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Clanek formou piehledu shrnuje soudoby pohled na zakladni principy patofyziologie, diagnostiky a lé¢by traumatem

indukované koagulopatie u pacientd se zdvaznym urazem.
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Trauma-induced coagulopathy - pathophysiology, diagnostics and treatment

This narrative review article summarizes the contemporary view on the basic principles of pathophysiology, diagnosis
and treatment of trauma-induced coagulopathy in patients with severe trauma.
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Uvod

Urazy predstavuji globalné vyznamnou pfi¢inu morbidity i mortality
populace. V Ceské republice a Evropské unii se v roce 2020 Urazy
podilely na Udmrtnosti z 2,9 % resp. 3,0 %. Podil Urazd na umrtf
v populaci 15-44 let byl pfitom nékolikandsobné vy3si (19,0 % resp.
16,9 %). Nejcastéjsim dlvodem Umrtina Uraz je traumatické poranéni
mozku a nekontrolované krvéacenf [1-3].

Traumatem indukovana koagulopatie (Trauma-Induced
Coagulopathy, TIC) je komplexni porucha krevni sraZlivosti zahrnu-
jici fadu patofyziologickych mechanismd. TIC je pfitomné u 25 %
pacientl se zdvaznym Urazem a je spojena s 35-50% mortalitou [4].
Pacienti s TIC vykazuji vice dnd hospitalizace a umélé plicni ventilace
(UPV), astéji vyzaduji masivni transfuzi a trpf ¢astéjsim vyskytem
syndromu multiorgdnové dysfunkce [5]. V¢asna diagndza a terapie
TIC zlepSuje vysledek 1écby [6]. Aktudini stav odborného poznani
problematiky TIC nebyl v poslednich letech v ¢eském odborném

tisku zpracovan.

Metody

V databdzi Pubmed jsme provedli vyhledani slovnich spojeni trauma-
-induced coagulopathy a acute coagulopathy of trauma. Vysledky hledani
byly limitovéany na humanni studie publikované v anglickém jazyce
v ¢asovém rozmezi mezi lednem 2003 a cervnem 2023. Po odstranénf
duplikatl jsme ziskali 235 zdrojovych praci. Po vyhodnoceni abstraktl
jsme pro daldf praci vyuZili 41 z nich.

Patofyziologie

Primarni funkci hemostatického systému je zéstava krvaceni v misté
poranéni cévni stény prostifednictvim vzniku krevni srazeniny slo-
zené z krevnich desticek a fibrinu. Tento proces vyzaduje rychlou
aktivaci a sou¢asné omezeni na misto poranéni. Bez této lokalizace
vede povsechnd aktivace krevniho srazeni k tvorbé (mikro)tromb
a naslednému ischemickému poskozeni orgdnl. Pfi soubézném
vycerpani koagulacnich faktor( a krevnich desticek vyUsti rovnéz ve

zvysenou krvacivost.
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Hemostédzu Ize schematicky rozdélit do ¢tyr zakladnich funkct:
vazokonstrikci, vznik krevni srazeniny na misté poskozeni cévni stény,
zabranéni Sitenf koagula mimo misto poranéni a rozpusténi vytvorené
krevni srazeniny (fibrinolyza). Teorie burikami mediované hemostazy
predpoklada, ze klicovou roli pfi regulaci krevniho srazenf hraji bunécné
elementy, zejména krevni desti¢ky a buriky cévniho endotelu. Tvorba
srazeniny v tomto modelu probfha ve tfech vzéjemné se pfekryvajicich
fazich: iniciaci, amplifikaci a propagaci [7]. Detailni popis fyziologie
koagulace pfesahuje ramec tohoto ¢lanku.

