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Abstrakt

Tato diplomova prace se zabyva poddvanim noradrenalinu s diirazem na problematiku infuzni
terapie v intenzivni péci. Cilem bylo zmapovat zplisoby fedéni noradrenalinu a dalsi souvislosti
v jeho podéavani v rdmci Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady. Vyzkum probéhl formou
dotaznikového Setfeni a vysledky ukazuji, Ze zpisob fedéni a zachazeni s noradrenalinem neni
v ramci nemocnice sjednoceny. Na zakladé vysledk prace autorka doporucuje provedeni

standardizace fedéni noradrenalinu, postupti i znaceni sttikacek.



Abstract

This thesis deals with the administration of noradrenaline with emphasis on the issue of infusion
therapy in critical care. The aim of the conducted study was to map the method of dilution and
handling of noradrenaline within the Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady. The evaluation
was based on a questionnaire survey and the results show that the method of dilution and
handling of noradrenaline is not unified within the hospital. Based on the results of the work,
the author recommends standardization of dilution of noradrenaline, it’s handling and syringe

labelling.



Obsah

Lo VOO ettt 2
2. Infuzni intravenOZni tETAPIE ....c.eevuvieiieeieeiieeiie et ettt e ete e e eaeebeestaeebeesareesseessneensaensaaans 3
2.1 Mechanismy iNfUZNT tETAPIC ....ccuveeeeuiieeiiieeiie ettt et et e e e e e e aeeesabeeesesee s 3
2,11 Gravitalnd iNFUZE .....co.eeviiiiiiiiiieiee e 3
2.1.2  Infuzni pumpa a linedrni dAVKOVAC .........c.cccoviiiiiiiiciieeiee e 4

2.2 Dalsi parametry ovIivilujici iNfuzni terapii........cccveereeereiierieniiienieeiienieeieesee e 6
2.2.1  Absorpce 1éCiva do infuzniho SyStEMU.........cceeevviieiiieeciieeie e 6
2.2.2  Start-up PErfOIMANCE......cceeeivieriieeiieriieetierteeieerteeieeseeeebeessaeebeensaeeseesseeenseensns 6
2.2.3  Vyména injekeni StHKACKY ....c.eeeiiiiiiiiiiieie e 7
2.2.4  Problematika vice INfUZ.........ccceeviiriiiiiiiiiiie e 8
2.2.5  MIEVY PLOSTOT...uutiiieiiiiieeeeeiteeeeeteee e ettt e e e et e e e s abaeeeesnsteeeeesnsaeeeeenssseeeennssneeeannns 12
2.2.6  LAdSKY fAKEOT c.eeiiiiiiiieciie ettt et e ens 13

3. NOTAAIENALIN ...ttt ettt et s e bt e e bt et e st e e s nbeenbeeseeeenreas 15
3.1 INAIKACE ..ottt ettt ettt eaeen 16
3.2 Koncentrace a dAVKOVANT........c.cooiiiiiiiiiiiiieiie e 17
3.3 Vyznam centralniho Zilniho podani............cccceeiiiiiiiiiiiiiiee e 18
3.4  Specifické U€inky noradrenalinu ............ccceeevieriieiiiieniieeii et 19
3.4.1  Vliv zvySovani davky noradrenalinu na arteridlni krevni tlak .........c...cccoceeeie 19
3.4.2  Vliv noradrenalinu na KOronarni tepny ..........ccceecveeeieeiiienieenieenieeieeneeeveeseeens 19
3.43  Vliv noradrenalinu na pritok krve mozkem ............ccoccoeiiiiiiiiiiiiiiniiiies 19
3.44  Vliv noradrenalinu na srdeni frekVenci .........ccceevveeienieniiiiniinieieseceee 20
3.4.5  Vliv zvySeni davky noradrenalinu na srdecni vydej ......ccccocveveevenviineincnnicnnns 20
3.4.6  Vliv aciddzy na citlivost adrenergnich receptorii............ccvuevvveerieecieenieenreennnenns 20
3.4.7  Noradrenalin u kardiogenniho SOKU ...........ccooviiriiiiiiiiiiieee e 21
3.4.8  Noradrenalin u septick€ho SOKU ........cccoeiiieeiiieniiieee e 21
3.4.9  Noradrenalin u mozkovych vazospazmil ..........ccceecverieneriiniineniienecienienene 22
3.4.10 U¢inky vysokych davek noradrenalinU...............coooeoeueeeeueeeeeereeeeeseeeeneeeeeeen. 22
3.4.11 Redéni noradrenalinu v dextroze namisto fyziologického roztoku.................... 23

4. PraKtiCKA CAST ..cueiiiiiiiieeie ettt st 24
4.1 Cile Prace @ RYPOLEZY ...ccoveeeuiieiiieiieiie ettt et 24
4.2 Metodika VIZKUMU .....oooiiiiiieiiie ettt aee e e e e 24
4.3 Charakteristika vyZKUMNENO VZOTCE .......coceiiiieiiiiiieiie et 24
4.4 EtiKa VYZKUMU....ooiiiiiiiiie ettt et e s e et e s aae e e e e e enneeennns 25
4.5  Analyza dat a interpretace vysledkll.........occovvieiiiiiiiniii 25
4.6  Vyhodnoceni hypotéz na zéklad€ analyzy dat............ccccoeeviieeniieeiiieeieeee e, 36
AT DISKUZE .ttt sttt et 37
R /< USRS 42
6. SeZNAM ZKTALEK ...o.eiiiiiiiiiiiiiiteciee ettt st sttt 43
7. SezNamM PIHLON ..oeieeeiiieiiieceeee e et e e e e e aee e 44
B ZLATOJC ettt ettt e bt et e e bt e e abe e bt e enteebeensteebeennaeans 45



1. Uvod

Tato diplomova prace pojednava o 1éCivu, které naleznete na vétSiné oddéleni intenzivni péce
po celém svété — o noradrenalinu. Zabyva se jeho indikacemi, specifiky ptisobeni na lidsky
organismus, ale hlavné spravnym fedénim a zachazenim s timto 1é¢ivem. Stale se modernizujici
a inovujici infuzni terapie s sebou pfinasi uskali, ktera nelze ignorovat. Pacient na jednotce
intenzivni péCe se Casto dostane do situace, ve které potitebuje tolik druhi farmakologické

podpory, Ze je mnohdy té¢zké nalézt zptsob, jak do néj vSechna 1éCiva bezpecné vpravit.

Pfi podavani noradrenalinu nastdva nckolik klicovych momentt, ve kterych postupuji
jednotlivci odli$né a na jejichz spravném postupu se mnohdy zcela neshoduji vyzkumy, ale ani
oddéleni napti¢ Fakultni nemocnici Kralovské Vinohrady v Praze. Jako klicové momenty
manipulace s noradrenalinem byly stanoveny nésledujici: fedéni noradrenalinu, vymeéna
stiikacky, postup po vymén¢ stiikacky, zptisob zapojeni noradrenalinu v rdmci infuzni linky
a oznaceni stfikacky s noradrenalinem. Cilem prace je zmapovat zplsob fedéni noradrenalinu

a jeho podavani v ramci Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady.

Neexistuji zadné standardy ani guidelines pro nastaveni vice kontinudlnich infuzi zaroven,
zejména pro zivot udrzujici terapie, jako je noradrenalin, které nelze prerusit, aniZ by doslo
k hemodynamické nestabilité. V disledku absence guidelines se postupy 1isi mezi jednotlivymi
oddglenimi, ale i mezi jedinci v ramci jednoho oddgleni.! Ve FNKV neexistuji standardy ani
pro fedéni noradrenalinu ani pro manipulaci s nim. Domnivam se, ze i kvuli absenci téchto
guidelines se bude zpiisob fedéni noradrenalinu i1 zachazeni s nim v rdmci FNKV lisit.
Odlisnosti mezi oddélenimi v této problematice jsem sama zaZila v ramci pandemie Covid-19
v letech 2020-2022 a na zaklad¢ této zkuSenosti jsem se rozhodla se vénovat pravé tomuto

tématu.

Je tfeba vytvofit jednotna pravidla vramci zdravotnického zafizeni. Jednotnd pravidla
a guidelines zlepsuji kvalitu a konzistenci péce, podporuji spravné postupy a odrazuji od
neucinnych. S vytvofenim guidelines existuje vétsi pravdépodobnost, Ze bude pacientim
poskytovana stejné kvalitni péce bez ohledu na to, kde jsou a kym jsou oSetfovani. Vyzkumnici
vytvarejici guidelines nemusi byt ale neomylni a je nutné na jejich doporuceni nahlizet kriticky.
Védeckeé diikazy argumentujici pro pouziti uritych postupt ¢asto chybi, jsou zavadéjici, nebo
nespravné interpretované. Pouze malad ¢ast postupi v mediciné byla testovana ve vhodnych,
dobie navrzenych studiich.? Tato diplomov4 prace nenabizi guidelines k praci s noradrenalinem

pro Fakultni nemocnici Kralovské Vinohrady, ale spiSe snad otevird dvefte k jejich tvorbé¢.



2. Infuzni intravenozni terapie

Intravendzné podavana léCiva v prostiedi intenzivni péCe zahrnuji analgetika, sedativa,
antibiotika, chemoterapeutika, vazoaktivni latky, hormony, nékterd anestetika, parenteralni
vyzivu, krystaloidni roztoky nebo krevni derivaty. Infuze mohou byt podavany intermitentné,
nebo kontinudln€. V nekterych situacich je doba trvani infuze kratka. Jedna davka antibiotické
infuze byva bézné¢ podana béhem pouhych tficeti minut. Doba trvani infuze bude také kratka
v katetrizac¢ni laboratofi ¢i v interven¢ni radiologii. V jinych situacich mohou byt Iéky
podavany dlouhodobé. Je to tfeba podavani subkutdnniho inzulinu u diabetikd,
subarachnoidaln¢ podévanych analgetik pro 1é¢bu chronické bolesti nebo riznych farmak
v rdmci dlouhodobého pobytu na jednotce intenzivni péce. Je nékolik zptsobu, jak lze
intravenozni infuzi pacientovi podat a mnoho faktor ovliviiuje vysledek samotného podani

léciva.’
2.1 Mechanismy infuzni terapie

2.1.1 Gravitacni infuze
Nejjednodussim zptisobem podani infuze je pomoci gravitace. Diive takto byly podédvany témét
vSechny infuze a stale tento zplisob pfevazuje nejen v prostiedich s méné dostupnymi zdroji.
Prutok tekutiny v systémech pohanénych gravitaci je vétSinou ovladan jednoduchou
véaleckovou svorkou.® Velikost kapek infuze se mize lisit v zavislosti na molekularnich
vlastnostech roztokl 1éCiv. Studie z roku 2020 ukazala, Ze objem kapky se piimo umérné
zvySuje se zrychlenim pritoku infuze.* Teplota hraje roli ve variabilité toku v dtsledku jejiho
vlivu na povrchové napéti, které také ovlivituje velikost kapek.> Zmeény pritoku v pribéhu ¢asu
mohou byt vysledkem tlaku proudu, pfi kterém se plastové hadicky deformuji a méni odpor
dlouho poté, co je valeckova svorka utazena nebo uvolnéna, coz vyzaduje pravidelné
sefizovani. Také zmény centralniho Zilniho tlaku (CVP) pacienta maji vliv na pritok 1éku.°
Podobné¢, pokud je infuze podavana napiiklad do vena mediana cubiti, jednoducha flexe lokte
muiZe ndhle zpomalit, ¢i Gpln€ zastavit tok infuze. Velikost intravenozni kanyly, kvalita
a velikost cévy, teplota, viskozita a hustota tekutiny, to vie ovliviiuje rychlost infuze.” Tyto
faktory mohou zptlisobit nepiesnost kontroly pritoku, a proto je na misté pouZzivat gravitacni
systém pouze v pripadech, kdy neni zasadni pro spravné plisobeni 1éCiva jeho piesna dodavka

do organismu.

Tento zplsob je jednoduchy, nejméné ndkladny, zcela nezavisly na elektrické energii

a nevyzaduje zvlastni proskoleni persondlu k bezpeénému ovladani.® Kromé toho je tlak



tekutiny emitované z infuze determinovan a hlavn¢ limitovan vyskou rezervoaru. Teoreticky je
tedy mensi pravdépodobnost poskozeni tkané¢ nezddoucim extravazalnim podanim IéCiva
ve srovnani s pfetlakovymi manzetami nebo s mechanickymi pumpami, které mohou

pokracovat v infuzi 1 pii vysSich tlacich.

2.1.2  Infuzni pumpa a linearni davkovac
Z vétSiny zdroji vyplyva, ze prvni uziti elektromechanického zatfizeni k infuzi tekutin lze
datovat k pilce 20. stoleti. Mezi hlavni vyhody mechanického podéavani 1éCiva oproti infuzi
gravitacni patfi vysokd pfesnost v objemu a rychlosti infuze. Infuzni pumpy mohou také
ptekonat malé zmény odporu vic¢i pratoku. Rychlost pritoku z téchto zafizeni je méné
vystavena fyziologickym zméndm v tlaku proudu, zménam v disledku podavani dalsich 1¢ki

nebo zmé&nam v poloze pacienta nebo infuze nez u dodavani léku gravitaeni infuzi.®

vvvvvvvvvv

je software knihovny 1€kii, obsahujici limity pro davkovéni, které jsou programovatelné
nemocni¢nimi lékarnami s hornimi a dolnimi limity pro rychlost infuze.” Kromé& toho mohou
tlakové alarmy detekovat odpor (napf. zalomeni hadi¢ky) a moznou obstrukei v infuznim
systému infiltraci katetru, trombem nebo ucpanim z precipitace léku. Vzduchové detektory maji
schopnost zachytit i vzduchové bubliny o velmi malych objemech. Nastaveni objemu k infuzi
sniZzuje nebezpeci aspirace vzduchu a pumpa alarmuje, kdyz je infuzni nddoba téméf prazdna,
¢imZ se minimalizuje riziko ndhlého zastaveni toku léku. Nékteré infuzni pumpy jsou schopny
Cist 1éky pomoci ¢arového kddu a mohou tak snizit pravdépodobnost podani nespravného
lé¢iva. Pumpy k podavani analgetik, které si ¢asto davkuji sami pacienti, jsou chranény heslem,
takze nckterd nastaveni nelze zménit bez souhlasu sestry ¢i I¢kare. Tim se snadno piredejde

nezadoucimu predavkovani.®

Prestoze tato elektromechanicka zatizeni poskytuji spolehlivou infuzi 1€k, €ini tak se znacnymi
naklady, které zahrnuji ndkup, tdrzbu a specializované jednorazové systémy infuznich hadicek.
UZivatelska rozhrani mohou byt neintuitivni a mnozstvi alarmi a bezpecnostnich mechanismi
muize byt slozité. Pii pouziti nizkych pritokd miZze dochazet k vyznamnym prodlevdm
v alarmu okluze. Katétr nebo hadicky jsou ucpané nebo zalomené, a proto nemusi byt 1éky
adekvatné podany.'® Nadmérma poddajnost infuzni linky miaZe prodlouZit dobu, za kterou
pumpa spusti alarm z okluze a také vytvaii prostor pro potencidlni bolus Iéku po uvolnéni

okluze. Proto by infuzni hadicky mély byt vyrobeny z tuhych nepoddajnych materiali.



Zatimco chytré pumpy jsou ucinné pii snizovani mnoha typt medication errors?, jiné typy chyb
ovlivnit nedokazi a dokonce vytvati prostor pro chyby nové. Strategie prevence téchto chyb dle
Kirkendallova vyzkumu z roku 2020 zahrnuje propojeni pump s elektronickym zdravotnickym
systémem dané nemocnice, maximalizaci vyuziti technologie ¢arovych kodu, podporu souladu
s knihovnami 1¢kii v pumpach, standardizaci a aktualizaci Iékovych knihoven, optimalni skoleni
a vzdglavani zdravotnického persondlu a standardizace vyuziti pump.!! Tyto strategie jsou ale
vysoce nakladné a je moudré predpokladat, ze personal, ktery pracuje v nemocnici nékolik
desitek let, bude vzdorovat proti zavedeni dalSich technickych vymozenosti. Generace Baby
Boomers (lidé narozeni piiblizné mezi lety 1945 a 1966)'? tvoii stale velkou &ast populace
v mnoha zemich, véetné Ceské republiky. Je to generace, kterd byla u vzniku nejvétsich
technologickych pokrokii a musela se naucit je pochopit a ovladat. Pro nékteré to je i dodnes
velkd vyzva a zmodernizovani vSech ovladacich prvkii v nemocnicich, kde pracuje i tato

generace, tedy nemusi byt nejjednodussi strategii.

