MOTNJE STRJEVANJA KRVI PRI BOLNIKIH Z OPERATIVNIMI
POSEGI NA JETRIH (RESEKCIJE, TRANSPLANTACIJE )

Rade Stani¢

Jetra imajo osrednjo vlogo pri hemostazi, saj v njih poteka sinteza vecine faktorjev in
zaviralcev koagulacije in fibrinolize ter odstranjevanje aktiviranih in neaktiviranih faktorjev
koagulacije in fibrinolize ter njihovih produktov razgradnje.

Motnje strjevanja

Pri jetrnih boleznih je okvarjena sinteza mnogih koagulacijskih faktorjev. Koncentraciji
fibrinogena in kompleksnega faktorja VIII, katerega sinteza poteka v Zilnem endotelu
sta normalni ali celo zvisani. Zmanjsana je koncentracija zaviralcey, ki sodelujejo v
hemostatskih procesih z zaviranjem koagulacije (AT Ill), zviSana pa je koncentracija
zaviralcev, ki zavirajo fibrinolizo: alfa 2 makroglobulina — proizvajajo ga makrofagi ter
alfa | antitripsina, ki nastaja v jetrih in monocitih. Pri mnogih bolnikih z jetrno okvaro
je povecana fibrinoliti¢cna aktivnost zaradi zmanjSanega odstranjevanja aktivatorja
plazminogena ali zmanjSane sinteze zaviralcev fibrinolize.

Sinteza trombocitov je pri jetrnih bolnikih normalna, skrajSana pa je Zivljenska doba
trombocitov. Trombocitopenija nastane zaradi sekvestracije trombocitov v vranici.

Koagulacijski monitoring

Za oceno koagulacije zadostujejo osnovni koagulacijski testi: ¢as krvavitve, protro-
mbinski cas, parcialni tromboplastinski ¢as ter Stevilo trombocitov. Pogosto rezultati
koagulacijskih testov niso v sorazmerju s klini¢nim stanjem koagulacije. Protrombinski
in parcialni tromboplastinski ¢as sta podalj§ana pri vecini bolnikov z okvaro jeter. Stevilo
trombocitov ne da kvalitativne  informacije, testi funkcije trombocitov so nerealni pri
bolnikih s trombocitopenijo. Pri vecjih operativnih posegih na jetrih nudijo standardni
koagulacijski testi, v relativno kratkem ¢asu, uporabne informacije o hitro se spreminja-
jocih hemostatskih procesih.

Tromboelastografija v 30 minutah omogoca dolocanje aktivnosti faktorjev koagulacije,
pokaze dinami¢no povezavo med trombociti in koagulacijskimi faktorji ter fibrinoliticno

%

aktivnost. Obstajajo novejse viskozoelasticne metode koagulacijskega monitoringa.

Predoperativni koagulacijski testi, ki pokazejo motnje koagulacije, lahko napovedo
nevarnost medoperativne krvavitve in potrebo po nadomescanju krvnih pripravkov
med razsirjenimi jetrnimi resekcijami in transplantacijo jeter. Toda nerealno bi bilo
napovedovati krvne izgube le na podlagi vrednosti preoperativnih koagulacijskih testov.
Do motenj strjevanja krvi pri vedjih operacijah na jetrih pride zaradi okvarjene jetrne
funkcije, zmanjSanega Stevila trombocitov, DIC — a, hemodilucije pri nadomescanju
tekodin, masivne transfuzije ter podhladitve bolnika. Na stopnjo medoperativne
krvavitve vplivajo $e ohranjene zmoznosti sintetskih funkcij jeter, prisotnost socasnih
ledvi¢nih okvar, zilnih priraslic zaradi predhodih posegov v zgornji trebusni votlini ter
kirurska tehnika.

Zdravijenje koagulacijskih motenj

Predoperativno z vitaminom K zdravimo pomanjkanje od vitamina K odvisnih faktorjev
koagulacije.

Sveza zmrznjena plazma vsebuje faktorje, ki pospesujejo in zavirajo koagulacijo in
predstavlja najuporabnejSe sredstvo za korekcijo motenj strievanja. Pri neprimernem,



prevelikem nadomescanju sveze zmrznjene plazme obstaja nevarnost preobremenitve
bolnika s tekocino. V nekompliciranih primerih je vzdrzevanje nizkega intravaskularnega
volumna zdruZljivo s hemodinamsko stabilnostjo bolnika.

Trombocitno plazmo nadomescamo pri hudi trombocitopeniji.

Krioprecipitat vsebuje fibrinogen, faktor VIII ter faktor Xlll. Uporabljamo ga redko,
ker imajo bolniki z okvaro jeter ponavadi visok nivo faktorja VIII.

