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Uvedba programa »Skrb za bolnikovo kri« v
vsakodnevno klinicno prakso

Implementing the »Patient Blood Management«
program in everyday clinical practice

Marko Bitenc,' Polona Gams,' Nenad Danojevi,' Gregor Hlebi¢,' Ale$ Rozman,' Irena
Zupan,>* Maja Sostari¢>®

Izvlecek

Neopredeljena in nezdravljena anemija pred operacijo je neodvisni napovedni dejavnik za zap-
lete ob kirurSkem posegu in transfuzijo v obdobju po posegu. Transfuzija krvi po kirurSkem po-
segu poveca tveganje za zaplete po operaciji, podaljsa bolniSni¢no zdravljenje in poslabsa izid
kirurSkega zdravljenja. Pred operacijo moramo anemicne bolnike odkriti in zdraviti, prilagoditi
pripravo na operacijo, kirursko tehniko in zdravljenje po posegu.

Program »Skrb za bolnikovo kri« (angl. Patient Blood Management, PBM), uveljavljen ze v
mnogih evropskih drZzavah, podpira pa ga Direktorat Evropske komisije za zdravje, se usmerja
v zdravljenje anemije, optimiziranje hemostaze in zmanjSanje potrebe po transfuziji krvi. Trije
osnovni stebri so (1) optimalna hematopoeza, (2) zmanjSana iatrogena izguba krvi in (3) izboljsa-
va bolnikove tolerance za anemijo.

Clanek analizira, koliko anemiénih bolnikov je prislo na operacijo, pri kateri je prisotno tveganje
za vecjo krvavitev, v obdobju med oktobrom 2016 in oktobrom 2018, in kaksSne so bile potrebe
po transfuziji krvi v opazovani kirurski ustanovi. Poleg tega opisuje elemente programa PBM ter
nacrt za uvedbo programa v vsakdanjo klinicno prakso.

Abstract

Transfusion after a surgical procedure elevates risk for perioperative complications, prolongs
hospital stay and worsens the outcome of surgical treatment. Undefined and untreated preope-
rative anaemia presents an independent factor for perioperative complications and transfusion
in the perioperative period. Before surgery, we must identify patients at higher risk for anaemia
and adjust preoperative preparation, surgical technique and postoperative treatment accordin-
gly.

The “Patient Blood Management” (PBM) programme is established in many European countries
and supported by a directorate of the European Commission. It is concerned with the treatment
of anemia, optimization of haemostasis and measures to reduce the need for blood transfusion.
The three pillars of PBM are: (1) optimal haematopoiesis, (2) reduced iatrogenic blood loss and
(3) improved patients’ tolerance for anaemia.

In this article we analyse the proportion of patients that came for surgery to the observed sur-
gical institution in an anaemic state in a two-year period and how many of them needed blood
transfusion. We also describe the foundations of the PBM program and a plan to implement it in
everyday clinical practice
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1 Uvod

Transfuzija po kirur$kem posegu po-
veca tveganje za zaplete po njem, podalj-
$a bolni$ni¢no zdravljenje in poslabsa
izid kirurskega zdravljenja (1). To Se po-
sebno velja za bolnike, ki so operirani za-
radi maligne bolezni (2). Neopredeljena
in nezdravljena anemija pred operacijo
je neodvisni napovedni dejavnik za zap-
lete in potrebo po transfuziji v obdobju
ob operaciji (3). Pred operacijo moramo
odkriti bolnike, pri katerih je tveganje za
transfuzijo krvi vecje ter zanje prilagodi-
ti pripravo na operacijo, kirursko tehni-
ko in zdravljenje po operaciji.

Zdravstvena  ustanova  Kirurgija
Bitenc predstavlja plju¢ne in urologke
operacije, pri katerih je lahko izguba krvi
vedja od 500 ml, zaradi Cesar je tveganje
za transfuzijo krvi vecje. Da bi izbolj-
$ali rezultate kirurSkega zdravljenja in
zmanjsali tveganje za potrebo transfuzije
eritrocitov, smo se v letu 2019 po vzoru
Stevilnih centrov v Evropi in svetu (4)
odlo¢ili, da pricnemo uvajati program
Skrb za bolnikovo kri (angl. Patient blo-
od management, PBM). V prispevku
opisujemo program PBM in nase dose-
danje izkusnje.

