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Streszczenie

Plynoterapia jest jedna z podstawowych metod leczenia chorych z urazem czaszkowo-mézgowym. Wihasciwy
dobor ptynu infuzyjnego pozwala nie tylko utrzymac prawidlowe krazenie mézgowe, lecz takze moze ograniczy¢
rozwdj obrzeku moézgu. Celem pracy byta analiza zasad leczenia ptynami chorych po urazach czaszkowo-moézgo-
wych. W pracy przedstawiono wspolczesne poglady dotyczace zasad leczenia plynami oraz wyboru wilasciwego
plynu. Anestezjologia i Ratownictwo 2017; 11: 436-443.

Stowa kluczowe: uraz czaszkowo-mézgowy, ptynoterapia, krystaloidy, koloidy
Abstract

Fluid therapy plays crucial role in patients with traumatic brain injury (TBI). An adequate choice of fluid can
improve and maintain cerebral circulation and reduce posttraumatic brain edema. The purpose of this study was
to analyse the main rules of fluid therapy. We also discuss a recommendation of fluid therapy for patients with

TBI. Anestezjologia i Ratownictwo 2017; 11: 436-443.

Keywords: traumatic brain injury, fluid therapy, crystalloids, colloids

Plynoterapia jest jedna z podstawowych metod Uszkodzenie BBB w przebiegu urazu moézgu (TBI
leczenia chorych we wstrzasie hipowolemicznym - traumatic brain injury) zwieksza jej przepusz-
wiklajacym uraz wielonarzadowy. Gléwnym celem czalno$¢ prowadzac w pierwszej fazie do obrzeku
plynoterapii jest wyréwnanie pourazowych zaburzen okolonaczyniowego, a nastepnie rozwoju obrzeku
krazenia krwi warunkujace prawidlowe dostarcze- cytotoksycznego moézgu. Zaburzenia te w znacznym
nie tlenu do waznych dla zycia narzadéw, w tym do stopniu zalezg od osmolalno$ci (catkowita liczba moli
o$rodkowego uktadu nerwowego (OUN). U zdrowych substancji osmotycznie czynnych rozpuszczonych w 1
0s6b prawidlowy przeplyw krwi przez OUN waha sie kg rozpuszczalnika, ktéra w warunkach fizjologicznych
w granicach 80-140 ml krwi/100 g mézgowia (okoto waha sie w granicach 280 - 300 mOsm/kg H,O) oraz
15% objetosci wyrzutowej miesnia sercowego) i jest od cisnienia tetniczego krwi [1,2]. Komérki OUN
regulowany poprzez zmiany napiecia mie$nidwki s szczegolnie wrazliwe na zmiany obu wymienio-
naczyn moézgowych oraz przepuszczalno$cia bariery nych czynnikéw, aczkolwiek nagle zmiany ci$nienia
krew-moézg (BBB - blood-brain barier) (rycina 1). tetniczego krwi sg lepiej tolerowane przez mozg niz
BBB warunkuje zachowanie réwnowagi pomiedzy zmiany osmolalno$ci. Szybki spadek osmolalnosci
objetoscig wewnatrznaczyniows, a pozanaczyniowa. osocza powoduje wzrost zawartosci wody w OUN pro-
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wadzac do obrzeku moézgu [1,3,4]. Z tego tez powodu
u chorych leczonych z powodu TBI nie zaleca sie
stosowania hipotonicznych roztworéw, ktore zwiek-
szajg wewnatrzmoézgowa zawarto$¢ wody nasilajac
pourazowy obrzek mézgu [5]. Zmiana osmolarnosci
(liczba moli substancji osmotycznie czynnych w 1 litrze
roztworu) surowicy krwio 1 mOsm/L zwieksza réznice
ci$nien po obu stronach BBB 0 19 mmHg [6]. A zatem
nawet niewielkie zmniejszenie osmolalnoéci osocza
z 288 do 280 mOsm/kg H,O nasila obrzek moézgu
zwigkszajac jego objeto$¢ o okoto 3%, co prowadzi
do zmniejszenia wewnatrzczaszkowej objetosci krwi
i plynu mézgowo-rdzeniowego (CSF - cerebro-spinal
fluid) o okoto 30% (zgodnie z reguta Morno-Kelly)
[7]. Warto przy tym podkresli¢, ze nie ma jak dotad
idealnego roztworu, ktéry moglby by¢ bezpiecznie sto-
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sowany w przypadkach TBIL. Wiekszo$¢ stosowanych
powszechnie ptynéw infuzyjnych wykazuje dziatanie
hipoosmotyczne (tabela I), bowiem sktadniki roztwo-
réw krystaloidowych w osoczu krwi sa tylko czesciowo
aktywne, za$ ich wspoélczynnik osmotyczny wynosi
0,92 [8]. Obserwacje kliniczne wykazaty rézna dyna-
mike i rozkiad plynéw u chorych hipowolemicznych
i normowolemicznych [9].

