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PREVENCIJA SINDROMA MULTIPLE ORGANSKE DISFUNKCIJE TESKO
TRAUMATIZOVANIH PACIJENATA - SAVREMENI PRISTUP

PREVENTION OFMULTIPLE ORGAN DYSFUNCTION SYNDROME FOLLOWING SEVERE TRAUMA ­
A CURRENT APPROACH

Miroslava PJEVIC
Sazetak - Sindrom multiple organske disfunkcije posle traume jeste teska sistemska komplikacija, odgovoma za 50-90% smrtnih
ishoda. Predisponirajuci faktori za nastanak posttraumatskog sindroma multiple organske disfunkcije su: hipovolemicni sok, rna­
sivna nadoknada volumena, vreme trajanja resuscitacije pre hospitalizacije, sistemski inflamatorni odgovor, infekcija, sepsa.
Stanje imunoloskog, metabolickog sistema i genetski faktori "zateceni" kod pacijenata, mogu imati vaznu ulogu u nastanku i
ishodu ovog sindroma, Tkivna hipoksija i "kiseonicki dug" glavni su patofizioloski faktori, koji u tesko traumatizovanog odreduju
razvoj multiple organske disfunkcije, Prioritetan zadatak u prevenciji sindroma jeste prevencija tkivne hipoksije. Za ranG ot­
krivanje i tretman hipoksije tkiva preduzimaju se intenzivne i energicne mere monitoringa tkivne oksigenacije i terapije tkivne
hipoksije. Monitoring adekvatnosti tkivne oksigenacije, pored klinicke procene pacijenta, obuhvata i merenja: dotok kiseonika do
alveola, oksigenaciju arterijske krvi, dotok kiseonika do tkiva, utilizaciju kiseonika, oksigenaciju mesane venske krvi, serumski
laktat, regionalni parcijalni pritisak ugljen-dioksida i pH. U cilju odrzavanja tkivne oksigenacije, sprovodi se resuscitacija dotoka
kiseonika tkivima: povecanjem inspiratome koncentracije kiseonika, nadoknadom cirkulatomog volumena, optimizacijom
kiseonicnog kapaciteta krvi, primenom inotropnih i vazoaktivnih lekova. Rana enteralna nutricija, profilaksa antibioticima, anal­
gezija, sedacija i drugi terapijski modaliteti doprinose sposobnosti pacijenta da prezivi i smanji ucestalost ove sistemske
komplikacije.
Kljucne reci: Multipla organska disfunkcija + prevencija i kontrola + mortalitet + komplikacije; Rane .i povrede

Do sedamdesetih godina XX veka povredeni paci­
jenti su zbog hipovolemicnog soka iii respiratorne in­
suficijencije umirali posle nekoliko minuta ili casova
od intrahospitalnog prijema. Sedamdesetih i ranih
osamdesetih, povredeni su najcesce prezivljavali ini­
cijalni period, a umirali kasnije zbog akutnog respi­
ratornog distres sindroma (ARDS). Danas, povrede­
ni, kod kojih se razvije ARDS, rede umiru zbog res­
piratorne insuficijencije, ali uprkos dobrom poznava­
nju patofizioloskih zbivanja, tehnoloskog progresa i
primene savremenih terapijskih metoda, umiru zbog
sindroma multiple organske disfunkcije (MODS).
MODS posle traume odgovoran je za 50-90% smrt­
niih ishoda. Predisponirajuci faktori za razvoj post­
traumatskog MODS-a jesu: hipovolemicni sok, ma­
sivna nadoknada volumena i vreme trajanja resusci­
tacije pre hospitalizacije, sindrom sistemskog infla­
matornog odgovora (SIRS), infekcija, sepsa. Pored
toga, stanje imunoloskog, metabolickog sistema i ge­
netskih faktora "zatecenih" kod pacijenata u momen­
tu nastupanja teske povrede, mogu imati kljucnu ulo­
gu u nastanku sistemskih komplikacija i ishodu [1].

Tkivna hipoksija i "kiseonicki dug" glavni su pa­
tofizioloski faktori, koji odreduju razvoj multiple or­
ganske disfunkcije u tesko povredenih pacijenata.
Tkivna hipoksija nastaje kao rezultat poremecenog
odnosa varijabli transporta kiseonika: dotoka 0z

(DOz) tkivima i utilizacije ° od tkiva (VOz) i raz­
voja tkivnog kiseonicnog deficita, koji prate anae­
robni metabolizam i povecana produkcija laktata.

Prevencija tkivne hipoksije jeste prioritetni zada­
tak u prevenciji sindroma multiple organske disfunk­
cije. Preduzimaju se intenzivne i energicne mere mo­
nitoringa tkivne oksigenacije i terapije tkivne hipok­
sije, prehospitalno, hospitalno, za vreme operativnog
zahvata i tokom postoperativnog perioda. Pobolj­
sanje sistemske hemodinamike, popravljanje parame­
tara transporta kiseonika i nekih regionalnih para­
metara krajnji su ciljevi ovih mera.

Monitoring adekvatnosti tkivne oksigenacije

Nedostaju metode za direktnu procenu adekvat­
nosti tkivne oksigenacije i perfuzije unutar pojedinih
organa iii tkiva [2]. Indirektna procena tkivne oksi­
genacije i potencijalne tkivne hipoksije bazira, uglav­
nom na merenju aspekata celokupnog telesnog trans­
porta kiseonika, a to su: klinicka procena pacijenta
(znaci cirkulatorne ili respiratorne insuficijencije),
dotok 0z do alveola, oksigenacija arterijske krvi, do­
tok 0z do tkiva (DOz)' iskoristljivost O, (VOz)' oksi­
genacija mesane venske krvi, serumski laktat, pro­
cena regionalnih peoz ili pH.
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IRV
PSV
COP
SV
MAP
SVR
c-AMP
NO
Hgb
SDD
NSAID

