REGIONAL RUTIN V€Y visra

Massivt transfusionsprotokoll (MTP) y COTALANDSREGIONEN

Faststalld av Regional processagare traumasjukvard (HS 2022-00093) jan 2022 giltig till feb 2024
Utarbetat av Lakare Anestesi-Operation-Intensivvard, Sahlgrenska Universitetssjukhuset.

Rutinen vander sig till traumamottagande sjukhus i Vastra Gotalandsregionen (VGR) samt
de medarbetare som ingar i traumateamet.

Syfte
Att standardisera och sakerstalla det initiala omhandertagandet av patienter med massiv blodning.

Bakgrund

Massiv blédning &r en potentiellt reversibel orsak till mortalitet dar handldggningen &r komplex
och ofta kraver multidisciplinart omhandertagande. Tidsfaktorn till korrekta atgarder ar avgérande
for prognosen. Allvarliga blédningar drabbar en heterogen grupp av patienter dar bakomliggande
orsaker kan vara trauma, komplikation till kirurgiskt ingrepp, forlossning eller underliggande
sjukdom. Tillstanden &r forknippade med olika typer av koagulopatier i behov av behandling.
Trots heterogeniteten finns vissa gemensamma behandlingsprinciper oavsett den ursprungliga
genesen.

Radande kunskapslage foresprakar restriktivitet av kristalloida vatskor till forman for
transfusioner och prokoagulerande ldkemedel. Tidig kirurgisk skadekontroll och anvandning av
endovaskuldra metoder for hemostas ar hornstenar i behandlingen av allvarlig blédning.
Inférandet av massivt transfusionsprotokoll (MTP) for att hantera allvarliga blédningar har blivit
alltmer vanligt. Protokollet syftar till att ge behandling med blodkomponenter pa ett standardiserat
séatt som liknar helblod enligt 4:4:1 principen, samt faktorkoncentrat och prokoagulerande
lakemedel. Transfusionsbehandling &r dock inte utan risk och darfor ar en individualiserad och
malorienterad resuscitering med hjalp av blodgaser, ROTEM och koagulationsparametrar av
central betydelse.

Definition
Massiv blédning definieras som en blédning som ger instabil cirkulation och ett behov av
kontinuerlig transfusion for att uppratthalla adekvat MAP.

Omedelbara atgarder vid misstankt massiv eller kritisk blodning

Ansvarig anestesiolog skall kontaktas direkt. Stora blédningar &r resurskravande att handlagga och
kan vara en logistisk utmaning. Det kravs ofta mycket personal samt tatt samarbete mellan
anestesiolog, kirurg, narkos/iva-skoterskor och underskoterskor. Ring in ytterligare personal vid
behov och fordela arbetsuppgifter.

Etablera tidig kommunikation med Kirurg/traumaledare. Om patienten uppvisar tecken till
hemodynamisk instabilitet ar det av vital betydelse att omedelbart skapa samsyn kring detta med
operatoren for att kunna prioritera lampliga atgarder.

Initial resuscitering vid massiv blédning

Handlaggning enligt ABCDE principen. Prioritera provtagning for blodgruppering och BAS-test.
Fokus skall ligga pa att optimera syrgasleverans till vitala organ och pa att motverka eventuell
koagulopati.

En patient i hypovolem chock behéver snabb volymsubstitution for optimal syrgasleverans.
Sakerstall minst tva grova infarter, om mojligt ovan diafragma. Trauma-CDK alternativt rapid
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infusion catheter RIC satts liberalt. Starta transfusion omgaende, kristalloida vétskor anvéands
endast om blodkomponenter inte finns tillgangliga. Artarnal ar indikerat for invasiv
blodtrycksmonitorering och blodgasanalys men far inte fordroja dvriga atgarder. Systoliskt
blodtrycksmal 80-90 mmHg med palpabla centrala pulsar accepteras enligt “permissive
hypotension” principen, vid TBI bor systoliskt blodtrycksmaél hojas till >110 mmHg.
Overaggressiv volymersattning for att uppnad normala blodtryck i det initiala skedet medfor risk att
forsamra prognosen for patienten. For att undvika detta ar det viktigt att kontinuerligt utvardera
vidtagna atgarder.

