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DEFINITIONER: BLODPRODUKTER OG HAEAMOSTATISKE LAGEMIDLER

Denne vejledning beskriver behandling med blodprodukter og haeemostatiske laegemidler hos blgdende patienter,
hvorimod patienter med anami og kroniske mangeltilstande uden blgdning ikke beskrives her.

Fglgende blodprodukter og haemostatiske laegemidler anvendes i behandlingen af patienter med blgdning:

e Erytrocytsuspension (ES) indeholder cirka 200 ml rgde blodlegemer opbevaret i 100 ml saltvand-adenin-
glukose-mannitol (SAGM) samt 5-10 ml plasma. Heematokrit pa cirka 60 %.

e  Plasma bestar af 200-300 ml plasma, der indeholder samtlige koagulationsfaktorer og er stabiliseret med
citrat-phosphat-dextrose. Kan veere friskfrosset plasma (FFP) eller flydende plasma (aldrig frosset).

e Trombocytkoncentrat (TK) indeholder 200-300 mia. trombocytter, der enten er A) En pool af trombocytter
fra flere bloddonorer eller B) Et afereseprodukt fra én bloddonor.

e  Cryopreecipitatpool (80-120 ml) fremstilles ud fra 4 portioner donorplasma og indeholder enkelte
koagulationsfaktorer i hgj koncentration, isaer: Fibrinogen, von Willebrandfaktor, Faktor VIII, faktor Xl og
fibronectin.

e Frysetgrret plasma (Lyoplas®) er frysetgrret, lyophiliseret plasma i pulverform til opblanding med 200 ml
sterilt vand. Svarer til og anvendes som FFP.

e OctaplasLG® er humant donorplasmapool, der er virusinaktiveret. Indikationer og anvendelse som for FFP.
Findes i 200 ml. portioner og gives blodtypespecifikt.

e Tranexamsyre er et antifibrinolytisk leegemiddel, der inhiberer plasminaktivering og er indiceret ved de
fleste kirurgiske procedurer (ortopaed-, hjerte-, kar- og leverkirurgi m.v.), svaere traumer, post-partum
blgdning samt andre tilstande med mistaenkt/paviselig gget fibrinolytisk aktivitet og blgdning.

e Protrombinkomplekskoncentrat (PCC: Octaplex®, Confidex®) indeholder koagulationsfaktorerne Il, VII, IX, X,
protein C og S samt heparin. Registreret og godkendt til brug i patienter med mangel pa K-vitamin-
afhaengige koagulationsfaktorer som fglge af vitamin K-antagonist behandling.

e  Fibrinogenkoncentrat (RiaStap®, Fibclot®) indeholder human fibrinogen, og er indiceret ved
hypofibrinogenami (kongenit eller erhvervet).

e  Protaminsulfat reverterer effekten af hepariner og gives, nar akut revertering af antikoagulation - der
skyldes ufraktioneret og lavmolekylzert heparin - gnskes.

e rFVila (NovoSeven®) er et leegemiddel, der forbedrer trombingenereringen pa trombocytterne. Behandling
med rFVlla kan overvejes ved livstruende blgdninger, der ikke responderer pa maksimal kirurgi og
transfusionsterapi. Er registreret og godkendst til behandling og forebyggelse af blgdning hos patienter med
hamofili.

e |darucizumab (Praxbind®) er et humaniseret monoklonalt antistoffragment (Fab) som bindes til dabigatran
og dets metabolitter og herved neutraliserer den antikoagulante virkning. Registreret og godkendt til brug i
patienter med livstruende blgdning under dabigatranbehandling.

e Desmopressin (Octostim®) er en syntetisk fremstillet vasopressinanalog, de er registreret og godkendt til
behandling af haamofili A og von Willebrands sygdom type I. @ger frisaetningen af vWF fra endothelcellerne.
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FORMAL

Formalet med denne vejledning er at give opdaterede retningslinjer for transfusionsmedicinsk behandling med
blodprodukter, monitorering af blgdende patienter og brug af haemostatiske lzegemidler. Det overordnede mal er at
sikre optimal og rationel anvendelse af blodprodukter, samt at nedsztte mortalitet og morbiditet som fglge af
koagulopatisk blgdning.

INTRODUKTION OG BAGGRUND

Neervaerende vejledning bestar af et baggrundsnotat og en behandlingsvejledning. Den er udarbejdet af
Transfusionsmedicinsk Udvalg under Dansk Selskab for Klinisk Inmunologi (DSKI), Blodbankernes videnskabelige
selskab. Vejledningen tager udgangspunkt i Sundhedsstyrelsens Vejledning om Blodtransfusion 2015 samt
Sundhedsstyrelsens Nationale kliniske retningslinje (NKR) om indikation for transfusion med blodkomponenter
20142 og 20183 og er opdateret i henhold til den nyeste viden og evidens.

Siden 2007 har transfusionspraksis aendret sig i Danmark savel som internationalt. | Danmark er forbruget af ES
faldet fra 348.000 i 2007 til 205.664 per ar i 2016*. Sammenlignet med andre europzaeiske lande er ES forbruget i
Danmark dog stadig hgjt>. Sundhedsstyrelsens vejledninger fra 2014, 2015 og 2018 anbefaler en generel restriktiv
transfusionspolitik, i seerdeleshed for ES, men samtidig tidlig balanceret blodkomponentterapi med anvendelse af
FFP og TK til den mindre gruppe af patienter med livstruende blgdning. Det er endvidere specifikt skaerpet i
Sundhedsstyrelsens vejledninger fra 2015 og 2018 at balanceret blodkomponentterapi skal kunne leveres inden for
15 min til patienter med livstruende blgdning — uanset hvor i landet disse befinder sig. Sundhedsstyrelsen anbefaler
tillige brugen af viskoelastisk heamostasemonitorering til blgdende patienter for at optimere outcome og minimere
antallet af ungdvendige transfusioner.

Der er siden foregaende version af naervaerende baggrundsnotat fra 2014 blevet publiceret vigtige videnskabelige
studier med fokus pa restriktiv anvendelse af ES og pa monitorering af haemostase hos patienter med blgdning.

TRANSFUSION MED ERYTROCYTSUSPENSION

| 2014 publicerede Holst et al.® resultater fra et randomiseret multicenter studie (TRISS, Transfusion In Septic Shock)
af septisk shock patienter, der viser at restriktiv transfusion af ES under intensiv indleeggelse (haemoglobin (Hb) < 4.3
mmol/l) er lige sa godt, bedgmt pa overlevelse, antal iskeemiske events samt intensiv organstgtte, som liberal
transfusion (Hb < 5.6 mmol/l) under intensiv indlaeggelse. Det skal bemaerkes, at randomiseringen i studiet af Holst
et al. blev opretholdt, ogsa under kirurgi.