Moderni davkovace maji softwarovou knihovnu vnitinich priimért injekénich stiikacek od
raznych vyrobcl. UZivatel tedy zvoli vyrobce a velikost, takze software vyuZziva vztah mezi
rotaénim pohybem hnaciho Sroubu, linedrnim pohybem pistu a tlakem prutoku tekutiny.
V disledku mechaniky motoru tato pumpa dodava 1é¢ivo v malych objemech, které se pii
vyssich prutocich zdaji byt nepietrzité, ale pti velmi nizkych pratocich mohou byt prerusované.
To je zvlasté dilezité u pediatrické populace, kde jsou léky Casto podavany nizkymi pritoky,
pfi¢emz pist injekéni stiikacky se postupné pohybuje s kazdym oto€enim hnaciho Sroubu. To
zpusobuje podavani malych bolust. V ptipadé vazopresort, jako je naptiklad noradrenalin, se
to miize projevit pravidelnymi opakovanymi hemodynamickymi vykyvy, coz mize ohrozit
pacienta na Zivoté.!* Aby se minimalizovala variabilita priitoku, néktefi doporucuji pouzivat

nejvyssi mozny pritok, a tedy ¢asto nizsi koncentrace 1é¢iva.!*

Riziko extravazalniho podani, které¢ je v ptfedchozi kapitole u gravitaniho podéani infuze
popsano jako nepravdépodobné, je naopak u mechanickych zafizeni vice nez redlné. VétSina
modernich pump alarmuje, kdyZ tlak stoupne na urcitou hodnotu. Tak je to navrzeno pro detekci
okluze. Prahovy tlak pro alarm okluze muze byt ptili§ vysoky na to, aby upozornil personél na

extravazaci.®

2 chyby v medikaci - selhani tykajici se |é¢iv podavanych pacientovi, které mlze a nemusi vést k poskozeni
pacienta®!
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2.2 Dalsi parametry ovliviiujici infuzni terapii

2.2.1 Absorpce léCiva do infuzniho systému

Podcenovanym, ale potencidlng diilezitym parametrem pfi intravendznim podani 1é¢iv je jejich
adsorpce do hadic¢ky, rezervoaru nebo samotné infuzni lahve. Métfeni podavani inzulinu,
nitroglycerinu a diazepamu prokazalo, Ze koncentrace 1éCiva opoustéjiciho katetr mize byt
niz8i, nez koncentrace, ktera do néj vstupuje. V hadi¢ce se mize ztratit az 30 % ocekavané
dodavky 1é¢iva.> Koncentrace nitroglycerinu odebraného v terminalni ¢4sti infuznich systémii
byly vyhodnoceny po 5 minutach, 6 hodinach a 12 hodinach. Vysledky ukazaly signifikantni
ztratu nitroglycerinu do PVC systémi. Ztrata ¢inila 20 % po 5 minutach a az 32 % po
12 hodinach." Tyto vysledky mohou byt v praxi uziteéné pro odhad skute¢né davky podaného
1¢ku.

Pfinejmensim u diazepamu tento uc¢inek nemusi nutn¢ souviset s degradaci léiva béhem infuze,
protoZze s prodluzujici se dobou infuze se ztraci nizsi procento lé¢iva. Délka hadicky, chemické
slozeni plastu a celkovy priitok jsou potencialnimi faktory ovliviiujicimi adsorpci.'® V ptipadé
inzulinu mtze naplnéni hadicky roztokem lé¢iva nebo soubézna infuze lidského albuminu snizit

piilnavost.!”

Bylo studovéano pouze nékolik 1ékli, coz ponechdva otevienou moznost, Ze miize
byt takto ovlivnéno podavani i jinych 1ékli. Druhym diisledkem je, Ze alespon u nékterych 1¢kt
neni nikdy dosazeno podani zamyslené davky. Titrace rychlosti infuze ke klinickému G¢inku

tento problém zmirtiuje.?

2.2.2 Start-up performance
Zpozdéni v podani 1éCiva po spusténi davkovace je znamym problémem, zejména pii nizkych
rychlostech infuze pouZivanych v neonatologii, pediatrické anestezii a intenzivni péci. Existuje
n¢kolik pfi¢in nepiesnosti v systémech linearnich davkovaci, z nichz mnohé nastavaji jiz
v dobé prvniho zahdjeni infuze.'® Proto mluvime o tzv. start-up performance®. Pokud
upevilovaci sestava neni tésné pfiloZzena k pistu injekéni stiikacky, mize dojit ke zpozdéni
v podani 1éku. Také konstrukce davkovace mlze zplsobit opozdéni startu. Z tohoto ditvodu
vyrobci doporucuji set proplachnout tak, ze se na konci setu vypusti bolus tekutiny pied
piipojenim k pacientovi, aby se zajistilo, Ze mechanismus je pln¢€ v zabéru s pistem injekéni
stiikacky. Ukézalo se, Ze maly bolus dvou mililitri vyrazné snizuje nebo dokonce eliminuje

mnohd zpozdéni startu infuze.'’

b yykon davkovace pfi zahajeni infuze



U piistroji, které jsou schopny dodavat velmi nizké pritoky tekutin, nékolik autort uvadi, ze
volba velikosti injekéni sttikacky ovliviuje ¢as do aktivace alarmu okluze.>** Byl méfen ¢as do
aktivace alarmu okluze pii ¢tyfech réiznych pritocich (v rozmezi 0,5 — 5 ml-h'!) pomoci
stiikacek o objemu 20 a 50 ml od dvou riznych vyrobcii. Vysledky ukazuji Sirokou skalu doby
trvani do aktivace alarmu v zavislosti na velikosti st¥ikacky a rychlosti pritoku. Cas do aktivace
alarmu se n¢kdy ukézal byt kratSi nez 3 minuty, v jinych pfipadech ¢inil az 120 minut. Data
také ukazuji rozdily v dobé do aktivace alarmu mezi rGznymi modely pump od stejného
vyrobce.?’ Pii testovani injekénich stiikacek o objemu 3, 12 a 60 ml a pritokl tekutin
nastavenych na 5 ml-h! jsou uvedeny ¢asy do aktivace alarmu okluze 1, 12 a 27 minut.!”
Zv143té pozoruhodné v tomto modelu je to, Ze pii prittoku 0,2 ml-h! se alarm okluze neaktivoval
ani po 30 minutach okluze pritoku pro zadnou ze tii velikosti injekéni stfikacky. Dalsi studie
porovnava dobu do alarmu okluze pro 10ml, 20ml a 60ml stfikacky, kdyZ byla pumpa nastavena
na pritok 1,0 ml-h™. V jejich modelu byl ¢as k dosaZeni prahu pro alarm 7,4 min pro injekéni
stiikacku o objemu 10 ml a 84 min pro injek¢ni stiikacku o objemu 60 ml, pficemz ostatni

proménné (typ pumpy, hadi¢ky) byly konstantni.®

Zda se, ze celkovy trend je jasny. Pti pouziti velkych injekénich stiikacek s nizkymi priatoky
muze dochazet ke znacnému zpozdéni, nez se aktivuji alarmy okluze. To mize mit vyznamné
klinické dasledky. Udaje podporuji doporuéeni, Ze pokud je to mozné, mély by byt pouzity
malé injekéni stiikacky a veEtsi rychlosti pritoku. Dalsi implikaci je zcela jisté uZiti nizsich

koncentraci za ticelem lepsi dodavky 1éciva do organismu.

2.2.3 Vyména injekcni stiikacky
Dilezitym praktickym aspektem podavani infuze 1€kl je situace vymény injekéni stiikacky.
Zasobnik 1éku v injekéni stiikacce se Casem vycerpd. Pokud se stfikaCka vyprazdni bez
okamzité vymény nebo doplnéni, dojde k potencialné nebezpecnému pieruseni podavani 1éku.
Klinicka relevance této hrozby je samoziejmé omezena na konkrétni situace a léCiva. Aby
k takovému preruseni dodavky lé¢iva nedoslo, v praxi se nékdy pfipravuje druhd pumpa s plnou
injekéni stiikaCkou. Druhy davkovac je ptipojen trojcestnou spojkou k infuznimu systému
a aktivovan, kdyZz se prvni stiikacka blizi ke konci. V zahrani¢i se tato technika nazyva
piggybacking nebo double pumping.?! Inotropika jako adrenalin, noradrenalin dopamin
a dobutamin maji velmi kratky biologicky polocas (1-2 minuty) a tudiz by mély byt vzdy

vyméiovany metodou double pumpingu.?? Pfi pouZiti této metody se spotiebuje vice materialu,
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docili pferuSenim toku mechanicky napt. pomoci trojcestnych kohoutii na infuznich linkach

nebo uzitim pednu.

V roce 2017 byla provedena studie zkoumajici vyménu sttikacek bez uplného mechanického
zamezeni toku hadickou. Vymeéna stiikacky pumpy s pomalou infuzi bez klemovani hadicky
vedla k dalSimu zpozdéni az o 3536 sekund v dasledku zpétného toku. Vymeéna stiikacky
pumpy s rychlou infuzi bez klemovani vedla k tomu, ze se v infuznim systému nahromadil
nefedény objem léciva (0,17 ml), coZ mlize mit za nasledek vysokou chybovost davkovani.
Mnozstvi chyb davkovani souvisi také s dobou trvani vymény stiikacky, vliv vlastnosti
infuzniho hardwaru je vSak obecné¢ vétsi. MensSi stiikacky, katetry s vétSim primérem a méné
poddajné infuzni systémy obecné zptisobuji mensi chyby davkovani béhem vymény stiikacky.
Pokud jsou linky klemovany, lze zabranit dal$im chybam davkovani.”* V tomto kontextu by
1 samotné zdokonaleni start-up performance signifikantné pfispélo k hemodynamické stabilité,
a tudiz k vétsSimu bezpeci pacienta. Ze studii vyplyva, Ze neni vhodné vyménovat stiikacku bez
mechanického zamezeni toku hadi¢kou (at’ peanem na samotné infuzni lince, ¢i ptimo u lumina
katetru). Je doporuceno u 1éCiv s kratkym biologickym polo¢asem vyuzivat metody double
pumpingu.?? Existuji dalii studie, které naopak nehlasuji v prospéch metody double pumpingu.
Optimalni zplsob vymény injekénich stiikacek podavajicich vazoaktivni léky u kriticky
nemocnych pacientll je stale nejasny a v budoucnu je potieba provést dalsi studie tykajici se

této problematiky.

2.2.4 Problematika vice infuzi

Konfigurace infuzniho systému s né¢kolika infuzemi pfipojenymi k intravendznimu katetru vede
k mnoha uvaham o bezpecnosti pouziti. Zaprvé inkompatibilita. Ta je definovana jako chovani
1é¢iva ve spojeni s jinym lécivem neocekdvanym a nezddoucim zplsobem. Tato situace mize
vést ke ztraté spravné farmakologické aktivity 1é¢iva. Omezeny intravendzni piistup a Casté
podavani intravendznich 1é€iv zdiraznuji klinicky vyznam inkompatibilit parenteralnich 1éciv

v prostiedi intenzivni péce.>*

Lékové inkompatibility ale nejsou jedinym problémem pii podavani vice 1é¢iv v infuzni lince.
Model studie Does carrier fluid reduce low flow drug infusion error from syringe size? z roku
2020 sleduje interakci mezi carrier fluid a nepfesnosti infuze s nizkym pritokem v souvislosti
s velikosti stfikacky. Carrier fluid (v piekladu nosna tekutina) je v praxi nejcastéji krystaloidni
roztok se smési elektrolytl, nizkoprocentni roztok gluk6zy nebo fyziologicky roztok. Od této

tekutiny se ocekavd, Ze udrzuje prichodnost cévniho piistupu®®, urychluje posun 1é¢iva



s nizkym pritokem a usnadiiuje podavani vice infuzi 1ékii najednou.® Dalo by se piedpokladat,
ze nosna kapalina tedy zdokonaluje podani l1éCiva pfi nizkém pratoku jeho proplachovanim
z mrtvého prostoru hadicky. Funguje vSak takto carrier fluid i pii poddvani 1é¢iv nizkym
prutokem? V této studii carrier fluid proudila rychlosti 5 ml/h, coz je standardni rychlost na
pediatrické jednotce (v prostfedi péCe o dospélé pacienty lze oCekavat vyssi rychlosti infuze)
a 1éCivo ptipojené do infuzni linky proudilo rychlosti 0,2 ml/h. Bylo zkoumano chovani 1é¢iva
pfi pouziti 3ml, 10ml a 60ml stiikacek. Jiz v pfedeslych studiich autofi této studie zjistili, ze
odchylky od ustaleného stavu proudéni infuze jsou dvojnasobné u 10ml stiikacky a az
Sestindsobné u 60ml stitkacky.!? V obdobi 0-30 min od za¢4tku infuze doddvaly 3ml stiikacky
vice 1é¢iva o 51 %, oproti 10ml stiikackam a o 83 % oproti 60ml stiikackam. 60ml stiikacky
dodaly mén¢ 1éciva o 98 % a o 115 % oproti 3ml stfikackdm v ¢asovém obdobi 30—60 min
a 60—-90 min od zah4jeni infuze. Pouze 3ml injekéni stiikacky si zachovaly cilovou koncentraci
po spusténi. 10ml 1 60ml stiikacky byly spojeny s nedostatecnym i s nadmérnym davkovanim
po dosazeni cilové koncentrace. Kromé implikaci ohledné velikosti stiikacky byly pii této studii
zaregistrovany dalsi problémy s carrier fluid. Ty jsou zobrazeny na Obrazku 1. V ¢asti A je
znazornén idedlni stav promichévani 1éCiva (oranzova barva) a carrier fluid (nosna tekutina,
modra barva). Stav spravného promichani l1éciva je vyobrazen zelené. Tyto barvy byly pouzity
ve studii. V ¢asti B je zobrazena situace nedostate€ného podani léCiva pii pouZiti 60ml
stiikacky. Lze pozorovat promichané 1é¢ivo s carrier fluid (zelena barva) tésn€ u vstupu infuze
s 1ékem, smérem k potencidlnimu pacientovi pak pokracuje carrier fluid bez 1é¢iva (modra
barva). Béhem infuze carrier fluid byly i pfes peclivy proplach setu pfitomny bubliny vzduchu.
Nasledky ptitomnosti téchto bublin 1ze pozorovat v ¢asti C. Takova situace mlze vyustit jak
k nedostate¢nému davkovani 1éciva, tak k nechténym bolustim. V ¢asti D pozorujeme zpétny
tok 1é¢iva u konektoru carrier fluid. Velké ¢ast objemu 1é¢iva, o kterém si myslime, ze jde do

krevniho ob&hu pacienta, ve skute¢nosti putuje zpét smérem k infuzi carrier fluid. 2°



zpétny tok léiva

Obrdzek I - Zndzornéni toku 1éciva v infuzi s carrier fluid dle vysledkii studie*® (autor obrdzku Hedvika Literovad)

V budoucnu bude tfeba provést studie, které ur¢i optimalni pomér pritoku nosné kapaliny
a pritoku l1éku z davkovace, vliv mrtvého prostoru v hadickéach na presnost davkovani 1éku pii
nizkém pritoku s nosnou tekutinou nebo bez ni a konfiguraci spojii hadicek, které omezi

vnaseni vzduchovych bublin, zlepsi promichani tekutin a sniZi zpétny tok 1éku.