2 Program Skrb za
bolnikovo kri

Program PBM se usmerja v zmanjSe-
vanje potrebe po transfuziji koncentri-
ranih eritrocitov z vsemi ukrepi pri bol-
niku: zdravljenje anemije, optimiziranje
hemostaze, zmanj$anje iatrogene izgube

Uvedba programa »Skrb za bolnikovo kri« v vsakodnevno klini¢no prakso

krvi in izboljsanje bolnikove tolerance za
anemijo (5). V sredi$¢u dogajanja je bol-
nik, ne varna transfuzija krvi! Zato smo
PBM slovensko poimenovali ob posve-
tovanju z zdravniki in prevajalci »Skrb
za bolnikovo kri«.

Gre za koncept zdravljenja, pri kate-
rem se za vsakega bolnika skrbi celovito,
multidisciplinarno in individualizirano,
da bi najboljse deloval njegov hemato-
poetski sistem (6,7).

V  Republiki Sloveniji program
PBM ni nov, opisan je ze leta 2015 v
Zdravniskem vestniku, v katerem so
avtorji navedli elemente treh stebrov
PBM (8). Promocijo programa v Evropi
so prevzele stanovske strokovne organi-
zacije. To so predvsem tiste, ki zdruzu-
jejo specialiste anesteziologije in inten-
zivne medicine (9). Vsi strokovnjaki na
tem podrocju se strinjajo, da je skraj-
ni ¢as, da se program uvede v klini¢no
prakso. Priporo¢ila, ki olajsajo uvedbo v
klini¢no prakso, je leta 2018 podal tudi
Direktorat za zdravje in hrano Evropske
komisije (6).

3 Prvisteber programa
PBM je zdravljenje anemije
in pomanjkanja Zeleza pred
operacijo

Prvi steber programa PBM vsebu-
je postopke, usmerjene v optimizira-
nje koncentracije hemoglobina v krvi
oz. zdravljenje anemije pred operacijo.
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Prevalenca anemije pred operacijo se
ocenjuje na 5-75 % in je odvisna od vrste
operacije in definicije anemije (10).
Svetovna  zdravstvena  organiza-
cija (SZO) je slabokrvnost opredeli-
la kot vrednost hemoglobina (Hb) pri
moskih pod 130¢g/l in pri Zenskah pod
120 g/l (11). Strokovnjaki, ki se ukvarjajo
z anemijo ob operaciji, pa menijo, da bi
bilo treba definicijo anemije pred opera-
cijo spremeniti oz. poenotiti ne glede na
spol. Tako pri moskih kot pri Zenskah naj
bi bila definicija anemije pred operacijo
vrednost Hb pod 130 g/l (12). Vzrokov
za slabokrvnost je ve¢, a v obdobju ob
operaciji je anemija zaradi pomanjkanja
zeleza najpogostejsa (13). Pomanjkanje
zeleza je lahko absolutno ali funkcio-
nalno (14). Kadar so zmanj$ane zaloge
zeleza v telesu, govorimo o absolutnem
pomanjkanju, zaradi ¢esar je prisotna
mikrocitna anemija. Pri funkcional-
nem pomanjkanju Zeleza pa so njegove
zaloge v telesu zadostne. Zaradi stanja
kroni¢nega vnetja ob avtoimunskih bo-
leznih, kroni¢nih okuzbah, malignomih
ali drugih sodobnih kroni¢nih boleznih,
se poveca koncentracija regulacijskega
hormona hepcidina, ki prepreci absor-
biranje Zeleza iz prebavil ter njegov pre-
nos iz zalog v jetrih in makrofagih (15).
Sledi zmanj$anje eritropoeze v kostnem
mozgu. Na podlagi laboratorijskih iz-
vidov lahko anemijo pred operacijo pri
bolniku opredelimo in ustrezno zdravi-
mo. Anemijo zaradi pomanjkanja Zeleza
je treba zdraviti s pripravki Zeleza. Ce je
dovolj ¢asa do operacije, ¢e ni stanja kro-
ni¢nega vnetja in je absorpcija zeleza iz
prebavil zadostna, lahko predpisemo je-
manje Zeleza v obliki tablet. Za tak nacin
zdravljenja anemije pa moramo imeti
vsaj 6 tednov ¢asa. Ce pred operacijo ni
na voljo toliko ¢asa, oz. stanje bolnika ne
omogoca zadostne absorpcije, dajemo

zelezo intravensko. Za ugotovitev vzro-
ka anemije moramo poleg krvne slike
dolo¢iti tudi koncentracijo feritina, nasi-
¢enost transferina ter kazalce vnetja, kot
je CRP. Ce ne gre za o¢itno mikrocitno
anemijo, dolo¢imo $e vitamin Bi2, folno
kislino in preverimo delovanje §¢itnice.
Po potrebi se posvetujemo s konziliar-
nim hematologom. Glede na laboratorij-
ske izvide se odlo¢imo za ustrezno nado-
mestno zdravljenje.

