislost mezi vékem a dobou od ukonceni sedace,
opioidnim analgetikem a midazolamem, do extubace, i1 kdyz je zde jista moznost jiné nez
linearni funkce.

Studie prokdzala ur¢itou moznost lindrni zavislosti pro zavislost mezi délkou uplné
plicni ventilace a dobou od ukonceni sedace do extubace s korelacnim koeficientem
v intervalu od 0,2 do 0,7 pro vybér sedovany na vyssi hladin€ sedace. Tato korelace se

vSak u vybéru na niz$i hladiné nepotvrdila.
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Souhrn

Tato diplomova prace na téma ,,Analgosedace kriticky nemocnych® je rozdélena
na teoretickou a praktickou ¢ast. Teoreticka ¢ast zacina ,,Fyziologickou opovédi na stres®.
V této kapitole lze najit mechanismus iniciace, regulace a udrzovani stresové odpovédi.
Dale se popisuje pobyt pacienta na oddéleni intenzivni péce. Podrobnéji jsou v praci
zpracované moznosti vedeni analgosedace a hodnoceni analgosedace v prostiedi intenzivni
péce, disledky nadmérné nebo nedostatecné analgosedace, analgosedace pacientli na uplné
plicni ventilaci a nové pohledy na vedeni analgosedace v budoucnu. V této praci je také
zminka o aplikaci a hodnoceni analgosedace u pacienta pfipojeného na umelou plicni
ventilaci pomoci RSS nebo ATICE. Popsand problematika moZnosti hodnoceni
analgosedace neni v dne$ni dobé dostacujici a pouzivani hodnoceni dle Ramsaye zdaleka
neni idedlni. Nekteré tyto nevyhody prekonavaji uvedené sedativni protokoly a hodnoceni
algosedace dle ATICE.

Obsahem praktické ¢asti je retrospektivni studie 80 pacientu hospitalizovanych na
oddéleni Anestesiologie a resuscitace FNKV béhem obdobi 2006-2010. Zakladem studie
je porovnani moznosti extubace dvou analgosedovanych skupin pomoci midazolamu a
opiodniho analgetika na odlisné hladin¢ urovni sedace hodnocené pomoci RSS. Vychazi se
z ptedpokladu vlivu hloubky sedace na Casnou extubaci, a tim i1 difivéjSitho propusténi
z tohoto oddéleni. Kromé vlivu urovné sedace se prace snazi vyjadfit i vliv doby uplné
plicni ventilace a véku na Casnou extubaci. Pravé moznost ¢asné extubace vyznamé
ovliviiuje délku hospitalizace.

Vysledkem préce je prikaz zavislosti hloubky sedace na moznosti casné extubace a
tim 1 CasnéjSiho propusténi z oddéleni, kde je pacient vystaven nepfiznivé pusobicim
faktorim. Navic v soucasné dobé€, kdy se hovofi o snizeni poctu akutnich lizek a

rostoucich nakladech na zdravotni péci, je tento poznatek uzitecny 1 z ekonomické stranky.
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Summary

This thesis whose subject is ,,Analgosedation in critically ill*, is divided into
theoretical and practical part. The theoretical part begins with “Physiological response to
stress”. In this chapter you can find a mechanism for initiating, regulating and
maintenance of stress response. It also describes a patient's stay in intensive care unit. It
also contains a more detailed description of possibilities of administration of an
analgosedation and assessment of analgosedation in intensive care unit. consequences of
excess or insufficient analgosedation, analgosedation of the patients on mechanical
ventilation and new perspectives on administration of analgosedation in the future. There
is also mentioned application and evaluation of analgosedation of patient on mechanical
ventilation by the help RSS or ATICE in this thesis. Described problems of possibilities of
evaluations of analgosedation is not sufficient today and using of assessment according
Ramsay is by far not ideal. Some disadvantages are surpassed by presented sedatives
protocols and sedatives protocols according ATICE.

Practical part comprises of retrospective study of 80 patients hospitalized in a
department of Anestesiology and resuscitation FNKV during 2006-2010. A principle of
study is a comparison of possibility of extubation of two group using of midazolam and
opioid analgeticum on different level of sedation evaluated by helping of RSS. It is based
on the assumption of influence of deep analgosedation on early extubation, which mean
also earlier discharge from this department. Apart from level of sedation, this thesis tries to
formulate a influence of total mechanical ventilation’s time and age on early extubation. It
is the possibility of early extubation, which significantly affects length of hospitalization.
The result of this thesis is a demonstration of depth of sedation on possibility of early
extubation and consequently early discharge from the department, where the patient is
exposed to negatively acting factors. Moreover, today, when there is a discussion about
reduction of acute beds and rising health care costs, it is also useful from economic point

of view.
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