Resultater fra FOCUS studiet’, der er et randomiseret studie af aldre patienter med kardiovaskulaer sygdom (40%
med iskaemisk hjertesygdom, 20% med hjertesvigt, 25% med tidl. apoplexi/TCl) i hamodynamisk stabil fase efter
operation for hoftefraktur, viser ligeledes, at restriktiv transfusion med ES (Hb < 4,8 mmol/l) er lige sa godt bedgmt
pa overlevelse, sikkerhed og funktion (gangdistance) som liberal transfusion (Hb < 6,0 mmol/I).

| et randomiseret studie pd 921 patienter med akut gvre gastrointestinal blgdning® (pga. ulcus 49% eller
@sofagusvaricer 21%, 31% havde cirrhose), pavises det at restriktiv transfusion med ES (Hb < 4,3 mmol/l) reducerer
transfusionsbehovet og gger 45-dages overlevelse sammenlignet med liberal transfusionsstrategi (Hb < 5,6 mmol/l),
nar disse strategier appliceres fra den tidligste blgdningsfase. Dette er endvidere bekraeftet i et Cochrane-review om
transfusion med ES fra 31 randomiserede studier af 12.587 patienter® samt i en tilsvarende meta-analyse af 31
studier og 9813 patienter?®.

Disse studier har givet anledning til revision af transfusionsvejledninger bl.a. fra de amerikanske blodbanker, AABB'?,
som overordnet anbefaler en mere restriktiv transfusionspolitik end tidligere, og fra Sundhedsstyrelsen, der i sin
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seneste retningslinje fra 20183 bekraefter ovenstdende med en opdateret metaanalyse og afgiver en staerk
anbefaling for en restriktiv transfusionsstrategi med en transfusionstrigger pa <4,3 mmol/I til kredslgbsstabile
patienter uden hjertesygdom med anaemi.

Kredslgbsstabilitet skal forstas som stabil puls og stabilt blodtryk, dvs. fravaer af tegn pa kredslgbsinstabilitet -
takykardi (puls >100 bpm), hypotension (SBT <100 mmHg) eller organpavirkning, eller hvor disse tegn med stgrre
sandsynlighed kan forklares af andre faktorer (f.eks. smerter, medicin eller dehydratio). Dette geelder ogsa akutte
prae-operative patienter.

| et randomiseret studie fra 2015 (TITRe2, Transfusion Indication Threshold Reduction studie)? af 2003 elektive
hjertekirurgiske patienter fandtes, at restriktiv (Hb < 4.7 mmol/l) og liberal (Hb < 5.6 mmol/l) transfusion med ES var
associeret med sammenlignelig forekomst af det primzere effektmal (alvorlig infektion, iskeemisk event af hjerte,
hjerne, tarm og nyre opgjort 3 mdr. efter operation) og ligeledes ingen gget forekomst af postoperative
komplikationer i samme periode. Der fandtes ingen forskel i 30-dages mortalitet (2,6% vs. 1,9%, p=0.2959) men en
uventet forskel i 90-dages mortalitet, med en marginal gget overlevelse i den liberale gruppe (4,2% vs. 2,6%). TITRe2
var imidlertid ikke dimensioneret til at bedgmme mortalitet og sammenlignede reelt to Hb-niveauer, der begge var
liberale (5,0 vs. 5,6, med kun 0,62 mmol/l forskel), der var mange protokolafvigelser og en overraskende stor
interventionseffekt.

Herudover er der tidligere publiceret data fra to mindre studier, TRIFE studiet'*!* og De Almeida et al.'*, der begge
rapporterer gget mortalitet i den restriktive gruppe:

TRIFE studiet'®!* er et RCT med 284 =ldre, skrgbelige patienter (fra beskyttet bolig/plejehjem), der efter
ortopaadkirurgi randomiseredes til en transfusionstrigger pa < 6 mmol/I eller en transfusionstrigger pa < 7 mmol/I.
Studiet finder ikke nogen forskel i de planlagte effektmal (daglig aktivitet, infektioner eller 90-dages mortalitet), men
i en posthoc subgruppeanalyse findes overraskende en gget 90-dages mortalitet hos plejehjemsbeboere (36% vs.
20%) i den restriktive gruppe. TRIFE studiet var ikke dimensioneret til at bedgmme mortalitet og gruppen af
patienter var meget selekteret. Det er desuden vigtigt at pointere, at begge grupper reprasenterer en
transfusionsstrategi, der er mere liberal end vanligt anbefales.

De Almeidas studie®® er et RCT med 198 patienter med behov for intensiv terapi efter abdominal cancerkirurgi, der
randomiseredes til en restriktiv (< 4,3 mmol/I) eller liberal (< 5,6 mmol/I) transfusionsstrategi. Studiet finder, at 36
patienter (35,6%) i den restriktive gruppe og 19 patienter (19,6%) i den liberale gruppe nar det primaere effektmal
(samlet effekt af 30 dages mortalitet og komplikationer (kardiovaskulaere, ARDS, nyresvigt med behov for dialyse,
septisk shock, behov for re-operation)). Studiet var ikke dimensioneret til at bedgmme mortalitet og gruppen af
patienter var meget selekteret. Dgdeligheden skyldtes iseer abdominale infektioner, og der var en overraskende stor
interventionseffekt.

Efterfglgende er der i 2018 publiceret resultater fra et stort, veludfgrt, randomiseret studie i hjertekirurgiske
patienter (TRICS-II1). TRICS-IIl randomiserede 5243 patienter, der skulle undergd hjertekirurgi med brug af hjerte-
lungemaskine, til transfusion ved en restriktiv trigger pa 4,7 mmol/| eller ved en liberal trigger pa 5,9 mmol/I. Det
primzere effektmal var et composit af dgd, myocardieinfarkt, apoplexi eller nyerhvervet nyresvigt med dialyse.
Studiet fandt ingen forskel pa de to grupper for det primaere effektmal eller for nogle af komponenterne i det
sammensatte effektmal. Hertil kommer en reduktion i antallet af transfunderede ES pa 30% og et fald i
transfusionsraten (andelen af patienter, der modtager transfusion) pa 30%.