Kravs sovning av patienten skall det goras enligt RSI-rutin, Ketamin i reducerad dos ar
forstahandsmedel till en instabil patient. Sakerstall adekvata infarter med pagaende transfusion
innan sévning och se till att Kirurg ar narvarande for att starta operation direkt efter induktion.
Beakta risken med 6vertrycksventilering hos den hypovolema patienten. Anvéand laga PEEP-
nivaer for att inte ytterligare sanka en redan paverkad preload.

Hypoxi skall undvikas, i det initiala skedet kan det vara lampligt med supranormala pO2 nivaer
for att motverka hypoxi till vitala organ. Det ar emellertid visat att forlangda perioder av hyperoxi
kan forvérra ischemisk skada. Stréva efter normoxemi nér situationen stabiliserats. Allvarligt
blédande patienter skall normoventileras (pCO2 5.0-5.5 kPa). Undantaget ar patienten med en
overhangande risk for intrakraniell inklamning da det i samrad med neurokirurg kan vara lampligt
att 0ka ventilationen och sdénka pCO2 mot 4.5 kPa. Tidig anvandning av lungprotektiv ventilation
ar onskvart for att forebygga ARDS.

Acidos bor normaliseras snarast da koagulationen fungerar suboptimalt i sur miljo. Buffertlosning
ar sallan indicerat da acidemin oftast ar orsakad av nedsatt perfusion. Laktat och BE &r goda
markdrer som kan anvéndas for att bedéma allvarlighetsgrad och férlopp av en blédning.

Vidta atgarder for att motverka hypotermi tidigt da patienter som bloder ocksa tappar varme fort.
Hypotermi paverkar hemostasen negativt och hypoterma traumapatienter har 6kad risk for
morbiditet och mortalitet. Exempel pa atgérder ar varma vétskor, hojd salstemperatur och aktiv
varmning. Stréva efter normotermi (36-37°C) for optimal hemostas.

Trigger for aktivering av MTP

Tidig identifiering av patienter med misstankt pagaende blédning och instabil cirkulation ar av
stor prognostisk vikt. Beslut om att aktivera massivt transfusionsprotokoll bor tas av senior
anestesiolog i samrad med patientansvarig lakare. Patienten med pagaende blédning bor uppfylla
ett eller flera av nedanstaende kriterier:

Missténkt allvarlig blédning

e Tecken till hopovolem chock i behov av transfusion.

e LAagt BE (<-6) och/eller forhojt laktat.

e Kirurgisk eller interventionell atgard bedéms sannolik for blédningskontroll.

Prehospital lakare kan aktivera MTP utifran samma kriterier.

Nér beslut att aktivera MTP tagits skall detta tydligt kommuniceras till alla medverkande i
omhandertagandet av den blédande patienten.
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| samband med aktivering av MTP bor det ocksa i samrad med patientansvarig lakare tas beslut
om var behandlingen skall ske. Ar blédningskallan uppenbar kan det vara aktuellt med omedelbar
operativ eller interventionell atgard. Behdvs ytterligare utredning av blodningskalla kan
behandling ske pa akutens traumarum alternativt intensivvardsavdelning.

Initiala atgarder efter aktivering av MTP

Direkt efter beslut om MTP-aktivering skall omhandertagandet av patienten ske enligt "Damage
Control Resuscitation”(DCR) principer (Barium-rutin 39792). Det innebér ett handldggande dar
permissiv hypotension” (SBP 80-90 mmHg) tillats i avsaknad av misstanke om ICP stegring.
Samtidigt tas atgarder direkt for att forbattra hemostasen och motverka koagulopati. DCR strategin
skall anvéndas fram till blédningskontroll &r etablerad, dock inte langre &n 60 min.