Skracenice
ARDS - akutni respiratorni distres sindrom
MODS - sindrom multiple organske disfunkcije
SIRS - sindrom sistemskog inflamatomog odgovora
D02 - dotok O2 do tkiva
V02 - iskoristljivost O2

PC02 - parcijalni pritisak CO2

CO - minutni volumen srca
CI - srcani indeks
pHi - intramukozalni gastricni pH
CPAP - kontinuisani pozitivni pritisak

(pri mehanickoj ventilaciji)
PEEP - pozitivni pritisak na kraju ekspirijuma

(pri mehanickoj ventilaciji)
- inverzna ventilacija pluca
- pritiskom potpomognuta ventilacija pluca
- koloidno-osmotski pritisak
- sistolni volumen
- srednji arterijski pritisak
- sistemska vaskulama rezistenca
- ciklicni-adenozin monofosfat
- azot monoksid
- hemoglobin
- se1ektivna digestivna dekontaminacija
- nesteroidno-antiinflamatorni lekovi

Terapijski principi

Preziyljayanje tesko povredenog zavisi umnogo­
me od inicijalne, prehospitalne resuscitacije. Mere
napredne, hospitalne intenzivne terapije ne mogu ko­
mpe~ov':l-ti ins~ficije.ntnu inicijalnu resuscitaciju,
~ao sto m mere mtenzrvnog, uznapredovalog monito­
nnga ne mogu zarneniti pazljivu i ponavljanu klinic­
ku evaluaciju pacijenta.

~e1!l0~narnick~ optiJ!lizacija .za odrzavanje per­
fuZlJ~ ~ tkivne oksigenacije od pnmamog je znacaja.
Nutriciona potpora, profilaksa antibioticima kada
po.stoji in~ka~ija, an~lgezija, sedacija i drugi terapij­
ski modaliteti, dopnnose sposobnosti pacijenta da
prezivi traumu i smanji rizik od komplikacija.

Resuscitacija transporta kiseonika
Dotok kiseonika tkivima (DOz)

.Ob~z~e~enje dotoka k~~eonika tkivima predstavlja
naJznacaJ~lJu ranu. te.raplJsku m~ru kod tesko pov­
redenog, jer smanjenje dotoka kiseonika dovodi do
blokade intracelulamog metabolizma i sekundame
disfunkcije organa i organskih sistema. Dotok °
tkivima zavisi od kolicine kiseonika koji dospeva ~
plue':l-' adekvatne difuzije na alveolokapilamoj mem­
br~l, prot~ka krvi kroz tkivo i kiseonickog ka­
paclte~a kryl. Preuzimanje kiseonika od tkiva (VO )
nezavisno Je od dotoka kiseonika, sve dok minu~i
volumen srca (CO) i DOz ne padnu do kriticnih vred­
no~~i, kad je gradijent za difuziju O, iz kapilara u
celije nedovoljan, a koriscenje kiseonika (VOz)

eost~je, .zavisno od DOz. Kada DOz postane ograni­
cavajuci za VOz' onda to predstavlja pocetak tkivne
h~poks!~e i kiseonickog duga. U cilju prevazilazenja
kiseonickog duga, optimalna terapija treba da obez­
bedi ne, postizanje normalnih vrednosti DO, vee
"supranormalno" povecanje, kako bi se popzravilo
preu~imanje kiseonik~ od tkiva. Osarndesetih godina,
studija Shoemakera 1 saradnika [3] preporucila je
strategiju "ciljane" terapije: povecanje srcanog indek­
sa (CI) i dotoka kiseonika tkivima (DO;!!) na "supra­
normalne" vrednosti (CI >45 l/min/rrr': DO >600

. 2 .' '2
ml/mlI~m) [4,5??]. Ovim pristupom, smanjen je
mortahtet u pacijenata sa teskom traumom [7,8,9]
ARDS-om [10], septickim sokom [11]. Ovaj terapij­
ski cilj postize se nadoknadom cirkulatomog volume­
na, a u nekim slucajevima i primenom lekova sa ino­
tropnim i vazoaktivnim efektima. Studija Durhama i
saradnika. (1996) [12] utvrduje da su pacijenti, koji
~u ostvanyanje ovog terapijskog cilja postigli sarno
intravenskim rastvorima, bili mladi i imali manji
mortalitet od onih koji su zahtevali i inotrope u tera­
piji. Rezultati novijih studija 0 ishodu lecenja trau­
matizovanih u kojima su terapijski cilj bile "supra­
~ormalne." vred~o~ti CI, DOz i VOz' kontroverzni su
1 po~~uJuv nesignifikantno povecanje prezivljavanja
[6] Ih znacajno manji mortalitet [9]. Konsenzus ev­
ropskih eksperata (1996), smatra da pokusaji pove­
canja transporta kiseonika u svih kriticno obolelih i
traumatizovanih, nisu garancija za vece prezivlja­
,:anje i da nije pozeljno po svaku cenu podizati DOz,
tj. VOz na "supranormalne" vrednosti. Sustina je u
vremenu trajanja adekvatne resuscitacije (timing te­
rapija) u kojem je postignuta normalna hemodina­
mika [13,14].

U proceni adekvatnosti resuscitacije sve vise se
preporucuju manje invazivne metode. Tako intrarnu­
kozalni gastricni pH (PHi) putem gastricne pHi tono­
metrije kod traumatizovanih pacijenata, prema neki­
rna, ima vecu vrednost, nego merenje pararnetara
transporta kiseonika, primenom pulmonalnog arterij­
skog katetera ili merenje koncentracije laktata u ar­
terijskoj krvi [15].

Dotok kiseonika tkivima (DOJ povecava se: po­
vecanjem inspiratome koncentracije kiseonika (oksi­
genoterapija i mehanicka ventilacija), nadoknadom
cirkulatomog volumena, optimizacijom kapaciteta
krvi za prenos kiseonika, primenom inotropnih i va­
zoaktivnih lekova.