Redko uporabljamo antikoagulantno zdravljenje. Heparin lahko povzrodi tromoci-
topenijo.

Antifibrinoliticne snovi stabilizirajo krhke hemostatske strdke pri lokaliziranih krvavitvah
(mukozna razjeda zelodcne sluznice, krvavitve iz ezofagealnih varic. ..). Ko je izrazena
mocno zvisana fibrinoliza lahko uporabimo trans-p-aminomethyl-cyclohexanecarboxy-
licno ter epsylon aminokapronsko kislino.

Zdravljenje DIC — a je tezavno zaradi nejasne diagnoze in kompleksne klini¢ne slike.
Najpogosteje dodajamo svezo zmrznjeno plazmo in trombocite z ali brez dodatka
heparina.

Plazmafereza lahko izbolj$a koagulacijo pri bolnikih z jetrno odpovedjo.
Aprotinin, mocan inhibitor kalikreina, uporabliamo za omejitev fibrinolize.
Kljub medoperativnim krvavitvam, predstavljajo perioperativni tromboticni zapleti

vedno prisotno nevarnost. Bolj zazeljena je toleranca manjsih krvavitev, kot preveliko
prizadevanje za normalizacijo koagulacijskih testov.

Kontinuriano spremljanje koagulacijskega monitoringa in neprestano prilagajajnje
zdravljenja hitrih hemostatskih sprememb pri bolnikin z vedjimi operativnimi posegi
na jetrih zmanjsa potrebo po nadomescanju krvnih pripravkov. Uporaba analogne
krvi za 32 % zmanjSa potrebo po nadomescanju koncentriranih eritrocitov med
jetrno transplantacijo.

Transplantacija jeter

Med transplantacijo jeter zaradi dokonc¢ne okvare jetrne funkcije, bolnikovih sprem-
ljajocih bolezni, zelo obseznega kirurskega posega ter velikih hemodinamskih spre-
memb pri bolniku, prihaja do dramati¢nih koagulacijskih moten;.

V preanhepati¢ni fazi diluciona koagulopatija poslabsa ze obstojece motnje strjevanja.
Pomanjkanje koagulacijskih faktorjev nadomeséamo s svezo zmrznjeno plazmo.
Poslabsanje funkcije trombocitov, ugotovljeno s tromboelastografijo, korigiramo s
transfuzijo trombocitov. 10 enot trombocitov zvisa stevilo trombocitov za 40 — 50 x
10 na 9 / L. Zaradi visokega nivoja fibrinogena in faktorja VIII pri bolnikih z okvaro
jeter, je dodajanje krioprecipitata omejeno le v primerih hude fibrinolize. Ucinek
heparina opazamo pri vzpostavitvi veno - venskega by pass — a. Ta heparinski ucinek
lahko traja 30 — 60 minut.

Med anhepaticno fazo je Se prisotna diluciona koagulopatija. Kirurske krvavitve so
manj hude kot v preanhepaticnem obdobju. Poglablja se fibrinoliza s progresivnim
zviSevanjem nivoja tkivnega aktivatorja plazminogena. Med anhepati¢no fazo dodajamo
trombocite in epsylon aminokapronsko kislino le v primerih resne trombocitopenije
in fibrinolize.

Reperfuzijo presajenih jeter spremljajo hude motnje strjevanja krvi. Diluciona koagulo-
patija nastane zaradi tekocine za prezervacijo jeter. Do heparinskega ucinka prihaja
zaradi heparinu podobnih snovi, sproscenih iz dajalcevih hepatocitov. Nastane
eksplozivna fibrinoliza in sprosca se tkivni aktivator plazminogena iz dajalevih jeter.
Inhibicija koagulacija nastane zaradi sprosc¢anja Se neznanih snovi. Vzrok patoloske
koagulacije dolo¢imo s primerjanjem tromboelastografskih rezultatov polne krvi, krvi
z dodatkom protamin sulfata ter krvi, kateri je dodana epsylon aminokapronska kislina.
Ce se pokaZe ucinek heparina in traja dlje kot 30 minut po reperfuziji, dodamo 25 —



50 mg protamin sulfata. Epsylon aminokapronsko kislino ( 250 — 500 mg) damo za
zdravljenje hude fibrinolize (kadar je cas fibrinolize manjsi od 60 minut), pri priblizno

60 % bolnikov. Inhibitor proteaz aprotinin zmanjsa izgube krvi med transplantacijo,
ker zavira prekomerno koagulacijo in fibrinolizo.

Hude motnje strjevanja krvi se izboljsajo med neohepaticno fazo. Koagulacijski profil
(protrombinski cas, parcialni tromboplastinski ¢as, Stevilo trombocitov) se postopno
izboljSuje in normalizira 2 — 4 tedne po transplantaciji.
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