Der er netop publiceret et follow-up studie fra TRICS-II, der rapporterer outcomes 6 méneder efter kirurgi'’. Disse
data bekraefter, at det er sikkert at benytte 4,7 mmol/l som transfusionstrigger i hjertekirurgiske patienter, da der
ikke var nogen forskel i primaere eller sekundaere outcomes. Der er i data antydning af en effekt af alder, idet yngre
(<45 ar) kunne se ud til at have gavn af en liberal transfusionsstrategi, hvorimod aeldre (>85 ar) muligvis har fordel af
en restriktiv strategi. Dette strider mod tidligere resultater fra intensivpatienter (TRICC), hvor de yngste patienter

6

Dansk Selskab for Klinisk Immunologi — Baggrundsnotat Version 3.0, februar 2019



(<55 ar) havde stgrst gevinst af den restriktive strategi®, og giver saledes ikke umiddelbar anledning til at lave
aldersafhaengige anbefalinger.

Samlet set giver det pa baggrund af en ny metaanalyse af tilgaengelige data, anledning til at, at Sundhedsstyrelsen i
sin nye retningslinje fra 20183 anbefaler en restriktiv transfusionstrigger p& <4,7 mmol/| til kredslgbsstabile patienter
med kronisk hjertesygdom (herunder bl. a. iskeemisk hjertesygdom, klapsygdom og behandlingskraevende
hypertension) og anami.

ALDER AF ERYTROCYTTER VED TRANSFUSION
| Danmark opbevares erytrocytter i SAG-M vaeske i op til 35 dage.

Der er i observationelle studier fundet en association mellem opbevaringstider af ES og overlevelse!®?°, men dette
har ikke kunne genfindes i de randomiserede studier, der sammenligner opbevaringstider . Tvaertimod er der
indikationer p3, at friskt blod giver flere transfusionsreaktioner end blod med langere opbevaringstid??2,

INFORM studiet fra 2017%?* randomiserede og analyserede data fra 20.858 patienter randomiseret 1:2 til at
modtage blod med kortest mulig oplagringstid eller leengst mulig oplagringstid. De opnaede en gennemsnitlig alder
pa blodet pa hhv. 13 dage og 24 dage i de to grupper. Det primaere effektmal var in-hospital mortalitet, og de fandt
ingen forskel mellem de to grupper (hhv. 9,1% og 8,8%).

Der er saledes ikke grundlag for generelt at anbefale brug af blod med kort oplagringstid til blgdende patienter —
heroverfor star dog det faktum, at bl. a. maengden af kalium stiger med oplagringstiden, hvilket kan medfgre risiko
for hyperkalizami hos paediatriske patienter og patienter med behov for massiv transfusion.

HAMOSTASEMONITORERING VED BL@DNING

Inden for de seneste 10 ar er der sket et skifte i monitorering af blgdende patienter med mindsket brug af de
traditionelle plasmabaserede analyser som aktiveret partiel tromboplastintid (APTT), protrombintid (PT),
international normalized ratio (INR), p-fibrinogenkoncentration samt trombocyttal, til gget brug af viskoelastiske
hamostaseanalyser sasom thrombelastografi (TEG®) og rotationstrombelastometri (ROTEM®). Baggrunden for dette
skift er en bedre korrelation mellem TEG®/ROTEM® og kliniske blgdningstilstande sammenlignet med de
plasmabaserede analyser?>?°, fordi TEG®/ROTEM® udfgres pa fuldblod dvs. med tilstedevaerelse af blodets cellulzere
komponenter, hvilket er en forudsatning for at vurdere patienternes evne til at generere trombin og danne koagler
in vivo.

Evnen til trombingenerering er afggrende for det dannede koagels styrke og dermed for at opna haemostase?”28,
Ydermere identificerer TEG®/ROTEM® som de eneste analyser, en patologisk gget fibrinolyse (hyperfibrinolyse), der
kan optraede ved sveere traumer, gynaekologiske-obstetriske blgdninger, samt ved iskaemi- og reperfusionsindgreb
sdsom hjertekirurgi med hjerte-lunge-maskine og aortakirurgi?®3°.

Der er nu publiceret en raekke studier, fortrinsvis inden for lever- og hjertekirurgi, men ogsa med andre typer
blgdende patienter, hvor det er vist, at patienter der behandles med blodprodukter baseret pa TEG®/ROTEM®
monitorering, har mindre blodtab, transfunderes med faerre blodprodukter samt i nogle studier, en lavere frekvens
af re-operation og mortalitet, sammenlignet med patienter, der behandles pa baggrund af plasmabaserede
koagulationsanalyser3132,

Ydermere rapporterer et studie af 1974 traumepatienter, at TEG® analyse bedre identificerer tidligt behov for
transfusion af ES, plasma og TK samt fibrinolyse sammenlignet med plasmabaserede koagulationsanalyser. Studiet
konkluderer at TEG®/ROTEM® bgr erstatte de plasmabaserede analyser til rutinemonitorering af traumepatienter
med risiko for blgdning3.
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Et nyligt, mindre, randomiseret studie af 111 patienter har ligeledes vist reduceret brug af blodkomponenter og ogsa
reduceret mortalitet, nar TEG®/ROTEM® bruges til at styre behandling med blodkomponenter hos blgdende
traumepatienter, som resusciteres primaert med krystalloider3*. Nationale erfaringer fra et prospektivt,
observationelt studie pa Rigshospitalet indikerer ogsa at blandt massivt blgdende patienter hvor
transfusionsbehandlingen vejledes af TEG® og hvor der anvendes balanceret blodkomponentterapi, falder andelen
af traumepatienter der dgr pa grund af blgdning med 50% (31). Lignende resultater er rapporteret af Kashuk et al.
som fandt, at TEG® guidet transfusionsterapi reducerede mortaliteten med cirka 50 % hos koagulopatiske
traumepatienter®,

Et nyligt opdateret Cochrane-review undersggte effekten af TEG®/ROTEM®-styrede algoritmer og viste signifikant
reduceret plasma- og trombocytbehov, reduktion af blgdning og reduceret mortalitet (RR 0,52 [95 % CI 0,28;0,95])
sammenlignet med en transfusionsstrategi styret af klinisk vurdering eller konventionelle koagulationsanalyser3®.
Undersggelsen opgjorde 17 studier, heraf 15 studier inden for thoraxkirurgien - generelt var evidensen af lav
kvalitet. Der var en klar reduktion i behovet for transfusion af alle typer blodprodukter. Der var ingen forskel pa
anvendelsen af TEG® eller ROTEM®.

| Sundhedsstyrelsens opdaterede Nationale kliniske retningslinje om indikation for transfusion med blodprodukter
fra 20183 er der foretaget en ny metaanalyse, der inkluderer yderligere to studier. Her blev der ikke fundet en
statistisk signifikant effekt pa mortalitet ved brug af en random effects model, om end der var en klar tendens i
retning af en reduktion af mortalitet ved brug af TEG®/ROTEM® (RR=0,66 [95 % CI 0,43;1,00], p=0,05).
Blgdningsvolumen blev reduceret med 15 — 25 % og transfusionsrater for alle typer blodprodukter reduceredes
betydeligt ved TEG®/ROTEM®-styring af transfusionsbehandlingen.