Dulezité je, Ze tato studie neposkytuje Zadné ditkkazy o tom, Ze by nosnd tekutina mohla snizit
variabilitu spojenou s nizkymi pritoky z vétSich sttikacek. Ze studie vyplyva, Ze by velikost
stiikaCky méla byt vybrana na zaklad¢ rychlosti infuze. V nasem zdravotnickém systému nyni
prizptisobujeme velikost sttikacky s nizkym pritokem spiSe tak, ze pouzivame stiikacku, ktera

je schopna zajistit infuzi po dobu 12 hodin — dobu sesterské smény. Ze studie jasn¢ vyplyva, Ze
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nosna tekutina by se neméla pouzivat ke kompenzaci nevhodné velkych stiikacek pti infuzich

1ékii s nizkym priitokem.?®

Problematika vice infuzi zdliraziiuje vyznam kvality Zilniho pfistupu. Vytvoreni bezpecného
zilniho vstupu je zékladem infuzni terapie a parenterdlni vyzivy. Jako pfistupové cesty pro
centralni zilni kanylaci jsou vhodné predevSim vena subclavia, vena jugularis interna a vena
basilica.?’” V praxi neni vyjimkou ani kanylace vena femoralis. Vycet jednotlivych typt
vendznich katetri je nad ramec této prace a podrobny popis neni pro praci relevantni. Je ale
nezbytné zminit vliv typu a velikosti katetru na dodavku 1é¢iva do organismu. Centralni zilni
katetr je zilni pfistup umistény v horni nebo dolni duté zile nebo jeji vétvi a v intenzivni péci
jde o bézn¢ vyuzivany zilni pfistup. V urgentni a intenzivni péc¢i je problematika zilniho
pfistupu zasadni. V pifipadé nemoZznosti centralni nebo periferni kanylace se zejména
v pfednemocni¢ni péci pristupuje k intraosedlnimu vstupu. V prostiedi intenzivni péce ale neni
vyjimkou ani periferni zilni vstup. Mezi perifernimi kanylami existuje mnoho rozdila
v materialu, délce ¢i praméru katetru. Bylo prokazéano, ze rychlost infuze lze zvysit riznymi
metodami, mezi néz patii pouziti kanyly se Sir§im otvorem, pouziti ptetlakové manzety nebo
zkraceni infuzni hadi¢ky a pouziti specialnich infuznich systémui. V infuznim systému jsou
jednotlivé komponenty zapojeny do série. Nejuzsi ¢ast klade maximalni odpor pritoku a je
faktorem urcujicim rychlost pro konkrétni podavanou tekutinu. Intraven6zni kanyla je vétSinou
nejuzsi ¢asti infuzniho systému, a proto je rychlostné limitujici komponentou priitoku.?
Laminarni pritok tekutiny trubicovou strukturou se fidi Hagen-Poiseuillovym zdkonem. Podle
tohoto zékona je rychlost pritoku pfimo imérna ctvrté mocnin¢€ poloméru hadi¢ky a neptimo
umérna jeji délce. Pii aplikaci Hagen-Poiseuillova zédkona na intravenozni kanylu lze tedy
oCekavat zvySeni pratoku pii zvétSeni primeéru infuzni kanyly nebo zkraceni jeji délky. Je
vSeobecné& znamo, Ze vys§iho prittoku 1ze dosahnout §irsimi kanylami.?” Zkracenim kanyly Ize
dle studie® dosahnout vétsiho pritoku, ale zmény nejsou natolik signifikantni, aby se daly
pouzit v urgentni medicin€ pfi nutnosti rychlého prevodu velkych objemi tekutin. Pritok infuze
katetrem ale neni ani pln€ laminarni, ani plné€ turbulentni. V experimentalnich modelech nelze
vytvofit totoZnou situaci, jako nastava v Zilnim systému ¢lovéka. Nelze tedy predpokladat, Ze
prutok bude pifesné takovy, jaky udava vyrobce katetru a nelze zde ani pausalné aplikovat

Hagen-Poiseuilliv zdkon.

Jak jiz bylo zminéno, v intenzivni pé¢i se Casto vyuZzivaji centralni Zilni katetry. Tyto katetry
maji vétSinou 1-5 lumint, které zdravotnikim dovoluji podat zéroven jinak inkompatibilni

1é¢iva bez rizika nezddouci reakce mezi nimi. Distalni lumen, ktery Gsti na Spicce katetru nejdal
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zafizeni pouzivaji zejména pro odbéry krve a transfuze. Vyrobce katetru ale uvadi naopak
proximdalni lumen jako spravnou volbu pro odbéry krve a krevni transfuze.’* Medialni lumen
se dle ProMedica doporucuje pro parenteralni vyzivu. Proximalni lumen se nedoporucuje
pouzivat na koloidy a lipidy.’! Safer Care Victoria zase uvadi, Ze obecné plati, Ze nejdistalngjsi
lumen by mél byt vyhrazen pro nouzovy pftistup. Je vhodny také pro métreni CVP. Muze byt
pouzit pro intermitentni podavani 1éki, pokud neni jind moznost. Druhy nejdistalnéjsi lumen
(medialni) by mél byt vyhrazen pro vazoaktivni 1éky. M¢la by se jim podavat vazoaktivni 1é¢iva

jako adrenalin, dopamin, dobutamin, isoprenalin, milrinon, noradrenalin nebo vazopresin.*?

Vyrobee katetru ale doporuduje uzivat medialni lumen vyhradné pro parenteralni vyzivu.*
Proximalni lumen je nevhodny pro infuzi vazopresori nebo inotropt kviili riziku extravazace
léciva do okolnich tkani.*? Dle standardu fedéni 1é¢iv Nemocnice Kyjov se maji veskeré
katecholaminy pod4vat do medialniho lumina.** Ve Fakultni nemocnici Kralovské Vinohrady

(FNKYV) se naopak doporucuje vazoaktivni latky podavat do proximalniho lumina. Doporuceni

se ruzni a ze zdroju neni jasné, jaké zapojeni infuzi je to nejspravné;jsi.

2.2.5 Mrtvy prostor
Aby se infuze léciva dostala z mista vstupu infuzniho systému do krevniho ob&hu, musi
pfekonat vzdalenost mezi vstupnim bodem infuze a distdlnim hrotem intravendzniho vstupu.
Vzdalenost této drahy vyndsobena jejim primérem se rovna mrtvému objemu. Mrtvy objem
(n€kdy také oznaCovany jako mrtvy prostor) a pritok nosné tekutiny hraji klicovou roli pii
ur¢ovani rychlosti, s jakou se 1€k v nové zahajené sekundarni infuzi dostane do krevniho ob&hu.
Pokud je mrtvy objem je maly, miZe ho 1ék v sekundarni infuzi rychle pfekonat a dostat se do
krevniho ob&hu. V piipadé velkych mrtvych objemu lék v nové sekundarni infuzi muize
prochizet mrtvym objemem pomalu, a tim se nastup fyziologického G¢inku zpozdi.** Mrtvy
prostor se lehce stane rezervoarem pro zapomenuté 1éky, kdyz se vSechny infuze zastavi. [ kdyz
jsou léky kontinualné podavany, jejich urcité mnozstvi se vzdy vyskytuje v mrtvém prostoru.
Tento objem léciva miize byt omylem podan pacientiim, pokud jsou léky (napf. myorelaxans,
ziedény roztok opiatu, propofol) vytlaceny proti proudu, priitoky nosné tekutiny jsou nahle
zvySeny nebo je zahdjena dalSi infuze 1é¢iva s vysokou rychlosti pratoku. KdyZ je podéani
roztoku 1é¢iva zahajeno nebo se zméni rychlost davkovani, miZze dojit k vyznamnému zpozdéni

podani 1é¢iva pacientovi.?

Byla simulovéna situace 10kg kojence, ktery dostaval infuzi adrenalinu o koncentraci 20 pg/ml

rychlosti 0,1 pg/kg/min, coz odpovida 3 ml/h. Hadicka byla proplachnuta obarvenym roztokem.
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Sestava byla piipojena ke katetrim o pruméru 24G a 22G, s prodluzovacimi hadickami 1 bez
nich. Primérnd doba dodani infuze byla 88 s pro 24G katétr a 439 s ptidanou prodluzovaci
hadickou. U katétru o priméru 22G bylo praimérné trvani 98 s a 431 s prodluzovaci hadickou.
Prodluzovaci hadicky mohou byt uzitecné, protoze poskytuji personalu vice prostoru pro praci.
Je ale nutné myslet na mozné zpozdéni pti podavani 1éku. Ackoli jsou tyto vysledky casto
povazovany za nepodstatné, ukazuji, ze infuzni mrtvy prostor miize zpusobit vyznamné
zpozdéni pii podavani 1éku, zejména u pediatrickych pacienti a pii pomalych, koncentrovanych

infuzich. Tato studie doporucuje zvazit bolusové podani 16kt pted zahajenim infuze.*

2.2.6 Lidsky faktor

Pokud zduraziujeme moznou chybovost pfislusenstvi infuzni terapie, nelze také opomenout
chybovost osob poskytujicich péci. Pro ucely této prace zde jsou zminény jen nékteré druhy
mozného pochybeni zdravotnického personalu. Termin pochybeni v medikaci nebo medikacni
pochybeni se v Cesku vyskytuje az b&hem poslednich par let, stale ale neni natolik zkoumanym

fenoménem, jako napiiklad ve Spojenych statech.

Dle profesora psychologie Jamese Reasona lze na problematiku lidské chybovosti nahlizet
dvéma zplsoby. Systémovym piistupem a osobnim piistupem. Kazdy z nich mé sviij model
pficin chyb a vede ke zcela odliSnym filozofiim jejich managementu. Zakladnim pfedpokladem
systémového piistupu je, Ze lidé jsou omylni a chyby se daji ocekéavat 1 v téch nejlepSich
organizacich. Chyby jsou povaZovany spise za disledky nez za pticiny, které maji piivod ani
ne tak ve zvracenosti lidské povahy, jako spise ve vysSich systémovych faktorech. Mezi né patii
opakujici se ,,ndstrahy* na pracovisti a organizacni procesy, které je vyvolavaji. Protiopatfeni
vychdzeji z ptedpokladu, ze ackoli nemlzeme zménit lidskou povahu, miizeme zménit
podminky, v nichZ lidé pracuji. Ustiedni myslenkou je systémova obrana. Kdyz dojde

k nezadouci udalosti, neni diilezité kdo pochybil, ale jak a pro¢ ochrana selhala.>®

Osobni pfistup zistavda v medicin€, stejné jako jinde, dominantni tradici. Obvinovani
Nalézt vinika pomysIn¢ odSkrtne problém ze seznamu. Lidé jsou vnimdni jako svobodni
Cinitelé, kteti jsou schopni volit mezi bezpeCnymi a nebezpecnymi zpiisoby chovani. Mezi
dobrym a Spatnym. Pokud se n€co pokazi, zda se byt zfeymé, ze za to musi byt zodpovédny
jednotlivec nebo skupina jednotlivcli. Snaha co nejvice oddélit nebezpecné jednani osoby od
jakékoli institucionalni odpovédnosti je zjevné v z4jmu manaZzert. Je to vétSinou také pravné

vyhodnéjsi. Nicméné piistup zaloZzeny na osobé ma zavazné nedostatky a nehodi se pro oblast
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mediciny. U¢inny management rizik zasadné zavisi na vytvoteni kultury hlageni chyb. Naprosta
absence takové kultury hlaseni chyb v Sovétském svazu v roce 1986 méla zasadni podil na

gernobylské havirii.>®

Duvéra je klicovym prvkem kultury hlaSeni chyb. Vytvofeni spravedlivé kultury hlaseni je
zasadnim pocatecnim krokem pii vytvéieni kultury bezpecnosti. Dals§i zavaznou slabinou
piistupu zaloZzeného na osobach je, ze zaméfenim se na individudlni ptivod chyb izoluje
nebezpecné Ciny od jejich systémového kontextu. V dusledku toho byvaji ptehlizeny dva
dualezité rysy lidskych chyb. Za prvé, nejhorsich chyb se ¢asto dopoustéji nejlepsi lidé, chyba
neni monopolem nékolika nestastnikii. Za druhé, chyby nejsou ndhodné, ale maji tendenci se
opakovat. Stejny soubor okolnosti miize vyvolat podobné chyby bez ohledu na to, kdo se na
nich podili. Snahu o vétsi bezpecnost vazné ztézuje ptistup, ktery nehleda a neodstraiuje

vlastnosti vyvolavajici chyby v systému jako celku.?’

Klicové postaveni v systémovém piistupu zaujimaji obranné a ochranné prvky. Systémy
Spickovych technologii maji mnoho ochrannych vrstev: nékteré jsou konstruovany (alarmy,
fyzické bariéry, princip automatického vypindni atd.), jiné se spoléhaji na lidi (chirurgy,
anesteziology, piloty, operatory v fidicich mistnostech atd.) a dalsi jsou zavislé na postupech
a administrativnich kontrolach. Jejich ukolem je chranit potencidlni ob&ti a majetek pired
nebezpecim. V idedlnim svété by kazda ochranna vrstva byla neporusena. Ve skutecnosti se
vSak podobaji spise platkiim Svycarského syra, které maji mnoho otvort, 1 kdyz na rozdil od
syra se tyto otvory neustale oteviraji, zaviraji a méni sva umisténi. Pfitomnost dér v jednom
platku" obvykle nezptlisobuje Spatny vysledek. Obvykle k nému miize dojit pouze tehdy, kdyz
se otvory v mnoha vrstvdch na okamzik setfadi tak, aby umoznily trajektorii pfilezitosti

k nehodé&.>®

Trajektorie
moznosti
nehody

N
~
N

\A Nehoda

Obrizek 2 - Model Svycarského syra podle Jamese Reasona (autor obrézku Be. Lukds Brhlik)
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Priilomovou v této problematice se stala publikace To Err is Human: Building a Safer Health
System, ktera prolamuje ticho obklopujici chyby zdravotniki a jejich dasledky — ne vSak tim,
ze ukazuje prstem na zdravotniky, ktefi se dopousteji chyb. Jak di ndzev knihy - chybovat je

lidské. Misto toho tato kniha piedklada program pro snizeni chyb a zajisténi bezpecnosti
yxr 6

V systému ¢eského zdravotnictvi uzivame termin nezadouci udalost. ,, Nezadouci udalosti, mezi
které pochybeni v medikaci patri, Ize definovat jako uddlosti, jez se neuskutecnily standardne —
tedy podle doporuceného postupu. Jde o incident, ktery mohl nebo vyustil v télesné, psychické
¢i socioekonomické poskozeni pacienta. Jeho ndsledkem je posSkozeni zdravi pacienta,
zdravotnického pracovnika, jiné osoby nebo majetku zdravotnického zarizeni.*® Pochybeni
v medikaci neni jeden jediny druh chyby, jednd se o chybu, kterd mohla nastat kdekoliv
v fetézci udalosti vedoucich k podani 1éku pacientovi. ,, Incidenty v souvislosti
s predepisovanim a podavanim lékit zahrnuji napriklad predepsani nespravného léku nebo
nespravne davky, podavani nevhodneé sily pripravku at’ jiz nespravnou preskripci ¢i nespravnou
piipravou (naredénim) a podani léku v nespravnou dobu. “>° Je jasné, Ze nékteré chyby maji

nulovy dopad a jiné zase dopad fatalni.

3. Noradrenalin

Noradrenalin (norepinefrin) je hormon/neurostransmiter, ktery je klasifikovan jako
sympatomimetikum. To znamen4, Ze napodobuje ucinky podrazdéni sympatického nervového
systému. Stimuluje pfevazné a adrenergni receptory, méné pak B adrenergni receptory, -2
receptory nestimuluje téméft vitbec. Jeho Gcinek na o receptorech spociva v kontrakci hladkého
svalstva v tepnach i Zildch. Touto kontrakci dosdhne vazokonstrikce, coz vede ke zvySeni
systémové vaskularni rezistence, tim padem ke zvyseni krevniho tlaku. Uéinek na p receptorech
vede ke zvySeni srdec¢ni frekvence (chronotropni Uc¢inek) a zvySeni kontraktility (inotropni
ucinek). Pisobenim na B receptory se zvySuje srdecni vydej. Ackoliv tedy piisobenim na
B receptory noradrenalin zvySuje srde¢ni frekvenci, v diisledku vazokonstrikce zplisobené
o receptory lze pozorovat reflexni bradykardii, ktera srde¢ni frekvenci ,,srovna®.*’ Norepinefrin
zpusobuje generalizovanou vazokonstrikci, s vyjimkou koronarnich cév, které se nepiimo
rozsifuji zvysenim spotieby kysliku.*! V 1ékové formé se jednd o ¢&iry roztok obsahujici 0,2—
2 mg/ml tartratu kyseliny noradrenalinové, coZ odpovida 0,1-1 mg/ml baze noradrenalinu. Na

ceském trhu se toto 1é¢ivo prodava v ampulich po 1 ml, 2 ml, 4 ml, 5 ml, 8 ml a 10 ml a vétSinou
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v koncentraci 1 mg/ml. Firma Sintetica GmbH nabizi jesté piipravek Sinora (norepinefrin)

v koncentracich 0,1 mg/ml a 0,2 mg/ml v lahviéce s 50 ml roztoku.*?

