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koagulace
a telesna teplota




Clotting Time

hypotermie

v zejmena pri < 35 °C

v pooling trombocyttl v jatrech a sleziné
(reverzibilni)

v porucha funkce koagulacnich faktort

v porucha funkce trombocytti

CAVE: koagulacni testy provadeny pri 37 °C !




hypotermie

vysledky testl je nutno

neodpovidaji udrzovat
realite | normotermii !




koagulace
a pH




acidoza

v aktivita enzymu tésné vazana na pH

v priciny:
- metabolicka aciddza
- transfuzni terapie (CPDA-1)
- iatrogenné (NaCl), ...

v acidoza T mortalitu per se (trauma patients)

v vliv na ucinek Iékd (rFVIIA)



acidoza

lethal triad:
hypothermie + acidosis + coagulopathie !

correction:
at pH > 7,20



trombelastografie
a
trombelastometrie




princip

v kontinualni méreni viskoelastickych vlastnosti
krevniho koagula

v pouzivana cca 60 let

v vyhody:
- komplexni vysetreni koagulace
- dynamicke vySetreni koagulace
- bed-side, vysledky jiz za 3-30 min
- moznost vysetreni i po aplikaci heparinu



ROTEM, TEG

v hodnoti mechanicke vlastnosti piné krve
(interakce koagul. faktor(, tromb, ery,
fibrinogenu...)

v informace o funkcnim stavu koagula v
pribehu jeho tvorby a lyzy

¥ iniciacni i propagacni faze srazeni, maximalni
pevnost a stabilita koagula — zavisi na
nastupu a intenzité fibrinolyzy



clot firmness

PROCEEDINGS | OPEN ACCESS

TEG® and ROTEM® in trauma: similar test but different
results?

Ajith Sankarankutty, Bartolomeu Nascimento, Luis Teodoro da Luz and Sandro Rizoli &

World Journal of Emergency Surgery 2012 7(Suppl 1):S3 | DOI: 10.1186/1749-7922-7-51-S3




ROTEM, TEG

v pouzivanim ROTEM, TEG se snizila Cetnost
aplikace transfuznich pfipravkd, zejm. FFP
(financni uspora)

v omezeni: nelze diagnostikovat poruchy
primarni hemostazy (von Willebrandova
nemoc, Glanzmann trombastenie apod.) a
antiagregacni terapii

v PFA-100 (platelet function analyser)



ROTEM
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kyselina
acetylsalicylova




ASS

v Aspirin®, Acylpyrin®, ThromboAss®, Aspisol®...
v ireverzibilni blokace cyklooxygenazy Thr

v UCinek: po 10-20 min, pretrvava po dobu
zZivota trombocytd

v 3 dny po vysazeni ACC ma 30-50% Thr
normalni funkci



ASS

v vyrazna interindividualni variabilita
responders, nonresponders, hyperresponders

v ucinek ! uzivanim ibuprofenu
v triziko krvaceni 1,4-2x; zridka dlvod transfuze

v UCinek Ize mérit!!
PFA-100, Multiplate, Chronolog, VerifyNow...



meéreni funkce
trombocytd




Durchflusszytometrie

PFA-100 ®

iR
Bern-Aggregation Accumetrics







P2Y12 inhibitors

v clopidogrel, prasugrel, ticagrerol...

v Casto pouzivana antiagregacni terapie (+ASS)
v indikace: ACS, PCI, iCMP...

v ireverzibilneé blokuje P2Y12 receptor
trombocytd

v v jatrech metabolizovany na aktivni latky

krvaceni ‘ trombodza
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VerifyNow®

v Krvacivy stav
zpUsoben plsobenim
P2Y12 inhibitor(?

" jeé mozné provest
svodnou Ci regionalni
anestezii?

v je pac. dostatecné
inhibovan?



nova peroralni
antikoagulancia




NOAC new oral anticoagulants

,stara" oralni antikoagulancia

* antagonisté vitaminu K

Z\\

,nova" oralni antikoagulancia

* primeé inhibitory trombinu
* inhibitory faktoru Xa



direct thrombin - inhibitors

dabigatran Pradaxa®
argatroban* Argartra®
bivaluridin® Angiox®

Factor Xa - inhibitors

rivaroxaban Xarelto®
apixaban Eliquis®
edoxaban Lixiana®
betrixaban APEX study
eribaxaban codename