Siden 2008 har skandinaviske guidelines anbefalet, at svaert blgdende patienter skal behandles med balanceret
blodkomponentterapi, samt at haamostasen skal monitoreres med TEG®/ROTEM®3”, Samme anbefaling har siden
2010 veeret givet i amerikanske laerebgger i transfusionsmedicin og i den europaeiske guideline for behandling af
blgdende traumepatienter. Sundhedsstyrelsens retningslinje om blodtransfusion fra 20183 anbefaler at
TEG®/ROTEM® safremt disse er tilgaengelige, bruges til at guide behandling med plasma og trombocytter hos
blgdende patienter.

TEG®/ROTEM® TEKNOLOGIEN

Clot Clot Clot
initiation  kinetics strength Fibrinolysis

L J

R/CT
MA /MCF

Figur 1. TEG®/ROTEM® parametre i haamostasens forskellige faser.
TEG®: R, Reaction time; Angle; MA, Maximum Amplitude; Ly30, fibrinolyse efter 30 min.
ROTEME®: CT, Clotting Time; A10, Amplitude efter 10 min; MCF, Maximum Clot Firmness; Li30, fibrinolyse efter 30 min.
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TEG®/ROTEM® er fuldblodsanalyser, der maler koagulationsinitieringen (tiden til et koagel begynder at dannes,
R/CT), hvor hurtigt koagelstyrken gges over tid (Angle), den maksimale koagelstyrke (MA/MCF) samt hvor hurtig
koaglet oplgses (Ly30/Li30), jf. Figur 1. Mangel pa eller heemning af koagulationsfaktorer inklusive fibrinogen
og/eller trombocytter samt gget fibrinolytisk aktivitet vil afspejles ved, at en eller flere af ovenstdende
TEG®/ROTEM® parametre vil vaere udenfor det validerede referenceomrade. Dette afspejler en kompromitteret
hamostase, der er associeret med gget risiko for blgdning.

Det anbefales, at TEG®/ROTEM® udfgres (hvis disse er tilgengelige):

e  Pa patienter med blodtab >30 % af blodvolumen, sv.t. ATLS blgdningsklasse Il og IV (Dvs. ca. 1,5 liter ved
legemsvaegt 70 kg, karakteriseret ved takykardi og hypotension).

e Hvis administration af plasma og/eller trombocytter overvejes.

e Ved sivblgdning fra sar, slimhinder og/eller indstikssteder.

e Postoperativt hos patienter med fortsat transfusionsbehov.

e Ved komplekse blgdningstilstande (DIC, sepsis, ECMO mm).

e Ved vedvarende transfusionsbehov pa trods af behandling med blodkomponenter og/eller heemostatiske
legemidler.

e Ved livstruende blgdning (hver 30-60 min indtil kirurgisk kontrol af blgdning).

ORGANISERING

TEG®/ROTEMP® er akutte analyser, som bgr vaere umiddelbart tilgeengelige for den kliniske afdeling (anbefaling fra
Sundhedsstyrelsen 20183), der varetager akut blgdende patienter, f.eks. i tilknytning til Faelles Akut Modtagelser
(FAM) og pa hospitaler med akut kirurgi. Analyserne bgr udfgres i et standardiseret laboratorium med faste rutiner
for kvalitetskontrol og med transfusionsmedicinsk ekspertise pa specialleegeniveau tilgaengelig for radgivning hele
dggnet. Resultat af analysen kan afgives i realtid nzer patienten, f.eks. monitor pa operations- eller intensivstue.
Malet er, at analysen kan startes inden for 10-15 min fra blodprgvetagning, saledes at tolkning og behandling kan
iveerksaettes, sa snart de fgrste resultater foreligger (10-15 min efter analysestart). Anvendelse af citratblodprgve
sikrer stabilisering under transport til laboratorium og tillader analysestart umiddelbart ved ankomst32,.

Der er fremkommet nye versioner af sdvel TEG® (TEG®65%°) som ROTEM (ROTEM®sigma), der er automatiserede, og
som derfor kan anvendes som zegte Point-of-Care analyser, hvor det kliniske personale selv kan igangsaette
analyserne bed-side. Dermed kan resultaterne vaere endnu hurtigere tilgaengelige. Disse apparater kraever fortsat
faste rutiner for validering og kvalitetskontrol udfgrt af kompetent personale, hvorfor de fortsat anbefales forankret
i afdelinger med ekspertise indenfor dette.

LIVSTRUENDE BL@ADNING

Patienter med livstruende blgdning praeges af kredslgbssvigt (faldende blodtryk og stigende puls) og har behov for
akut transfusionsbehandling samt kirurgisk og/eller endovaskulaer intervention for at stoppe blgdningen. Fglgende
definitioner for livstruende blgdning har vaeret foreslaet: Transfusion med mere end 10 ES inden for 24 timer,
blgdning stgrre end ét blodvolumen inden for 24 timer, blgdning stgrre end et halvt blodvolumen inden for 3 timer
samt blgdning over 150 ml/min. | den nyere litteratur anvendes hyppigt mere end 10 ES inden for 6 timer; men ofte
vil diagnosen stilles pa baggrund af konkret klinisk vurdering af tilstanden?®.

Livstruende blgdning medfgrer risiko for udvikling af koagulopati, hvilket er forbundet med darligere prognose.
Mere end 17 studier viser samstemmende i forskellige patientpopulationer, at tidlig og aggressiv behandling med
plasma og TK, parallelt med ES, er associeret med gget overlevelse sammenlignet med patienter, der far
standardbehandling hvor indgift af plasma og TK tidligst sker, ndr 1 blodvolumen er substitueret*?.
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Ydermere er der publiceret flere studier, der beskriver resultatet af tidlig og aggressiv ”"pakkekoncept”-styret
transfusionsbehandling med akutte transfusionspakker eller massive transfusionsprotokoller, hvor optget plasma er
tilgaengeligt, sé det kan udleveres umiddelbart sammen med TK og ES. Disse studier viser samstemmende en
signifikant reduktion i mortaliteten blandt patienter, der modtager mere end 10 ES inden for det fgrste dggn fra
ankomst til hospital, sammenlignet med patienter der modtager standardbehandling med plasma og TK#244,

| et relativt nyligt publiceret fase 3 randomiseret studie fra USA - PROPPR studiet® - hvor 680 sveert tilskadekomne
traumepatienter blev randomiseret til en initial ES:plasma:TK-ratio pa 4:2:0,5 (lavdosis plasma og TK) vs. 4:4:1
(hgjdosis plasma og TK), opnar flere i hgjdosisgruppen blgdningskontrol (78% vs. 86%, p=0,006), mortaliteten efter 3
timer er signifikant nedsat (11,1% vs. 5,9%, p=0,02%¢), og der er muligvis feerre i hgjdosisgruppen der dgr opgjort
efter 24 timer, sammenlignet med lavdosis gruppen (17,0% vs. 12,7%, p=0,120%).