Traumatem indukovana koagulopatie je komplexni porucha zahrnujici
dva etiologické okruhy pficin. Prvni je vlastni porucha krevni srazlivosti
vyvoland narusenim cévni stény, krevni ztratou, poskozenim endotelu
v dUsledku aktivace sympatiku a pfipadné dalsimi konsekvencemi Urazu
(hypotermie). Druhd ¢ast pricin souvisi s individudinimi faktory na strané
pacienta (napt. lé¢ba antikoagulancii, vék) a Ié¢ebnymi intervencemi (he-
modiluce, hypotermie) [8]. Efekt TIC na hemostdzu je typicky charakteri-
zovan snizenim koagulace v ¢asnych hodinadch po Urazu (¢asnd TIC), ktery
nasledné po dosazeni kontroly zdroje krvaceni prechazi to faze hyperkoa-
gulace s rizikem vzniku tromboembolické nemoci a/nebo mikrotrombdz

s naslednym orgdnovym selhanim (pozdni TIC) [4, 9-11].

Poskozeni tkani
Uraz a nasledné narugent integrity stény cévniho fecisté vede ke kon-
taktu krve s bunkami exprimujicimi tkdriovy faktor (TF) a spousti fazi
iniciace krevniho srdZeni. Malé mnoZstvi takto vzniklého trombinu
déle proteolyticky aktivuje koagula¢ni faktory V, VIl a XI. Tim je tvorba
trombinu dale amplifikovdna a propagovéna. Popsany proces muize
byt narusen diluci podanymi infuznimi roztoky, rychlou konzumpcf
koagula¢nich faktord v ¢asné fazi rozvoje TIC, nebo acidézou ¢i hypo-
termif, které obé snizuji aktivitu proteint koagulacni kaskady [4, 12, 13].
Poskozenf tkani zplsobené mechanickym Ucinkem absorbované
energie zpUsobuje rychlé uvolnéni ltek ze skupiny damage-associated
molecular patterns (DAMPs) a mikro&astic. Ty aktivuji koagulaci i mimo
oblast vlastniho poranéni a akceleruji spontanni tvorbu trombinu
s nasledujici konverzi fibrinogenu na fibrin v krevnim fecisti. Dochazi
k neefektivni spotfebé koagulacnich faktord a rozvoji konzumpéni
koagulopatie [4]. DAMPs déle negativné ovliviuji funkci krevnich des-
ticek [14]. Dopad poskozeni tkani na koagulaci se muze lisit v zavislosti
na jejich specifickém slozeni. Napfiklad traumatické poskozeni mozku
(Traumatic Brain Injury, TBI) vede k uvolnénfi velkého mnoZzstvi prokoagu-
la¢né pasobicich mozkovych fosfolipid a mikroc¢astic mozkové tkané.
Plice, slinivka bfisni a orgdny mocopohlavniho systému zase obsahujf
velké mnozstvi tkdnového aktivatoru plazminogenu (tPA) [4, 15].

Endotel cév

Endotelova vystelka krevnich cév za normélnich okolnosti brani ak-
tivaci koagulace na neposkozenych ¢éastech cévniho fecisté. Viysoké
koncentrace endogenniho adrenalinu v plazmé spojené s aktivaci
sympatoadrenalniho systému v disledku bolesti ¢i traumatického Soku
narusuji endotel a pozitivné korelujf s hladinou marker( jeho poskozenf
(solubilnf trombomodulin, syndecan-1). Uvolnéni heparinu podobnych
latek (heparan-sulfat) z povrchu endotelu maze vést k tzv. autohepa-
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rinizaci pacienta a souvisejicimu defektu krevni srazlivosti. Poskozenf
endotelu s ndslednou alteraci hemokoagulace mediované vysokou
hladinou katecholamind je spole¢né pro TIC i dalsi nozologické jed-
notky — Post-Cardiac Arrest Syndrom (PCAS), sepsi a infarkt myokardu.
Pro tento spole¢ny patofyziologicky mechanismus byl navrzen nézev
SHock-INduced Endotheliopathy (SHINE) [16]. Naruseni endotelidlniho
glykokalyx a integrity mitochondrif spolu s aktivaci sympatiku vedoucf
k narusenf ¢innost srdce a cév (CNS-kardiovaskuldrni uncoupling) je
klicovou komponentou recentné publikované hypotézy SHOT (System
Hypothesis Of Trauma) [17].