3.1 Indikace

Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv jako terapeutické indikace noradrenalinu uvadi ,, Profylaxe nebo
terapie akutni hypotenze, event. terapie sokovych stavii (nereagujicich na doplnéni objemu
tekutinami pri infarktu myokardu, traumatu, sepsi, selhani ledvin, srdecnich operacich,

chronické srdecni dekompenzaci, intoxikaci léky, anafylaktické reakci apod.). “*

Indikace k podéani noradrenalinu jsou akutni hypotenze a Sokové stavy. Takové tvrzeni
implikuje existenci hypotenze bez Soku. Ptestoze jdou v praxi hypotenze s Sokem ruku v ruce,
je nutné si uvédomit, ze nemusi vzdy probihat soucasné. U pacientd piijatych na jednotku
intenzivni péce Casto dochazi k akutnimu respiracnimu selhdni nebo kardiovaskuldrnimu
kolapsu a endotrachealni intubace neni u kriticky nemocnych neobvyklym zakrokem.*
Endotrachealni intubace provedend v neemergentnim prostfedi, jako je naptiklad rutinni
intubace v ramci celkové anestezie pfi planovaném opera¢nim vykonu, je spojena s malym
poctem komplikaci. Pokud je vSak provadéna na jednotce intenzivni péce, kde jsou stavy ¢asto
emergentni, komplikaci pfibyva.* Mezi komplikace, které mohou byt disledkem akutni
intubace u kriticky nemocnych, patii mimo jiné hypoxemie, aspirace, srdecni zdstava a praveé
také hypotenze. Informace o komplikacich souvisejicich s dychacimi cestami jsou pomérné
robustni, avSak informace o hemodynamickych poruchach jsou omezené. To mé signifikantni
vyznam, protoZe studie provedené v podminkach oddéleni urgentniho piijmu prokéazaly
zvySenou morbiditu a mortalitu. Heffner et al. prokézali, Ze hypotenze po intubaci, definovana
jako systolicky krevni tlak niZ§i neZ 90 mmHg do 60 minut po intubaci, je spojena s vyssi
hospitalizaéni mortalitou a del§i dobou pobytu na jednotce intenzivni péfe a v nemocnici

celkové.

Dalsi indikace pro podani noradrenalinu jsou Sokové stavy. To jsou takové stavy, které vedou
k poruse tkanové perfuze. Etiologie se 1i8i, ale klinické projevy jsou podobné. Hypotenze,
tachykardie, bledost, oligurie a dal$i. Dochdzi k poruchdm bunécného metabolismu a ke
tkafiové acidoze.*’ Pacienti mohou vykazovat nedostate¢ny srde¢ni vydej s kompenzaé¢ni
vazokonstrikci a zvySenou systémovou vaskuldrni rezistenci (studeny Sok) nebo nedostate¢nou
syst¢émovou vaskularni rezistenci z patologické vazodilatace s kompenzacné zvySenym
srdeénim vydejem (teply $ok).*® Studeny $ok je pfi vySetfeni charakterizovan chladnymi,

vlhkymi koncetinami z vysoké systémové vaskularni rezistence a slabymi pulzy v periferii
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z nizkého tepového objemu. Nizky srde¢ni vydej u studeného Soku je primarné dasledkem
nizkého tepového objemu v disledku nedostate¢né¢ho preloadu (hypovolemicky Sok nebo
obstrukéni Sok) nebo poruchy srdec¢ni kontraktility (kardiogenni Sok); ptileZitostné pfispiva
inepfimeéfené¢ pomald srdeni frekvence. Teply (vazodilatacni/distribucni) Sok je
charakterizovan teplymi koncetinami z nizké systémové vaskuldrni rezistence a hmatnymi
pulzy. Sepse je nejéast&jsi etiologii teplého Soku a celkové nejéast&jsi pficinou Soku.*
U dospélych se septickym Sokem je pii 1écbé akutni hypotenze Iékem prvni volby

noradrenalin.’®

3.2 Koncentrace a davkovani
Dle shrnuti klinického farmaceuta z nemocnice v Erie, (Pensylvanie, USA) se pfi uziti
noradrenalinu v septickém Soku doporucuje zacinat davkou 0,1 mcg/kg/min a zvySovat ji
kazdych 10 min o stejnou hodnotu, dokud stiedni arterialni tlak (MAP) nebude nabyvat hodnot
> 65 mmHg. PfestoZze neni v instituci v Erie stanovena Zadnd maximdlni davka pro
noradrenalin, bézn¢ informuji ptedepisujiciho 1€kate, pokud je k dosazeni pozadovaného MAP
u septického Soku zapottebi vice nez 0,6 mcg/kg/min noradrenalinu. Podle globalniho
poskytovatele odbornych informaci Wolters Kluwer by se pocate¢ni davka méla pohybovat
mezi 0,05 a 0,15 pg/kg/min, udrZzovaci davka mezi 0,025 a 1 pg/kg/min, pficemz

u kardiogenniho $oku se doporucuji nizsi davky.>!

Klinické zkuSenosti naznacuji, Ze existuje zna¢na variabilita v odpovédi na infuzi noradrenalinu
mezi jednotlivymi pacienty. Odpovéd na noradrenalin mize byt ovlivnéna vice faktory,
napiiklad vékem nebo tfeba funkci ledvin a jater. Volné radikaly, které vznikaji ve velkém
mnozstvi pii septickém Soku a traumatu, mohou interagovat s katecholaminy a sniZovat jejich

koncentraci. Tak se miize s farmakokinetikou noradrenalinu ligit i tlakova odpovéd’.>?

K udrZeni systolického tlaku > 90 mmHg a odpovidajici diurézy byla davka noradrenalinu
u pacienta (65 let) postupné zvySovana, az bylo 2 dny po piijeti dosazeno nejvyssi davky 4,16
pg/kg/min. Béhem 1€¢by noradrenalinem se u pacienta od 4. dne hospitalizace zacala projevovat
progresivni oboustrannd nekréza na druhém, tietim, ¢tvrtém a patém prstu levé ruky a na
prvnim prstu pravé ruky. V nasledujicich dnech byla davka noradrenalinu postupné snizovana
a 10. den hospitalizace byl noradrenalin vysazen. Nakonec musela byt provedena ¢astec¢na
amputace levého tretiho, ¢tvrtého a patého prstu.>® Neéktefi pacienti vSak prezili bez vétsich

komplikaci 1 pfi davkach vysSich nez 4 pg/kg/min, coZz zdiraziiuje, Ze maximalni davka na
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zéklad¢ hmotnosti by neméla byt jedinym faktorem pfi posuzovani progndzy pacienta a postupu

jeho 1é¢by.>*

U diabetikli je tieba postupovat s davkovanim opatrné, protoze norepinefrin v dusledku
glykogenolytického piisobeni v jatrech a inhibice uvoliiovani inzulinu z pankreatu zvysuje
hladinu glukézy v krvi.*! Pacienti s mezenterickou ischemii by neméli dostavat noradrenalin,
ale pravdépodobn¢ ho stejné¢ dostanou, protoze budou v Soku a zivot je tieba udrzet 1 pfi
obétovani stieva. Pacienti s hypertrofickou obstruk¢ni kardiomyopatii by také neméli dostavat
noradrenalin, respektive Z4dné katecholaminy s beta-1 u¢inkem.” Soudasné podavani

propofolu a norepinefrinu miZe vést ke vzniku syndromu propofolové infuze.*!

3.3 Vyznam centralniho Zilniho podani
Jiz na poc¢atku kariéry na jednotce intenzivni péce se uci, ze periferniho podani sympatomimetik
by se mélo vyvarovat. Ischemie vyvolané extravazaci sympatomimetika jsou odstraSujicimi
ptipady. Ne vzdy tomu tak bylo. Na poc¢atku byl noradrenalin periferné podavanym lékem.
Annals of Surgery nam poskytuji zajimavy pohled na tuto éru, béhem niz se zda, Ze periferni
infuze noradrenalinu byly standardem a I¢kai'ské ¢asopisy byly zaplaveny diskusemi o tom, jak
nejlépe 1é¢it zdanlivé nevyhnutelné ,blednuti* — bledé skvrny ischemické kuze, které se
objevovaly na paZich téchto pacientii.’® Zvysené riziko extravazace u noradrenalinu bylo dobie
popsano jiz v 50. letech 20. stoleti; nejedna se pouze o nespravnou pozici kanyly. SpiSe se zda,
ze jde o pfimy ucinek koncentrovaného sympatomimetika na vasa vasorum, cévy ve sténach
zily. Ty se pti kontaktu s noradrenalinem smrst'uji, ¢imz se sténa cévy stava ischemickou — a to
se projevuje blednutim, které se postupné rozsituje po celé délce zily. Takto ochromena Zila jiz
nedokéze udrzet integritu své stény a noradrenalin unikd do podkoznich tkani, coz zpisobuje
nekrézu.>® P¥i téchto moznych komplikacich je tfeba zminit skute¢nost, Ze periferni uzivani
vazoaktivnich 1€kt prochézi jakymsi vzkiiSenim. Autofi studie z roku 2015 pouzili periferni
noradrenalin u 730 pacientll v koncentraci 8 mg nebo 16 mg ve 250 ml fyziologického roztoku.
Celkem u 19 pacientli z celkového poctu 734 nastala extravazace noradrenalinu, pfiCemz
vSechny byly uspésn¢€ bez dalSich komplikaci oSetieny fentolaminem. Existuje tedy padny
argument ve prospéch kratkodobé periferni aplikace noradrenalinu jako zachranné terapie
v prostiedi s nedostatkem zdroji, kde neni mozny centrélni ptistup. Lékati by neméli povazovat
uzivani vazoaktivnich 1ékfi za automatickou indikaci pro centralni Zilni piistup.’’ Lécba
ischemie vyvolané extravazaci spoc¢iva v podani injekce 5—10 mg fentolaminu (neselektivni a-
adrenergni antagonista) v 10-15 ml fyziologického roztoku. Pro tento tcel je potfeba pouzit

injekeéni stiikacku s tenkou jehlou, aby byl roztok infiltrovan do celé oblasti, kterd je snadno
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identifikovatelna svym chladnym, tvrdym a bledym vzhledem. Sympaticka blokada
fentolaminem zplsobuje okamzité a ndpadné mistni hyperemické zmény, pokud je oblast
infiltrovana do 12 hodin. Fentolamin ma byt podan co nejdfive po zaznamenani extravazace

a infuze noradrenalinu musi byt ihned zastavena.>

3.4 Specifické u¢inky noradrenalinu

3.4.1 Vliv zvySovani davky noradrenalinu na arterialni krevni tlak
Studie na psech prokazaly, ze pfi relativné nizkych davkach (do 0,5 pg/kg/min) je odpoveéd
noradrenalinu na davku v podstaté linearni. To znamena, ze pii daném zvyseni davky dojde
k predvidatelnému zvyseni krevniho tlaku. Systolicky i diastolicky tlak se zvySuji shodng.>®
S dal$im zvySovanim davky lze ocekavat vétsi rozdil tlaku v systole a diastole, protoze
noradrenalin za¢ina ptisobit na -2 receptory. Tento ucinek demonstrovali Brick, Hutchinson
a Roddie, ktefi ukézali, Ze stejnd ddvka noradrenalinu ma silngj$i vazokonstrikéni ucinek
v lidském ptedlokti, kam byl podéan beta blokator. Za normélnich podminek je vazodilata¢ni
i¢inek noradrenalinu schovan za mnohem silngjsi vazokonstrikéni. > Je ziejmé, Ze systolicky
tlak nemuze stoupat donekonecna. V ur¢itém okamziku se bude leva komora snazit prekonat

systémovou vaskularni rezistenci a srdecni vydej klesne, ¢imz dojde ke snizeni krevniho tlaku.

3.4.2 Vliv noradrenalinu na koronarni tepny
Gaal, Kattus Kolin a Ross podali do nékterych psich koronarnich tepen noradrenalin a zjistili,
7e zpocatku je rozsitfil. Zda se, Ze se jedna o pfechodny jev, ktery tito badatelé¢ dokazali zcela
potlagit neselektivni B-blokadou.®® Pii trvalé infuzi se koronarni cévni rezistence zvysuje, coz

je znamy ucinek o-1 adrenoceptori.®!

3.4.3 Vliv noradrenalinu na pritok krve mozkem
Lze oc¢ekavat, Ze noradrenalin bude mit jen maly vliv na mozkovou cirkulaci, vzhledem k tomu,
ze neptrekracuje hematoencefalickou bariéru. K dispozici jsou studie, které zkoumaly lidské
pacienty po podani noradrenalinu pfimo do kréni tepny.®? I v naprosto nesmysln& vysokych
davkach se tlak v krkavici zvysil jen nepatrné; intrakranidlni cévni rezistence se vSak zvysila.
Doslo k vazokonstrikci mozkové cirkulace a predpokladd se, ze Slo o pfimy ucinek
noradrenalinu na mozkové cévy malého priméru. King et al prokazali, Ze toto zvySeni
cerebrovaskularni rezistence ma za nasledek sniZeni mozkového pritoku krve.®® Uginek
katecholamin®i na mozkovou cirkulaci je vyrazngjsi pfi uzivani anestetika, zejména propofolu.

Myburgh a kol. zkoumali tento ucinek u ovci a dospéli k zavéru, ze zvySeni propustnosti
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hematoencefalické bariéry musi umoznit katecholaminiim ovliviiovat priitok krve mozkem vice

piimo, a vyslovili hypotézu, Ze poranény mozek miize byt proto nachylngjsi.t*

Je tedy ovlivnéno okysliceni mozku? Jednim slovem ano, a to zejména pii anestezii. Pii
davkach vyssich nez 0,1 pg/kg/min (pfi fedéni 5 mg ve 20 ml roztoku to znamena pro 70 kg
pacienta vice nez 1,68 ml/hod) strada okysliceni mozku.®> Lze si piedstavit disledky pro
pacienta se subarachnoidalnim krvacenim, u kterého se snazime zabranit mozkovym

vazospazmum.

3.4.4 Vliv noradrenalinu na srde¢ni frekvenci
Pfi infuzi nizké davky noradrenalinu dochdzi k reflexni bradykardii, protoZze vagovy
baroreceptorovy reflex si vynuti kompenzacni zpomaleni sinusového uzlu. Se zvySujici se
davkou vSak selektivita receptord klesd. Experiment, pfi kterém byli psi pteddvkovani
noradrenalinem, zjistil, Ze reflexni bradykardie se ptfi davkach vyssich nez 1 pg/kg/hod obrétila.
Pii téchto davkach nastala B-1 zprostfedkovana tachykardie. Ve své studii o plsobeni
noradrenalinu Pang a Tabrizchi krysam ptedem podali propanolol, aby zrusili B-1 tcinky
noradrenalinu.®® Miize-li dojit k takovému efektu u pacienta na jednotce intenzivni péce, to
zlustava nezodpovézenou otazkou. Je logické, Ze nelze na pacienta v intenzivni péci zcela
aplikovat poznatky z vySe zminéné studie provedené na krysach. Pacienti na jednotce intenzivni
péce jsou mnohdy v kritickém stavu, pii kterém v obéhu koluji bakteridlni endotoxiny a 1éky,
které narusuji jejich autonomni nervovy systém. VSechny katecholaminy, které podame, budou

mit také svlij u¢inek modifikovany jejich endogennimi katecholaminy.

3.4.5 Vliv zvySeni davky noradrenalinu na srde¢ni vyde;j
Celkove¢ zlstava srdecni vydej v celém rozsahu nizkych davek viceméné stabilni a zacina klesat
az smérem k vysokym davkam. Kombinace zvySeného afterloadu a poskozeni myokardu mé za
nasledek pokles srde¢niho vydeje, pfestoZze v rozladéném srdci noradrenalin v absurdné
vysokych dévkéch zvysuje srdecni kontraktilitu podobné jako adrenalin. Pii nizkych davkach,
kdy byly u zdravych dobrovolnikii pozorovany pouze uc¢inky alfa-1, bylo mirné snizeni

srde¢niho vydeje pii¢itano vagovym reflexiim a bradykardii.

3.4.6 Vliv aciddzy na citlivost adrenergnich receptorti
Obecné se uvadi, ze acidoza snizuje citlivost obéhového systému na katecholaminy. Zda se, ze
to plati spise pro a-2 nez pro o-1 receptory.®’” Tonus malych prekapilarnich arteriol je fizen
pfevazné a-2 ucinky a bylo prokdzano, Ze mirna acidéza snizuje zménu jejich priméru, coz

naznacuje, ze u pacientl v acidéze pfinejmensSim tato Cast cirkulace ztrati citlivost na
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noradrenalin. Jde tu ale o vic. Zda se, Ze acidoza ma tendenci odpojit hladkou svalovinu cév od
sympatické kontroly, coz znamend, Ze u pacienta v Soku by se zacal ztracet veSkery uzitecny
tonus sympatiku.®® To by se promitlo do zvysenych pozadavkil na noradrenalin, coz lze
interpretovat jako noradrenalinovou rezistenci. To bylo experimentalné prokazano na zvifecim
modelu laktatové acidézy®® a také na zvifecich modelech bakterialniho endotoxinového Soku,
pfi kterém endotoxin E.coli vyvolal acidozu s deficitem bazi -20 a odpovéd’ na noradrenalin se
vyznamné snizila.”® Ve studii zkoumajici vliv pH na sympatomimetika u psii lze pozorovat
chovani noradrenalinu v metabolické acidoze, pii normalnim pH a v metabolické alkaloze.
Noradrenalin v metabolické acidéze vykazuje mens$i bradykardii, nez v alkaloze. MAP
v acidoze nebyl zvysen tak, jako u normalniho pH. V alkal6ze pozorujeme naopak vétsi nartst
tlaku, nez u normalniho pH. ”! Proto lze konstatovat, Ze by se méla v metabolické acidoze
ocekavat nutnost vétSich davek noradrenalinu a ani pfi zvySenych davkach se nelze spoléhat na

jeho ucinnost.