Leta 2017 so objavili mednarodni
dogovor o obravnavi slabokrvnosti in
pomanjkanju Zeleza ob operaciji (16). V
doloc¢enih primerih se poleg nadome-
$¢anja Zeleza odlo¢imo za zdravljenje z
eritropoetinom, ko pretehtamo nevar-
nost tveganja za trombemboli¢ne zaplete
oz. vpliv na rast tumorjev (17). Redkeje
je vzrok za slabokrvnost pomanjkanje
folne kisline, vitamina Bi2 ali pa hipo-
tiroza. Slabokrvnost je bolj pogosta pri
starejsih kot pri mlajsih bolnikih in jo je
pri starostnikih obic¢ajno teze opredeliti
in zdraviti, saj lahko gre za preplet vec¢
dejavnikov (15,18). Anemijo je potrebno
zdraviti tudi v obdobju po operaciji.

4 Drugi steber programa
PBM je zmanjsanje izgube
krvi med operacijo in po njej

V obdobju pred operacijo moramo
odkriti bolnike, pri katerih je tveganje za
krvavitev vecje. Glavna pomo¢ pri tem
je dobra anamneza. Iz anamneze lahko
povzamemo, ali je bolnik po morebitni
predhodni operaciji ali poskodbi bolj
krvavel, ali imajo Zenske obilnejse men-
struacijske krvavitve oz. ali imajo dru-
zinski ¢lani motnjo strjevanja krvi. Po
mnenju nekaterih strokovnjakov naj ne
bi bolniki, ki nimajo nagnjenosti h krva-
vitvi v anamnezi, pred operacijami sploh
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ne potrebovali presejalnega testiranja za
strjevanje krvi, saj z nepravilno izbiro in
oceno preiskave brez potrebe odlagamo
operacijo (19). Bolnikom, ki jemljejo an-
tikoagulacijska zdravila, le-ta ukinemo
oz. jih nadomestimo z nizkomoleku-
larnim heparinom, kadar je tveganje za
ishemi¢ne dogodke res veliko.

Med operacijo prilagodimo kirursko
in anestezijsko tehniko. Manj invazivne
kirurske tehnike, kot so laparoskopske
in torakoskopske operacije, ki imajo za
posledico manjSo poskodbo tkiva in
manj$o krvavitev, dokazano zmanjsajo
potrebo po transfuziji eritrocitov (20).
Vzdrzevanje normotermije, permisivne
hipotenzije ter preprecevanje venske sta-
ze prav tako prispeva k zmanjsanju krva-
vitve med operacijo. Uporaba aparata za
vracanje koncentriranih eritrocitov (KE)
(angl. Cell saver) je upravicena le v pri-
meru, ko je pricakovana izguba krvi vec¢
kot 1000 ml ob pogoju, da bolnik nima
maligne bolezni (21).

V obdobju po operaciji je prav tako
potrebno preprecevati visok arterijski
krvni tlak, vzdrzevati normalno telesno
temperaturo in premisljeno predpisova-
ti kristaloidne ali koloidne raztopine, da
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preprecimo hemodilucijo ter motnje str-
jevanja krvi (5).

V obdobju med operacijo in po njej
se za ugotavljanje motenj strjevanja krvi
ne posluzujemo ve¢ standardnih testov
hemostaze, temve¢, t.i. obposteljnih
testov oz. viskoelasti¢nih testov, ki so
hitri in nam podajo informacijo o nas-
tajanju, ¢vrstosti in razgradnji krvnega
strdka (22). Uporaba antifibrinolitikov,
kot sta e-aminokaproi¢na kislina in tra-
neksamicna kislina, prispeva k zmanj-
$anju krvavitve med operacijo. K temu
prispeva tudi uporaba topi¢nih lepil, ki
jih kirurg nanese na Se krvaveco rano oz.
tkivo (20).

5 Tretji steber je izboljsava
bolnikove tolerance za
anemijo in restriktivni
transfuzijski pristop

V obdobju pred operacijo je po-
membno optimizirati bolnikovo zdra-
vstveno stanje, predvsem sréno-zilni
sistem in dihala. V obdobju med in po
operaciji se ob pojavu slabokrvnosti
osredinimo na optimiziranje minutne-

Tabela 1: Demografski podatki. Pri starosti in anemiji pred operacijo so navedene povprecne

vrednosti, pri ASA mediana.