Protein C

Trombin unikajici z mista poranéni nebo vznikajici v rdmci povsechné
aktivace koagulace vede ke vzniku komplext trombin-trombomodulin
na povrchu endotelidlnich bunék. Ty v dalsim kroku konvertuji protein
C na aktivovany protein C (APC). Z plejady ucinkd APC jsou v ¢asné fazi
traumatu zasadnf jeho antikoagulacni cinky spojené s inaktivaci FVa
a FVllla psobici na aktivitu trombinu jako negativni zpétna vazba. APC
dale snizuje aktivitu aktivatoru inhibitoru plazminogenu 1 (plasminogen
activator inhibitor - 1, PAI-1). Snizend aktivita PAI-1 facilituje fibrinolyzu,
nebot pomér antifibrinolytického PAI-1 a profibrinolytického tPA je
vychylen ve prospéch tPA. Pomér PAI-1 a tPA je profibronolytickym
smérem ovlivnén i uvolnénim tPA z Weibel-Paladeho granuli bunék
endotelu cév v disledku aktivace sympatoadrenalniho systému [4, 12].
Vysoké koncentrace APC pfi pffjmu pacienta s jeho néaslednou pretr-
vavajici depleci jsou spojeny s vyssim rizikem akutniho poskozeni plic,

nozokomidlni pneumonie, multiorgdnového selhdnfa umrtf [18, 191.

Krevni desticky

Porucha funkce krevnich desticek se vyskytuje az u poloviny pacientd
se zavaznym Urazem. Prestoze pacienti s TIC nemusi mit v ¢asné fazi
trombocytopenii, funkce trombocytl je snizend v disledku ,vycerpani
trombocytd” nésledkem jejich stimulace uvolnénym tkénovym faktorem,
desticky aktivujicim faktorem (platelet activating factor, PAF) a vonWille-
brandovym faktorem (VWF). Takto aktivované trombocyty sice cirkulujf
v krevni obéhu, ale jejich schopnost se Ucinné zapojit do primérni hemo-
stazy je omezena [14].

Fibrinolyza

Traumatem indukovana koagulopatie je ve své podstaté charakterizovana
poruchou tvorby krevniho koagula a dysfunkci systému fibrinolyzy v obou
smérech (hyper i hypofibrinolyza). Casné obdobf po Urazu je typické hyper
fibrinolyzou charakterizovanou posunem poméru tPA/PAI-1 ve prospéch
tPA [4, 12, 20]. U vétsiny pacient( je v fddu jednotek hodin fibrinolyza
ukoncena vzestupem PAI-1, ktery zpravidla vyUsti v zastaveni fibrinolyzy
(fibrinolysis shutdown) béhem 12 hodin. Pacienti, u kterych dochazi k zéstave
fibrinolytickych déji do jedné hodiny po Urazu, maji zvysené riziko umrti
a vyssi vyskyt syndromu multiorgdnové dysfunkce [10].

Ostatni faktory prispivajici k TIC
Prispivajicimi faktory poruchy koagulace jsou hypotermie, aciddza,

hypokalcemie, anémie a diluce. K nafedéni koagula¢nich faktort dochézi
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primarné autodiluci, kdy je pfi narudeni Starlingovy rovnovahy intravas-
kuldrné presouvéna intersticidlni tekutina, sekundarné pak pfi objemové
terapii [4]. Snizeni télesné teploty na 33 °C snizuje prostfednictvim
Utlumu enzymatickych déjd v organismu aktivitu koagulac¢nich faktor(
na jednu tretinu. Dal3i snizenf je spojené s poklesem pH a rozvojem aci-
ddzy [21, 22]. lonty Ca** jsou kofaktory fady reakci v koagula¢ni kaskade.
Hypokalcemie muze byt vysledkem krevnich transfuzi obsahujicich
Citrat, snizené eliminace takto podaného citratu hypoperfundovanymi
jatry, stejné jako acidemie pfi traumatickém Soku [23]. Pro potfebu kli-
nické praxe je potiebné zdlraznit, ze efekt hypokalcemie a hypotermie
neni detekovén standardnimi koagula¢nimi testy, které se provadéji pfi
37°C a po rekalcifikaci vzorku krve odebraného typicky do zkumavky
s citrdtem sodnym. Koagula¢ni porucha na podkladé hypokalcemie tak
mUze byt snadno prehlédnuta.