Dessa patienter &r i stort behov av volymerséttning men en for stor vatskeersattning kan ge
allvarliga biverkningar, darfor skall en restriktiv volymerséttningsstrategi implementeras. All
vatskeresuscitering skall ske med en méatbar endpoint som mal, detta kan vara t.ex. vackbar
patient, uppnatt Hb, blodtrycksmal eller sjunkande laktat. FOr att uppna restriktivitet vid
volymsresuscitering maste den kontinuerligt utvarderas och ytterligare behov maste bedomas.
Kristalloider bidrar till spadning av blodvolymen och en mindre effektiv hemostas. Overaggressiv
volymersittning ar forenat med forsamrad prognos hos traumapatienter. Overanvandning av
blodkomponenter &r férenade med en rad biverkningar t ex allergi, TRALI, TACO, ¢kad
mortalitet och 6kad infektionskanslighet.

| det initiala skedet nér blédningen inte ar under kontroll och patienten drabbats av livshotande
hypotension kan vasopressorer anvandas parallellt med volymerséattning for att na blodtrycksmal.
Dessa bor avvecklas sa snart som majligt nar blodningen &r under kontroll eller
transfusionsbehovet minskar.

Tidig kontakt med blodcentralen for bestélining av blodkomponenter enligt 4:4:1 principen: 4 E
plasma, 4 E erytrocytkoncentrat och 1 E trombocytkoncentrat. Informera blodcentralen att MTP &r
aktiverat. Se till att bestalla adekvat mangd blodkomponenter sa att det alltid finns ett litet
overskott pa plats. Vid en kritisk blodning rekommenderas, i det intiala skedet, att starta
transfusion med vartannat plasmakoncentrat och vartannat erytrocytkoncentrat foljt av
trombocytkoncentrat i proportionerna 4:4:1. Sa snart koagulationsparametrar finns tillgangliga &r
det sannolikt inte l&ngre motiverat att resuscitera den blédande patienten med en fixerad ratio
blodkomponenter utan da skall en malstyrd behandling startas utifran koagulationsparametrar och
ROTEM.

Kontrollera PK, APTT, TPK, Fibrinogen, ROTEM och arteriell blodgas tidigt. Dessa prover bor
foljas regelbundet under MTP och nar svaren ar tillgangliga skall de anvéandas for en malstyrd
hemostatisk resuscitering.

Plasma innehaller alla de proteiner i blodet som medverkar i hemostasen och &r darfor en viktig
del av en balanserad transfusion. Det ar rekommenderat att den empiriska
transfusionsbehandlingen innan koagulationsparametrar finns skall innehalla samma mangd
plasma som erytrocytkoncentrat. Nar PK och APTT eller ROTEM finns skall dessa styra
plasmabehandlingen. Behandlingsmal PK, APTT < 1,5 x normalt.
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Hemoglobinb&rande erytrocyter ar centrala i oxygenering av vavnader och fyller d&ven en funktion
i hemostasen genom att optimera trombocyternas funktion. Vid MTP behandling bér Hb
korrigeras med transfusion och monitoreras tétt. Striva efter Hb >90 g/L. under pagéende
blédning, undvik dvertransfusion till fysiologiska Hb-nivaer.

Trombocyter har en essentiell roll i den normala hemostasen. De bidrar till den primara
hemostasen och bildandet av en trombocytplugg. De aktiverar ocksa den normala
koagulationskaskaden och bildandet av ett stabilt koagel. Innan blodningskontroll uppnatts skall
TPK>100 x 10"9/L hallas som behandlingsmal.

Fibrinogen agerar i slutet av koagulationskaskaden och ar central for koagelbildningen.
Hypofibrinogenemi ar vanligt forekommande vid blodningskoagulopati och minskade nivaer ar
forenade med 0kad mortalitet. Av denna anledning rekommenderas att patienter i behov av massiv
transfusion supplementeras med 2-4 g Fibrinogen.

Tranexamsyra (Cyklokapron) verkar genom att hamma nedbrytning av fibrin och ger ett mer
stabilt koagel. Det rader konsensus kring att tidig administrering av Tranexamsyra har en
mortalitetsvinst hos traumapatienter med risk for massiv blédning. Tranexamsyra 1 g iv bolus éver
10 min foljt av 1 g som iv infusion Gver 8 h skall ges till alla trauma patienter med missténkt eller
konstaterad blddning om mindre &n 3 h forflutit sedan skadan, storst vinst finns om det ges inom 1
h fran skada. Dérefter ges Tranexamsyra vid tecken till hyperfibrinolys pa ROTEM (Barium-rutin
37802). Tranexamsyra kan dven anvandas som komplement till behandling av andra typer av
koagulopatier. Joniserat kalcium har en central roll for hemostasens normala funktion. Dessutom
kraver hjartats kontraktilitet och blodkarlens tonus normala nivaer av fritt kalcium for optimal
funktion. Behandling med erytrocytkoncentrat ar férenat med sjunkande kalciumnivaer pa grund
av citratinnehall. Ca2+ nivaer < 1.0 mmol/l bor substitueras med Calcium-Gluconat 9mg/ml.