En metaanalyse af publicerede studier pa traumepatienter med livstruende blgdning har vist, at tidlig og aggressiv
behandling med plasma og TK er associeret med cirka 50 % reduktion i mortalitet(40). Udover reduceret mortalitet
er det rapporteret, at behandling efter "pakkekonceptet” er associeret med feaerre senkomplikationer sdsom sepsis
og abdominalt kompartmentsyndrom®.

Sundhedsstyrelsen har i forbindelse med en opdatering af den National Kliniske Retningslinje for transfusion med
blodkomponenter i 20183 lavet en metaanalyse pa de fa randomiserede studier, der findes, og det anbefales at
behandle med balanceret blodkomponentterapi i en 1:1:1 ratio fra den tidligste fase pa baggrund af en reduceret 3-
timers mortalitet og en gget andel af patienter, der opnar kirurgisk haemostase. Kvaliteten af evidensen bedgmmes
dog som lav — primaert pga. det lille antal randomiserede studier.

BRUG AF KOLLOIDER TIL BLODENDE PATIENTER

Inden for de senere ar har der vaeret gget fokus pa, at volumenterapi med syntetiske kolloider (HES, Voluven®) til
patienter med livstruende blgdning ikke er hensigtsmaessigt*®*°. Baggrunden for dette er, at de syntetiske molekyler
som disse kolloider bestar af, bliver inkorporeret i koaglet og resulterer i et porgst og mindre stabilt koagel. Denne
kolloidinducerede koagulopati fgrer til gget blgdning og transfusionsbehov hos forskellige typer af patienter®%5. Det
er pavist, at behandling af kritisk syge patienter med HES er nefrotoksisk og associeret med gget mortalitet
sammenlignet med Human Albumin og krystalloider®>>4, forbundet med gget blgdning, transfusionsbehov og
dgdelighed hos patienter med svaer sepsis®>>’. Syntetiske kolloider (HES, Voluven®) kan derfor ikke anbefales til
blgdende patienter, hverken med kontrollabel eller livstruende blgdning.
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BEHANDLINGSANBEFALING 1 - ERYTROCYTSUSPENSION TIL BLODENDE PATIENTER

Anvendelse af ES kan pa baggrund af en individuel klinisk vurdering overvejes, nar:

Hb. < 5,6 mmol/l ved samtidig
e Livstruende blgdning (praeget af kredslgbssvigt).
e Akut Koronart Syndrom (AKS) i iskeemisk fase.

Hb. < 4,7 mmol/l og samtidig
e Kronisk hjertesygdom.

Hb. < 4,3 mmol/I og/eller symptomer pa anaemi, der ikke responderer pa
vaskebehandling

e Til alle gvrige patienter. Herunder ogsa til patienter med akut kontrollabel blgdning eksemplificeret ved
f.eks. akut gvre gastrointestinal blgdning. (jf. Villanueva et al.?)

Erytrocyttransfusion?

Overvejes pa baggrund af en klinisk vurdering > mal haamoglobin!

Hamoglobin
mmol/l

-

» Transfusion oftest ikke indiceret

* Livstruende blgdning (prasget af kredslebssvigt)
» Akut Koronart Syndrom i iskaemisk fase

4,7

* Kronisk hjertesygdom (f.eks. atrieflimmer, hypertension, stabil angina etc.)

* Transfusion oftest indiceret hos ovrige patienter

Figur 2. lllustration af hvornar transfusion med ES overvejes.
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BEHANDLINGSANBEFALING 2 - BEHANDLING AF KONTROLLABEL BLOADNING

Behandling af kontrollabel blgdning med plasma, TK og haemostatiske leegemidler baseres pa TEG®/ROTEM® analyse
med det mal at opnd normal haemostase vurderet ved TEG®/ROTEM?® i blgdningsfasen.

TEG® BEHANDLINGSALGORITME VED BL@ADNING

Som standard opsaettes almindelig TEG-analyse. Ved mistanke om heparinisering (eventuelt endogen) ogsa
"hepTEG’. Hos udvalgte patientgrupper, hvor der erfaringsmaessigt forekommer fibrinogenmangel — f.eks. stgrre
blgdninger, blgdning fra uro-genitalomradet, efter anvendelse af hjerte-lunge-maskine/ECMO eller ved post-
partumblgdninger — bgr der ligeledes analyseres ‘funktionel fibrinogen’ (FF).

TEG-BEHANDLINGSALGORITME VED BL@DNING
Variabel Maling Koagulopati Behandling
R 9-14 min Koagulationsfaktorer (| Plasma 20 ml/kg
Plasma 30 ml/kg eller cryopraecipitatpool
R >14 min Koagulationsfaktorer | { /ke yop pitatp
5 ml/kg
Cryopreecipitatpool 2-5 ml/kg eller
FFva <14 mm Fibrinogen {, ] y. P pitate /ke
fibrinogenkonc. 20-40 mg/kg
MA 45-49 mm Trombocytter 1 TK eller TK 5 ml/kg
MA <45 mm Trombocytter J { 2 TK eller TK 10 ml/kg
Ly30 >4% Primaer hyperfibrinolyse TXA 1-2 g IV eller 10-20 mg/kg
. hepTEG - TEG R L Protaminsulfat 25-50 mg
Diff. R . Heparinisering
>2 min eller Plasma 10-20 ml/kg

FFma= Funktionel fibrinogen MA; TXA= Tranexamsyre.
Normalomrader: R 3-9 min, FFma 14-27 mm, angle 55-75 grader, MA 51-69 mm og Ly30<4%.
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ROTEM® BEHANDLINGSALGORITME VED BL@DNING

Som standard opsaettes tre kanaler: EXTEM, INTEM og FIBTEM. Sidste kanal kan anvendes til HEPTEM eller APTEM
afhaengig af den kliniske situation.