Fibrinogen
Fibrinogen je prvnim koagula¢nim faktorem, jehoz hladina béhem
krvdcen( klesd na Uroven negativné ovliviujici hemostdzu [24].
Fibrinogen je, podobné jako fibrin, substratem fibrinolytického
systému. Na své molekule obsahuje vazebnd mista pro tPA, plazmi-
nogen a pInf roli kofaktoru tPA indukované aktivace plazminogenu
na plazmin. Plazmin nasledné degraduje fibrinogen i fibrin. Rychlost
degradace fibrinu je v porovnani s fibrinogenem nizsi diky stabilizaci
fibrinu kovalentnimi vazbami zprostfedkovanymi koagula¢nim fak-
torem XIII. Ten déle do fibrinové sitky vaze a2-antiplazmin snizujici
aktivitu plazminu.

Z uvedeného vyplyva, Ze na vzniku hypofibrinogenemie béhem
TIC se mohou podilet ¢tyfi hlavni mechanismy:

diluce intersticialni tekutinou (auto-diluci);

diluce podanymi ndhradnimi roztoky;

konzumpce trombinem pfi vzniku koagula;

degradace plazminem vzniklym v rdmci masivniho uvolnéni tPA

z endotelu.
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Redlny podil jednotlivych pfi¢in neni zndm. Lze pfedpokladat, ze
u jednotlivych pacientd se bude lisit i v z&vislosti na zpUsobu lécby
(permisivni hypotenze, mnozstvi podanych nahradnich roztokd a jejich
slozeni, transfuze nebo substituce koagulac¢nich faktord v pfednemoc-
ni¢ni péci, ¢as do dosazeni kontroly zdroje krvaceni apod.). Komplexni
model TIC shrnuje obrazek 1.

Podobnost s jinymi koagulopatiemi

Traumatem indukovand koagulopatie ma odlisSnou patofyziologii od
koagulopatie vzniklé béhem masivni krvaceni v peripartalnim obdobi,
cest a délozni atonie vedou ke vzniku poruchy srazlivosti az v dUsledku
hemodiluce. Abrupce placenty oproti tomu vede k rychlé konzumpénf
koagulopatii a embolie plodové vody je potentnim spoustétem dise-
minované intravaskularni koagulace [26, 27].

Diagnostika

Diagnoza TIC byla pdvodné popsana na zékladé hodnocenf protrom-
binového ¢asu (PT), aktivovaného parcidiniho protrombinového ¢asu
@PTT), resp. trombinového ¢asu (TT) [28]. Pomér protrombinového
¢asu (PTr) > 1,2 je povazovan diagnosticky pro TIC, hodnoty > 1,5
znaci zévaznou poruchu koagulace [6]. Je nutné uvazit ostatni mozné
priciny prodlouzeni PTr, zejména uzivani warfarinu nebo dabigatranu.
PTr nedéva hlubsi vhled do fenotypu koagulopatie, a tedy nad ramec
screeningu nepfindsi dalsi informace. Jeho vyhodou je, Ze maze byt
jednoduse a rychle stanoven point-of-care (POC) vysetfenim, a to
i v pfednemocni¢ni péci.

Protoze patofyziologie TIC je komplexni a klinicky fenotyp koa-
gulacni poruchy se muze lisit mezi jednotlivymi pacienty i v rdmci
jednoho pacienta v Case, neexistuje zadny univerzalni test rozlisujicf
pacienty s a bez koagulopatie, resp. charakterizujicf jeji typ a pfispé-
vek jednotlivych mechanismd. Aktudlni guidelines doporucuji, aby
monitorace a podpora koagulace byly zahajeny okamzité pfi pfijmu

Obr. 1. Schematicky prehled patofyziologickych mechanismi koagulopatického krvdceni u pacientd se zavaznym Grazem. Volné dle ref. [25]