Zastosowanie roztworéw hipotonicznych zwieksza
pozanaczyniowg zawarto$¢ wody u chorych podda-
nych planowym operacjom bez wzgledu na podana
objeto$¢ plyndéw w okresie okotooperacyjnym, podczas
gdy ptyny izotoniczne o osmolarnosci zblizonej do
300 mOsm/] nie wykazuja tego efektu (tabela IT) [10,11].
Wydawac sie zatem moze, ze hipertoniczne roztwory
krystaloidow sa bezpieczne i nie powinny zwieksza¢
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Srednie ci$nienia tetnicze krwi zapewniajace prawidiowa autoregulacje naczyh mézgowych

Rycina 1. Zalezno$¢ pomiedzy wypelnieniem lozyska naczyniowego, przeptywem krwi przez mézgowie

a szacunkowym zuzyciem tlenu przez mozg

Figure 1. A relationships between vascular filling, cerebral blood flow and estimated cerebral oxygen
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objetosci wody wewnatrzmdzgowej. Leczenie stezo-
nym roztworem soli jest czesto stosowane u chorych
z podwyzszonym ci$nieniem $rédczaszkowym (ICP
- intra-cranial pressure). Podanie stezonego roztworu
soli istotnie poprawia krazenie mdzgowe, a przez to
dostarczenie tlenu do OUN oraz zmniejsza obrzek
moézgu [12-14]. Poréwnanie przeciwobrzekowego
dzialania hipertonicznego roztwordw soli z mannito-
lem wykazato wigksza jego skutecznos¢ w obnizeniu
ICP oraz lepsza poprawe perfuzji mozgowej, przy
zachowaniu poréwnywalnych wartosci osmolarnosci
surowicy krwi [15,16]. Podkresli¢ przy tym nalezy, ze
podanie 23,4% roztworu soli powoduje przeszto 50%
redukcje ICP [16]. Badania eksperymentalne wyka-
zaly réwniez, ze hipertoniczny roztwor soli istotnie
zmniejsza uszkodzenie struktur OUN redukujac liczbe
hipertroficznych astrocytéw, sprzyja poprawie reologii
krwi przeptywajacej przez naczynia mézgowe oraz
zmniejsza indukowang urazem odpowiedz immuno-
logiczna [14]. Zwigkszenie stezenia sodu w osoczu krwi

chorych z TBI jest jednym z czynnikéw tagodzacych
odpowiedz zapalng spowodowang nie tylko samym
urazem, lecz takze wywotanymi przez uraz uogélnio-
nymi zaburzeniami elektrolitowymi [12,17,18]. Istotny
spadek stezenia sodu we krwi obserwuje si¢ bowiem
u46% chorych w 1-2 dobie po TBI [17]. Podanie stezo-
nych roztwordéw soli obniza ICP, poprawia przepltyw
krwi oraz dostarczenie tlenu do OUN zmniejszajac
$miertelno$¢ w grupie chorych z ciezkimi TBI [19].
Badania kliniczne nie do konca sa jednak zgodne i nie
potwierdzaja jednoznacznie korzysci wynikajacych
z zastosowanie stezonych roztwordw soli. Analiza wie-
loosrodkowych obserwacji nie potwierdzila istotnego
zmniejszenia powiklan i §miertelnosci w okresie 6-ciu
miesiecy po TBI u chorych otrzymujacych stezone
roztwory soli w poréwnaniu z grupg otrzymujaca 0,9%
NaCl [20]. Warto w tym miejscu zaznaczy¢, ze podanie
roztwordw stezonego chlorku sodu sprzyja rozwojowi
kwasicy hiperchloremicznej oraz uszkodzeniu nerek,
co znaczaco pogarsza koncowy wynik leczenia [21].

Tabelal. Skfad najczesciej stosowanych plynéw infuzyjnych z uwzglednieniem sumy silnych jonéw (SID) oraz

osmolarno$ci i osmolalno$ci

Table . A comparison of the most popular crystalloid solutions, their strong anion difference (SID), osmolarity
and osmolalit
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(mOsm/kg H,O) 285 286 256 273 273 273 286 277
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Tabela II. Stosowane roztwory soli hipertonicznej [11] w odniesieniu do 15% mannitolu

Table II.