Oksigenoterapija i mehanicka ventilacija
U prehospitalnoj i hospitalnoj fazi resuscitacije

t~sk? povredenog hipoksija se sprecava odrzavanjem
disajnog puta, oksigenoterapijom i mehanickom ven­
~ila~ijom. Kao posledica teske traume, soknog stanja
1 direktnog delovanja medijatora ostecuje se alveo­
lokapilama membrana i razvija akutni respiratorni
distres sindrom (ARDS). ARDS predstavlja sarno
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jednu komponentu MODS-a. Povecanje frakeije kise­
onika u inspirijumu, olaksava njegovu difuziju i
transport, a kontinuiran pozitivan pritisak u disajnim
putevima (CPAP) povecava pareijalni pritisak
kiseonika i smanjuje potrebu za vecim koneentraei­
jarna, koje imaju i toksicna dejstva. Povecan pritisak
na kraju ekspirijuma (PEEP), (5 -10 em H20) i mali
disajni volumen (5-8 mllkg) otvaraju kolabirane al­
veole, sprecavaju preteranu distenziju pluca (baro­
traumu) i minimiziraju efekte na eirkulaeiju. Ukoliko
se kontinuirano pozitivnim pritiskom ne postigne za­
dovoljavajuca razmena gasova, primenjuje se okre­
tanje paeijenta u potrbusni polozaj i inverzna venti­
laeija pluca (IRV), pri kojoj je odnos trajanja inspi­
rijuma prema ekspirijumu 1:1 ili 2:1 do 3:1. Dugo­
trajna IRV ne moze obezbediti adekvatnu eliminaeiju
ugljen-dioksida zbog skracenog ekspirijuma. Kada
paeijent postane stabilan, moze se primeniti venti­
laeija potpomognuta pritiskom (PSV) sa postepenim
smanjivanjem pozitivnog pritiska i odvikavanjem od
mehanicke ventilaeije. Najnoviji terapijski postupak
u lecenju ARDS-a je insuflaeija malih koneentraeija
azotnog oksida kroz inspiraeionu liniju ventilatora.

Nadoknada cirkulatornog volumena
Odrzavanje perfuzije blagovremenom i adekvat­

nom nadoknadom izgubljenog cirkulisuceg volumena
jeste druga komponenta resuseitaeije dotoka kiseo­
nika tkivima. Odavno postoji dilema koji rastvori su
u nadoknadi intravaskularnog volumena efikasniji.
Najprihvatljiviji stay je da za brzu nadoknadu treba
davati i kristaloide i koloide.

Kristaloidni rastvori. Kristaloidi dati u vecoj
kolicini smanjuju onkotski pritisak plazme, a krace
zadrzavanje u intravaskularnom prostoru dovodi do
postresuseitaeione hipotenzije. Snizen onkotski priti­
sak, tj. poremecen balans izmedu onkotskog i pluc­
nog kapilarnog pritiska, povecava volumen interstiei­
jelne tecnosti, a interstieijelni edem pluca pogorsava
tkivnu oksigenaeiju. Natrijum je glavna komponenta
0,9% NaCl rastvora, kao i drugih elektrolitnih rast­
vora, te distribueija natrijuma odreduje distribueiju
infundiranog rastvora. Natrijum je prvenstveno kat­
jon ekstraeelularnog prostora, a 80% ekstraeelular­
nog prostora je ekstravaskularan. Otuda ce se infun­
dovani natrijum primarno zadrzati ne u vaskularnom,
vee u interstieijelnom prostoru. Sarno 20% volumena
infundovanog rastvora NaCl, ostaje intravaskularno.
Laktirani Ringerov rastvor (RL) jeste balansirani
elektrolitni rastvor, koji kad je infundovan, ostaje ek­
straeelularno. Primenjuje se kao inieijalni rastvor u
nadoknadi volumena. Ovakvom nadoknadom, tkivna
perfuzija se obezbeduje za period od nekoliko sati,
ukoliko hematokrit nije nizi od 30%. Od infundova­
nog volumena, 25% ostaje intravaskularno, a osta­
tak ekstravaskularno. Nadoknada izgubljenog volu-

mena krvi sa RL-om zahteva 3-4 puta veci volumen
rastvora (pravilo 3:1). Rastvor 5% dekstroze nije efi­
kasan za nadoknadu volumena, jer slobodno difun­
duje po citavoj telesnoj tecnosti. Manje od 10%
infundiranog volumena zadrzava se u intravaskular­
nom, a najveci deo u intraeelularnom prostoru. Po­
rast celijskog volumena dovodi do bubrenja celija i
ostecenja celijskih funkeija.

Koloidni rastvori. Koloidi dovode do povecanja
COP plazme i brze ekspanzije intravaskularnog volu­
mena. Zbog vece molekulske tezine, sporije
napustaju intravaskularni prostor, a povecavajuci
COP plazme, povlace vodu iz drugih prostora u in­
travaskularni prostor i tako efikasnije od kristaloida,
povecavaju minutni volumen srea i pararnetre trans­
porta kiseonika. Efikasnost nadoknade koloidnim
rastvorima zavisi od intaktnosti kapilarne membrane.
U stanjima kada postoji povecana kapilarna perme­
abilnost, COP rastvora nema svoju ulogu, te njihovo
ordiniranje dovodi do napustanja intravaskularnog
prostora i nakupljanja u interstieijumu, formirajuci
edem.

Humani albumin - albumin je odgovoran za oko
80% COP plazme. Rastvor 5% albumina ima COP
od 20 mmHg, koji je ekvivalentan koloidno-osmot­
skom pritisku plazme. Infuzija 5% albumina nado­
knaduje veci volumen krvi od infundovanog volume­
na, a efektivni poluzivot je oko 15 sati. Albumin je
efikasan, ali skup volumenski ekspander. Infuzija ve­
likog volumena moze dovesti do dilueione koagulo­
patije.