KREVNi

-.:‘5‘ TRAUMA | —>

l 1 Katecholaminy

Vycerpani
trombocytd Auto-heparinizace

e —
a0

T Aktivace koagula¢nich
proteinu C faktord

I
i aktivita

koagulaénich
TRAUMATEM INDUKOVANA KOAGULOPATIE

funkce
trombocyta

faktort

www.aimjournal.cz

l \ Hypoperfize /
T DAMPs
Nelokalizovana l l
aktivace
trombocytt Naruseni Aktivace Acidoza
glykokalyx endotelu cév Hypotermie
l endotelu cév i
\ Spotfeba

T fibrinolyza

#re cHRONICKA 75 IATROGENNI
-i LECBA =y vivy

Hemodiluce
Acidoza
Hypotermie

TTTtPA ¢

aktivita
koagulaénich

faktor(i

KOAGULOPATICKE
KRVACENI

/ Anest intenziv Med. 2023:34(4):157-164 /  ANESTEZIOLOGIE A INTENZIVNI MEDICINA



160 | PREHLEDOVE CLANKY / REVIEW ARTICLES

Traumatem indukovand koagulopatie — patofyziologie, diagnostika a l1é¢ba

do nemocnice [6]. Z praktického pohledu jsou hodnotna zejména
takova vysetieni, kterd poskytuji vysledek, na jehoz zékladé je mozné
(ne)provést konkrétni intervenci (tzv. actionable result), pficemz doba
ziskanf vysledku je co nejkratsi. Laboratorni testy je mozné provést kon-
vencni metodou v centrdini laboratofi nebo jako point-of-care vysetrent.
V této oblasti hraje klicovou roli metoda rotacni tromboelastometrie
(ROTEM) [29, 30]. Studie ITACTIC neprokdzala rozdil v mortalité, resp.
potfebé masivni transfuze mezi skupinami pacientd jejichz Ié¢ba byla
vedena konvencnimi koagulagnimi versus viskoelastickymi testy [29].
POC metody vysetfeni krevni srdZlivosti byly recentné extenzivné
shrnuty v préci Zatloukala et al. [31].

Fibrinogen a trombin

Hypofibrinogenemie mdze byt kvantifikovana laboratornim vysetfenim
Claussovou metodou hodnotici koncentraci funkéniho fibrinogenu.
Vyhodou metody je stanoveni frakce fibrinogenu, kterd je k dispozici
pro hemokoagulaci. Normalni hodnota je v pomérné sirokém rozmezi
1,8-4,2 g.I'. Hodnoty < 1,5g.I" predstavuji v pfitomnosti zavazného
krvaceniindikaci pro substitu¢ni Ié¢bu. Test FIBTEM v parametrech A5,
A10 a MCF koreluje s koncentraci fibrinogenu v plazmé [32, 33]. Hodnoty
pevnosti koagula v paté, resp. desaté minuté po detekovaném zacatku
jeho tvorby v testu (A5/A10) FIBTEM < 8-12 mm mohou byt povazo-
vany za trigger pro substituci fibrinogenu [32, 33]. Riziko pfitomnosti
hypofibrinogenemie Ize téZ posoudit pomoci vybranych skérovacich
systémi nebo Sokového indexu [34-36].

Rychlost, resp. adekvétnost, tvorby trombinu Ize posoudit pomoci
parametru clotting time (CT) v testu EXTEM [31]. V hodnocenf je nutné
uvazit i moznou pfitomnost hypofibrinogenemie, protoze dynamiku
vzniku koagula ovliviuje i koncentrace fibrinogenu. Prodlouzeni CT za
podminky adekvatnf hladiny funkéniho fibrinogenu je indikaci k podani
koncentratu protrombinového komplexu [6, 37].