ROTEM-BEHANDLINGSALGORITME VED BL@DNING
Parameter Vardi Koagulopati Behandling
EXTEM CT > 80 sek. Koagulationsfaktorer Plasma 15-25 ml/kg
Plasma 15-25 ml/kg eller
INTEM CT > 200 sek. Koagulationsfaktorer | .
cryopracipitatpool 5 ml/kg
<42 mm og FibTEM
EXTEM A1o > 10mm* Trombocytter | 1 TK eller 5 ml/kg
EXTEM A1o <35 mm Trombocytter | { 2 TK eller 10 ml/kg
. _ Cryopraecipitatpool 2-3 ml/kg eller
FIbTEM A - F
b 10 6-9 mm ibrinogen fibrinogenkonc. 15 mg/kg
FIbTEM Aso 3.6 mm Fibrinogen 4 C.ryF)praeapltatpooI 4-5 ml/kg eller
fibrinogenkonc. 25 mg/kg
FibTEM A1o 0-3mm Fibrinogen 4 4 C.ry(')praeupltatpool 6-7 mi/kg eller
fibrinogenkonc. 40 mg/kg
EXTEM Li 30 <94 % Hyperfibrinolyse TXA 1-2 g i.v. eller 10-20 mg/kg
INTEM CT/ 5195 Hepariniserin Protaminsulfat 25-50 mg i.v. eller
HepTEM CT ' P s Plasma 10-20 mi/kg

TXA=tranexamsyre.

Normalomrader: CTexrem 38-79s, CTintem 100-240s, CTheprem 100-240s, A10extem 43-65mm, MCFexrem 50-72mm, Funktionelt
fibrinogen A10ggTem 7-23 mm, LI30 94-100%

* Lav fibrinogen medfgrer nedsat A10 (MCF) i EXTEM, hvorfor direkte tolkning pa trombocytopeni kun sikkert kan anvendes ved
normal fibrinogen.
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BEHANDLING AF KONTROLLABEL BL@DNING, NAR TEG®/ROTEM® IKKE ER TILGANGELIG:

Ved pagaende blgdning sikres balanceret blodkomponentterapi fx efter 4-10 princippet, dvs. at der efter transfusion
af 4 ES suppleres med plasma og efter 10 transfusioner af ES/plasma i alt suppleres med TK. | de tilfeelde hvor en
kontrollabel blgdningstilstand a&ndrer sig og bliver livstruende, skiftes der straks til balanceret
blodkomponentterapi.

Det anbefales i blgdningsfasen Igbende at analysere:
e Trombocyttal (mal 80-100 mia/l, ellers gives trombocyttransfusion 5-10 ml/kg),
e  Fibrinogen (mal > 6 mikromol/I (=2 g/1)>8, ellers cryopraecipitatpool 3-5 ml/kg eller
fibrinogenkoncentrat 25 mg/kg), og
e Hamoglobinkonc. (mal i henhold til ovenstaende afsnit om ES), indtil blgdningskontrol er opnaet.
e  Monitorering med APTT og PT/INR kan overvejes, dog er den kliniske nyttevaerdi i bigdende patienter
begraenset™.

Tranexamsyre anbefales rutinemaessigt til alle patienter, der gennemgar blgdende kirurgi, uafhaengigt af strategi,
TEG®/ROTEME® styret eller ej, f.eks. ortopaadkirurgi, traumekirurgi, gynaekologisk-obstetrisk kirurgi, hjertekirurgi med
brug af hjerte-lunge-maskine, leverkirurgi- samt levertransplantation®®, | forbindelse med ortopaedkirurgi og hgj
risiko for blgdning anbefales at fgrste dosis gives 30 min fgr kirurgistart.

Tranexamsyre er relativt kontraindiceret hos patienter med svaer sepsis / septisk shock og hos patienter med gget
trombosetendens eller pagaende tromboseproces.
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BEHANDLINGSANBEFALING 3 - LIVSTRUENDE BLADNING

Behandlingsmal er at opna Hb. niveau pé 5,0-6,0 mmol/l samt normal haamostase evalueret ved TEG®/ROTEM®

Det anbefales, at:

e  Starte balanceret blodkomponentterapi med plasma, TK og ES, i form af “transfusionspakker”, fra den
tidligste fase (senest med opstart inden for 15 min. jf. Sundhedsstyrelsen retningslinje 2018)3 og fortseette,
indtil blgdningen kontrolleres.

e Entransfusionspakke indeholder ES, plasma og TK i et forhold, der er tilnaermelsesvis &kvivalent til fuldblod
— det konkrete forhold kan variere mellem regioner og vil afhange af fremstillingsproceduren af
blodprodukter i den lokale blodbank. Ved bgrn anvendes bolus 10 ml blodkomponenter/kg fordelt pa 4
ml/kg ES, 4 ml/kg plasma og 2 ml/kg TK gentaget efter volumenbehov.

e EStransfunderes for at opretholde et Hb. niveau pa omtrent 5,0-6,0 mmol/I for at optimere haeamostasen
(dette Hb. niveau sikrer, at trombocytterne kan marginaliseres til karvaeggen)®*.

e Der anvendes krystalloider i mindst mulig mangde som volumenterapi i ventetiden pa blodprodukter.

e Der afstas fra behandling med syntetiske kolloider.

e Gentagne doser tranexamsyre overvejes i henhold til monitorering og klinisk tilstand, f.eks. i henhold til
CRASH-2 (1 g bolus + 1 g infusion over 8 timer)®L. Bgrn <12 &r: Bolus 15 mg/kg (max 1g) i.v. herefter infusion
2 mg/kg/time eller 15mg/kg per mistet blodvolumen)®. Behandling med TXA seponeres, nér blgdningen er
ophgrt.

Da det ikke pa alle lokaliteter er logistisk muligt at udlevere optget/frisk plasma inden for de anbefalede 15 min., kan
plasma i den fgrste transfusionspakke erstattes med enten én (ca. 100 ml) cryopreecipitatpool eller fire Lyoplas (4 x
200 ml)_eller en kombination af Protrombinkomplexkoncentrat (PCC, 25 IE/kg) + fibrinogenkoncentrat (15-25 mg/kg)
i ventetiden pa optget plasma.

MONITORERING MED TEG®/ROTEM® VED LIVSTRUENDE BL@DNING

Patienterne transfunderes balanceret med transfusionspakker og tranexamsyre som ovenfor anfgrt, og der udfgres
TEG®/ROTEM® snarest muligt og derefter 15 — 30 min. efter hver haemostatiske intervention - hvis muligt - indtil
kontrol af blgdningen er opnaet. Samtidig analyseres Hb. Ved livstruende blgdning skal der ikke afventes resultat af
TEG®/ROTEM® fgr der pabegyndes transfusion med plasma, TK og evt. heemostatiske legemidler.