3.4.7 Noradrenalin u kardiogenniho Soku
Noradrenalin je pouzivan pii Soku jiz vice nez Sest desetileti. Z Cetby prvnich praci se zda, ze
zpocatku bylo jeho pouziti omezeno na pacienty s kardiogennim Sokem.”” Dodnes se u téchto
pacientll pouzivan a dobfe snasen, 1 kdyZz se usiluje o MAP kolem 85 (aby se zlepsil diastolicky
tlak a plnéni koronarnich tepen), aniz by byl ohroZen srde¢ni vydej kvili zvySenému
afterloadu.”® Piestoze vime, Ze noradrenalin vyvolavd koronarni vazokonstrikci, zejména
u pacientl s B-blokatory, American heart association stile doporucuje vazopresor jako 1ék
volby u kardiogenniho Soku se $patnou reakci na tekutiny.”* Z toho vyplyva, Ze noradrenalin je

uzite¢nym nastrojem pro zvyseni arterialniho krevniho tlaku u kardiogenniho Soku.

3.4.8 Noradrenalin u septického Soku
Noradrenalin je 1ék volby u septického Soku. V minulosti byl dopamin povazovan za 1€k volby
pro vazopresorickou podporu v sepsi, protoze se mélo za to, Zze vazokonstrikce spojend
s noradrenalinem je n&jakym zptisobem Skodliva (hypoperfuze organti apod.). Prospektivni
kohortova studie provedend na pacientech v sepsi vSak prokazala, ze ve skutecnosti bylo pouziti
noradrenalinu silné€ spojeno s ptiznivym vysledkem. Pozdé&jsi studie potvrdila, Ze ve srovnani
s dopaminem je noradrenalin spojen se snizenou mortalitou a to konkrétné¢ diky nizSimu
vyskytu arytmii.”> Odpovéd’ a receptoru je sniZzend u pacientii v sepsi a pii vazodilata¢nich
Sokovych stavech, coz vyzaduje vyssi davky vazopresorii pro udrzeni systémové vaskularni

rezistence ve srovndni s pacienty ve stavech ,,studeného* (pfevazné kardiogenniho) $oku.”®
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3.4.9 Noradrenalin u mozkovych vazospazmi
Jak jiz bylo uvedeno, noradrenalin v davkach vyssich nez 0,1 pg/kg/min ohrozuje okysli¢eni
mozku. Coz je v prostifedi subarachnoidalniho krvaceni zvlastni hlavolam. Je lepsi chranit
pratok krve mozkem tim, Ze je pacient usetfen od vazopresorti nebo chranit pratok krve
mozkem podanim vétSich davek vazopresort, aby se vytlacilo vice krve pies spasmujici tepny?
Zda se, ze nikdo nevi, co je spravné. Neurochirurgicka literatura upiednostiiuje hypertenzi vice
nez ¢asopisy o intenzivni pé¢i. Prizkumy ukazuji, ze neexistuje shoda ohledn¢ strategii 1€Cby
a cilovych hodnot. Zda se, Ze noradrenalin je stile prostfedkem volby, protoze nakonec se
vSichni shodnou, ze hypotenze je u téchto pacientli naprosto kontraproduktivni. Lékaii se
domnivali, Ze permisivni hypertenze zlepSuje ptiznaky spojené s pozdni mozkovou ischemii,
ale randomizovana studie zroku 2018 ukézala, ze ke klinickému zlepSeni dochazi i bez

permisivni hypertenze.”’

3.4.10 Uginky vysokych davek noradrenalinu
V kritickém stavu nejsou vyjimeéné scénare, kdy pacienti kon¢i na nékolikandsobnych davkach
noradrenalinu. Je rozumné si pokladat otazku, zda toto zvySovani davek nemuize byt néjak

kontraproduktivni.

V roce 1966 publikovali Moss Vittands a Schenk v ¢asopise Circulation Research sérii ¢lank,
z nichZ prvni se zabyval hemodynamickymi G¢inky noradrenalinu.”® Jednalo se o studie na
psech, ktefi dostavali 1 pg/kg/min, 2 pg/kg/min a 4 pg/kg/min noradrenalinu. Davka
4 ng/kg/min je u Clovéka tézko slucitelnd se zivotem. Naptiklad u 70kg pacienta a fedéni 10
mg noradrenalinu v 40 ml roztoku® uvazujme, ze i 1 pg/kg/min odpovida rychlosti infuze 16,8
ml/h a to neni davka, na které se béZzné€ pacienti na jednotkach intenzivni péce udrzuji po
dlouhou dobu. Na jednotkach intenzivni péce se u tohoto fedéni nejCastéji setkavame s davkami
v rozmezi 1 az 10 ml/hod, coz odpovida ddvce nékde mezi 0,1 pg/kg/min a 0,6 pg/kg/min.
Se zvySovanim davek noradrenalinu dochdzelo u zvifat k selhani levé komory a ke smrti.
Pti davce 4ug/kg/hod leva komora selhala po dvou hodinach infuze. To by pfi vySe zminéném

fedéni odpovidalo rychlosti infuze ptiblizné 67 ml/h.

Je znamo, zZe infuze katecholaminli v nadmérmném mnozstvi zpiisobuji difuzni poSkozeni
myokardu. Uc¢inky skute¢né absurdnich davek katecholaminli experimentalné prokazali autofi,
ktefi v roce 1960 komentovali narlstajici Cetnost myokarditid zptisobenych 1écbou

presorickymi aminy u lidi.” Pokusnym pstim podévali infuzi noradrenalinu v davkach az 10—

¢ Ptiklad ¢asto pouzivaného fedéni ve FNKV
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15 pg/kg/min. To odpovida rychlosti infuze 250 ml/h (opét pfi fedéni 10 mg noradrenalinu v 40
ml roztoku). Zadny lékaf by takovou davku lovéku pravdépodobné nikdy nepodal. Tyto dnes
jiz t€zko proveditelné pokusy na zvitatech davaji cloveku piedstavu o tom, jak vysoko by se

s rychlosti infuze rozhodné nem¢lo jit.

Opakovana expozice agonistovi mize vést ke snizeni jeho Gc¢innosti, coZ je proces znamy jako
tachyfylaxe. Jednou z pfiCin tachyfylaxe je desenzitizace receptoru. Pfi pouziti noradrenalinu
ve zvySenych koncentracich mohou byt a-1 receptory jiz nasyceny a tzv. ,,downregulovany*.
Pouziti jiného 1éku, jako je adrenalin, ktery cili na stejné receptory, tak miize mit omezenou

uzite¢nost a napf. vazopresin by mohl byt v tomto scénaii vhodngjsi.®

3.4.11 Redéni noradrenalinu v dextréze namisto fyziologického roztoku
Zda se, 7e noradrenalin je stejné stabilni v roztoku glukézy i ve fyziologickém roztoku.®!
V praxi se ale castéji setkame s fedénim v 5% glukéze. BéZné uzivany piipravek Sinora
(noradrenalin) ve svém souhrnu 0idajl o pfipravku uvadi 5% glukoézu i fyziologicky roztok jako
mozné piipravky pro fedéni.®> Naopak Noradrenalin Lé¢iva (noradrenalin) ve svém souhrnu
udaji o ptipravku doporucuje fedit 5% glukdzou, event. 5% glukézou ve fyziologickém roztoku
s dodate¢nym argumentem, e gluk6za zabratiuje oxidaci, ktera by snizila Gi¢innost ptipravku.*
Ze studii®"*®® zkoumajicich stabilitu noradrenalinu v glukéze a ve fyziologickém roztoku ale
nevyplyvé Zadny signifikantni rozdil. Data o stabilité ve fyziologickém roztoku tedy existuji,

nicméné studie byly provedeny na lé¢ivech od jiného vyrobce a v odlisnych koncentracich.
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4. Prakticka cast
4.1 Cile prace a hypotézy

Pro vyzkum v mé diplomové praci byl stanoven jeden cil a k nému Ctyfi hypotézy.

Cilem prace je zmapovat zptusob fedéni noradrenalinu a zachdzeni s nim v ramci Fakultni

nemocnice Kralovské Vinohrady.

Hypotézy:

1Ho: Oddéleni ve FNKV maji jednotny zplisob zachdzeni s noradrenalinem.
1Ha: Oddéleni ve FNKV nemaji jednotny zplsob zachazeni s noradrenalinem.
2Ho: Odd¢leni ve FNKV maji jednotny zptisob fedéni noradrenalinu.

2Ha: Oddéleni ve FNKYV nemaji jednotny zpisob fedéni noradrenalinu.

4.2 Metodika vyzkumu

Vyzkumna ¢ast diplomové prace je zpracovana kvantitativni metodou pomoci dotaznikovych
Setfeni. Cilem dotaznikového Setfeni je zmapovat zplsob fedéni noradrenalinu a zachazeni
s timto 1é¢ivem ve FNKV. Od tnora 2022 do dubna 2022 probihalo dotaznikové Setfeni na
celkem 13 oddélenich ve FNKV. Distribuce dotaznikli probéhla prostfednictvim vrchnich
a stani¢nich sester jednotlivych klinik. Distribuci dotaznikli pfedchazel rozhovor s vrchnimi

sestrami o vhodnosti zafazeni oddéleni do vyzkumu.

V tvodu dotazniku probéhlo kratké predstaveni autorky, zplsob a ucel vyplnéni dotazniku se
zéarukou anonymity pro respondenty. Dotaznik obsahuje 5 otazek demografického typu, dalSich
10 otazek se tyka zptsobu fedéni noradrenalinu, vymeény stiikacky a specifik jeho podani

v ramci infuzni linky. Tento dotaznik je k nahlédnuti jako Pfiloha 1.

4.3 Charakteristika vyzkumného vzorce
Vyzkumné Setieni bylo zaméfeno na sestry a zdravotnické zachranatfe pracujici na rtiznych
klinikach ve FNKV. Jednalo se o zaméstnance nésledujicich 12 klinik, Klinika anesteziologie
a resuscitace (KAR RES I a KAR RES II), Kardiochirurgickd klinika (KCH), Chirurgicka
klinika (CHIR JIP), Neurochirurgickd klinika (NCH JIP), Hematologicka klinika (HEM JIP),
Interni klinika (MOJIP), Kardiologicka klinika (KSK), Neurologicka klinika (NEU JIP),
Klinika popaleninové mediciny (POP JIP), Ortopedicko-traumatologicka klinika (ORT JIP),
Otorinolaryngologicka klinika (ORL JIP) a Urologicka klinika (URO JIP). Dotazniky byly

rozdany na oddéleni, ktera bézné pouzivaji noradrenalin. Zkoumanych oddéleni bylo
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celkem 13. Z Kliniky anesteziologie a resuscitace byly zaméstnanci rozdéleni dle oddé€leni na
KAR RES I a KAR RES II. Chirurgickd klinika sice také disponuje dvéma jednotkami
intenzivni péce, ale v dobé distribuce dotazniki byla jedna znich z divodu nedostatku
personalu na odd¢€leni pro pacienty s Covid-19 uzaviena. Z ostatnich klinik je vzdy zkouman

vzorek jedné jednotky intenzivni péce.

Rozdano bylo celkem 297 dotaznikli, pocet rozdanych dotazniki byl urcen tak, aby vzdy
piesahoval pocet personalu na oddé¢leni. Cilem nebylo ziskani co nejvice respondentt celkem,
ale dosazeni adekvatniho vzorku z kazdého oddé€leni. Navratnost kompletné¢ vyplnénych
dotaznikii byla 192 (65 %). Pro nedostatecné nebo chybné vyplnéni byly vyfazeny celkem
3 dotazniky. Pocet dotaznikli rozdanych na oddélenich byl stanoven na zékladé konzultace

s vedenim kliniky ohledné poc¢tu zaméstnancli na oddéleni.

Jednotliva oddé€leni pro distribuci dotaznikii byla vybrana na zéklad¢ ptedchoziho rozhovoru
s vrchnimi sestrami klinik o uzivani 1é¢iva noradrenalinu. Do vyzkumu jsou zafazeny pouze
kliniky, na kterych se toto 1é¢ivo pouziva. Na zdklad¢ téchto rozhovori byla z vyzkumu
vyfazena dvé oddéleni. Gynekologicko-porodnicka klinika a Klinika plastické chirurgie.
Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady byla pro vyzkum vybréna z divodu pracovniho

a studijniho plisobeni autorky na tomto pracovisti.

4.4 Etika vyzkumu
Pted zahdjenim vyzkumu byla oslovena namé&stkyné pro oSetfovatelskou péci FNKV a vrchni
sestry klinik zatazenych do vyzkumu. Souhlasna stanoviska jsou k nahlédnuti v Ptiloze 2.
Respondenti se dotazniku z(€astnili dobrovolné, byli informovéani o G€elu vyzkumu a byla jim
zaruCena anonymita. Pfi vyzkumu nedoSlo k zddnému poskozeni pacienta, ani ziCastnéného

personalu.

4.5 Analyza dat a interpretace vysledki
Po shromazdéni dat z dotaznikového Setfeni papirovou formou byla data zpracovana
a vyhodnocena pomoci grafli a tabulek Microsoft Excel pro Microsoft 365 a Microsoft Word
pro Microsoft 365. Ziskané tudaje jsou prezentovany v tabulkdch formou absolutnich

a relativnich Cetnosti nebo zobrazeny v grafech.

Dotaznikové Setfeni probihalo od 25. 2. 2022 do 10. 4. 2022. Casové rozmezi bylo stanoveno

na minimalné jeden mésic za ucelem zastiZzeni co nejvice zaméstnanci. Dotaznikového Setfeni
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se zucastnilo celkem 192 respondent. Demografické udaje vcetné jejich Cetnosti jsou uvedeny

v tabulkéch a grafech.
Tab. 1 Cetnosti: Pohlavi respondentii
Pohlavi Abs. Cetnost Rel. ¢etnost
Zena 174 0,90
Muz 18 0,10

Pocet respondentti = 192

Z celkového poctu respondentli 192 bylo 174 Zen a 18 muzl. Vysoké zastoupeni Zenského

pohlavi bylo ve vyzkumném vzorku o¢ekavano pro povahu zaméstnani respondentd.

Tab. 2 Cetnosti: VEk respondentt

Vek Abs. Cetnost Rel. Cetnost
<25 let 17 0,09
26-35let 50 0,26
36-45 let 71 0,37
>46 let 54 0,28

Pocet respondentti = 192

VéEk respondentl se pohyboval mezi 22. a 64. rokem. V tabulce Ize vidét pomérné rovnomérné

zastoupeni napfic¢ vékovymi skupinami. Pouze 17 respondentii bylo mladsi 25 let.

Graf 1 - Pocet respondentti z jednotlivych oddé€leni
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Pocet respondentti z jednotlivych oddé€leni se lisi dle velikosti a typu oddéleni. Navratnost

dotaznikl z jednotlivych oddéleni nepodkrocila ani v jednom z ptipadii 65 %.

Tab. 3 Cetnosti: Délka praxe

Délka praxe Abs. Cetnost Rel. Cetnost
<1 rok 10 0,50
1-5 let 41 0,21
6—10 let 18 0,09
>10 let 123 0,64

Pocet respondentti = 192

Nejvetsi pocet respondentil se nachazi ve skupiné s praxi v oboru > 10 let, s druhou nejvétsi

cetnosti se vyskytuji respondenti s praxi v oboru 1-5 let.

Tab. 4 Cetnosti: Nejvyssi dosazené vzdélani

Nejvyssi dosazené vzdélani Abs. Cetnost Rel. ¢etnost
SZS 24 0,13
DiS. 25 0,13
Be. 50 0,26
Mgr. 20 0,10
Specializace 73 0,38

Pocet respondentti = 192

Specializa¢ni vzdélavani v oboru intenzivni péfe bylo pro tento dotaznik povazovano za
nejvyssi dosazené vzdelani v oboru, a proto pfi uvedeni napt. bakalaiského vzdélani a zaroven
specializace v intenzivni péci, byla zapocitana pouze specializace. Zastoupeni respondenti
s Bce. titulem bude tedy vyssi, nez 50, jak je uvedeno v Tab. 4, protoze jsou dalsi respondenti

s Be. titulem skryti v odpovédi Specializace.

Otazka 6 — Vyberte prosim vSechny zpuisoby Fedéni noradrenalinu, které se uzZivaji na

vaSem oddéleni.