Sintetski koloidi su jeftini, a u odnosu na RL, ovi
rastvori omogucavaju nadoknadu izgubljenog volu­
mena krvi manjim volumenom rastvora (pravilo 1:1).
Nedostaei primene ovih rastvora mogucnost su po­
jave anafilakticke reakeije, dilueija sa smanjenjem
kiseonickiog kapaeiteta i smanjenjem svih faktora
koagulaeije i broja tromboeita. Dekstrani (skrob) je­
su polisaharidini rastvori. Njihova primena za nado­
knadu volumena danas je mnogo reda i prakticno pri­
pada proslosti. Ucestalost anafilakticke reakcije i
tendeneija ka krvarenju su izrazeni. Dextran 70 je
6% rastvor koji izgubljeni volumen krvi nadokna­
duje ordiniranjem jednakog volumena rastvora. Ze­
latini (Haemaccel) jesu zivotinjskog porekla.

Gubitak volumena krvi nadoknaduju jednakim ili
nesto manjim volumenom rastvora. Zbog male mole­
kulske tezine (35.000-40.000) imaju kratak poluzivot
od oko 2,5 sata. Doza je }0-15 mllkg. Alergijske
reakeije su lakseg tipa. Stirak, Hetastareh (Hy­
droxyethylstarch, HES), 6% rastvor, plazma ekspan­
der proizveden kao jeftinija alternativa albuminu.
Molekulska tezina je oko 450 000, a COP rastvora
30 mmHg. Gubitak krvi nadoknaduje se brzo i sa
jednakim volumenom. Ima duzi poluzivot od albumi­
na i oko 50% efekta perzistira i nakon 24 sata.
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Uobicajena doza je 10-15 ml/kg. Porast serumskih
amilaza je normalan odgovor pri razgradnji HES-a i
ne ukazuje na pankreatitis, a moze se registrovati i
do 5 dana. Poremecaj koagulacije nije klinicki znaca­
jan, a odnosi se na snizenje faktora VIII. Alergijske
reakcije su blage iii umerene. Zbog deponovanja
HES-a u kozi i nervnom tkivu kod oko 20% pacije­
nata pojavljuje se pruritus koji moze trajati nede­
ljama.

Kristaloidno-koloidni rastvori
Hiperosmotski - hiperonkotski rastvori (7,5%

NaCV6% Dekstran 70), neki autori su potvrdili us­
pesnost brze i efikasne resuscitacije hemoragicnog
soka primenom malog volumena (4-5mllkg) (small
volumen resuscitation) hiperosmotskog-hiperonkot­
skog rastvora, koji porastom ekstracelulamog osmot­
skog i onkotskog pritiska povlaci vodu iz intracelu­
lamog u ekstracelulami prostor. Ova brza redistri­
bucija tecnosti povecava minutni volumen srca i ar­
terijski krvni pritisak. Pored brze nadoknade volume­
na, rastvor pokazuje i pozitivan inotropni efekat. In­
dikovan je, pre svega, u ranoj, prehospitalnoj fazi
cirkulatome resuscitacije kod politraumatizovanih
[16] sa dominantnom povredom glave [17], iii intra­
operativno, za brzo, popravljanje hemodinamickih
parametra i DOz [19]. Rutinska primena ovog rast­
vora, prihvacena je za sada samo u nekoliko zemalja
Evrope i sveta.

Medikamentozna potpora cirkulacije
Ako se posle nadoknade volumena arterijski krvni

pritisak i minutni volumen srca ne popravljaju, pot­
rebna je primena lekova sa pozitivnim inotropnim i
vazoaktivnim delovanjem. Za povecanje kontraktil­
nosti miokarda najeesce se koristi dopamin, dobu­
tamin i dopeksamin, a adrenalin i noradrenalin, kao
vazokonstriktori. Primena ovih medikamenata nalaze
neophodnost invazivnog hemodinamickog monito­
ringa, uz stalni medicinski nadzor. Pracenje arterij­
skog krvnog pritiska kao jedinog parametra je nedo­
voljno, jer se srednji arterijski krvni pritisak (MAP)
moze odrzavati i pri smanjenju CI, DO~, YO).

Dobutamin je l3-receptor agonista sa snaznim ino­
tropnim delovanjem, koje se koristi u terapiji srcane
insuficijencije. Dovodi i do refleksne perifeme vazo­
dilatacije. Indikovan je kod pacijenata sa niskim CO
bez hipotenzije, u dozi 2,5 do 10 ug/kg/min (in­
dikacija: nizak CO/visok SVR).

Dopamin je a, 13 i dopaminergicni receptorski
agonista. Dat u malim dozama (1-2 ug/kg/min) po­
kazuje selektivni efekat na dopaminergicne receptore
popravljajuci bubreznu perfuziju, glomerulamu fil­
traciju i diurezu. Ovo je znacajan terapijski efekat
kod traumatizovanih pacijenata. Zbog cc-adrenergic­
ne stimulacije (10 ug/kg/min », kod zestokih hipo­
tenzija (niska SVR) dovodi do perifeme vazokon-

strikcije. I pored cc-agonistickog dejstva (2-10 f.lglkg/
min) i povecanja CO, dopamin nije superiorniji u od­
nosu na druge inotropne lekove. Uporeduci delovanje
dobutamina sa dopaminom, rnnoge klinicke studije,
kod hirurskih pacijenata, nalaze minimalne razlike u
hemodinamickim efektima izmedu ova dva leka.
Kombinacijom dobutamina i dopamina, povecava se
MAP, CO i VO z, smanjuje SVR, a povecava koro­
nami krvni pritisak i miokardni VOz. Kontinuirana
infuzija dopamaina i dobutamina, duza od 72 sata,
dovodi do pojave tolerancije na oba leka [20].

