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KLINIK & VETENSKAP KOMMENTAR

TEG och ROTEM - patientniira
och snabba koagulationsanalyser

Minskar transfusionbehovet vid lever- och hjdrtkirurgi, men fragetecken finns

EVA ZETTERBERG, med dr, bitra-
dande overldkare
eva.zetterberg@med.lu.se

PETER ] SVENSSON, professor,
overldkare; bada hematologi-
och koagulationskliniken, Ska-
nes universitetssjukhus, Malmo

Tromboelastometri (ROTEM) och
tromboelastografi (TEG) ar viskoelas-
tiska metoder, som méter koagulation i
realtid och presenterar resultaten nu-
merdart och grafiskt.

TEG beskrevs forsta gangen av Hel-
mut Hartert, Tyskland, 1951 [1]. Vid
TEG, som Hartert beskrev det, placeras
ett plasma- eller helblodsprov i en ky-
vett som roterar, och en cylindrisk pin-
ne sinks ned i provet. Koagulationen
séitts i gang med vivnadsfaktor eller ka-
olin. Sa linge blodet/plasman ar flytan-
de kan kyvetten rotera fritt.
Sa snart blodet koagulerar
blir kyvettens rotation lang-
sammare, och kyvettens ro-
tation blir alltsd omvént pro-
portionell mot koaglets styr-
ka, vilket detekteras optiskt.

ROTEM-analysen bygger
pa samma princip, men vid
denna analys &r det i stéllet
pinnen som roterar.

Den grafiskaillustrationen
skiljer sig minimalt vid de bada meto-
derna, men de numeriska parametrarna
har fatt olika namn. Metoderna skiljer
sig alltsd fran traditionella koagula-
tionsanalyser pa sa sitt att de grafiskt
kan illustrera alla faser av plasmakoa-
gulationen [2]. Eftersom analyserna
gors pé helblod, har de dessutom férde-
len att dven blodkropparnas bidrag till
koagelbildningen kan utvirderas.

Cochrane-rapport om transfusioner
Ar 2011 publicerades en Cochrane-rap-
port som sammanstéllde de da publice-
rade randomiserade studier som jam-
forde anvindning av TEG-/ROTEM-
baserad algoritm med standardprov for
att styra transfusionsbehandling vid
blodningstillstand [3].
Cochrane-analysen inkluderade nio
randomiserade studier med samman-

»Normala fynd
vid TEG-/
ROTEM-analys
utesluter alltsa
inte att patien-
ten ar blod-
ningsbenigen.«

lagt 767 patienter, och endast en studie
hade lagrisk for bias. Jimfort med stan-
dardprov (oftast INR, APTT, fibrinogen
och trombocyter) hade anvindning av
TEG/ROTEM ingen signifikant effekt
pa mortalitet. Analysen visade en signi-
fikant effekt av TEG/ROTEM pa blod-
ning. I samtliga randomiserade studier
sags att méngden transfusioner var
minskad till bade antal och volym i den
grupp dir transfusioner styrdes av
TEG-/ROTEM-baserad algoritm.

Studierna var utforda vid hjiart- och
leverkirurgi, varfor resultaten inte med
sidkerhet giller for andra typer av kirur-
gieller vid akut trauma.

Uppdatering av kunskapsliget

Vi har déirefter gjort en systematisk lit-
teraturgenomgang for att uppdatera
kunskapsliget.

Sedan 2011 har ytterligare en rando-
miserad studie publicerats [4]. Studien
ir utford pa elektiv komplicerad hjéirt-
kirurgi pd sammanlagt 100
patienter. Den visar signifi-
kant minskat transfusions-
behov av réda blodkroppar,
plasma och trombocyter och
lagre 6-manadersmortalitet i
den grupp dir transfusioner
styrdes av en algoritm base-
rad pA ROTEM kombinerad
med trombocytfunktions-
analys jamfort med kontroll-
gruppen, dir transfusioner
styrdes av en algoritm baserad pa kon-
ventionella prov.

