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Emostasl ne
ARRESTARE IIL. SANGUINAMENTO

NELLE
SOLUZIONI DI CONTINUO DEI TESSUTI

INSIEME DEI PROCESSI CHE PERMETTONO DI
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Fasi dell’ emostasi

lesione endoteliale e formazione del
tappo pliastrinico (FASE VASCOLARE)

CASCATA della coagulazione e formazione

ded coagulo (FASE PIASTRINICA O EMOSTASI
PRIMARIA)

» Interruzione del processo per meccanlsmil

1 controllo antitrombotici (FASE
COAGULATIVA O EMOSTASI SECONDARIA)

ool 1s1 (FASE DELLA DISSOLUZIONE DEL
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Qualche dato

® 11 trauma e 1’8% delle morti ogni
anno nel mondo

® 1"emorragia 1ncontrollata da trauma

e la prima causa di morte
prevenibile in America 1 - 46 anni

® circa 1/3 dei pz con trauma grave

arriva 1in ospedale con una
coagulopatia 1n atto

‘erite: 6 milioni negli Stati Uniti



STEP 1

riconoscimento delle condizioni di
compromissione in atto O
potenziale delle funzioni wvitalil
-> STOP THE BLEEDING (<C> ABCDE)

L]

FAVORIRE LA MIGLIOR GUARIGION.




Stop the bleeding

® Riconoscere e trattare condizionil
immediatamente pericolose

® Controllo precoce del sanguilnamento

® Mantenere la  perfusione d’ organo
(ripristino volemlia - o0ssligenazilone)

® Triade letale: ipotermia - acidosi -
coagulopatia




Stop the bleeding

® Emorragie esterne:

amputazionli, lacerazioni (cuo1o
capelluto), contusioni, fratture ->

s1ti comorimibili

® Emorragie interne: torace, addome,
retroperitoneo —-> S1ti non

comprimibill

® Fratture, fratture di bacino



Stop the bleeding

® Pressione diretta (Gr IB)
® Medicazione compressiva (Gr IB)

® LLaccio emostatico (tourniquet) (Gr
IB)

® Cintura pelvica (Gr IC)

® E-FAST preH (Gr 2B)

REBOA(resuscitative endovascular balloon occlusion

YAy ¥ N R oma Y



Stop the bleeding

® Trasporto rapido ed appropriato (Gr
IB)

\

nel trauma penetrante e dimostrato
che per ogni minuto ulteriore nel
tempo di arrivo del soccorso la
mortalita aumenta del 2%

e per ognl minuto 1n piu sulla scena
dell’” 1%




Acido Tranexamico

® Grado I A

® Agente antifibrinolitico a
somminlstrare 11 prima possilibile

el pre , entro le 3 ore dal

Crauma

B ety 107

® 1 g nelle successive 8 ore



Damage control strategy

DAMAGE CONTROL RESUSCITATION

® fermare emorragie esterne

® mantenimento perfusione d’organo (cristalloidili a
target pressorio; nora e dobutamina Gr IC)

B reverzlone coagulopatia (Lpotermia -
ipoperfusione - acidosli metabolica)

® Infusionili calde, sangue 0 -

® trasfusione massiva 1:1:1 TEG gulidata
Goal-directed therapy (Gr IB) (Protocollo ECS)

® reverse therapy (rischio protrombotico)



TIC (Trauma Induced Coagulopaty)

Bleeding

Loss of -{ Shock

| Tissue injury |

¥4

Hypoxia

C-)C;iypotension |
l .

Hypovolaemia |

Resuscitation

|

Genesl multifattoriale

- danno tissutale

- ipoperfusione (ipossia)

- consumo fattori coagulazione

« emodiluizione

« ipotermia

« acidosi

« iperfibrinolisi

e uso di farmaci
anticoagulanti/antiaggreganti

lr;1munc;logy . }___?Qz

Inflammation

g k 1
\J Cellular responses
Molecular pathways
@ =
‘A
Lymphocytes ™

Pre-existing disease —
Drugs and medications W
e

S

Thorsen K, et al., Br J Surgery 2011



Monitoraggio

Sanguinamento (Gr IB)

® NO Hb/Hct seriati

® ST lattati (o deficit basi

Emostasi (Gr IC)

® PT (INR) (> 1.2 - > 1.5

® Fibrinogeno

® Piastrine

essenziale definire tipo e grado di
coagulopatia (Gr 1IB)