Pagaende antikoagulantia eller trombocythdmmande behandling maste identifieras, avslutas och
reverseras direkt hos patient med massiv blédning. Vid livshotande blddning &r risken med
reversering i princip alltid lagre an att avstd. Ta hansyn till indikationen for
antikoagulantiabehandling, patienten kommer att ha en 6kad tromboembolisk risk efter reversering
och bor aterinsattas pa trombosprofylax sa snart det ar lampligt. Se separat Barium-rutin (39792)
for reversering. Liberal kontakt med koagulationsjour.

Behandlingsmal i det initiala skedet:

Kroppstemeratur >36,5°C

pH> 7.2

BE >-6

Hb > 90 g/L

TPK> 100 x 10"9

Fibrinogen> 2 g/L

Ca2+ >1.0 mmol/L

PK< 1.5

Syst BT 80-90 mmHg (TBI >110 mmHg)
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Fortsatt handlaggning enligt MTP

Den fortsatta handlaggningen av en kritisk blodning skall fortsétta enligt DCR principer med
permissiv hypotension till dess att blddningskontroll &r uppnadd. Om kirurgisk blodningskontroll
inte kan uppnas inom 60 min bér man kommunicera med kirurg om aktuellt status och plan.
Overvig att avsluta permissiv hypotension och acceptera SBP 100-110 mmHg for att minska
risken for generell hypoperfusion.

| det initiala skedet av en kritisk blddning ndr koagulationsparametrar inte finns tillgangliga &ar det
rimligt att transfundera patienten med blodkomponenter i ett forutbestamt forhallande (4:4:1). Den
fortsatta hemostatiska resuscitering bor dock styras utifran uppmatta parametrar: Hb, PK, APTT,
TPK, Fibrinogen samt ROTEM. Vid misstanke om trombocythamning kan Multiplate-analys
vagleda fortsatt trombocyttransfusion. Om ROTEM-analys tyder pa forlangd starttid for
koagelbildning vid aktiv blédning trots optimerad trombocyt- och fibrinogenfunktion samt
fibrinolys kan protrombinkomplexkoncentrat (PCC) anvéandas for att korrigera koagulopatin. Dock
bor de allmanna behandlingsmalen vara uppfyllda innan man bedémer att en koagulopati beror pa
faktorbrist da hypotermi, acidos etc inverkar negativt pa hemostasen.

Om ovanstaende atgarder &r otillrackliga och effektiv hemostas ar svar att uppna finns ytterligare
alternativ som kan diskuteras med en koagulationsspecialist innan administrering. Rekombinant
Faktor VIla (Novoseven) &r ett faktorkoncentrat som kan provas off-label i refraktéra fall. Dosen
0.1 mg/kg iv ges som bolus under 2-3 min. Effekten ar tveksam vid samtidig rubbad fysiologi och
lakemedlet ar forenat med trombotisk risk. FXI11 och VWF ar ocksa viktiga komponenter i
hemostasen som kan behova ersattas vid bristtillstand.

Nir kirurgisk definitiv eller temporér blodningskontroll dr uppnadd skall “’definitiv resuscitering”
paborjas. | detta skede avslutas MTP och malen framdver ar att aterstalla en normal fysiologi
genom att ersatta forluster, optimera koagulation, behandla hypotermi och normalisera laktat samt
BE.

Ansvar

Verksamhetschefen har det 6vergripande ansvaret for utférandet av rutinen samt for att rutinen ar
kand och foljs. Vardenhetschef och/eller vardenhetsoverlikare har ansvaret for utférandet av
rutinen samt for att rutinen ar kand och foljs pa respektive enhet.