Dopeksamin je uglavnom 134 i dopaminergicni sti­
mulator, a nema alfa adrenergicke efekte. Povecava
CO i krvni protok kroz bubrege. Znacajno popravlja
DOz i moze u ovom smislu biti lek izbora u intenziv­
noj terapiji [7,21,22,23]. U dobro dokumentovanim
studijama, naden je nizi mortalitet u pacijenata koji
su dobijali dopeksamin, sto se objasnjava ne samo
znacajnim povecanjem DO~, vee i anti-inflamatornim
svojstvima [24]. Uporedivanje efekata dopeksamina i
dobutamina kod pacijenata sa srcanom insuficijenci­
jom [25], pokazuje da oba leka imaju slican inicijalni
efekat na srcanu frekvencu, udami volumen srca i
MAP. Kod vecine pacijenata, koji su dobili dopek­
samin, medutim, razvila se tahikardija, koja je i po­
red redukcije doze leka, zahtevala tretman sa beta
blokatorom.

U studiji Butterwortha i saradnika (1992) [26]
nadeno je da adrenalin u poredenju sa dobutaminom
povecava SV bez znacajnog hronotropnog efekta. Pri
izboru inotropnih lekova vazno je znati da dobutamin
povecava srcanu frekvencu, vise nego dopamin i da
se u praksi nijedan od novijih inotropa nije pokazao
superiomijim od adrenalina [27].

Izoprenalin je l3-agonista sa predominantnim I3z
adrenergickim efektima. Ima izrazito hronotropno de­
jstvo, snizava SVR, ali slabiji inotropni efekat. Ko­
ristan je u konverziji srcanog bloka u sinusni ritam,
tretmanu plucne hipertenzije, ali zbog prateceg hipo­
tenzivnog dejstva NO je bolji izbor. Prateca tahi­
kardija, aritmija i povecan miokardni VOz ograni­
cavaju njegovu siru upotrebu.

Neadrenergicki, c-AMP nezavisni lekovi sa ino­
tropnim delovanjem, u tesko traumatizovanih, manje
se koriste. Digoksin znacajno usporava A-V spro­
vodenje, a umeren je inotrop. Klinicka iskustva sa
primenom digoksina kod ovih pacijenata, nisu dala
zadovoljavajuce rezultate. Koriscenje preparata kal­
cijumovih soli (CaClz) zasniva se na saznanju da jon
kalcijum igra znacajnu ulogu u povecanju kontrak­
tilnosti miokarda i formiranju impulsa. Novije hemo­
dinamske studije [28,29] pokazuju da CaClz pove­
cava MAP, ali ne i CI. Caf.l, se koristi za povecanje
SVR, kod hipokalcernije, hiperkalijemije, predozira­
nja blokatorima kalcijumovih kanala, a ne kao ino­
tropni lek.



150 Pjevic M. Prevencija sindroma multiple organske disfunkcije

Fosfodiesterazni inhibitori (amrinon, milrinon,
enoksimon), kao inotropi, nemaju znacajno mesto
kod traumatizovanih zbog dugog poluzivota i vazo­
dilatatornih efekata. U poredenju sa adrenalinom,
amrinon pokazuje slicno povecanje CO, ali je manje
eftkasan u podizanju MAP.

Noradrenalin je najsnazniji vazokonstriktor (o-e­
fekt). Indikovan je kod teske hipotenzije sa niskom
SVR. Kontraindikovan je kod paeijenata sa slabom
ventrikularnom funkeijom, jer podizanje afterload
moze uzrokovati popustanje srea. Pocetne doze nora­
drenalina su 1-2 ug/kg/min, a dalje se titrira prema
zeljenim efektima. U praksi je potrebno izbegavati
ciste alfa agoniste, jer oni povecavaju arterijski krvni
pritisak, a ne i protok. Preferira se kombinovana pri­
mena a i ~ agonista. los 1989. godine, Edwards i
saradniei [30] su preporucili kombinaeiju dobutam­
ina i noradrenalina u kontinuiranoj infuziji kada je
SVR bila manja od 1100 dyn x sec/ems, a CI manji
od 3,5 IImin x rrr'. Ukoliko efekti nisu zadovoljava­
juci, u terapiju se uvodi i dopamin.

Kiseonicni kapaeitet krvi
Na dotok kiseonika tkivima utice i kiseonicni ka­

pacitet krvi. Kiseonicni kapaeitet krvi zavisi od vred­
nosti Hgb, odnosno hematokrita. Optimalna vrednost
hematokrita za prenos kiseonikaje 30-35%.

Antibiotska terapija
Nema sigurnih podataka koji pokazuju da rutin­

ska profilakticka sistemska upotreba antibiotika u
tesko traumatizovanih smanjuje ineidencu sepse iIi
MODS-a. S druge strane, rutinska neselektivna upo­
treba antibiotika sirokokg spektra, zbog svog uticaja
na crevnu mikrotloru, moze biti vise stetna, nego ko­
risna. Antibiotici sirokog spektra unistavaju veoma
osetljivu crevnu bakterijsku tloru, ukljucujuci i an­
aerobe, koji norrnalno sprecavaju kolonizaciju pato­
genih, rezistentnih Gram-negativnih bakterijskih so­
jeva na intestinalnoj mukozi. Otuda, politraumatizo­
vani pacijenti, iako sa znacima sistemskog intlama­
tornog odgovora (SIRS), a bez lociranog fokusa in­
fekcije, ne treba da dobijaju antibiotike. Odgova­
rajuce antibiotike i adekvatnu dozu treba ordinirati
ciljano kada postoje ubedljivi klinicki znaci infekcije
i pozitivne bakterioloske analize. Aminoglikozidima
treba dodati i drugi antibiotik na bazi rane bakte­
rioloske kullture. Sa aminoglikozidima, najbolje se
kombinuje eefalosporin I, II ili III generacije, jer daju
pokrivenost vecine aerobnih Gram-negativnih i
Gram-pozitivnih mikroba. Ako postoji verovatnoca
prisustva anaerobnih bakterija, klindamicin je anti­
biotik izbora. U kombinaciji sa aminoglikozidima,
primena metronidazola sa aminoglikozidima je neza­
dovoljavajuca, jer ostavlja aerobne Gram-pozitivne
mikrobe rnnogo manje pokrivenim, nego sa klindami­
cinom. Mesta fokalnih infekeija potrebno je i hirurski
obraditi (drenaze, ekseizije, debridrnani i dr.)