Trasfusione massiva

Emotorace e/o emomediastino
Emorragia addominale e/o retroperitoneale e/o pelvica
Rottura di aneurisma

T

Fmorragia da VE

Emorragia con persistente instabilita emodinamica e/o

sanguinamento attivo -> protocollo
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ge control strateqgy

DAMAGE CONTROL RADIOLOGY
® E-FAST
® RX TORACE - BACINO

® ANGIOGRAFIA - EMBOLIZZAZIONE



Da

ma

ge control strateqgy

DAMAGE CONTROL SURGERY (Gr 1IB)

& Coracica

® addominale
® ortopedica
® spinale

S C A G a



STEP 1

® Quanto e grave 1l’emorragia (pericolosa
per la vita) e dove e? C’e sanguinamento

attivo?

® Che farmaci assume 11 pz?

Quando ultima

1 dose? C’e 11 rischio di sovradosagglo?

emorragicar®

® Perché assume "anticoagu.

N

Q&Jg‘ Malattie renali od epatiche? Diatesi

| S

ante e guanto

grande e 11 rischio di trombosi?



STEP 2

N\ N\

® Quanto e grave 1l’emorraglia e dove e? C’e
sangulnamento attivo?

~ ® Che farmaci assume 1l pz? Quando ha
assunto 1l’ultima dose? C’e rischio di
sovradosaggio®?

¢ ® Perché assume 1l’anticoagulante e quanto
L grande & il rischio di trombosi?

® Malattie renalili od epatiche? Diatesi

emorraglicar®



Reverse

Emorraglia intracranica o spilnale

Emotorace e/o emomediastino

Emorragia addominale e/o retroperitoneale e/o pelvica
Rottura di aneurisma

Emorragia da VE

Emorragia con persistente instabilita emodinamica e/o

sanguinamento attivo x%¥*ﬂmhf#%#
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DOAC

N\

I Nel pz con funzione renale normale &
completamente risolta dopo 0 emivite
dall’ultima dose:

Dabigatran 12 - 17 ore -> 2,5 - 3,5
Bilorni
Rivaroxaban 5 -9 ore -> 1 - 2 giorni

® Apixaban 8 - 15 ore -> 1,5 - 3 giorni

® Edoxaban 6 - 11 ore -> 1,3 - 2 giorni



DOAC

® Osservazione

® Rimozione del farmaco (carbone attivo

per ingestione recente e/o emodialisi)

Agente antifibrinolitico

Fattori della coagulazione

1c1l (reverse)

—

® Antidoti speci:

mancano evidenze da studl randomizzatli -> esperienza




Reverse
CCP 20 U/kg + vit. K (1 fl) in 15-20" ->

aggiustamento dose con INR

CCP 25 U/kg + vit. K (1 fl) in 15-20’
1 l)
1 l)

CCP 35 U/kg + vit. K (
CCP 50 U/kg + vit. K (

in 15-20°
in 15-20




STEP 3

riconoscilmento delle condilizionili di
compromlssione 1in atto O
potenziale delle funzioni vitalil
-> STOP THE BLEEDING

VEDERE'!

FAVORIRE LA MIGLIOR GUARIGION.

L]




Le 8 tappe

Emostasi

(Anamnesi1i) Esame obiettivo

Pulizia
Anestesia
Fsplorazione della
rrigazione

feri

L d

Decisione sulla eventuale sintesi
Consi1iglili per le medicazionl e
discussione sulle aspettative

\ f
\ /
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COME

® Compressione locale per 10 - 15’

® Bracciale, sollevamento dell’arto

® Compressione sul punti di repere

vascolare

® Anestesia con vasocostrittore

® Zaffo o

"asclatura ed eventuale

revisione 1n un secondo momento

® Cauterizzazione o legatura del



Valutazione del
rischio
emorraglco

PAZIENTE
TRAUMA




PAT
/stil]

PAZIENTE
Patologie
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namnesi PAT

® Diabete

mmunodepressione

nsufficienza

nemie

1rrosi

umoril

e

~1clt Cclrco

renale

latora



Diatesli emorragica

danno all’endotelio vascolare (su Dbase
infettiva, malattie del connettivo, porpora
di1 Schonlein-Henoch, teleangectasie..)

deficit delle piastrine (aplasia midollare,
HIV, PIT porpora i1mmune trombocitopenica,
ipersplenismo. .)

disturbi della funzione delle ©piastrine
(ades1ione, aggregazione, secrezione, FANS..)

deficit fattori della coagulazione (carenza
vit K, epatopatie, CID, emofilia..)