Hodnoceni fibrinolyzy

Fibrinolyza, resp. jejf aktudlnfrozsah, je v pribéhu dynamicky se vyvijejici
TIC obtizné hodnotitelna s pomoci standardnich koagulacnich testd.
Degradacni produkty fibrinogenu/fibrinu maji rdzné dlouhy plazmatic-
ky polocas (2,8-13,3 hodiny) s nejdelsi hodnotou pro rutinné dostupné
D-dimery (8 resp. 13,3 hodiny) [38, 39]. AktudIni hladina D-dimer( tedy
odrazi rozsah probéhnuvsi fibrinolyzy v uplynulych cca 24-36 hodinach.
Stanoveni D-dimer( k posouzeni ma tedy vyznam spiSe pfi pfijmu
pacienta do nemocnice. V praxi ho Ize téZ nahradit vysetfenim ROTEM.
Parametry LI30 a LI60 hodnoti procento zbyvajicl pevnosti koagula
v porovnani s EXTEM MCF po 30 a 60 minutéch od jejtho dosazeni.
Zvysena fibrinolyza (LI30 < 97 %) je spojena s vyssi mortalitou [40, 41].
Absence fibrinolyzy (fibrinolysis shutdown) s ndlezem LI30 = 100 % je na
druhou stranu asociovéna se zvysenou mortalitou rovnéz [11, 41]. Tuto
skute¢nost je tfeba mit na paméti v pfipadé indikace antifibrinolytické
|écby za horizontem ¢asného podéni do 3 hodin po urazu.

Krevni desticky
Standardni stanoveni poctu krevnich desticek vysetfenim krevniho
obrazu muze odhalit trombocytopenii. ROTEM neobsahuje test ur-
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¢eny pro zhodnoceni funkce krevnich desticek (jako je napf. FIBTEM
pro fibrinogen). K posouzeni podilu trombocytd na vysledné poruse
koagulace Ize vyuzit porovnani hodnot EXTEM a FIBTEM A10. Zatimco
EXTEM hodnotf pevnost koagula zprostfedkovanou interakci trom-
bocytl a fibrinogenu, FIBTEM obsahuje blokétor funkce desticek a je
zavisly primdrné na koncentraci fibrinogenu. Odectenim hodnoty
EXTEM - FIBTEM Ize zfskat pfedstavu o podilu trombocytl na aktudinim
stavu koagulace. EXTEM A10 < 45 mm pfi FIBTEM A10 > 10 mm Ize
povazovat za indikaci podéani trombocytl [42]. Standardni testy ROTEM
nejsou ovlivnény funkci trombocytd, pouze jejich poc¢tem. Normalnf
pevnost koagula, pfipadné normalni rozdil EXTEM - FIBTEM nevylucujf
pritomnost antiagregancif [43]. V pfipadé podezieni na poruchu funkce
desticek je nutné provést vysetfent jejich funkce. K uvedenému Ucelu
Ize vyuzit i POC agregometrie [31].

Ostatni faktory ovliviiujici hemostazu

Nad rdmec cilené diagnostiky koagula¢nich poruch je nezbytné mo-
nitorovat i dal3f parametry systémové homeostazy, které vyznamné
ovliviujf funkci koagula¢niho systému organismu. Acidemie a télesna
teplota maji vliv na aktivitu enzym koagulacni kaskady. Koncentrace
jonizovaného kalcia pfimo ovliviiuje polymerizaci fibrinu a funkci krev-
nich desticek, stejné jako kontraktilitu myokardu a periferni vaskularnf
rezistenci. Cilové hodnota Ca*" je 1,1 mmol.I".

Antikoagulancia a antiagregancia

Krevni srazlivost u pacientl s traumatem zavisi kromé vlastniho
patofyziologického procesu TIC téZ na pfipadné antikoagulacni
nebo antiagregacni medikaci. Spolehlivé ziskanf [ékové anamnézy
muUze byt v kontextu zdvazného Urazu ¢asto nemozné. V piipadé
zndmé identity pacienta a dostupnosti jeho identifika¢niho prikazu
(obc&ansky prlkaz, cestovni pas) Ize v podminkach ceského zdra-
votnictvi Iékovou anamnézu zjistit ¢i doplnit kontrolou sdileného
lékového zdznamu vedeného Statnim uUstavem pro kontrolu 1é&iv.
Neni-li takové ovéfeni mozné, Ize pro zdkladni screening vyuzit
stanoveni anti-Xa, trombinového ¢asu a INR. Norméalni hodnota
trombinového ¢asu vylucuje signifikantni efekt pfimych inhibito-
rd trombinu a norméini hodnota anti-Xa vylucuje efekt xaband,
nizkomolekuldrniho i nefrakcionovaného heparinu [44]. Pfipadny
efekt warfarinu je zhodnocen standardné dle INR, kdy je nutné vzit
v potaz, Zze prodlouzeni INR je téZ soucasti laboratorniho obrazu
vlastni TIC. V pfipadé vysetfeni ROTEM mize na pfitomnost pfimych
ordlnich antikoagulancif upozornit prodlouzenf clotting time (CT).
Pevnost koagula (A5, A10, MCF) neni DOAC ovlivnéna [45]. Pozitivn(
screeningovy test je pak pfipadné nasledovan stanovenim hladiny
daného antikoagulancia specifickym testem.