Comparison of different hypertonic saline solution and 15% mannitol

— 045% 0.9% 3% 5%  7,5%  10%  23,4%  29,2% 15%
acCl NacCl NacCl NacCl NacCl NacCl NacCl NacCl mannitol
(Znﬁmg{/tgsc NER o 154 | 513 | 855 | 1283 | 1712 4004 5000 _
(Zn‘;"mf)'lr/tl‘;sc | 77 154 | 513 | 855 | 1283 | 1712 4004 5000 _
(C;fgsorf/j;“’éé 154 308 | 1026 | 1710 | 2566 | 3424 8008 10000 832

Ostra niewydolnos¢ nerek (AKI - acute kidney injury)
jest jednym z najpowazniejszych powiktan leczenia
TBI. Rozwija si¢ ona w pierwszym tygodniu leczenia
u9 - 23% chorych, przy czym znacznie czgéciej wyste-
puje u chorych z ciezkim urazem mézgu oraz u oséb
w podeszlym wieku [22,23]. Istotnym jest réwniez
$cista zaleznos¢ pomiedzy rozwojem AKI a dobowym
bilansem plynéw, ktory jest uwazany na niezalezny
czynnik pogarszajacy 30-dniowe rokowanie u chorych
zICP powyzej 20 mmHg [23]. Z tego tez powodu zaleca
sie rozwazne stosowanie stezonych roztwordw chlorku
sodu oraz hipertonicznych krystaloidéw we wezesnym
okresie leczenia TBI [24].

Roztwory koloidowe charakteryzuja sie duza,
nierozpuszczalng czgsteczka, ktdéra nie przenika przez
blony poélprzepuszczalne i utrzymuje sie w tozysku
naczyniowym wbrew gradientowi stezen. Dziatanie
koloidow zalezy od wielkosci czasteczki i sktadu
elektrolitowego, przy czym efekt objeto$ciowy po ich
przetoczeniu jest znaczaco wiekszy, niz przetoczona
objetos¢. Sposrod wielu roztwordéw koloidowych
najczedciej uzywane w Polsce sg roztwory albumin,
zelatyny oraz roztwory hydroksyetylowanej skrobi.

Zastosowanie roztworéw albumin w resuscytacji
plynowej chorych z TBI budzi liczne kontrowersje i nie
jestjednoznacznie zalecane. Wieloo$rodkowe badania
wykazaly znamiennie wieksza $miertelnos¢ u chorych
otrzymujacych 4% roztwor albumin w pierwszych
dwoch dobach leczenia [25]. Podanie wymienionego
roztworu albumin redukowato koniecznos¢ stosowania
krystaloidéw, jednak 28 dniowa, sze$ciomiesieczna
oraz roczna $miertelno$¢ byla prawie dwukrotnie
wyzsza w grupie chorych leczonych albuminami,
ktérzy w dniu przyjecia zostali okresleni w punktacji
GCS (Glasgow Coma Score) na 3-8 punktow. Leczenie
4% roztworem albumin sprzyjato réwniez zwiekszo-
nemu ICP oraz czestszym interwencjom majacym na
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celu jego obnizenie [26]. Istotny wzrost ICP wynikal ze
zwiekszonego przesigkania czasteczek albumin przez
uszkodzong BBB do przestrzeni pozanaczyniowej, co
nasilato obrzek moézgu i przedtuzato jego leczenie.
Z tego tez powodu roztwory albumin nie sa zalecane
u chorych leczonych z powodu TBI.

Zelatyny sa poélsyntetycznymi koloidami
produkowanymi z bydlecego kolagenu o $redniej
masie czasteczkowej 30-35 kDa. Zastosowanie zelatyn
w resuscytacji ptynowej u chorych leczonych z powodu
TBI jest stabo udokumentowane. Ograniczone uzycie
zelatyn w leczeniu hipotensji pourazowej wigzane jest
z indukowang przez nie reakcja anafilaktyczng oraz
prawdopodobienistwem zaburzen krzepniecia [27].
Badania kliniczne nie potwierdzily jednak istotnego
dzialania Zelatyn na procesy krzepniecia krwi [28].
Meta-analiza doniesient omawiajacych skutki uboczne
zelatyn wykazala jednak istotne ryzyko wystapienia
reakcji anafilaktycznej u chorych leczonych tymi
preparatami, co znaczgco ogranicza ich zastosowanie
[29]. Reakgji tej towarzyszy¢ moze uniesienie odcinka
ST polaczone ze zwiekszonym ryzykiem zatrzymania
akcji serca [30]. Warto przy tym podkresli¢, ze TBI
sprzyja per se zaburzeniom rytmu serca, za$ zaleznos¢
ta jest powszechnie znana jako interakcja moézg-serce
[31]. Mozna zatem uwazaé, ze zastosowanie oma-
wianych roztwordw nie jest calkowicie bezpieczne.
Jednoznaczne okreslenie korzysci i niebezpieczenstw
zwigzanych z leczeniem preparatami zelatyn chorych
z TBI wymaga jednak dodatkowych obserwacji.