MONITORERING VED LIVSTRUENDE BLADNING NAR TEG®/ROTEM® IKKE ER TIL RADIGHED

Patienterne transfunderes balanceret med transfusionspakker og tranexamsyre som ovenfor anfgrt. Nar
TEG®/ROTEMP® ikke er til radighed, anbefales Igbende analyse af trombocyttal (mal 80-100 mia/l ellers gges dosis af
trombocyttransfusion), fibrinogen (mal >6 mikromol/I ellers suppleres med cryopraecipitatpool 3-5 ml/kg eller
fibrinogenkoncentrat 25 mg/kg) og Hb. (i henhold til retningslinjer angivet ovenfor) indtil heemostase er opnaet.
Monitorering med APTT og PT/INR kan overvejes, dog er den kliniske nyttevaerdi i blgdende patienter meget
begranset™.
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LIVSTRUENDE BL@DNING HOS PATIENTER | ANTITROMBOTISK BEHANDLING

Flere potente koagulationshaemmende lzegemidler er inden for de seneste ar blevet introduceret, herunder
praeparater der heemmer koagulationsfaktor X — rivaroxaban (Xarelto®), apixaban (Eliquis®), edoxaban (Lixiana®)
eller de direkte trombinha&@mmere — dabigatran (Pradaxa®), bivalirudin®, argatroban (Novastan®). Herudover ses der
en gget brug af de potente trombocythaeemmere — ticagrelor (Brilique®), cangrelor (Kengrexal®) og prasugrel
(Effient®).

Nar patienter i behandling med disse praeparater udvikler alvorlig eller livstruende blgdning anbefales, at den
tidligere skitserede strategi med transfusionspakker fglges indtil kirurgisk blgdningskontrol er opnaet. For hvert
blodvolumen der substitueres med disse pakker, reduceres koncentrationen af leegemidlerne med 25-50 %
(afhaengigt af distributionsvolumen). Normal haemostase kan forventes senest, nar 3-4 blodvolumina er erstattet.
Undtaget herfra er dabigatran, som har et stort fordelingsvolumen (ca. 60-80 liter), hvilket forlaenger effekten
yderligere.

Fagudvalget for antitrombotika, Radet for Anvendelse af Dyr Sygehusmedicin (RADS), Danske Regioner, er i januar
2016 udkommet med en vejledning®®: Blgdning under antitrombotisk behandling. Bilag til RADS-vejledninger om
antitrombotisk behandling, se link

RADS (http://www.regioner.dk/media/1841/bloedningsbilag-januar-2016-230690 1.pdf)

Her gennemgas systematisk hvordan mild, moderat, alvorlig og livstruende blgdning hos patienter i forskellige type
koagulationsheemmende og trombocytheemmende behandling monitoreres, behandles og evt. reverteres, hvorfor
der henvises til dette dokument.
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APPENDIKS 1. FULDBLODSTROMBOCYTAGGREGOMETRI (MULTIPLATE®)

Multiplate® er en trombocytfunktionsanalyse, der maler trombocytaggregation i fuldblod og derved kan identificere
gget blgdningsrisiko bl.a. hos patienter i trombocytheemmende behandling. Analyseprincippet er at male
trombocytaggregation i fuldblod efter stimulation med forskellige aktivatorer (agonister) og hermed vurdere graden
af trombocythaemning sekundeert til behandling med acetylsalicylsyre (ASA), NSAID, ADP- og GPIlb/Illa-receptor
hammere.

Multiplate® analyse anbefales til blgdende patienter/patienter, der skal gennemga invasive procedurer/kirurgi ved:

1. Kendt/mistaenkt trombocytheemmende behandling.
2. Mistankt trombocytdefekt/von Willebrand-faktor mangel.

Multiplate® aktivatorer

Navn Aktivator (agonist) Trombocytaggregation

TRAPtest TrombinReceptor AktiverendePeptid (TRAP) Maksimal

ADPtest Adenosin DiPhosphat (ADP) ADP-induceret

ASPltest Arachidonsyre Cyclooxygena'se-
/thromboxaninduceret

RISTOtest RISTOcetin Ristocetin- og VWF-induceret

Ved trombocyttal < 50-100 mia/l er variationen af resultatet gget, siledes at der ikke skelnes mellem nedsat respons
pga. lavt trombocyttal eller behandling med trombocythaeemmere.

Multiplate® normalvaerdier hos raske

Normalvaerdier, Betydelig gget o .
Test raske (95 % Cl) blgdningsrisiko LR
TRAPtest 92-151 U <92U GPIIb/llla haemmere (ReoPro, Integrillin)
ADP receptor heemmere (Clopidogrel, Prasugrel,
ADPtest 55117 <50U Ticagrelor) eller GPIIb/Illa h&emmere
ASPltest 79-141 U <40U ASA, NSAID eller GPIIb/llla heemmere
RISTOtest 65-116 U <35U VWD, Bernard-Soulier, ASA, NSAID

vWD = von Willebrand Disease (mangel pa/dysfungerende von Willebrand Faktor); U = Unit.

Analysen bgr suppleres med TEG®/ROTEM®. Multiplate®/TEG®/ROTEM® vaerdier i referenceomradet medfgrer
oftest ikke gget blgdningsrisiko ved invasive indgreb/kirurgi og i de tilfeelde er prohamostatisk intervention sjeeldent
indiceret.
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APPENDIKS 2. EFFEKTEN AF ANTITROMBOTIKA PA TEG®/ROTEM® OG MULTIPLATE®

Medicin TEG® ROTEM® Multiplate®

Trombocythemmere

TRAPtest {,

GPlIb/llla heemmer (ReoPro®, Kun ReoPro®

Kun ReoPro®: MA, ADPtest |,

Hia® ®
Integrilin®, Aggrastat®) MCF{, ASPltest &,
ADP receptor h&ammer Unavirket Unavirket ADPtest 4
(Plavix®, Efient®, Brilique®, Cangrelor®) | ~PoV'™® pavirke es
ASA, NSAID L o
(Hjertemagnyl®, Kodimagnyl®, etc.) Upavirket Upavirket ASPltest
Dipyridamol
(Pz:lsantin®) Updvirket Upavirket Upavirket
Epoprostenol/lloprost
pop /llop Upavirket Upavirket Upavirket

(Flolan®, llomedin®)

Antikoagulantia

Vit. K antagonister

1 1 Upavirket
(Marevan®, Marcoumar®) R, ad, MALL) | T, a/AL0 4, MCF 1) pavi

Heparin (UFH), LMWH R, ad, MA

1,2) | Upavirket
(Fragmin®, Innohep®, Klexane®) 412) CT T, 0/A10 , MCF /1,2) pavirke