Smatra se da "selektivna dekontaminacija diges­
tivnog trakta" (SDD) moze eliminisati Gram-negativ­
ne bakterije iz digestivnog trakta i smanjiti kolicinu
endotoksina u erevnom sadrzaju [31]. Ovirn se spre­
cava kolonizacija proksimalnih delova digestivnog
trakta i smanjuje translokacija i ineidenca endotok­
semije. Rezim SDD, koji podrazumeva profilakticko
enteralno davanje antibiotika polimiksina E, tobrami­
cina, amfotericina i intravensko ordiniranje eefotak­
sirna u toku pet dana, smanjuje ucestalost bakte­
rijskih infekcija, ali ne i mortalitet.

Nutriciona potpora
Kod tesko povredenih, energetskepotrebe su vece

za 50-60%, nego u zdravih, uz veliki gubitak azota.
Ukoliko se ne preduzmu mere rane nutrieione pot­
pore, malnutrieija moze biti znacajan faktor, koji do­
prinosi pogorsanju funkeija vitalnih organa, lmuno~

supresije, nastanka infekcije i smanjene sposobnosti
prezivljavanja infekcije. Cirkulatorni sok pracen gas­
trointestinalnom hipoperfuzijom, hipoksijom i nak­
nadnom reperfuzijom stvara "idealne" uslove za oste­
cenje crevne barijere i translokaciju endotoksina i
bakterija u sistemsku cirkulaeiju i nastanak sekun­
darnih infekcija [31]. Norrnalno funkcionisanje en­
terocita delom je zavisno i od nutritivnih materija iz
samog {umena creva. Rana enteralna nutriciona pot­
pora preko nazogastricne sonde kod tesko traumati­
zovanih i laparotomisanih, moze zbog usp.oren<?&
praznjenja zeluca i usporene cre':'lle peristaltike blt~

otezana. Sonda za ishranu postavlja se u proksimalni
deo jejunuma ili distalni deo duodenuma sto olaksava
neposrednu enteralnu ishranu, Atrofija mukoze kod
tesko traumatizovanih, vida se u proksimalnom jeju­
numu posle samo 5-7 dana totalne parenteralne is­
hrane [32]. Pravilan izbor enteralne nutricione for­
mule smanjuje atrofiju intestinalne mukoze, smanju­
je im'unodepre~iju, odrzava nutricioni status, pobolj­
sava zarastanje rana, smanjuje incidencu sepse I

mortalitet kod traumatizovanih [33,34].

Analgezija i sedacija ..
Analgezija i sedacija kod traumatizovanih neop­

hodne su u cilju smanjivanja metabolickog stresa,
olaksanja mehanicke ventilaeije, racionalnog korisce­
nja kiseonika i poboljsanja komfora pacijenta ~osle

traume ili operaeije [35]. Adekvatna analgezija I se­
dacija smanjuju potrosnju kiseonika za 10%, cime se
kod traumatizovanih sa kompromitovanom hemodi­
namikom smanjuje potreba za povecanjem rninutnog
volumena srca. Favorizuje se kontinuirana epidural­
na analgezija, jer sistemski opioidni analgetici, kom­
binovani sa sedativima (midazolam, propofol) u pa­
cijenata na mehanickoj ventilaciji usporavaju crevni
motilitet i praznjenje ereva, te enteralnu nutrieiju cine
nemogucom, Mesavina lokalnog anestetika i primena
epiduralne analgezije (torakalne ili lumbalne) kontra­
indikovana je kod hipovolemije, povreda glave i kic­
mene mozdine, poremecaja u koagulaciji. NSAID
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analgetici (ketoprofen, ketoroIak, dikIofenak), inhibi­
tori ciklooksigenaze i smanjenja produkcije prosta­
glandina, koriste se kod traumatizovanih u kratkom
periodu davanja. Kontraindikacije za njihovu pri­
menu su hipovolemija i hemoragija i zato se ne daju
u prehospitalnoj fazi nestabilnih vitalnih funkcija.

Drugi terapijski modaliteti
Kortikosteroidi kao antiinflamatomi Iekovine pri­

menjuju se kod politraumatizovanih, osim kod pov­
reda kicmene mozdine. Inhibitori cikIooksigenaze (in­
dometacin, ibuprofen) u malim dozama mogu poboIj­
sati hemodinamicki status. Prostaglandini mogu biti
korisni za poboljsanje mikrocirkulacije zbog inhibi­
cije aktivacije i agregacije trombocita. Inhibitori in­
flamatornih medijatora (TNF, interleukin-I, interle­
ukin-6) mogu zaustaviti iIi smanjiti sistemski infla­
matomi odgovor (SIRS). Diltiazem, selektivni bloka­
tor ka1cijum kanala, oporavIja apsorptivni kapacitet,
creva i olaksava ranu enteralnu nutriciju [36]. Pen­
toksifilin, TNF inhibitor, u eksperimentalnim i kli­
nickim uslovima, pokazuje korisne respiratome i he­
modinamickeefekte i smanjuje gubitak telesne mase i
misicnih proteina [37,38,39]. Antagonisti endorfin­
skog sistema (nalokson) u hemoragicnom soku mogu
popraviti hipotenziju.

Zakljufak

tanak MODS-a, podrazumeva energicnu respiratomu
i cirkulatomu resuscitaciju i monitoring tkivne oksi­
genacije na mestu povredivanja, u toku transporta i
hospitalno za vreme operacije i tokom postoperativ­
nog perioda.

Iako su adekvatna respiratoma i cirkulatoma pot­
pora mere od vitalnog znacaja za resuscitaciju trans­
porta kiseonika, nije pozeljno, strategijom "ciljane "
terapije po svaku cenu povecavati dotok i utilizaciju
kiseonika na "supranormalne" vrednosti.