Terapie

Lécba TIC je soulasti komplexni terapie pacienta s Urazem. Zakladnf
opatfenf pfedstavujf kontrola krvaceni, obnoveni ¢ udrzeni tkdfové per-
fuze (Ié¢ba Soku, adekvétni ventilace a oxygenace, analgezie, prevence
a lé¢ba hypotermie) a primarni transport do traumacentra [6]. Rozsah
intervenci provedenych na misté se bude lisit v zavislosti na nastavenf
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Indikace

Davka

fibrinogen < 1,5 g.I"

Fibrinogen FIBTEM A5/10 < 10 mm

3-4g
Cil: fibrinogen 1,5-2 g.I" nebo
FIBTEM A5/10 12-15 mm

Koncentrat protrombinového komplexu EXTEMCT >80

a absence hypofibrinogenemie

15-20 1U/kg

Krevni plazma aPTT>1,5 v pomeéru 1:1serytrocyty
INR >1,5
<5010°0"
<100.10°I" v pripadé TBI
TeorlnEi nebo 1x TAD nebo
EXTEM A10 < 45 mm 4-8x TBSD
a soucasné
FIBTEM A10 > 12 mm
301U/kg
Koagulac¢ni faktor Xl < 30-60 % (v nedostupnosti koncentratu Ize pouzit krevni
plazmu)
10-20 ml
Calcium chloratum Ca%* < 1,1 mmol.l" nebo

10 ml na kazdé podané 4 transfuzni jednotky

systému prednemocnicni péce a Casové dostupnosti traumacentra
[46].V obecné roviné plati doporuceni, Ze ¢as mezi Urazem a dosazenim
kontroly krvaceni ma byt co nejkratsi. Jakékoliv intervence na misté
Urazu prodluzujici dobu transportu musi byt zaloZzeny na pfedpokladu
konkrétniho klinického pffnosu, ktery vyvéZi rizika spojend s prodlouzenou
dobou do dosazeni kontroly krvaceni.

Vedle uvedenych zasad stoji intervence k cilené podpofe koagulace.
U pacientl se zavaznym krvacenim nebo v riziku takového krvaceni by
méla byt co nejdfive (tj. jesté v pfednemocnicni péci) podana tranexamo-
va kyselina v davce 1 g intravendzné béhem deseti minut, nasledovano
infuzi dalsi davky 1 g béhem 8 hodin. Terapie tranexamovou kyselinou
by neméla byt zahdjena déle nez 3 hodiny po Urazu. Toto davkovani
vychazi ze studie CRASH-2, které prokézala snizenou mortalitu pacient(
lé¢enych tranexamovou kyselinou (14,5 % oproti 16 % v kontrolni skupiné).
Do této studie byli zafazovani pacienti se systolickym krevnim tlakem
<90 mmHg, srdecni frekvenci > 110 min™, nebo ktefi byli povazovani za
v riziku zdvazného krvdceni[47]. ProtoZe soucasna doporuceni neobsahujf
konkrétni indikacnf kritéria, autofi tohoto textu pokladaji za racionalnf
pouzitl uvedenych kritéril ze studie CRASH-2 [6]. Vy35i neZ uvedené
davkovani tranexamové kyseliny (= 2 g nebo 30 mg.kg"') mdze snizovat
pottebu krevni transfuze [48]. Takovy postup nicméné nenfi soucasti
platnych doporucen.