Dle odpovédi respondentlt se pouziva ve FNKV celkem 12 zplsobli fedéni noradrenalinu.
Z celkového poctu 13 oddélni 11 oddéleni vyuziva zptsob fedéni 5 + 15, s velmi podobnou

Cetnosti 1ze vidét i fedéni 10 + 30. Redéni 5 +45, 30 + 3 a 1 + 100 vyuzivaji 4 oddéleni. Ostatni

v
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Graf 2 - Nejvice vyuzivana fedéni noradrenalinu na oddélenich
FNKYV s vyznacenymi relativnimi ¢etnostmi
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Zpusoby fedéni jsou uvedeny v ml. Prvni ¢islo oznacuje mnozstvi noradrenalinu a druhé ¢islo mnozstvi pfidaného roztoku.
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Data z Otazky 6 byla pro Ucely prehlednosti rozdélena do dvou grafii. Na Grafu 3a lze vidét

M

6 zpusobu fedéni s nejvetsi Cetnosti a jejich zastoupeni na konkrétnich oddélenich. Na Grafu 3b

~ 7

je znazornéno dalsich 7 zplisobt fedéni s nizsi Cetnosti.
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Graf 3b - Rzné zptsoby fedéni vyuzivané na jednotlivych odd€lenich
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Otazka 7 — Jaky roztok pouzivate k fedéni noradrenalinu?

Jako roztok pro fedéni noradrenalinu uvedlo 190 respondentti (98 %) 5% glukoézu. Pouze

2 respondenti (2 %) uvedli 0,9% roztok NaCl.

Graf 4 - Roztok pro fedéni noradrenalinu

5% glukoza m0,9% NaCl

Otazka 8 — Na zakladé ¢eho se u vas pouZivaji zrovna tato redéni?

Odpovéd Zvyklosti oddéleni zvolilo nejvice respondenti. Celkem tuto odpovéd zvolilo
141 respondentli (74 %). Odpovéd’ s druhou nejvyssi Cetnosti byla fedéni dle Guidelines, tu
zvolilo celkem 29 respondentt (15 %) V odpovédi Jiné se vyskytla pouze odpovéd’ Piibalovy

letak, proto je v grafu znadzornéna rovnou pod timto nazvem.

Graf 5 - Uzivané fedéni noradrenalinu
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Otazka 9 — Jak provadite vyménu strikacky s noradrenalinem?

U této otazky méli respondenti moznost vybrat vice odpovedi, proto vidime v grafu hodnoty
ptesahujici 100 %. Celek pro oddéleni znamena vSechny respondenty z konkrétniho oddé€leni,
grafické znazornéni odpovidd procentlim, je nutné podotknout, ze neodpovida konkrétnim

poctiim respondent.

Graf 6 - Zplisob vymény stiikacky
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Otazka 10 — Jak postupujete po vyméné strikacky s noradrenalinem?

U této otazky byla moznost vybéru vice odpovédi, proto v Grafu 7 vidime piesah 100 %.

r~r

Odpovédi s nejvyssi Cetnosti byly Ponecham stejnou rychlost a Navysim rychlost pii hypotenzi.
Podéani malého bolusu provadi nekteti respondenti z HEM JIP, KCH, KSK a MOIJIP.

Graf 7 - Postup po vyméné stiikacky
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Otazka 11 — Podavate standardné noradrenalin v samotné infuzni lince?

Noradrenalin se podava vyhradné do samostatné infuzni linky na odd€lenich CHIR JIP, HEM
JIP, NEU JIP, ORL JIP, ORT JIP a URO JIP. Konkrétni 1éCiva, ktera se ptidavaji do infuzni
linky na riznych oddélenich lze vidét v Grafu 9. Ani jeden respondent ze zkoumanych oddéleni

nepodava bézné noradrenalin s ostatnimi l1éCivy.

QGraf 8 - Podavani noradrenalinu v samostatné
infuzni lince
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Podavam bézné s ostatnimi 1éCivy

Tab. 5 Pfidavani 1é€iv do infuzni linky s noradrenalinem

Oddéleni Praktikovani ptipojeni dalSich léciv
URO JIP Ne
POP JIP Ano
ORT JIP Ne
ORL JIP Ne
NCH JIP Ano
NEU JIP Ne
MOIJIP Ano
KSK Ano
KCH Ano
KAR RES 1T Ano
KAR RES1 Ano
CHIR JIP Ne
HEM JIP Ne
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Otazka 12 — Pokud jste na predeslou otazku odpovédéli druhou moznost, s jakymi 1é¢ivy

noradrenalin kombinujete?

Na Grafu 9 je zndzornén vycet 1é¢iv zapojovanych do stejné infuzni linky s noradrenalinem
véetné Cetnosti jednotlivych 1é¢iv. Kromé konkrétnich 1é¢iv uvedenych v Grafu 12 odpovédi

respondentll zahrnovaly nasledujici odpovédi: inotropika, katecholaminy a vazopresory.

Graf 9 - Léciva zapojovana do stejné infuzni
linky s noradrenalinem
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Otazka 13 — Do jakého lumina podavate noradrenalin pfi podani do centralniho Zilniho

katetru?

Nejvice zastoupena odpoveéd byla Je to jedno, hlavné aby byl noradrenalin podavan samostatn¢.
Odpovéd’ s druhou nejvyssi Cetnosti byl Proximalni lumen, nasledoval Distalni lumen a nejnizsi

cetnost méla odpoved’ Medidlni lumen.

Graf 10 - Lumen katetru

URO JIP
P O P J | P
ORTJIP |
O R L J 1 P
NCHJIP |
NEU JIP
MOJIP |
KSK ]
KCH ]
KAR RES Il ——
KAR RES |  n—
HEM JIP |
CHIRJIP ]

E Distalni ®Medialni = Proximalni ™ Je to jedno

33



Otazka 14 — Podava se na vaSem oddéleni noradrenalin i do periferni zily?

Celkem pouze 3 respondenti zvolili odpovéd’, ze bézn¢ podavaji noradrenalin do periferie.
1zCHIR JIP, 1 zHEM JIP a 1 z ORT JIP. Nejvice zastoupend odpoveéd’ byla Kratkodobé

pouze v ptipadé, Ze pacient nema zajistén centralni zilni vstup.

Graf 11 - Podavani noradrenalinu do periferie
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Tab. 6 Podavani noradrenalinu do periferie

Oddéleni Ne Kratkodobé Ano, bézné
URO JIP 0 7 0
POP JIP 4 12 0
ORT JIP 0 10 1
ORL JIP 6 0
NCH JIP 1 5 0
NEU JIP 0 11 0
MOJIP 1 11 0
KSK 1 27 0
KCH 22 10 0
KAR RES 11 2 15 0
KAR RES T 8 18 0
CHIR JIP 3 9 1
HEM JIP 2 3 1

Pocet respondentt = 192
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Otazka 15 — Pouzivate specialni oznaceni stiikacek s noradrenalinem?

Vétsina respondentti uvadi, ze specidlni oznaceni stiikacky pouziva. V Grafu 13 Ize vidéet jaké
barevné oznaceni uzivaji. KCH a CHIR JIP uzivaji Cervené i fialové oznaceni. ORL JIP uziva

pouze fialové oznaceni. Zbytek oddéleni uziva ¢ervené oznaceni.

Graf 12 - Speciélni oznaceni stfikacky
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Graf 13 - Zpasob oznaceni strikacky

N

R L - R & &

X S 5\ f & & L £ ¥
<z~ & & Q i~ & S0 X A KL 20 o
S ¥ & @Q Ny ¥ © &L §

£,

Hervena M fialova

35



4.6 Vyhodnoceni hypotéz na zakladé analyzy dat
Zpusob fedéni byl hodnocen dle Otazky 6. Na zaklad¢ interpretovanych vysledkt (Graf 2, Graf
3a, Graf 3b) byla vyvracena hypotéza 2Ho: Oddéleni ve FNKV maji jednotny zplsob fedéni
noradrenalinu. Hypotéza 2Ha: Oddéleni ve FNKV nemaji jednotny zplsob fedéni
noradrenalinu byla potvrzena. Zpusob zachazeni s noradrenalinem byl hodnocen dle Otazek 9—
15. Na zakladé¢ interpretovanych vysledka (Graf 6 — Graf 13) byla vyvracena hypotéza 1Ho:
Oddéleni ve FNKV maji jednotny zplsob zachazeni s noradrenalinem. Hypotéza 1Ha:

Oddé¢leni ve FNKV nemaji jednotny zptisob zachazeni s noradrenalinem byla potvrzena.
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4.7 Diskuze

Z dotaznikového Setfeni vyplynulo, ze ve FNKV se pouziva celkem 12 zplsobt fedéni
noradrenalinu. Nelze fici, ze by nékteré z koncentraci byly vylozené spravné;si, problematicky
je spise tak velky pocet rozdilnych fedéni jednoho léciva. Jak je uvedeno v kapitole
Koncentrace a davkovani, doporucend udrzovaci davka by se méla pohybovat mezi 0,025
a 1 pg/kg/min.>! V nasledujici tabulce je ptehled typti fedéni noradrenalinu pouzivanych ve

FNKYV a k tomu uvedené bezpecné rozmezi rychlosti infuze.

Tab. 6 Rozmezi bezpecnych rychlosti infuze u riznych fedéni

Typ fedéni 5+15 10+ 30 5+45 25+25 30+30 1+ 100
Rozmezi rychlosti [ml-h™!] 0,5-9 0,5-19 1-48 1-9,5 1-9,5 12-480
Typ fedéni 1+19 5+30 3+47 2+18 10+40 20+30
Rozmezi rychlosti [ml-h™!] 2,4-96 0,8-33,8 2-80 1-48 0,624 0,3-12

Odli$na fedéni maji kromé limith bezpecnych davek dalsi uskali bezpecnosti. Pti predavani
pacienta mezi riznymi oddélenimi miiZe nastat moment, ve kterém bude noradrenalin poddvan
pfi ur€itém fedéni, na které personal z dalSiho oddé€leni neni zvykly. Tato situace nabizi hned
nékolik moznych momenti pro chybu. Nedostatecné oznaceni stiikacky s informaci o fedéni
noradrenalinu, neucelené predani pacienta mezi personalem, nutnost rychlé vymeény stikacky
pro hemodynamickou nestabilitu pacienta. To vSe vytvaii prostor pro chybu, kterda muze
bezprostfedné ohrozit pacienta na zivoté. Pandemie Covid-19 v letech 2020-2022 zapfticinila
ve FNKV vznik né€kolika covidovych oddéleni. Néktera oddéleni se musela docasné uzaviit
a personal se musel pracovné rozmistit tak, aby se dokazal postarat o pacienty s onemocnénim
Covid-19. Zdravotnici, ktefi byli zvykli provadét rizné vykony a fedit 1é¢iva urcitym zpilisobem
byli postaveni pied skute¢nost, ze tyto véci €asto nejsou v ramci nemocnice sladéné a byli
nuceni se je preucit jinym zpisobem. Neni pochyb, ze takova situace spojena se stresem

z ciziho pracovisté vytvaii prostor pro chybu.

Respondentiim byla polozena otazka na zakladé€ ¢eho pouzivaji urcité fedéni noradrenalinu. 141
respondentti (74,9 %) odpovédélo, Ze urcité fedéni pouzivaji na zdklad€ zvyklosti oddé€leni. Je
logické, ze kazdé oddéleni v nemocnici ma své zvyklosti a postupy, dle kterych pecuji

o pacienty a provadi vykony. Problematika dirazu na zvyklosti ale nastava, kdyz se clovek
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postupt drzi jen proto, Ze jsou prave zvyklostmi a tvrdi, Ze néco je pravda nebo spravné, protoze
se to tak obvykle déla. Jedna se o argumenta¢ni faul?, konkrétn& o apel na obvykly postup.®
Odpovéd’ s druhou nejvyssi Cetnosti byla fedéni dle guidelines, tu zvolilo celkem 29
respondentt (15 %). Tato otdzka byla ale polozena nespravné, protoZe respondenti neméli
moznost uvést jaké guidelines maji na mysli. Autorka se domniva, ze guidelines k postupiim
ohledn¢ tohoto lé¢iva ve FNKV nejsou. Uzivani fedéni na zékladé¢ konzultace s klinickym
farmaceutem vybralo celkem 14 respondentti z 5 riznych oddéleni (KER RES I, KAR RES II,
KSK, MOIJIP, NEU JIP a ORL JIP). Celkem 5 respondenti uvedlo, ze fedéni je urceno na
zéakladg piibalového letdku. V tom je ale uvedeno fedéni 2 + 48 a 20 + 480%2, coz nebyla ani
jedna z odpovédi respondentt, kteti tvrdili, ze fedéni je vybrano na zéklad¢ ptibalového letaku.
Otazka ¢. 8 byla ale nejasné polozena, nebylo z kontextu uplné ziejmé, zda se autorka taze na
zpusob fedéni ve smyslu mnozstvi roztoku, nebo druhu roztoku, do kterého se 1é¢ivo fedi.

Odpovédi tedy mohou byt z tohoto ditvodu zkresleny.

Ze studii vyplyva, ze neni vhodné vymeénovat stiikacku bez mechanického zamezeni toku
hadi¢kou (at’ pednem na samotné infuzni lince, & pfimo u lumina katetru)?! a dle studie z roku
2006 je doporuceno u léciv s kratkym biologickym poloc¢asem, ¢imZ je praveé noradrenalin,
vyuzivat metody double pumpingu (odpovéd Piggyback).?? Tuto metodu vymeény stiikacky
vybralo celkem 92 respondentd (47 %). Pfes 50 % respondentti zvolilo tuto metodu na
oddélenich KCH, NCH, KAR RES I a KAR RES II. Zadny respondent nezvolil tuto metodu na
oddélenich MOJIP, ORT JIP a URO JIP. Na POP JIP zvolilo tuto metodu 100 % respondentt.
Alespon nékterou z metod zamezeni toku 1éciva (odpovédi Pean a Zavieni/odpojeni lumina)
vybralo 141 respondentt (73 %) Béznym zplsobem jako jina 1é¢iva v davkovaci vyménuji
sttikacku né€ktefi respondenti na oddélenich CHIR JIP, HEM JIP, KAR RES I, KAR RES II,
KSK, NEU JIP a ORT JIP, pfi¢emz na oddélenich KSK a NEU JIP se jedna o vice nez 50 %
respondentll. Vymeéna stiikacky béznym zplisobem (bez mechanického zamezeni toku 1éciva)
je spojena se zpozdénim az o nékolik minut v disledku zpétného toku nebo nahromadénim
nefedéného 1é¢iva, coz miZe mit za nasledek vysokou chybovost davkovani.?* V této
problematice ale neni zcela jasné, zda je opravdu metoda double pumpingu nejvice optimalni.
V randomizované kontrolované multicentrické studii z roku 2020 byly zkoumdny tii zpiisoby

vymeény stiikacky s noradrenalinem. Double pumping, rychld manudlni vyména prazdné

4 Argumentacéni fauly (neboli fe€nické triky, argumentaéni klamy apod.) jsou v diskuzi pouZivany za G¢elem
presvédceni oponenta ¢i publika o spravnosti tvrzeni mluvéiho bez ohledu na logickou platnost samotnych
argument(.®*
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stiikacky za plnou a automatickd vymeéna pomoci chytrych pump. Krevni tlak nejvice kolisal
pravé pii pouziti metody double pumpingu.®® Ve studii z roku 2015 zkoumajici automatickou
vyménu pomoci chytrych pump oproti manualni vyméné zduraznuji vyrazné mensi kolisani
tlaku po vyméné pii pouziti automatické vymény.*® V dalsi podobné studii zroku 2009
srovnavajici rychlou manudlni vyménu a double pumping naopak nedosli k zadnym
signifikantnim rozdilim mezi t€émito dvéma metodami ohledné kolisani tlaku. Zavér jejich
studie vyzdvihuje manualni vyménu jako finan¢né vyhodnéjsi, nejméné komplikovanou
a asové nejméné narotnou pro zdravotnicky personal.’” Zadna ztéchto studii ale
nezohlediiuje, Ze kazdou vyménu stiikacky provadéla pravdépodobné jina sestra, nezohlednuje

ani délku jeji praxe. Mozna i z toho diivodu se tak rozchdzeji ve svych vysledcich.