Diatesi Trombotica

Ereditaria: mutazione del fatt V di Leiden,

mutazione del gene della protrombilina, deficit di
proteina S, deficit di proteina C, deficit di AT
e

Acquisita: SDR AB anti-fosfolipidi, CVC, Tp

‘ormonale e contraccettivi orali, malattie
infiammatorie intestinali, immobilizzazione,
neoplasie mieloproliferative trombocitemia
essenziale policitemia vera, SDR nefrosica,

obesita, gravidanza, eta > 65a, tp antitumoralil
tamoxifene talidomide, emogloblnurila parossistica
el irna . . )

VIRCHOW: alterazione del flusso sanguigno - danno
endoteliale - 1percoagulabilita



namnesi PAT

® Alcolismo

® Tabagilsmo

®
]

a (pediatrica/senile
i ® Malnutrizione (avitaminosi C

® Obesita




namnesi PAT

® Anticoagulanti
® Antiaggreganti
® Chemioterapici

i ® Cortisonici

® Tmmunosoppressori
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Anamnesi GAT
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Grado di contaminazione

é' Agente/tipologia/super:

PR

Tempo
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_Anamnesi GAT
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® Ambiente
® Presenza di corpili estraneil

® Morsi
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Anamnesi GAT

eccanismo del trauma

U

a 1pologla dell’agente lesivo

Orza

lrezione

Fstensione delle superfici

® Sede



_Anamnesi GAT
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EFpoca del trauma

® >3 ore —-> accelerazione batterica



Agentli emostatici

® AGENTI FISICI: emostasil su substrato

B s =570

® AGENTI BIOLOGICAMENTE ATTIVI:

}; favoriscono la coagulazione nel sito

dl sangulinamento



Agenti fisici

a base di cera

NOME REAZIONI
AGENTE FONTE ASPETTO RIASSORBIMENTO COSTO
COMMERCIALE AVVERSE
compromilissione
Cera d’'ossa Cera d’api Bastoncino - Indefinito guarigione
osSsea
Ostene
(materiale Copolimeri
implantare sintetici ,
Bastoncino Ostene 48 ore

in di ossidi
copolimero alcalini
solubile)




Agentli fisici

matrice secca

AGENTE

Gelatina
assorbibile
(matrice
gelatinosa)

Cellulosa
ossidata
rigenerata

Collagene
microfibrillare

Sfere di
polisaccaridi

FONTE

Mailale

Vegetale

Bovino

Sintetico

ASPETTO

Spugna
Polvere

Rete

Fogli1
Polvere

Polvere

NOME

COMMERCIALE

Gelfoam,
Surgifoam,
Gelfilm

Surglicel

Actifoam,
Avitene,
Instat MCH,
Helilistat,
Helitene

Arista AH

RIASSORBIMENTO

4—-6
settimane

1-2
settimane

> 8
settimane

24-48 ore

REAZIONI
AVVERSE

Infezioni,
ascessl O
granulomi,
fibrosi,
rimozione del
coagulo

Reazione da CE,
infezione, aderenze

Granulomi
Allergenico

Iperglicemizzante

COSTO

++
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Agenti fisici

matrice secca

® attivazione PLT

® Impalcatura per

coziebliNe,

' ® assorbimento acqua

® concentrazione fa

® tamponamento deili vasi

PR SR, WP, PN = e o 'I’\’\mf\'lf\-l—’\

formazione de._

tori emostatici



Agenti fisici

agenti esterni

NOME REAZIONI
AGENTE FONTE ASPETTO RIASSORBIMENTO COSTO
COMMERCIALE AVVERSE
Carboidrati .
. Formazione
. i . . Bendaggio
Chitosano .Compless'.. Medicazione 99 necessaria per
] R biodegradabili _ HemCon —
liofilizzato derivati dalla adesiva hj £1 un corretto
chitina (Chitoflex) utilizzo
Spugna
] ta di Minerale Garza i kelot 3
lmpreglii'na 1 alluminosilicato Tampone Q'lll clo
cao © Rottura del
Medicazione coagulo alla
NuStat OTC rimozione
. Cellulosa e tampone
Hemafiber o , NuStat Flex — +
silice fascia

. N. Trauma
elastica




Agenti fisici

agenti esterni

uso militare

1n SO contro.

O VvVasco.

are prossima.