Operacije s povecanim tveganjem za krvavitev
Starost (leta)

ASA

Pljucne operacije

Uroloske operacije

Anemija pred operacijo (Hb <130 g/1)

ASA - ocena tveganja pred operacijo po Ameriskem zdruZenju anesteziologov.

Uvedba programa »Skrb za bolnikovo kri« v vsakodnevno klini¢no prakso

429 (67,1%) 210 (32,9 %)

67 66 70

2 2 2

413 215 198

226 214 12

90 40 (44 %) 50 (56 %)
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ga volumna srca in oksigenacijo krvi,
ker na ta nacin zagotovimo dobro tkiv-
no oksigenacijo. Raziskave so pokazale,
da transfuzija eritrocitov dolgoro¢no
ne izboljsa tkivne oksigenacije (23). Za
transfuzijo eritrocitov se odlo¢imo, ko
se zmanj$a oksigenacija tkiv, ne pa zlasti
glede na laboratorijski izvid. Priporoceni
prag za transfuzijo eritrocitov je vred-
nost Hb 70g/l, ¢e bolnik nima znakov
zmanj$ane tkivne oksigenacije in sréno-
-zilnih bolezni (24). Ce je mozno, vedno
naro¢amo le po eno enoto KE/¢as. Po
vsaki transfuziji ene enote KE je potreb-
no pred naro¢anjem nadaljnje transfuzi-
je ponovno oceniti bolnikovo zdravstve-
no stanje.

6 Analiza dejavnikov
programa PBM in potrebe
po transfuziji krvi pri
bolnikih, operiranih v
nasem kirurskem centru,

v dveletnem obdobju med
oktobrom 2016 in oktobrom
2018

V nasem kirurSkem centru je pri
plju¢nih in urologkih operacijah tvega-
nje za izgubo krvi v obdobju ob operaciji
povecano. Za obdobje dveh let smo ana-
lizirali podatke o potrebi po transfuziji
eritrocitov.

V obdobju dveh let je bilo operira-
nih 639 bolnikov na podro¢ju torakalne
kirurgije in urologije. 413 (64,6 %) bol-
nikov je bilo operiranih zaradi bolezni
pljuc in 226 (36,4 %) zaradi uroloske bo-
lezni. Demografski podatki, vrsta opera-
cije ter vrednosti Hb pred operacijo so
zbrani v Tabeli 1. 458 (71,7 %) bolnikov
je bilo operiranih z manj invazivno ki-
rursko tehniko, tj. videoasistirana tora-

koskopska kirurgija (VATS) pri plju¢ni
operaciji oz. laparoskopska kirurgija pri
uroloski operaciji. 90 (14,1 %) bolnikov je
imelo anemijo pred operacijo, ki smo jo
opredelili kot koncentracijo Hb < 130 g/1.
67 (74 %) bolnikov z anemijo je bilo
operiranih z manj invazivno kirursko
tehniko. Transfuzijo KE je potrebovalo
31 (4,9 %) bolnikov, od tega 7 (22,6 %) v
operacijski dvorani in 24 (77,4 %) na in-
tenzivnem oddelku po operaciji. Od bol-
nikov, ki so transfuzijo prejeli med ope-
racijo, so bili pred operacijo anemicni 4
(57 %) bolniki. Od bolnikov, ki so trans-
fuzijo dobili na oddelku po operaciji, je
bilo anemi¢nih pred operacijo 12 (50 %)
bolnikov. Bolniki, ki so transfuzijo KE
prejeli na oddelku, so bili v ¢asu ob pre-
jemu transfuzije vsi anemic¢ni s povprec-
no vrednostjo Hb 93,7 g/1.

7 Uvajanje programa PBM

Glede na priporocila strokovnih
zdruzenj (9) ter Direktorata Evropske
komisije za zdravje in zdravo hrano (6)
smo se v opazovani kirurski ustanovi
odlocili, da v letu 2019 pri¢nemo uvajati
program PBM v klini¢no prakso.

Z analizo bolnikov, ki so bili v zad-
njih dveh letih operirani zaradi plju¢ne
ali uroloske bolezni, pri katerih se pri-
¢akuje vedja izguba krvi, smo ugotovili,
da je bilo 14,1 % bolnikov pred operacijo
anemicnih. Pri nobenemu bolniku pa
anemija pred operacijo ni bila natan¢ne-
je opredeljena in tudi je niso ustrezno
zdravili. Transfuzijo KE je med opera-
cijo ali po njej potrebovalo ve¢ kot 50 %
teh bolnikov, ki so imeli anemijo Ze pred
operacijo.