Uppfoljning, utvardering och revision

Verksamhetschefen har det Gvergripande ansvaret for att rutinen foljs upp och utvérderas.
Vardenhetschef och/eller vardenhetsGverlakare har ansvar for att rutinen foljs upp och utvarderas
pa respektive enhet. Medvetet avsteg fran rutinen dokumenteras i Melior om rutinen ar kopplad till
patient. Ovriga orsaker till avsteg fran rutinen rapporteras i MedControlPRO. Granskning av
rutinen gors kontinuerligt och kvalitetsuppfoljning pa samtliga traumamottagande sjukhus kan
aterkopplas till drift och utvecklingsgruppen for traumasjukvardssystemet (DUG).
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Relaterad information. Pocketguide.

Reversering av antikogulantia '["‘:19;";’::;;""
(Liberal kontakt med koagulationsjour) e

Omedelbara atgirder:
Blodgrupp och BAS test
-MTP enligt 4:4:1 TPK > 100% 10°L

1. Konakion 10 mg v

2. PCC (protrombinkomplexkoncentrat)

>2gL Wikt PK 152 [PK23 PK >3

(mal PK<1.5) 40-60 500 IE 1000 IE 1500 IE
60-90 1000 IE 11500 1E 2000 IE

Reversera ev antikogulantia -Syst BT 80-90 mmHg (max 1h) 90 1500 IE 2000 1E 2500 IE

-ROTEM, PK, APTT, TPK, Fibrinogen TBI Syst BT =110 mmHg (max 1h)

-Tranexamsyra 1(+1) g
-Fibrinogen 2-4 g

Ofraktionerat Heparin Overvag Protamin, doseras efter
Heparin » APTT/ACT/ROTEM. Normaldos
(3500-7500 IE). Obs kort halve

(]
Tranexamsyra Fragmin Overvéag ev Protamin om dos given <3-4 h

Innohep # Profylaktiska doser reverseras gj
Klexane

Behandla
Hyperfibrinolys?,

ML>15%
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i Optimera Fibtem A,.< 8 mm Fibrinogen
M Fibrinogen? 249
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FXa antagonit Antidot saknas. Overvag Novo

Arixtra 90-100 ug/kg och/eller Feiba 2

AC xarelto <15 h sedan dos ge 2000E PCC.

Eliquis # 5-24 h sedan dos ge 1500E PCC.
Lixiana Overvag NovoSeven vid behandlingssvikt.

Extem A,; <40 mm
+
Fibtem A, > 12 mm

Optimera Extem C'I;‘; 80s Plasma-
P .
Trombin? Ty transfusion
Mycket Tranexsamsyra 2 g
Fibrinogen 2-4 g
allvarlig Extem A, <30 mm Plasmatransfusion
koagulopati? Trombocyttransfusion
Glom ej:

Tat kommunikation med kirurg Upprepa proviagning efter varje intervention.

Optimera
Trombocyter?

Trombocyt-
transfusion

Trombin antagonist Praxbind 5 mg. Om det j finns ge PCC
Pradaxa # (samma doser som DOAC ovan).
Overvag Desmopressin 0.3 ug/kg och/eller HD

Trombocyttransfusion 2 E, upprepa vb.
Overvag Desmopressin 0.3 ug/kg.
Tranexamsyra om gj givet

P2Y12 antagonist Tromboeyttransfusion 3-4 E, upprepa vb.

Plavix Overvag Desmopressin 0.3 ug/kg
Efient # Tranexamsyra om ej givel.

< b Overvaka med tata ABG. |
ﬂ’;:,g:;g;‘,"‘“ ;ﬁfﬁ;g? Behovs exra personal? Kallapa ap ticigt Brilique
Indikation for CellSaver? Setill att ha produkter tillgangligt pa sal. Glom ef:
G 3
Kontrollera PK 15 min efter Waran reversering. Muttiplate for analys av trombocytfunktion
Ring kemiab for snabbsvar PK (tel nr 21562) finns pa thoraxop och TIVA.
Anti-Xa kan anvandas for att monitorera effekt OBS! Desmopressin kan ge vatskeretention
VERSION SEP 2021 avLMWH, Arixtra, Xareito, Eliquis och och hyponatemi-> tkat ICP!

Innehallsansvarig
Amar Chandan, lakare, AnOplVA Sahlgrenska universitetssjukhuset
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