,stara“ ,nhova“
Brofylaxe ChiE, B<. orokazany Geinek acinek v.s. lepsi
- | komplikace (krvaceni) dobfe znamé v.S. nizsi (ICH)
davkovani variabilni konstantni
onset/offset pomalée rychlé
bridging zpravidla treba zpravidla netreba

|ekové interakce vysoka nizka
antidotum vitamin K neni

dlouholeté zkuSenosti ano nejsou
cena + ++++




(dabigatran etexi
Capscles xilate)

M“  mg*

Swallow capsule whole,

NOAC

Professional Sample: Not for Sals.
2_,,?"“ bl ans 129 8 dabgatro et syt o haone

e

v velka vyhoda:
standardni ucinek bez nutnosti monitorace

v velka nevyhoda:
nejsou standardni monitorovaci testy
nejsou specificka antidota

new oral anticoagulants

Quick INR PTT thrombin | fibrinogen
dabigatran ! T T Tt —
rivaroxaban 1 11 T - -




odbéry

v vzdy uvadet vysku, vahu a pohlavi pacienta
v uvadét typ podavanych antikoagulancii !

Klinische Angaben zur Gerinnung
[T Keine Medikation
[~ Unfraktioniertes Heparin

- Citrat , [T MWiedermolekulares, fraktioniertes Heparin

¥ PTZ II: ::JFF":‘” I D-Dimer [~ Marcoumar, Sintrom (Vitamin K - Antagonisten)

¥ PTT v Fibri ¥ Anti-F Xa* [T Direkte Thrombininhibitoren (Pradaxa, Argatra)
_ orinogen I Ad || I Direkte Faktor Xa - Inhibitoren (Xarelto)

Mativolut: *nur bei niedermel. Heparin I Lysetherapie

[ ROTEM [ HEPTEM [T Keine Angabe zur Medikation

o Fehler 09:28

Abhangige Felder wurden nicht beflllt
- Klinische Angaben zur Gerinnung
Ein spéteres editieren kénnte unter Uimstanden nicht mehr maglich sein.




kalcium




kalcium

v faktor IV
v iCa%1,1-1,3 mmol.l!
v vazano protisrazlivym roztokem CPDA-1

v <0,9 mmol.I'* zplsobuje koagulopatii a
trombocytopatii

v u krvacivych stavd: iCa?* > 1,0 mmol.I!



kalcium

calcium calcium

gluconicum chloratum

90 mg Ca 183 mg Ca
(2,2 mmol) (4,56 mmol)



koncentraty
protrombinoveho
komplexu




PCC

v Prothrombin Complex Concentrate

v obsahuje faktory protrombinového komplexu
F I, IX, X, ev. VII

v fakult. protein C,S, antitrombin, heparin...

v hladiny cca 25x vyssi nez ve FFP

v preparaty standardizovany (kvantifikovany)
na obsah faktoru IX (IU)

v ostatni faktory v rlizné koncentraci...



PCC vs. PPSB

PPSB
Faktor Il Prothrombin
Faktor VI Prokonvertin
Faktor X Stuart-Prowerove faktor
Faktor IX antihemofilicky (Christmasuv) faktor B




PPSB

factors Il, VII, IX, X
proteins C,S ‘antithrombin ‘heparin

Cofact - - -

Octaplex +

Prothromplex = X +

Beriplex + + +




fibrinogen




fibrinogen

v faktor I

v traumata, peripartalni krvaceni

v cil pri masivnim krvaceni: 1,5-2 g.lI1
v uvodni davka: min. 40 mg.kg! t.hm. (2-4 g)!

v neni-li k dispozici koncentrat, tak transfuzni
pripravky se tobsahem Fibr (kryoprotein) a
FFP



rekombinantni
aktivovany
faktor VII




rFVI1la

v Novoseven®

v termostabilni 1,2,5,8 mg baleni
v co nejdrive pri selhani standardnich postupl
v uvodni davka 90-120 mg.kg! t.hm.

v kromé hemofilie off-label indikace (worldwide!)



rFVI1la

Podminky optimalniho uc¢inku

fibrinogen > 0,5-1 g.I'!
hemoglobin > 60 g.lt
trombocyty > 50-100 tis.
pH > 7,20
normotermie > 36,0 °C




antitrombin



antitrombin

v antithrombin (AT); drive AT III (do r. 1993)
v Atenativ, Kybernin, Anbinex...

v nejmocnéjsi prirozeny inhibitor koag. faktord
v inhibuje serinové proteinazy

v inhibuje ucinek trombinu

v bez antitrombinu je heparin neucinny

ma se substituovat u tezkého krvaceni

pri jeho pri nizkych hladinach ?