Roztwory hydroksyetylowanej skrobi sg ptynami
zawierajacymi czgsteczki o masie od 70 do 670 kDa.
W warunkach fizjologicznych roztwory te wykazuja
dzialanie osmotycznie czynne zwiekszajac objetos¢
osocza, a przez to poprawiaja funkcje hemodyna-
miczng mie$nia sercowego oraz perfuzje trzewna [32].
Wrynikajace z podania koloidow zwigkszenie ci$nienia
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onkotycznego redukuje obrzek mézgu i znaczaco
poprawia przeplyw mézgowy poprzez zwigkszenie
$redniego ci$nienia tetniczego krwi [33]. Badania eks-
perymentalne wykazaty takze redukcje liczby nieod-
wracalnie uszkodzonych neuronéw w mézgach myszy
oraz poréwnywalne do grupy leczonych krystaloidami
7-dniowe przezycie [33]. Uszkodzona bariera naczy-
niowa, zwlaszcza BBB nie sprzyja jednak podawaniu
roztwordw hydroksyetylowanej skrobi. Wynaczynienie
czasteczek hydroksyetylowanej skrobi sprzyja,
podobnie jak i w przypadku albumin, zwigkszaniu
wewnatrzmoézgowej objetosci wody nasilajac obrzek
mozgu. Zastosowanie roztworéw hydroksyetylowane;
skrobi nie jest zatem zalecane u chorych leczonych
z powodu TBI. Ponadto podanie hydroksyetylowane;
skrobi zwigksza ryzyko AKI [21], co znaczaco ograni-
cza zastosowanie tych roztworéw w przypadkach TBI.
Nie bez znaczenia jest takze wplyw koloidéw na ukiad
krzepnigcia. Zastosowanie koloidéw obniza poziom
czynnika krzepniecia VIIi VIII oraz indukuje dysfunk-
cje czynnika von Willibranda, szczegélnie u chorych
z grupa krwi "0" [28,34,35]. Z tych tez powodéw zasto-
sowanie roztworéw koloidowych w odniesieniu do
krystaloidéw nie przynosi wiekszych korzysci w TBI.

Krystaloidy s roztworami zawierajacymi mate,
rozpuszczalne w wodzie czasteczki, ktore tatwo dyfun-
duja przez blony pdtprzepuszczalne. Z tego tez powodu
ichredystrybucja w organizmie jest bardzo dynamiczna
i $cidle podlega prawom fizyki. Wykazano, ze dozylny
wlew izotonicznego roztworu chlorku sodu zwigksza
objetos¢ przestrzeni pozanaczyniowej juz 30 min po
podaniu [32]. Niekontrolowany wlew krystaloidow
istotnie zwieksza zawarto$¢ wody w uszkodzonym
mozgu prowadzac do jego obrzeku [36]. Zastosowanie
zbilansowanych roztwordw krystaloidowych wydaje sie
by¢ przy tym bezpieczniejsze i pozbawione ryzyka roz-
woju kwasicy hiperchloremicznej w pierwszych dwoch
dniach leczenia, niz podanie izotonicznego roztworu
0,9% NaCl [37]. Znaczenie ma tez szybkos$¢ infuzji
krystaloidéw. Badania eksperymentalne wykazaly, ze
powolne lub wieloetapowe leczenie ptynami istotnie
zmniejsza ryzyko rozwoju pourazowego obrzeku
mozgu $win [38]. Mozna zatem stwierdzi¢, ze leczenie
plynami chorych z TBI powinno uwzgledniaé nie tylko
rodzaj zastosowanego ptynu, lecz takze szybkos¢ jego
podawania.