Chitosano: proprileta adesiva che

sigilla 1 wvasi

att X

Caollno: attiva 11

Nustat: fibre emostatiche di cellulosa




Agenti biologicamente attivi

NOME REAZIONI
AGENTE FONTE ASPETTO RIASSORBIMENTO COSTO
COMMERCIALE AVVERSE
| Trombina Possibile
Bovino TMT trombos1l se T
applicazione
intravascolare
. Umano Evitromo ++
Trombina . . . .
. Liquido - Formazione di Ab
topilca
contro la
trombina bovina
Umano che possono
ricombinante Ricognitore inibire la ++
(rHuman) coagulazione e
allungare INR




Agentil hlgloglgamgnj:g attivi

REAZIONI
AGENTE FONTE ASPETTO RIASSORBIMENTO COSTO
COMMERCIALE AVVERSE
Artiss
Tissel
Umano Evicel e
TachoSil
Evarrest
Vistaseal
CryoSeal
L L] Rele ' ' Immediato
Sigillante +auL ?1pr1na + b 111
OsSsSl1plle
dl f?brina Slg;iiz;te esposizione a
(Fibrinogeno  Umano Vitagel virus ND
1
umano e autologo Fibrs J trasmissibill per
trombina (tibrinogeno via ematica
umana) autologo e
tromblina
bovina)
Polvere (Spray
ed
applicazione . 4-6
Umano . Raplixa , ND
diretta + b settimane
spugna
gelatina)



Agenti biologicamente attivi

NOME
AGENTE FONTE ASPETTO REAZIONI AVVERSE COSTO
COMMERCIALE
Medicazione Fibrinogeno e
sigillante a trombina
secco 1n liofilizzati Medicazione — ++++
fibrina applicati su
(DF'SD) garza
Adesivo Formazione di Ab
contro la trombina
tessutale bovina che possono
. . : : : V1
albumnina-glut Bovino Ligquido Biocolla e R ++++
| lnibire 1la
araldeide .
. coagulazione e
povina allungare INR

ACIDO TRANEXAMICO: ha 1l potenziale di inibire la fibrinolisi
locale e ridurre 11 sanguinamento ma servono ulteriori studi prima
di poter essere raccomandato



Preparazionli combinate

NOME REAZIONI
AGENTE FFONTE ASPETT RIASSORBIMENTO COSTO
G O S O COMMERCIALE AVVERSE
Trombina/Ge Bovino o Floseal 6—8

Formazione di Ab
latina sSulno Surgifilo settimane contro la
trombina bovina
Ligquido che possono +++
inibire 1la
coagulazione e

allungare INR
Trombina/Co

Bovino Costasi 4 settimane
llagene




Le 8 tappe
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Fmostasi
(Anamnesi) Esame obiettivo
Pulizia
Anestesia
Esplorazione della ferita
Irrigazione
Decisione sulla eventuale sintesi
g Consigli per le medicazioni e

&j’ discussione sulle aspettative




Guarigione

Fase di emostasi
(aggregazione - cascata - coagulo)

Fase infiammatoria
(migrazione PMN e monocitil)

Fase proliferativa
(fi1broblasti - granulazione - angiogenesi)

Fase di maturazione e rimodellamento
(miofibroblastli contrattili)




Concludendo

Formazione: 1mplementazione nella

pratica clinica delle

Evidence-Based per 1l

del sangulnamento nel

maggliore (Gr IB

Simulazione: aderenza

Debriefing

LG
Crattamento

Crauma

alle LG!



® Major Trauma Center

.»!

4 ® 2008 - 2017

EE—

R

trasfusioni massive 68

trasfusione EC 12 —-> 4

S mortalita 45 -> 27%

-> 2473

U



Ancora. .

® POCT - ECO sul territorio

® Comunicazione

® App Terapia




Allo studio..

® Arginina vasopressina: nello shock

emorragico 1 livelli sono diminuiti e

un bolo 4 UI seqguilito da infusione

0,04 UI/min ha evidenziato una minor

necessita di infusioni

® Autotrasfusione




Allo studio..

® Antidoto CIRAPARANTAG: legame diretto aglx

inibitori della trombina, del fattore Xa e alle
eparine 1nvertendo le proprieta anticoagulanti in

10" (edoxaban piu lento) senza effetti avversi

® FXa: forma mutante del fatt Xa, inattiva, che si

attiva col fatt V attivato sulle superfici
cellulari danneggilate, ripristinando
selettivamente 1’emostasi nel sito del

sangulnamento
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