antitrombin

massive bleeding:

* aplikace neni doporucovana
* obava ze zhorSeni krvaceni

substituce FFP

* 1 ml FFP obsahuje cca 1 IU AT !



antidota
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reversal agents

- andexanet alfa

- Fxa mimetic with high affinity binding for Xa inhibitors
and LMWH

- randomized, double-blind, placebo-controlled phase 4
studies: ANNEXA™-A (with apixaban)
and ANNEXA™-R (with rivaroxaban) finisched

- PER977

- synthetic small molecule
- nonspecific binding to Xa inhibitors and thrombin
inhibitors
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ABC-Enalyse

sdatum

Werk

IBT 01.01.2012 31.12.2012 IBD 5510

FKostStellengruppe

Kostenstelle

Warengr

IE) 8012718111 B ISV Intensiv Andst

Analyse-Strategie: Kemnzahlen (prozentual)

Kostenstelle 8012718111

A-Segment: 70% B-Segment: 20% C-Segment: 10%

ABC |Kostenst. |Kostenstellenbez. Materialbez. MENGEEBC MEHARC Betrag
A |B012718111|B ISV Intensiv Andst|SIMDAX INF-LSG KONZ DSTFL 2, 5M3/ML SML 104,000 (8T 70,683, 60
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst |ECALTA DSTFL 100M3Z PLV 30ML 190,000 |ST £9,398,00
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst|ZZSTR13 (21012613) HIMAMALBUMIN-BEHRING INF-FL 20% 100ML | 2.438,000 |ST 57.868,18
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst |DEXDOR AMP 100uG/ML 2MI, 55T 2.085,000 |ST 44 387,77
A |B012718111|B ISV Intensiv Anist |MYCAMINE PLV HERST INFISG 100M3 104,000 |ST 38.433,50
A 8012718111 (B ISV Intensiv AnAst|TYGACTI, FULVER 50M3Z INF-LSG DSTFL  108T 732,000 |ST 35.150,64
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst |STARTCONYL AMP 125M3/MI.  6ML S5ST 1.145,000 |sT 32.542,27
4 |8012718111|B ISV Intensiv Andst |ZYVOXID INF-ISG 2M3/ML BEUTEL 300ML 10ST 550,000 |ST 25.378,17
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst |DORTBAX PULVER INF-LSG DSTFL 500M3 108T 1.520,000 |ST 25, 056,29
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst | BAEMOOMPLETTAN-F DSTFL 16 101,000 |ST 24.745,00
B |B012718111|B 1SV Intensiv Andst ST 1.220,000 |ST 23.312,78
A |B012718111|B ISV Intensiv Andist |FIBROGAMMIN P FLASMA TRSTAMP4+IM 1250E 35,000 |ST 20,580, 00
A |8012718111|B ISV Intensiv Andist THIIE NI T B — 612,000 |ST 20.331,87
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst |PHOXILIUM HF-LOSUNG 1, 2MMOL/L PHOSHAT 51, 2ST 1.520,000 |ST 20.243,50
A |8012718111 (B ISV Intensiv Anfst|FERINJECT INJ-LSG S0MG/ML 10MI, 55T 130,000 |ST 1B.020,93
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst 5,000 |sT 16.706,26
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst |[OCTAPLEY PIV+ISGM INJLEG S00TE 168,000 |ST B Bh0,
A 8012718111 |B ISV Intensiv Anigt MSEERiSetasgigaaanemmemmemmemmem—m, _cT2MP4 [5G4 608T 480,000 |sT b v g
A |B012718111|B ISV Intensiv Andst |DIPEPTIVEN INF-ISG KONZ 100ML 10ST 550,000 |sT 13.771,45
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst | INVANZ 1G PULVER DSTFL 20ML 324,000 |ST 13.679,08
A |8012718111|B ISV Intensiv Andst |SMOFKABIVEN ZENTRAL FMULSION ELEETROLYTFRET 986ML 45T 552,000 |ST 13.551,08
A |8012718111|B ISV Intensiv Anist |[NOVOSEVEN PULV INJFL 100KIE 2M3 10,000 |ST
A [8012718111|B ISV Intensiv Anist Ve - 32,000 |sT 10.559,53
A [B012718111|B ISV Intensiv Andct |SELENASE STAMP S500MOG 10MI. 10ST 1.630,000 |8T 0.541,46
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