Leczenie plynami chorych z TBI powinno takze
uwzglednia¢ rodzaj zastosowanego anionu orga-
nicznego. Niektdre roztwory krystaloidéw zawieraja
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bowiem cytrynian, ktéry moze zmniejszaé krzepliwos¢
krwi prowadzac do rozwoju nowych ognisk krwotocz-
nych lub zwiekszenia objetosci juz wynaczynionej do
mozgu krwi. Warto przy tym zaznaczy¢, ze cytrynian
jest jednym z metabolitéw cyklu Krebsa. U chorych
leczonych z powodu izolowanego TBI zaburzenia
krzepniecia krwi moga rozwing¢ si¢ niezaleznie od
stosowanego leczenia [39]. Indukowane urazem zabu-
rzenia krzepniecia oraz zwigzane z nimi krwawienia
obserwuje sie w 59% przypadkoéw izolowanego TBI,
przy czym istotnie czesciej wystepuja one u chorych
z urazem parenchymy oraz w podeszlym wieku.
Patologia ta wydtuza nie tylko czas leczenia chorych,
lecz przede wszystkim znaczgco zwigksza $miertelno$c.
Czynnikiem nasilajacym pourazowe zaburzenia krzep-
niecia moga by¢ tez $rodki wplywajace na krzepliwos¢
krwi, dlatego tez stosujac krystaloidy nalezy zwrdcié
uwage na zawarto$¢ anionéw organicznych.

Obiecujacym wydaje sie by¢ zastosowanie kry-
staloidow zawierajacych mleczan sodowy. Badania
kliniczne wykazaly, ze zastosowanie mleczanowego
roztworu zawierajacego 504,15 mmol/l sodu oraz
504,15 mmol/l mleczanéw zmniejsza czestotliwo$é
wzrostu ICP o 50%, objeto$¢ ptynéw niezbednych do
stabilizacji uktadu krazenia oraz nieznacznie poprawia
koncowy wynik leczenia [40]. Zastosowanie mlecza-
néw moze mieé takze korzystny wptyw na bilans
energetyczny komorki nerwowej podczas TBL. Badania
eksperymentalne wykazaly znamiennie mniejsza
redukcje adezyno-3-fosfotanéw (ATP) w mézgowiu
gryzoni, istotng poprawe funkcji mitochondriéw
oraz redukcje obszaru uszkodzenia, co ma kluczowe
znaczenie dla leczenia TBI [41-43]. Podkresli¢ przy
tym nalezy, ze pozakomérkowe mleczany stanowia
dobrze udokumentowane zrédlo energii dla komérek
o$rodkowego uktadu nerwowego. Z tego tez powodu
obiecujacym wydaje si¢ by¢ zastosowanie hipertonicz-
nych roztworéw mleczanowych.

Wrhasciwe leczenie ptynami chorych z TBI wymaga
$cistego monitorowania wypetnienia fozyska naczynio-
wego, parametréw hemodynamicznych oraz wymiany
gazowej. Sposrdd wielu parametréw najbardziej
przydatne wydaje sie by¢ monitorowanie zmiennosci
objetosci wyrzutowej (SVV - stroke volume variation),
zmiennosci krzywej pletyzmograficznej (PWV - ple-
tyzmographic waveform) oraz ich wzajemnej zalez-
nosci [44]. Niezwykle obiecujace wydaje sie by¢ takze
monitorowanie indeksu zmiennoéci pulsu (PVI - Pleth
Variability Index). To nieinwazyjne badanie pozwala
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nie tylko okresli¢ stopien wypelnienia lozyska naczy-
niowego, lecz takze w polaczeniu z monitorowaniem
indeksu rezerwy tlenowej (ORI - Oxygen Reserve
Index) oszacowa¢ dostarczenie tlenu (DO - Oxygen
Delivery) [45]. Parametry te w poltaczeniu z technolo-
giag Masimo SedLine, umozliwiajacg monitorowanie
fal elektroencefalograficznych (EEG) oraz regionalnej
saturacji mozgowej, ulatwiaja zaréwno wilasciwe lecze-
nie ptynami jak i obserwacje naglych zmian zacho-
dzacych w OUN (rycina 2). Jednoznaczne wykazanie
korzysci wynikajacych z tego typu monitorowania
u chorych leczonych z powodu TBI wymaga jednak
przeprowadzenia wieloosrodkowych obserwaciji.

il N
ORI —indeks
rezerwy tlenowej
. o
i T
PVI - indeksu
Zmiennosci pulsu
.\ 7

*ADULT

Podsumowujac, brak jest jak dotad rekomendacji
dotyczacych zasad leczenia ptynami u chorych po TBI.
Obowigzujace jak dotad zalecenia podkreslaja koniecz-
nos$¢ utrzymania $redniego cis$nienia tetniczego krwi
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Rycina 2. Obraz monitora Masimo u chorego z ciezkim uszkodzeniem lewej potkuli mézgu

Figure 2.
hemispheric trauma (Masimo thechnology)
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