Izbor vazoaktivnih i inotropnih Iekova za optimi­
zaciju hemodinamickih parametara i parametara
transporta kiseonika, nakon traume, moze biti presu­
dan za ishod. Nutriciona potpora, antibiotska pro­
filaksa, anaIgezija, sedacija i drugi terapijski moda­
Iiteti, doprinose sposobnosti pacijenta da prezivi tra­
umu i smanjuju ucestalost ove teske sistemske kom­
plikacije.

Buduca istrazivanja treba da budu fokusirana na
zameni invazivnog hemodinamskog monitoringa sa
neinvazivnim metodama procene. Sva merenja para­
metara transporta kiseonik a koncentracije serum
laktata, parametara regionalne tonometrije, suple­
mentarna su i ne mogu zameniti informacije dobijene
pazljivom i cesto ponavljanom klinickom evaluaci­
jom pacijenta. Prognosticki markeri neadekvatnosti
tkivne oksigenacije, visoke specificnosti i senzitiv­
nosti, za sada nisu pronadeni.

Prevencija nastanka tkivne hipoksije i kiseonickog
duga, patofizioloskih faktora, koji determinisu nas-

Literatura

1. Hayes M. Perioperative optimisation of critically ill pa­
tients in relation to morbidity and mortality In: Drummond GB,
ed. Refresher Course Book, 8th ESA Annual Meeting, Vielma,
2000 April 1-4;2000:143-6.

2. Takala J. Assessment of tissue hypoxia In: Drummond
GB, ed. Refresher Course Book, 8th ESA Annual Meeting, Vi­
enna, 2000 April 1-4; 2000:57-60.

3. Shoemaker WC, Appel PI, Waxman K, Schwartz S,
Chang P. Clinical trial of survivors, cardiorespiratory pattems
as therapeutic goals in critically ill postoperative patients. Crit
Care Med 1982;10:398-403.

4. Levy HKB, Smith P, Takiguchi SA, Miyasaki A, Myers
S. Effect of maximizing oxygen delivery on morbidity and mor­
tality rates in critically ill patients: A prospective, randomized,
controlled study. Crit Care Med 1993;21:830-8.

5. Bishop M, Shoemaker W, Appel P, Wo CJ, Zwick C,
Kram H, et al. Relationship between supranormal circulatory
values, time delays and outcome in severely traumatized pati­
ents. Crit Care Med 1993;21 :56-63.

6. Flemming A, Bishop M, Shoemaker W, Appel P, Suffi­
cool W, Kuvhenguwha A, et al. Prospective trial of supranor­
mal values as goals of resuscitation in severe trauma. Arch
Surg 1992;127:1175-81.

7. Boyd 0, Grounds RM, Bennett ED. A randomised
clinical trial of the effect of deliberate perioperative increase of
oxygen delivery on mortality in high-risk surgical patients.
JAMA 1993;270:2699-707.

8. Berlauk JF, Abrams JH, Gilmour IJ. Preoperative opti­
misation of cardiovascular haemodynamics improve outcome in
peripheral vascular surgery. AIm Surg 1991;214:289-97.

9. Bishop MH, Shoemaker EC, Appel PL, Meade P, Ordog
GJ, Wasserberger J, et al. Prospective, randomised trial of sur­
vivor values of cardiac index, oxygen delivery and oxygen con­
sumption as resuscitation endpoints in severe trauma. J Trauma
1995;38:780-7.

10. Krachman S, Lodato R, Morice R, Gutierrez G, Dantz­
ker D. Effects of dobutamine on oxygen transport and con­
sumption in adult respiratory distress syndrome. Int Care Med
1994;20:130-7.

11. Tuchscmidt J, Fried J, Astiz M, Rackow E. Elevation of
cardiac output and oxygen delivery improves outcome in septic
shock. Chest 1992; 102:216-20.

12. Durham RM, Neunaber RN, Mazuski JE, Shapiro MJ,
Baue AE. The use of oxygen consumption and delivery as end­
points for resuscitation in critically ill patients. J Trauma 1996;
41:32-40.



152 Pjevic M. Prevencija sindroma multiple organske disfunkcije

13. Third European Consensus Conference in Intensive
Care Medicine: Tissue hypoxia: How to detect, how to correct,
how to prevent? Am J Respir and Crit Care Med 1996;154:
1573-8.

14. Heyland DK, Cook D, King D, Kemennan P, Brunbu­
isson C. Maximising oxygen delivery in critically ill patients:
A methodologic appraisal of the evidence. Crit Care Med 1996;
24:517-24.

15. Ivatury RR, Simon RJ, Havriliak D, Garcia C, Green­
barg J, Stahl WM. Gastric mucosal pH and oxygen delivery
and oxygen consumption indices in the assessment of adeqacy
of resuscitation after trauma: A prospective, randomised study.
J Trauma 1995;39: 128-36.

16. Wade C, Grady J, Kramer G. Efficacy of hypertonic sa­
line dextran (HSD) in patients with traumatic hypotension:
meta-analysis of individual patient data. Acta Anaesthesiol
Scand 1997;41 Suppl 110:77-9.

17. Hancock DL. Small volume resuscitation: Crystaloid
solutions for intravascular volume replacement. Am J Anaes­
thesiol1995;3/4:71-7.

18. Prough DS. Fluid resuscitation: Crystalloids versus col­
loids. Acta Anaesthesiol Scand 1998;42 Suppl1l2:68-70.

19. Christ F, Niklas M, Kreimeier U, Lauterjung L, Peter
K, Messmer K. Hyperosmotic-hypertonic solutions during ab­
dominal aortic naeurysm (AAA) resection. Acta Anaesthesiol
Scand 1997;41:62-70.

20. Regnier B, Safran D, Teisseire C. Comparative haemo­
dynamic effects of dopamine and dobutamin in septic shock.
Intens Care Med 1989;5: 115-9.