V simulaéni studii z roku 2020 byly zhodnoceny dalsi proménné, které hraji roli béhem vymény
stiikacky s noradrenalinem. Pumpa, ktera je umisténa vySe, nez pacient, vzdy generuje néjaky
bolus 1éku, ktery je vyssi pii snizeném CVP. Je-li pumpa umisténa na Urovni pacienta,
pfitomnost bezjehlového konektoru snizuje vznik bolust, a to i pfi simulovaném
CVP - 5 mmHg. Nejvyssi riziko zpétného toku infuze mutize nastat, kdyz je pumpa niz, nez
v urovni téla pacienta (napf. v lizku pacienta béhem transportu) a CVP je 10 cm H20 nebo

vys$$i. Za téchto okolnosti je mnoZstvi zp&tné vytladené tekutiny priblizné 50 pl.®

V opacném
sméru muze dojit k riziku nezadoucich bolusti u pacienta s dechovou tisni a spontanni ventilaci,
béhem niZ miiZe inspiracni Usili vést k velkym cyklickym vykyvim CVP, zejména kdyZ je
infuzni pumpa nad tirovni pacienta.®® Tyto nezadouci bolusy Ize omezit pouZitim bezjehlového
konektoru v ramci infuzni linky.”® Pouziti bezjehlového konektoru snizuje vyskyt zp&tného
toku nebo bolusti zejména tehdy, kdyz je CVP normalni/vysoky a pumpa je umisténa v urovni
pacienta nebo vyse. Tyto poznatky 1ze snadno ptevést do kazdodenni klinické praxe. Lze tvrdit,
ze zpétny tok je pfi¢inou hypotenznich piihod vzhledem k pfechodnému snizeni dodavky
vazoaktivnich 1é¢iv do krevniho ob&hu pacienta a nutnosti dosahnout nového ustaleného stavu.

Na druhé strané€ bolusy mohou odpovidat za piechodné hypertenzni pfihody po vyméné injekéni

stifkacky.®

Prevence hemodynamickych vykyvii po vyméné stiikacky s noradrenalinem vyZzaduje peclivé
posouzeni vybaveni a detaili procesu. CVP miiZe hrat roli pfi hypotenznich nebo hypertenznich
piithodach po vyméné stiikacky. Poloha infuzni pumpy a nastaveni infuzni linky (tj. hlavné
pritomnost bezjehlovych konektortl) by mély byt zahrnuty do mistnich protokola

zdravotnického zafizeni, aby se tyto pfihody omezily. Optimalni zplisob vymeény injek¢nich
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stiikacek podavajicich vazoaktivni léky u kriticky nemocnych pacienti je stale nejasny

a v budoucnu je potieba provést dalsi studie tykajici se této problematiky.

Po vyméné stfikacky s noradrenalinem nastava dulezity moment peclivé kontroly stavu
pacienta. V Otazce 10 byl respondentiim poloZen dotaz na postup po vyméné stiikacky. Na
vybér byly ¢tyfi odpovédi. Predpokladam hypotenzi a vzdy navySim rychlost infuze, pti
vyskytu hypotenze navysim rychlost infuze, poddm maly bolus, nebo ponecham stejnou
rychlost. VéEtSina respondenttt odpovédéla, ze pti vyskytu hypotenze navysi rychlost infuze.
3 respondenti z HEM JIP (50 %) odpovédéli, Ze po vyméné stiikacky podaji maly bolus. Podani
malého bolusu nékteré studie schvaluji v moment¢ iniciace vazopresorické terapie za ticelem
rychlejsiho prekonani mrtvého prostoru.>> V ostatnich ptipadech nalezneme ve studiich bolusy
vazopresoru jako spiSe nezaddouci udalost. Lze se zamyslet nad moZznym bolusem noradrenalinu
ve velmi nizké koncentraci jako je napt. 1 + 100 ale na oddéleni HEM JIP pouZzivaji fedéni 5 +
15 a 10 + 30, u kterych bolus v jakémkoli mnozstvi pravdépodobné neni zadouci. Rychlost po
vymeéné stiikacky navysi vzdy 6 respondentd z KAR RES II (35 %), coz mlze byt opét
zpiisobeno typem oddéleni. Na oddéleni KAR RES II se ¢astéji persondl setkd s vyznamnou
hemodynamickou nestabilitou, nez napt. na oddéleni HEM JIP, ORL JIP nebo URO JIP, kde
tuto odpovéd’ nevybral zadny z respondentli. OSettujici persondl by po vyméné stiikacky mél
uvazovat 1 nad vySe zminénymi faktory jako je pozice pumpy ve vztahu k pacientovi a hodnoty

CVP.

Noradrenalin se podava vyhradné do samostatné infuzni linky na oddélenich CHIR JIP, HEM
JIP, NEU JIP, ORL JIP, ORT JIP a URO JIP. Konkrétni 1é¢iva, ktera se ptidavaji do infuzni
linky na rznych odd¢lenich 1ze vidét v Grafu 12. Ani jedno ze zkoumanych oddéleni nepodava
béZné noradrenalin s ostatnimi [é¢ivy. Odpovédi na tuto otdzku jsou vyrazné ovlivnény typem
oddéleni. Na KAR RES I, ¢i KCH neni vzacnosti infuze mnoha 1é¢iv najednou a problematika
jejich spravného zapojeni do omezeného zilniho vstupu. Takové potize mnohem mén¢ nastavaji
na oddélenich jako je URO JIP, ¢i HEM JIP a domnivam se, ze proto pro n¢ neni standardni

praxi pfidavat 1é¢iva do infuzni linky s noradrenalinem.

Zdroje se neshoduji ve spravném vyuziti lumin a neshoduji se ani odpovédi respondentt.
26 respondentt (14 %) uvedlo, Ze noradrenalin podava do distadlniho lumina, medialni lumen
vybralo 7 respondentti (4 %) a proximalni celkem 71 (37 %). 81 respondentd (45 %) zvolilo
odpovéd’ Je to jedno, hlavné aby byl noradrenalin poddvan samostatné. FNKV doporucuje
podavat vazoaktivni latky do proximalniho lumina a vysledky dotazniku potvrdily, ze vétSina

zamg&stnancl této nemocnice opravdu pouZziva pro noradrenalin proximalni lumen. Zustava
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vSak otdzkou, zda je to spravné. Nékteré zdroje uvadeji proximalni lumen jako nevhodny pro
podavani katecholaminti kvili riziku extravazace.*? Jiné zdroje doporucuji katecholaminy
podavat do medialniho lumina.*® Dalsi zase medialni lumen doporucuji pouzivat vyhradné pro

parenteralni vyzivu.*°

Celkem pouze 3 respondenti odpovédéli, ze bézné podavaji noradrenalin do periferie (CHIR
JIP, HEM JIP, ORT JIP). Kratkodobé podavani noradrenalinu do periferie pii nezajisténém
centradlnim zilnim vstupu neni ve FNKV vyjimkou. Celkem 132 respondentii (69 %) zvolilo
tuto odpovéd’. Podavani noradrenalinu do periferie prochazi jakymsi vzkiiSenim i pfes mozné
komplikace extravazace. Autofi studie vroce 2015 pouzili periferni noradrenalin u 730
pacientii v koncentraci 8 mg nebo 16 mg ve 250 ml fyziologického roztoku.>” Bezpeénost jejich
techniky ale spocivala v ultrazvukové navigovaném zavadéni perifernich kanyl o vétSim
praméru do velkych perifernich cév o priméru vice nez 4 mm, po némz nasledovalo bedlivé
sledovani komplikaci pii relativné kratké dobé infuze. Existuje tedy padny argument ve
prospéch kratkodobé periferni aplikace noradrenalinu jako zachranné terapie v prostredi
s nedostatkem zdrojti, kde neni mozny centralni pfistup, ale mélo by se v tom piipad¢ zvazit

jaké koncentrace se uzivaji a zda je periferni Zilni vstup opravdu bezpecné a spravné zaveden.

Otazka 15 tazajici se na specialni oznaceni stiikacek s noradrenalinem se ukéazala byt nevhodna,
protoZze néktefi respondenti povazovali slovo ,.specialni® jako néco nad ramec barevného
oznaceni, takze vysledky jsou zkreslené. VSechny oddéleni az na ORL JIP uZzivaji n&jaky
zpusob cervencho oznaceni. CHIR, KCH a ORL JIP uZivaji jesté€ fialové oznaceni — predtisténé
samolepky od firmy AneLabel. V radmci prevence chyb je urcité¢ Zadouci mit stejné barevné
znacené 1é¢ivo napfi¢ oddélenimi v jedné nemocnici. Je nutné zvazit finan¢ni aspekt oznaceni
stiikacek. PredtiSténé velké samolepky Noradrenalin od firmy AneLabel uZivané ve FNKV se
prodévaji v rolich po 288 kusech, jedna role samolepek stoli 550 K¢, a tudiz za jednu samolepku
nemocnice zaplati 1,90 K¢. Na oddélenich, kde fialové samolepky nepouzivaji zpravidla

pouzivaji oznaceni cervenym lihovym fixem, které je bezpochyby finanéné vyhodné&jsi.
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5. Zavér

Cilem prace bylo zmapovat zplisob fedéni noradrenalinu a jeho podavani v ramci Fakultni
nemocnice Kralovské Vinohrady. Hlavnimi problémy zjisténymi béhem vyzkumu jsou vysoky
pocet druhii fedéni noradrenalinu, odli$nosti ve vyméné stiikacky s noradrenalinem a odliSnost
oznaCeni noradrenalinu. Vyzkumy tykajici se vymény stfikacky s vazopresorem jsou
vycerpavajici. Nezkoumaji pouze zptsob vymeény, ale také pozici ddvkovace ve vztahu k télu
pacienta nebo hodnoty jeho centralniho zilniho tlaku. Pii hemodynamické nestabilité pacienta
na katecholaminové podpoife by se mély zvazit i tyto faktory, které mohou zasahovat do
kontinuity infuzni terapie. Zdroje zabyvajici se touto tematikou se ale neshoduji, proto by bylo
vhodné zkoumat vymeénu stiikacky v souvislosti s variabilitou kolisani krevniho tlaku pfimo ve
FNKYV se zahrnutim proménnych vynechanych ve vySe zminénych vyzkumech, jako je napft.
osoba vyménujici stiikacku, délka jeji praxe nebo pfesny ¢as manualni vymeény stiikacky. Pti
zpracovani teorie infuzni terapie jsem hojné cCerpala zriznych praktickych vyzkumi
provadénych na infuznich setech a davkovacich od riiznych vyrobcet, a tudiz nelze v prostiedi
FNKV ocekavat uplné shodné vysledky. I proto by bylo vhodné provést vyzkumy ohledné
infuzni terapie na konkrétnim vybaveni pouzivaném ve FNKV. Na zaklad¢ vysledki své prace

st troufdm doporucit provedeni standardizace fedéni, postupti 1 znaceni stiikacek.
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6. Seznam zKkratek

PVC Polyvinylchlorid

Cvp centralni zilni tlak (central venous pressure)
FNKV Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady
MAP stiedni arteridlni tlak (mean arterial pressure)

HEM JIP Hematologicka klinika — jednotka intenzivni péce
CHIR JIP Chirurgicka klinika — jednotka intenzivni péce
KAR RES T Klinika anesteziologie a resuscitace — resuscitacni oddéleni I

KAR RES II Klinika anesteziologie a resuscitace — resuscita¢ni oddéleni 11

KCH Kardiochirurgicka klinika — resuscitaéni oddéleni
KSK Koronarni jednotky — jednotka intenzivni péce A, Ba C
MOJIP Interni klinika — multioborova jednotka intenzivni péce

NEU JIP Neurologicka klinika — jednotka intenzivni péce

NCH JIP Neurochirurgicka klinika — jednotka intenzivni péce

ORL JIP Otorinolaryngologicka klinika — jednotka intenzivni péce

ORT JIP Ortopedicko-traumatologicka klinika — jednotka intenzivni péce
POP JIP Klinika popaleninové mediciny — jednotka intenzivni péce

URO JIP Urologicka klinika — jednotka intenzivni péce
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7. Seznam priloh

Ptiloha 1 — Dotaznik

Ptiloha 2 — Souhlasna stanoviska vrchnich sester klinik zafazenych do vyzkumu

Ptiloha 3 — Souhlasné stanovisko ndméstkyné oSetrovatelské péce ve Fakultni nemocnici

Kralovské Vinohrady

44



8. Zdroje

1.

10.

11.

12.

Multiple Intravenous Infusions Phase 1b: Practice and Training Scan.; 2012.

http://www.hgontario.ca/en/mas/mas_ohtas_mn.html.

Woolf SH, Grol R, Hutchinson A, Eccles M, Grimshaw J. Clinical guidelines Potential benefits,

limitations, and harms of clinical guidelines. Accessed May 10, 2022. www.bmj.com

Peterfreund RA, Philip JH. Critical parameters in drug delivery by intravenous infusion. Expert

Opinion on Drug Delivery. 2013;10(8):1095-1108. doi:10.1517/17425247.2013.785519

Horiuchi K. A study on the change of droplet volume by the increase of flow rate. SN Applied
Sciences. 2020;2(9). doi:10.1007/542452-020-03448-W

Flack FC, Whyte TD. Behaviour of standard gravity-fed administration sets used for
intravenous infusion. Br Med J. 1974;3(5928):439-443. doi:10.1136/BMJ.3.5928.439

Murphy RS, Wilcox SJ. High risk infusions--accuracy compromised by changes in patient

venous pressure. J Med Eng Technol. 2009;33(6):470-474. doi:10.1080/03091900902952659

Singh S, Randle L v., Callaghan PT, Watson CJE, Callaghan CJ. Beyond poiseuille: preservation
fluid flow in an experimental model. J Transplant. 2013;2013:1-6. doi:10.1155/2013/605326

Kim UR, Peterfreund RA, Lovich MA. Drug Infusion Systems: Technologies, Performance, and

Pitfalls. Anesth Analg. 2017;124(5):1493-1505. doi:10.1213/ANE.0000000000001707

Scanlon M. The Role of “Smart” Infusion Pumps in Patient Safety. Pediatric Clinics of North

America. 2012;59(6):1257-1267. doi:10.1016/J.PCL.2012.08.005

Neal D, Lin JA. The effect of syringe size on reliability and safety of low-flow infusions. Pediatr

Crit Care Med. 2009;10(5):592-596. doi:10.1097/PCC.0B013E3181A0E2E9

Kirkendall ES, Timmons K, Huth H, Walsh K, Melton K. Human-Based Errors Involving Smart
Infusion Pumps: A Catalog of Error Types and Prevention Strategies. Drug Saf.

2020;43(11):1073-1087. doi:10.1007/5S40264-020-00986-5

M. LeRouge C, Tao D, Ohs J, W. Lach H, Jupka K, Wray R. Challenges and Opportunities with
Empowering Baby Boomers for Personal Health Information Management Using Consumer
Health Information Technologies: an Ecological Perspective. AIMS Public Health.

2014;1(3):160-181. d0i:10.3934/PUBLICHEALTH.2014.3.160

45



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Klem SA, Farrington JM, Leff RD. Influence of infusion pump operation and flow rate on
hemodynamic stability during epinephrine infusion. Critical Care Medicine. 1993;21(8):1213-
1217. doi:10.1097/00003246-199308000-00023

van der Eijk AC, van Rens RMFPT, Dankelman J, Smit BJ. A literature review on flow-rate
variability in neonatal IV therapy. Paediatric Anaesthesia. 2013;23(1):9-21.
doi:10.1111/PAN.12039

Barranco Ruiz F, Sdnchez Alarcén MA, Lesmes Serrano A, Martinez Ruiz D, Barranco Sanchez
R. Loss of intravenous nitroglycerin administered with polyvinyl chloride infusion systems.

Medicina clinica. 1991;96(4):129-131.

Treleano A, Wolz G, Brandsch R, Welle F. Investigation into the sorption of nitroglycerin and
diazepam into PVC tubes and alternative tube materials during application. Int J Pharm.

2009;369(1-2):30-37. doi:10.1016/J.1JPHARM.2008.10.024

Goldberg PA, Kedves A, Walter K, Groszmann A, Belous A, Inzucchi SE. “Waste Not, Want
Not”: Determining the Optimal Priming Volume for Intravenous Insulin Infusions.

https://home.liebertpub.com/dia. 2006;8(5):598-601. doi:10.1089/DIA.2006.8.598

Sarraf E, Mandel JE. Time-delay when updating infusion rates in the Graseby 3400 pump
results in reduced drug delivery. Anesth Analg. 2014;118(1):145-150.
doi:10.1213/01.ANE.0000438349.21617.2F

Neff T, Fischer J, Fehr S, Baenziger O, Weiss M. Start-up delays of infusion syringe pumps.
Paediatr Anaesth. 2001;11(5):561-565. doi:10.1046/).1460-9592.2001.00730.X

Donmez A, Araz C, Kayhan Z. Syringe pumps take too long to give occlusion alarm. Paediatr

Anaesth. 2005;15(4):293-296. doi:10.1111/J.1460-9592.2005.01436.X

Trim JC, Roe J. Practical considerations in the administration of intravenous vasoactive drugs
in the critical care setting: the double pumping or piggyback technique-part one. Intensive Crit

Care Nurs. 2004;20(3):153-160. doi:10.1016/J.ICCN.2004.02.006

Mitchell Andrea, Mitchell Caroline, Crause Jacolene, Katsande Priscilla. Double pumping of
intravenous vasoactive drugs in the critical care setting. . Published online September 2006:2-
4. Accessed April 18, 2022.
http://anaesthesiaconference.kiev.ua/downloads/double%20pumping%200f%20intravenous

%20vasopressors_2005.pdf

46



23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Snijder RA, Konings MK, van den Hoogen A, Timmerman AMDE. Impact of Physical Parameters
on Dosing Errors due to a Syringe Exchange in Multi-Infusion Therapy. Pharmaceutical

Technology in Hospital Pharmacy. 2017;2(2). doi:10.1515/PTHP-2017-0002

Grillo JA, Gonzalez ER, Ramaiya A, Karnes HT, Wells B. Chemical compatibility of inotropic and
vasoactive agents delivered via a multiple line infusion system. Crit Care Med.