Soucasna doporucen( akceptuji podporu koagulace zaloZzenou na
krevni plazmé stejné jako vyuziti koncentratl koagulacnich faktord, pfi-
padné kombinaci obou postupt [6]. Transfuze plazmy ma, kromé vlivu na
koagulaci, také objemovy Ucinek a potencidlné téZ chrani proti degradaci
endotelidiniho glykokalyx [49]. Na druhou stranu podani krevni plazmy
bylo identifikovéno jako nezavisly rizikovy faktor mortality u pacientU
s traumatem mozku a je spojeno s vyssim vyskytem nozokomidlnich
infekci nebo s transfuzi spojeného poskozeni plic (Transfusion—Related
Acute Lung Injury, TRALI). Krevni plazma v porovnani s koncentraty obsa-
huje kompletni sadu koagula¢nich faktor, byt se snizenou funkci [50].
Obsah fibrinogenu v krevni plazmé je variabilni a z pohledu substituce
fibrinogenu nizky. Vysledky studie RETIC ukazaly, Ze podanim krevni plaz-
my neni mozné dosahnout korekce hypofibrinogenemie (> 1,8 g.I"), nebo
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zvyseni pevnosti koagula dle ROTEM [51]. Nékterd rizika podani krevni
plazmy Ize sniZit pouZitim tzv. smésné patogen-inaktivované plazmy
[52]. Aktudlni guidelines doporucuji, aby pro korekci hypofibrinogenemie
byl pfednostné pouzit koncentrat fibrinogenu, pokud je dostupny [6].

Inicidlnf (tj. pfed dostupnosti laboratornich vysledkd) podpora koa-
gulace u pacient s masivnim krvacenim by méla zahrnout podani
erytrocytl a fibrinogenového koncentratu nebo erytrocytd a krevni
plazmy v poméru 1: 2. Guidelines dale navrhujf zahrnuti trombocytd
do ¢asné podpory koagulace [6]. Velikost ,balicku” inicidIni resuscitace
je zavisla na dobé do dostupnosti laboratornich vysledkd, mnozstvi
a prUtocnosti cévnich vstupl stejné jako ¢asové dostupnosti roz-
mrazené plazmy ci rekonstituovaného fibrinogenu. Dalsi podpora
hemostdzy nasledné vychazi z laboratorné zjisténych abnormalit.
Indikace pro podéni jednotlivych 1éc¢iv ¢i transfuznich pfipravki
shrnuje tabulka 1 [6, 53-56].

VySetfeni jsou opakovana do doby dosazeni kontroly krvacenf
a stabilizace hemostéazy. Reverze Gcinku pfipadnych antikoagulancii ¢i
antiagregancif probihaji podle stejnych postup(, jako u jinych diagnéz
[56, 571. Soucasné je doporuceno vytvoreni lokédlniho standardd pro
management traumatem indukované koagulopatie [6]. Obr. 2 uvadf
ptiklad mozného algoritmu.

Zaver

Traumatem indukované koagulopatie je zdvaznou komplikaci tézkych
UrazG zvysujici morbiditu a mortalitu pacientd. Patofyziologie této
poruchy neni uniformni a zahrnuje nékolik mechanism. Klinicky
fenotyp TIC se tak mUze lisit mezi jednotlivymi pacienty i u jednoho
pacienta v Case. Diagnéza TIC je zaloZena na syntéze klinickych
a laboratornich Gdajd, specificky marker neexistuje. Na rozvoj TIC
musime myslet vzdy u kazdého pacienta se zavaznym Urazem.
Lécba je v inicialni fazi ¢asto empirickd, v pozdéjsim priibéhu reaguje
na konkrétni diagnostikované poruchy a klinicky stav hemostazy.
Cilené ovlivnéni pfevazujicich patologickych koagula¢nich déji
(goal-directed therapy) je klicovym pfedpokladem dosazeni co
nejlepsiho mozného klinického vysledku.
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Obr. 2. Ndvrh algoritmu diagnostiky a lécby casné fdze traumatem indukované koagulopatie
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