Indirekte FXa haammer

R MA CT A10 MCF Upavirket
(Arixtra®) (Pentasacharid) Tad, v T a/AL0 L, v pavirke

Direkte FXa haemmer

(Xarelto®, Eliquis®, Lixiana®) ACT (rTEG), R (T) | CT(T) Upavirket

Direkte thrombin haemmer

1 1 Upavirket
(Pradaxa®, Angiox®, Novastan®) R, ad,MALD | CT, a/A10 {, MCF 4 1) pavirke

Antitrombin

1 1 Upavirket
(Antitrombin 111®, Atenativ®) R, ad, MALL) | T, a/AL0 4, MCF 1) pavirke

Fibrinolytika

Actilyse®, Metalyse®

Ly30 ML Li30 Upavirket
Rapilysin®, Streptase® y30 T T/ v P

TEG®: R=Reaktionstid; a=angle; MA=Maximum Amplitude; Ly30=Lysis efter 30 min.

ROTEM®: CT=Clotting Time; a=Angle; MCF=Maximum Clot Firmness; ML30=Maximum Lysis efter 30 min.

1) Ved stigende grad af koagulationshaemning vil TEG®/ ROTEM® andres progressivt: Fgrst R/CT 1, herefter a |, og endelig MA/MCF {,
pavirkes da den nedsatte trombin generering pavirker bade klot opbygningshastighed (a) samt -styrke (MA/MCF).

2) Effekten af hepariner neutraliseres i Heparinase-TEG eller HepTEM.
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APPENDIKS 3. SARLIGE KLINISKE PROBLEMSTILLINGER

POSTPARTUM BL@DNING

Postpartumblgdning behandles jf. retningslinjer fra Dansk Selskab for Obstetrik og Gynakologi®’. Der gives initialt
krystalloid 1 -2 |, hvorefter kredslgbet revurderes. Tidlig tranexamsyre 1 g. iv. jf. WOMAN-studiet®® ved blgdning >
500 ml. gentaget efter 30 min. eller efter 10 blodkomponenter.

Livstruende blgdning praeget af kredslgbsinstabilitet behandles med balanceret blodkomponentterapi og malstyret
haemostatisk behandling med blodkomponenter og farmaka efter TEG®/ROTEM®. jf. naervaerende vejledning.

Ved kontrollabel blgdning og i stabil fase anbefales restriktiv transfusionstrigger pa hgjest 4,3 mmol/I.
HJERTEPATIENTER/HJERTEKIRURGISKE PATIENTER

Patienter med kronisk hjertesygdom uden pagaende iskeemi anbefales transfunderet efter en restriktiv
transfusionstrigger pa 4,7 mmol/l jf. TRICS-I11'®. Dette gaelder for ikke-kirurgiske patienter med kronisk hjertesygdom
og kirurgiske patienter med kronisk hjertesygdom fgr, under og efter kirurgi — savel hjertekirurgi som anden kirurgi.

Ved akut iskeemi er transfusionstriggeren ikke undersggt i stgrre randomiserede studier, men det anbefales at
benytte en trigger pa 5,6 mmol/I.

KIRURGI

Ved elektiv/subakut kirurgi kan patientens heemoglobin/jerndepoter med fordel optimeres forud for operation. Ved
kirurgi med forventet blgdning/transfusionsbehov bgr der indgives tranexamsyre 1 g. iv. ved start for at begraense
blgdning og reducere behovet for blodtransfusion. Tranexamsyre 1 g. iv. kan gentages under operationen ved
sivblgdning eller efter blgdning sv.t. ca. % blodvolumen.

Har pt. kendt eller mistaenkt koagulopati inkl. utilstreekkelig pausering af antikoagulantia eller antitrombotika
anbefales praeoperativ TEG®/ROTEM® og evt. trombocytfunktionstestning.

Der kan initialt anvendes krystalloid til substitution. Ved udvikling af koagulopatisk, sivende, mikrovaskulzer blgdning
bruges straks heemostatisk monitorering med TEG®/ROTEM® og malstyret behandling med blodkomponenter og
haemostatiske farmaka for at optimere koagulationen, sa der kan opnas kirurgisk haamostase.

Som udgangspunkt transfunderes fgrst med erytrocytter ved en haemoglobinkonc. <4,3 mmol/I (4,7 mmol/| ved
hjertesygdom hos pt.) fgr, under og efter operationen. I tilfelde af livstruende/ukontrollabel blgdning anvendes
balanceret blodkomponentterapi jf. neervaerende vejledning.

TRAUMER

Tidlig (prae-hospital) anvendelse af tranexamsyre iv. Om muligt prae-hospital indgift af blodkomponenter
(erytrocytsupension, plasma eller LyoPlas®). Efter ankomst til hospital gives tranexamsyreinfusion jf. CRASH-II%! og
ved haemodynamisk instabilitet gives fra tidligste fase balanceret blodkomponentterapi jf. neerveerende vejledning
evt. under tryk eller ved brug af blodmglle.

Tidlig monitorering med TEG®/ROTEM® og malstyring af blodkomponentterapi og behandling med haamostatiske
farmaka — seerligt fibrinogenkoncentrat®. Ved mistanke om trombocythzemmende behandling tillige tidlig
trombocytfunktionstestning.

23

Dansk Selskab for Klinisk Immunologi — Baggrundsnotat Version 3.0, februar 2019



Ved stabil patient/kontrollabel blgdning bgr anvendes en transfusionstrigger pa 4,3 mmol/l (hhv. 4,7 mmol/l ved
kronisk hjertesygdom hos patient).

INTENSIV TERAPI - ITA

Generelt anbefales restriktiv transfusionsstrategi med erytrocytter til patienter pa ITA jf. TRISS-studiet®. P& grund af
risikoen for at udvikle eller forveerre forbrugskoagulopati/dissemineret intravaskulaer koagulation (DIC) anbefales
som udgangspunkt ikke transfusion af plasma eller trombocytter til ikke-blgdende patienter. Behandlingen ved DIC
bgr rettes mod patientens grundsygdom, og den symptomatiske behandling af koagulopatien bgr konfereres med
hamostasespecialist (blgdingsvagt eller haeamatolog).

Haemostasemonitorering med TEG®/ROTEM® anbefales ved sivblgdning/mikrovaskulaer blgdning og forud for
invasive procedurer. TEG®/ROTEM®-vaerdier udenfor normalomradet hos ikke blgdende patienter bgr ikke fgre til
transfusion af blodprodukter.
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