Studier av kliniska situationer
Vi har ocksé kunnat sammanstilla 23
icke-randomiserade studier som under-
sokt anvindning av TEG/ROTEM i oli-
ka kliniska situationer: hjartkirurgi (8
studier), aortakirurgi (2 studier), lever-
transplantation (1 studie), trauma (9
studier) och sepsis (2 studier). I dessa
studier har virdet av TEG/ROTEM
analyserats genom att utfall som morta-
litet och transfusionsbehov hos patien-
ter med likartade diagnoser jamforts
fore och efter inférandet av TEG-/
ROTEM-baserad algoritm som stdd for
transfusionsbehandling.

Ingen av de tre icke-randomiserade
studier som undersokt utfallet mortali-
tet kunde visa ndgon paverkan av an-
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Tromboelastografi (TEG) och tromboelasto-
metri (ROTEM) for att méita koagulations-
formaga dr pa snabb frammarsch. Meto-
derna har fordelar — bland annat kan de
goras bedside och ge svarinom 15 minuter.
Men de har ocksa nackdelar, till exempel
gerdeinte alltid utslag for behandling med
warfarin.

vindning av TEG-/ROTEM-baserad al-
goritm.

Fem studier har undersokt virdet av
TEG/ROTEM for att forutsiga transfu-
sionsbehov vid trauma. Fyra av dem
rapporterade att dessa analyser var lika
bra som [5] eller battre [6-8] 4n stan-
dardkoagulationsanalyser, medan en
studie fann att ingen TEG-parameter
kunde predicera transfusionsbehov vid
trauma.

Fem studier har undersékt om TEG-/
ROTEM-parametrar kan anvéndas for
att predicera blodning. Fyra av dem
fann statistiska samband mellan TEG-/
ROTEM-parametrar och postoperativ
blédning. Inte i nagon av studierna var

HSAMMANFATTAT

Tromboelastometri och tromboelastografi
(ROTEM/TEG) &r patientndra koagulations-
analyser, som pd bred front introduceras i
syfte att styra behandling vid massiv blod-
ning och koagulopati.

En systematisk litteraturgenomgang visar att
anvandning av TEG/ROTEM kan sanka trans-
fusionsbehovet vid hjart- och leverkirurgi.
TEG/ROTEM i&r inte globala koagulations-
analyser, och tolkningen kraver specialist-
kunskaper pa omradet.
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sensitivitet och specificitet tillrdckliga
for att identifiera patienter med risk for
postoperativ bl6dning [9-12].

Fem studier undersokte om man kun-
de anvinda TEG-/ROTEM-analys for
tidig upptéackt av koagulopati vid trau-
ma. En studie rapporterade att bade
TEG och standardkoagulationsprov var
anvandbara [6], och tre studier fann att
TEG/ROTEM var bittre pa att forutsi-
ga koagulationsavvikelser dn standard-
analyser [8, 13, 14]. En studie rapporte-
rade att avvikande ROTEM-analys var
en oberoende negativ prognostisk fak-
tor fér 30-dagarsoverlevnad vid svar
sepsis [15].

Europeiska riktlinjer fran 2010

I gillande europeiska riktlinjer fran
2010 for omhéndertagande vid akut
trauma [16] rekommenderas trombo-
elastografi som komplement till stan-
dardprov (definierade som INR, APTT,
trombocyter och fibrinogen); evidens-
grad 2C anges. Tillracklig vetenskaplig
dokumentation saknades for att rekom-
mendera tromboelastografi for att upp-
tiacka posttraumatisk koagulopati.

Bedside-analys - en av fordelarna
TEG-/ROTEM-analyser har som tidiga-
re nimnts uppenbara teoretiska férdelar
jamfort med standardkoagulations-
analyser. Mestimponerande dr méngden
information som kan erhallas pa kort tid,
dir en oversiktlig bild av hela koagula-
tionsprocessen ges inom 15 minuter.