1995;23(6):1061-1066. doi:10.1097/00003246-199506000-00011

Bartels K, Moss DR, Peterfreund RA. An analysis of drug delivery dynamics via a pediatric
central venous infusion system: quantification of delays in achieving intended doses. Anesth

Analg. 2009;109(4):1156-1161. doi:10.1213/ANE.OB013E3181B220C9

Madson ZC, Vangala S, Sund GT, Lin JA. Does carrier fluid reduce low flow drug infusion error
from syringe size? World Journal of Clinical Pediatrics. 2020;9(2):17-28.
doi:10.5409/WJCP.V9.12.17

[Technic of venous access for infusion therapy and parenteral nutrition] - PubMed. Accessed

March 2, 2022. https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/6782772/

KESTIN 1G. Flow through intravenous cannulae. Anaesthesia. 1987;42(1):67-70.
doi:10.1111/J.1365-2044.1987.TB02947.X

Jayanthi NVG, Dabke H v. The effect of IV cannula length on the rate of infusion. Injury.
2006;37(1):41-45. doi:10.1016/J.INJURY.2005.09.001

Triple Lumen Central Venous Catheter Set (Seldinger Technique) | Global Medikit. Accessed
April 27, 2022. https://globalmedikit.in/product/triple-lumen-central-venous-catheter-set-

seldinger-technique/

CVL Care and Maintenance for Nursing Instructors/Faculty. Accessed May 8, 2022.
https://www.promedica.org/for-health-professionals/nursing-student-orientation/new-

nursing-faculty

Standardised inotrope and vasopressor guidelines Learning package. Accessed May 8, 2022.

www.safercare.vic.gov.au

Anesteziologicko-resuscita¢ni oddéleni Nemocnice Kyjov - Odbornik - Standard fedéni léka.

Accessed May 10, 2022. https://kpcr.estranky.cz/clanky/odbornik/standard-redeni-leku.html

47



34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

Tsao AC, Lovich MA, Parker MJ, Zheng H, Peterfreund RA. Delivery interaction between co-
infused medications: an in vitro modeling study of microinfusion. Paediatr Anaesth.

2013;23(1):33-39. doi:10.1111/J.1460-9592.2012.03898.X

Gregerson BG, Larsen AL, Kelly SM, Sonnier JD, Juergens AL. Effect of intravenous infusion
dead space on time to drug delivery in infants. Baylor University Medical Center Proceedings.

2018;31(2):168-170. doi:10.1080/08998280.2018.1444254

Reason J. Human error: models and management. BMJ : British Medical Journal.

2000;320(7237):768. doi:10.1136/BMJ.320.7237.768
Reason JT. Managing the risks of organizational accidents. Published online 1997:252.

Brabcova |, Bartlova S, Téthova V, Svobodova D. Medikacni pochybeni z

perspektivy managementu zdravotnického zafizeni. Onkologie. 2014;8(4):178-181.

Strombachova Mgr Jana Kugerova V, Petra Bufilova P, Mgr Dana Dolanova B, Michal Pospisil
M. Metodika sledovani nezadoucich udalosti ve zdravotnickych zafizenich lGzkové péce. UZIS.
Published online 2019. Accessed May 13, 2022.
https://shnu.uzis.cz/res/file/metodicke_dokumenty/Obecna_metodika_sledovani_NU_u_PZS.
pdf

Cooper BE. Review and update on inotropes and vasopressors. AACN Adv Crit Care.

2008;19(1):5-13. doi:10.1097/01.AACN.0000310743.32298.1D

NOREPINEPHRINE KALCEKS, IMG/ML INF CNC SOL 10X1ML, Statni Gstav pro kontrolu léciv.

Datum revize textu 12. 11. 2020.
Sinora - Sintetica GmbH. Accessed March 7, 2022. https://sintetica.de/produkte/sinora/

NORADRENALIN LECIVA, IMG/ML INF CNC SOL 5X1ML, Statni Gstav pro kontrolu |é¢iv. Datum
revize textu 8. 10. 2020.

Divatia J v., Khan PU, Myatra SN. Tracheal intubation in the ICU: Life saving or life
threatening? Indian J Anaesth. 2011;55(5):470-475. doi:10.4103/0019-5049.89872

Smischney NJ, Demirci O, Diedrich DA, et al. Incidence of and Risk Factors For Post-Intubation
Hypotension in the Critically Ill. Medical Science Monitor : International Medical Journal of

Experimental and Clinical Research. 2016;22:346. doi:10.12659/MSM.895919

48



46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54,

55.

56.

57.

Heffner AC, Swords D, Kline JA, Jones AE. The frequency and significance of postintubation
hypotension during emergency airway management. J Crit Care. 2012;27(4):417.e9-417.e13.
doi:10.1016/J.JCRC.2011.08.011

Shock - StatPearls - NCBI Bookshelf. Accessed March 7, 2022.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK531492/

Scheeren TWL, Bakker J, Kaufmann T, et al. Current use of inotropes in circulatory shock. Ann

Intensive Care. 2021;11(1). d0i:10.1186/513613-021-00806-8

de Backer D, Biston P, Devriendt J, et al. Comparison of dopamine and norepinephrine in the

treatment of shock. N Engl J Med. 2010;362(9):779-789. doi:10.1056/NEJMOAQ0907118

Evans L, Rhodes A, Alhazzani W, et al. Surviving Sepsis Campaign: International Guidelines for
Management of Sepsis and Septic Shock 2021. Crit Care Med. 2021;49(11):e1063-e1143.
doi:10.1097/CCM.0000000000005337

Vasopressors and inotropes - UpToDate. Accessed April 8, 2022.

https://www.uptodate.com/contents/image?imageKey=PULM%2F99963

Beloeil H, Mazoit JX, Benhamou D, Duranteau J. Norepinephrine kinetics and dynamics in

septic shock and trauma patients. Br J Anaesth. 2005;95(6):782-788. doi:10.1093/BJA/AEI259

Daroca-Pérez R, Carrascosa MF. Digital necrosis: a potential risk of high-dose norepinephrine.

Therapeutic Advances in Drug Safety. 2017;8(8):259-261. doi:10.1177/2042098617712669

Auchet T, Regnier MA, Girerd N, Levy B. Outcome of patients with septic shock and high-dose
vasopressor therapy. Annals of Intensive Care. 2017;7(1). do0i:10.1186/513613-017-0261-X

Noradrenaline | Deranged Physiology. Accessed April 6, 2022.
https://derangedphysiology.com/cicm-primary-exam/required-reading/cardiovascular-

system/Chapter%20972/noradrenaline

Close AS, Frackelton WH, Kory RC. Cutaneous Necrosis Due to Norepinephrine: * Il.
Mechanism and Prevention. Annals of Surgery. 1958;147(1):44-50. doi:10.1097/00000658-
195801000-00007

Cardenas-Garcia J, Schaub KF, Belchikov YG, Narasimhan M, Koenig SJ, Mayo PH. Safety of
peripheral intravenous administration of vasoactive medication. Journal of Hospital Medicine.

2015;10(9):581-585. doi:10.1002/JHM.2394

49



58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

Peng ZY, Critchley LAH, Fok BSP. The effects of increasing doses of noradrenaline on systemic
and renal circulations in acute bacteraemic dogs. Intensive Care Medicine. 2005;31(11):1558-

1563. doi:10.1007/S00134-005-2741-Y

Brick I, Hutchinson KJ, Roddie IC. THE VASODILATOR PROPERTIES OF NORADRENALINE IN THE
HUMAN FOREARM. British Journal of Pharmacology and Chemotherapy. 1967;30(3):561-567.
doi:10.1111/).1476-5381.1967.TB02162.X

Gaal PG, Kattus AA, Kolin A, Ross G. EFFECTS OF ADRENALINE AND NORADRENALINE ON
CORONARY BLOOD FLOW BEFORE AND AFTER BETA-ADRENERGIC BLOCKADE. J Pharmacol.
1966;26:713-722.

Vatner SF, Higgins CB, Braunwald E. Effects of norepinephrine on coronary circulation and left
ventricular dynamics in the conscious dog. Circulation Research. 1974;34(6):812-823.

doi:10.1161/01.RES.34.6.812

Greenfield JC, Tindall GT. Effect of Norepinephrine, Epinephrine, and Angiotensin on Blood

Flow in the Internal Carotid Artery of Man.

KING BD, SOKOLOFF L, WECHSLER RL. The effects of I-epinephrine and |-norepinephrine upon
cerebral circulation and metabolism in man. J Clin Invest. 1952;31(3):273-279.

doi:10.1172/JC1102603

Myburgh JA, Upton RN, Grant C, Martinez A. The cerebrovascular effects of adrenaline,
noradrenaline and dopamine infusions under propofol and isoflurane anaesthesia in sheep.

Anaesth Intensive Care. 2002;30(6):725-733. doi:10.1177/0310057X0203000602

Brassard P, Seifert T, Secher NH. Is cerebral oxygenation negatively affected by infusion of
norepinephrine in healthy subjects? BJA: British Journal of Anaesthesia. 2009;102(6):800-805.
doi:10.1093/BJA/AEP065

Pang CCY, Tabrizchi R. The effects of noradrenaline, B-HT 920, methoxamine, angiotensin Il
and vasopressin on mean circulatory filling pressure in conscious rats. British Journal of

Pharmacology. 1986;89(2):389-394. doi:10.1111/).1476-5381.1986.TB10272.X

McGillivray-Anderson KM, Faber JE. Effect of acidosis on contraction of microvascular smooth
muscle by al- and a2-adrenoceptors. Implications for neural and metabolic regulation.

Circulation Research. 1990;66(6):1643-1657. doi:10.1161/01.RES.66.6.1643

50



68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

Verbeuren TJ, Janssens WJ, Vanhoutte PM. Effects of moderate acidosis on adrenergic
neurotransmission in canine saphenous veins. Journal of Pharmacology and Experimental

Therapeutics. 1978;206(1).

Ford GD, Cline WH, Fleming WW. Influence of lactic acidosis on cardiovascular response to
sympathomimetic amines. Am J Physiol. 1968;215(5):1123-1129.
doi:10.1152/AJPLEGACY.1968.215.5.1123

PARRATT JR. Myocardial and circulatory effects of E. coli endotoxin; modification of responses
to catecholamines. British Journal of Pharmacology. 1973;47(1):12-25. doi:10.1111/).1476-
5381.1973.TB08154.X

Kaplan JA, Guffin Av., Yin A. The effects of metabolic acidosis and alkalosis on the response to
sympathomimetic drugs in dogs. Journal of Cardiothoracic Anesthesia. 1988;2(4):481-487.
doi:10.1016/0888-6296(88)90229-3

Smith KS, Guz A. L-Noradrenaline in Treatment of Shock in Cardiac Infarction. Br Med J.

1953;2(4850):1341-1345. doi:10.1136/BMJ.2.4850.1341

Rokyta R, Tesafova J, Pechman V, Gajdos P, KrouZecky A, Rokyta R. The Effects of Short-Term
Norepinephrine Up-Titration on Hemodynamics in Cardiogenic Shock. Physiol Res.

2010;59:373-378. Accessed March 19, 2022. www.biomed.cas.cz/physiolres

Antman EM, Anbe DT, Wayne Armstrong P, et al. ACC/AHA Guidelines for the Management of
Patients With ST-Elevation Myocardial Infarction-Executive Summary A Report of the
American College of Cardiology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines
(Writing Committee to Revise the 1999 Guidelines for the Management of Patients With
Acute Myocardial Infarction) Developed in Collaboration With the Canadian Cardiovascular
Society WRITING COMMITTEE MEMBERS TASK FORCE MEMBERS. Association Science Advisory
and Coordinating Committee. Published online 2004.

doi:10.1161/01.CIR.0000134791.68010.FA

Xu B, Oziemski P. Dopamine versus noradrenaline in septic shock. Australasian Medical

Journal. 2011;4(10):571-574. doi:10.4066/AMJ.2011.761

Bangash MN, Kong ML, Pearse RM. Use of inotropes and vasopressor agents in critically ill

patients. BrJ Pharmacol. 2012;165(7):2015-2033. doi:10.1111/J.1476-5381.2011.01588.X

51



77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

Gathier CS, van den Bergh WM, van der Jagt M, et al. Induced hypertension for delayed
cerebral ischemia after aneurysmal subarachnoid hemorrhage a randomized clinical trial.

Stroke. 2018;49(1):76-83. doi:10.1161/STROKEAHA.117.017956/FORMAT/EPUB

Moss AJ, Vittands |, Schenk EA. Cardiovascular effects of sustained norepinephrine infusions.

1. Hemodynamics. Circ Res. 1966;18(5):596-604. doi:10.1161/01.RES.18.5.596

Szakdcs CJ, Mehlman B. Pathologic changes induced by 1-norepinephrine: Quantitative
aspects*. The American Journal of Cardiology. 1960;5(5):619-627. doi:10.1016/0002-
9149(60)90127-2

Akinaga J, Lima V, de Almeida Kiguti LR, et al. Differential phosphorylation, desensitization,
and internalization of alA-adrenoceptors activated by norepinephrine and oxymetazoline.

Mol Pharmacol. 2013;83(4):870-881. d0i:10.1124/MOL.112.082313

Tremblay M, Lessard MR, Trépanier CA, Nicole PC, Nadeau L, Turcotte G. Stability of
norepinephrine infusions prepared in dextrose and normal saline solutions. Canadian Journal

of Anesthesia 2008 55:3. 2008;55(3):163-167. doi:10.1007/BF03016090

SINORA, IMG/ML INF CNC SOL 10X1ML, Statni tstav pro kontrolu lé¢iv. Datum revize textu
10. 7. 2020.

Walker SE, Law S, Garland J, Fung E, lazzetta J. Stability of norepinephrine solutions in normal
saline and 5% dextrose in water. Can J Hosp Pharm. 2010;63(2):113-118.
doi:10.4212/CJHP.V6312.896

Argumentadni fauly - Bez faulu. Accessed May 7, 2022. https://bezfaulu.net/argumentacni-

fauly/

Poiroux L, le Roy C, Ramelet AS, et al. Minimising haemodynamic lability during changeover of
syringes infusing norepinephrine in adult critical care patients: a multicentre randomised
controlled trial. British Journal of Anaesthesia. 2020;125(4):622-628.
doi:10.1016/J.BJA.2020.06.041

Greau E, Lascarrou JB, le Thuaut A, et al. Automatic versus manual changeovers of
norepinephrine infusion pumps in critically ill adults: a prospective controlled study. Ann

Intensive Care. 2015;5:40. doi:10.1186/s13613-015-0083-7

de Barbieri |, Frigo AC, Zampieron A. Quick change versus double pump while changing the
infusion of inotropes: An experimental study. Nursing in Critical Care. 2009;14(4):200-206.
doi:10.1111/).1478-5153.2009.00333.X

52



88.

89.

90.

91.

Elli S, Mattiussi E, Bambi S, et al. Changing the syringe pump: A challenging procedure in
critically ill patients. Journal of Vascular Access. 2020;21(6):868-874.
doi:10.1177/1129729820909024

Russotto V, Elli S, Rona R, Lucchini A. Effect of central venous pressure on back-flow and bolus
events during vasopressor syringe changeover. Comment on Br J Anaesth 2020; 125: 622—628.

British Journal of Anaesthesia. 2020;125(6):e463-e464. doi:10.1016/J.BJA.2020.09.005

Elli S, Abbruzzese C, Cannizzo L, Lucchini A. In vitro evaluation of fluid reflux after flushing
different types of needleless connectors. J Vasc Access. 2016;17(5):429-434.
doi:10.5301/JVA.5000583

Strbova Pavlina. Lékové chyby v osetfovatelstvi . Klinickd farmakologie a farmacie. Published
online 2013:37-38. Accessed May 8, 2022.
https://www klinickafarmakologie.cz/pdfs/far/2013/01/07.pdf

53