21. Sigurdsson G, Banic A, Wheatley A. Microcirculatory
flowmotion in the gastroinestinal tract. Cli Intens Care 1995;6:
(Suppl) 88-98.

22. Tighe D, Moss R, Webb A, Mythen M, Bennett D.
Post-treatment with dopexamine hydrochloride provides he­
patic protection when compared to dobutamine hydrochloride
in porcine septic shock. Clin Intens Care 1994;6 (Suppl):99­
103.

23. Lokhandwala MF, Jandhyala BS. Effects of dopaminer­
gic agonists on organ blood flow and function. Clin Intens Care
1992;20 Suppll:12-5.

24. Tighe DF, Moss R, Hayward G. Dopexamine, dobu­
tamine and volume expansion on hepatic ultrastructure in por­
cine peritonitis. Crit Care Med 1995;23: 1997-2007.

25. Butterworth JF, Prielipp RC, Royster RL, James R,
Zaloga GP. A randomised, blinded comparison of dopexamine
with dobutamine in patients with reduced cardiac output after
coronary artery surgery (abstract). Anesthesiology 1992;77:
A54.

26. Butterworth JF, Prielipp RC, Royster RL, Spray BJ.
Dobutamine increases heart rate more than epinephrine in pa­
tients recovering from aortocoronary bypass surgery. J Cardioth
Vasc Anaesth 1992;6:535-41.

27. Sinclair ME. Inotropic support of the failing heart In:
Drummond GB, ed. Refresher Course Book, 8th ESA Annual
Meeting, Vienna, 2000 Aprill-4;2000:215-7.

28. Butterworth JF, Strickland RA, Mark LJ, Kon ND,
Zaloga GP. Calcium does not augment phenylephrine,s hyper­
tensive effects. Crit Care Med 1990;18:603-6.

29. Butterworth JF, Strickland RA, Zaloga GP. Haemody­
namic actions and drug interactions of calcium and magnesium
In: Zaloga GP, ed. Problems in Critical Care. Philadelphia, PA,
Lippincott, 1990:402-15.

30. Edvards JD, Brown GCS, Nightingale P. Use of survi­
vors cardiorespiratory values as therapeutic goals in septic
shock. Crit Care Med 1987;13:230-5.

31. Sigurdsson GR. Is translocation of bacteria and endo­
toxin from gastrointestinal tract a source of sepsis in critically
ill patients? Acta Anaesthesiol Scand 1995;39:11-9.

32. Sigurdsson GH. Prevention of sepsis and multiple or­
gan failure in critically ill patients. Acta Anaesthesiol Scand
1995;39:23-30.

33. Senkal M, Kernen M, Homann HR, Eickhoff U, Baier
J, Zumbotel V. Modulation of postoperative immune response
by enteral nutrition with arginine, RNA and omega-3 fatty ac­
ids in patients with upper gastrointestinal cancer. Eur J Surg
1995;161: 115-22.

34. Bower R, Cerra F, Bershadsky B, Licari J, Hoyt D,
Jensen G, et al. Early enteral administration of a formula (hn­
pact) supplemented with arginine, nucleotides and fish oil in
intensive care unit patients. Crit Care Med 1995;23:436-49.

35. Pjevic M, Kolak R, Komarcevic M. Analgezija i se­
dacija u intenzivnoj terapiji. Med Pregl 1998;LI(l1-12):509­
17.

36. Singh G, Chaudry KI, Chudler LC, Chaudry lH. Sepsis
produces early depression of gut absorptive capacity: Restora­
tion with diltiazem treatment. Am J Physiol 1992;263:R19­
R23.

37. Coccia MT, Waxman K, Soliman H, Tominaga G,
Pindereski L. Pentoxifylline improves survival following haem­
orrhagic shock. Crit Care Med 1989;17:154-64.

38. Sigurdsson GH, Nachbur B, Lejeune FJ. Anesthesiolo­
gists, management of isolated limb perfusion with tumor necro­
sis factor alpha. Anesthesiology 1993;79:1433-7.

39. Sigurdsson GH, Yousse HAF. Effects of pentoxifylline
on haemodynamics, gas-exchange and multiple organ platelet
sequestration in endotoxic shock. Acta Anaesthesiol Scand
1993;37:396-403.



Med Preg12001; LIV (3-4): 146-153. Novi Sad: mart-april. 153

Summary

Introduction Therapeutic principles
Multiple organ dysfunction syndrome (A10DS) is frequent after Haemodynamic optimization for improvement of'perfusion and
trauma. Predisposing factors for MODS after trauma are: hy- tissue oxygenation is ofprimary importance. Nutritional sup-
povolemic shock, massive volume replacement, time ofresusci- port antibiotic prophylaxis, pain relief, sedation and other
tation before hospitalization, systemic inflammatory response therapeutic modalities allow patient to survive a trauma and
syndrome, infection, sepsis. Prevention of tissue hypoxia is a decrease risk ofsystemic complications.
priority in prevention ofMODS. Conclusion
Monitoring the adequacy oftissue oxygenation Tissue hypoxia and oxygen debt in injured patients are major
Assessment oftissue oxygenation and potential hypoxia is indi- factors which determine development ofMODS. Prevention of
rect, based on measuring aspects ofwhole body oxygen trans- MODS starts with respiratory and circulatory resuscitation
port and uptake, some regional parameters and indirect bio- and monitoring of tissue oxygenation prehospitally and hospi-
chemical markers. Assessing oxygen transport involves: clini- tally. The first line therapy, "goal directed therapy" is not
cal evaluation of the patient, delivery ofoxygen to the alveoli, obligatory. Nutritional support, antibiotic therapy, analgesia,
oxygenation ofarterial blood, delivery ofoxygen to the tissues sedation and other therapeutic modalities contribute the abil-
(DO), oxygen uptake (Va), oxygenation of the mixed venous ity of injured patients to survive and decrease the incidence of
blood, lactate and assessement ofregional peo2 or pH. MODS.
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