Vid behandling av massiv blodning
maste transfusion ofta ges empiriskt
innan relevanta blodprov dr analysera-
de [17-19]. Detta har en tendens att leda
till on6digt hog transfusionsniva, nagot
som har visat sig vara potentiellt skad-
ligt for patienten [20-22].

Sammanfattningsvis har TEG/
ROTEM fbljande teoretiska fordelar
jamfort med standardkoagulationsana-
lyser:

* Metoderna kan utforas bedside, och
svar kan ges inom 15 minuter.

* Metoderna utfors i helblod och kan
alltsa anses mer fysiologiska dn ana-
lyser gjorda pa plasma.

* Metoderna kan detektera fibrinogen-
dysfunktion, vilket inte dr ovanligt
vid hyperfibrinolytiska tillstand.

Metoderna har begrinsningar

Vid tolkning av TEG-/ROTEM-analy-
sen dr det dock viktigt att inse metoder-
nas begrinsningar och att de dr langt
ifrdn nagra »globala« koagulationsana-
lyser. Metoderna dr helt eller delvis
okinsliga for flera faktorer som uppen-
bart kan paverka en patients tendens att
bléda:

De kan inte skilja mellan trombo-
cytopeni och trombocytdysfunktion.
Aven vid uttalad trombocythdmning
som vid behandling med klopidogrel
eller acetylsalicylsyra ses ibland nor-
mala TEG-/ROTEM-parametrar.

De ger heller inte alltid utslag for be-
handling med warfarin eller lagmole-
kyldrt heparin [23]. Vi har erfarenhet
av patienter med INR 4,2, men med
normal ROTEM-kurva.

Patienter med von Willebrands sjuk-
dom och hemofili kan ha helt normala
TEG-/ROTEM-parametrar.

Normala fynd vid TEG-/ROTEM-ana-
lys utesluter alltsa inte att patienten ar
blédningsbenigen.

Metoderna &r dessutom kinsliga for
interferens med fosfolipidberoende
antikroppar och ger en falskt for lang
koagulationstid i ndrvaro av dessa.

Vid massiv blédning paverkas koagu-
lationsprocessen olika beroende pa om
blédningen ar traumatisk eller sker un-
der kontrollerade former, tex vid kirur-
gi [24-26]. Var systematiska litteratur-
genomgang visade att randomiserade

studier bara visar foérdelar av TEG/
ROTEM vid kirurgisk blédning. De
blodningar som bereder de storsta koa-
gulationsmissiga utmaningarna ir ofta
de traumatiska, och hir saknas idn sa
lange randomiserade studier.

Rikstackande validering onskvird
TEG/ROTEM-instrument finns i dag
tillgingliga pa flera operations- och in-
tensivvardsavdelningar i landet, men
standardisering och validering &r ofta
ofullstindig. Tolkningen av analyserna
gors ofta med hjélp av algoritmer, vilket
ir en fordel i akuta situationer da snab-
ba beslut maste fattas. Detta kan dock
vara missledande vid komplexa koa-
gulopatier med tanke pa metodernas
begrinsningar.

Det maste ocksd understrykas att
ROTEM inte ska rekommenderas for
elektivutredning avblodningsbensgen-
het, med hénsyn tagen till ovan beskriv-
na begriansningar i metodens kinslig-
het.

Sammanfattningsvis har anvindning
av TEG-/ROTEM-baserad algoritm i
randomiserade studier visat sig kunna
sinka transfusionsbehovet vid hjirt-
och leverkirurgi. I icke-randomiserade
studier har klinisk nytta visats da avvi-
kande TEG-/ROTEM-parametrar kan
predicera koagulopati och blodf6rlust
vid sepsis och trauma. Metoderna har
dock klara begriansningar, och tolk-
ningen av analyserna kréver betydande
kunskap och erfarenhet av koagula-
tionsrelaterade problem.

Rikstickande standardisering och
validering av metoder och algoritmer
vore Onskvért.

W Potentiella bindningar eller jdvsforhallan-
den: Inga uppgivna.
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