Prvi steber: Najpomembnejsi ukrep
za uvajanje programa PBM je optimizi-
ranje koncentracije hemoglobina pred
operacijo. Bolnike, ki so predvideni za
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Najmanj 30 dni pred

Slika 1: Algoritem odkrivanja in zdravljenja anemije pred operacijo (25).

plju¢no operacijo v opazovanem kirur-
$kem centru, obravnavajo in pripravi-
jo pulmologi z Univerzitetne klinike za
plju¢ne bolezni in alergije Golnik. Po
dogovoru bodo pri bolnikih s koncen-
tracijo Hb <130 g/l anemijo opredelili in
ustrezno zdravili (Slika 1) (25). Bolnike,
predvidene za urolosko operacijo, pre-
gleda pred operacijo urolog. Urolog bo

Uvedba programa »Skrb za bolnikovo kri« v vsakodnevno klini¢no prakso

prav tako ob anemiji sprozil diagno-
stini postopek za opredelitev anemije.
V obdobju pred operacijo bomo poleg
zdravljenja anemije pozorni na optimi-
ziranje bolnikovega zdravstvenega stanja
s poudarkom na sréno-zilnem sistemu
in delovanju plju¢. Ce bolnik jemlje an-
tikoagulacijska in antiagregacijska zdra-
vila, jih bomo ukinili ter jih nadomestili
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0

0

0

Odlocitev za transfuzijo
List mora biti izpolnjen pred vsako enoto KE
(izjema: masivna krvavitev)

Hb < 70g/l

Transfuzija indicirana

Hb 70-80g/1

Klini¢ni simptomi anemicne hipoksije (tahikardija, ishemicne
spremembe v EKG, hipotenzija, laktatna acidoza)

Omejena zmoznost kompenzacije, dejavniki tveganja (npr.
ishemicna srcna bolezen, sr¢na odpoved, cerebrovaskularna
insuficienca)

Drugo (...)

0

Transfuzije pri Hb > 80g/l nimajo jasnih prednosti
pred pridruZenimi tveganiji.

Individualna odlocitev (nivo priporocila 2C)

Slika 2: Obrazec odlocanja za transfuzijo (27)..
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s kratkodelujo¢imi ucinkovinami po
smernicah za vodenje antikoagulacijske-
ga zdravljenja (26). Ker so bolniki v opa-
zovani kirurski ustanovi v veliki vecini
operirani zaradi rakave bolezni, priprava
pred posegom ne sme podaljsati ¢asa ¢a-
kanja na operacijo.

Drugi steber: Glede na naso analizo
je vecina bolnikov Ze do sedaj operira-
na z manj invazivno kirursko tehniko.
V standardnem postopku je Ze uvede-
no vzdrzevanje normalne telesne tem-
perature, zmanj$evanje venske staze in
preprecevanje arterijske hipertenzije.
Vsem bolnikom, predvidenim za pljuc¢-
no operacijo, in vecini bolnikov, ki bodo
operirani zaradi uroloske bolezni, inva-
zivno merimo arterijski krvni tlak med
operacijo in v zgodnjem obdobju po
njej. Uporaba naprave cell saver med
operacijo rakave bolezni ni priporocena.

Ker v opazovani ustanovi prav tako
kot v nekaterih drugih kirurskih centrih
v Sloveniji nimamo mozZnosti uporabe
viskoelasti¢cnih testov za ugotavljanje

motenj strjevanja krvi, se bomo $e naprej
zana$ali na anamnezo, klini¢no sliko in
standardne teste strjevanja krvi. Po ope-
raciji bomo uvedli profilakti¢no antiko-
agulacijsko zdravljenje po priporocilih
Slovenskega zdravniskega drustva (26).

Tretji steber: Za transfuzijo krvi se
bomo odlo¢ili pri bolnikih, pri katerih
bomo ugotovili vrednost Hb pod 70 g/l,
oz. pri vrednosti 70-80 g/1, ¢e bomo ugo-
tovili, da so ob anemiji prisotni znaki ne-
zadostne tkivne perfuzije (27). Ce se bo
lececi zdravnik odlocil za transfuzijo KE
ob vrednosti Hb > 80 g/1, bo na Obrazcu
za odlocanje za transfuzijo napisal ob-
razlozitev za to odlocitev. Ob tem bomo
upostevali bolnikovo starost in sprem-
ljajoce bolezni. Zdravnik bo odlocitev za
transfuzijo utemeljil na obrazcu (Slika
2). Pri bolnikih, pri katerih bo v obdob-
ju med in po operaciji izguba krvi vec
kot 300 ml, bomo ponovili laboratorij-
ske preiskave za ugotavljanje morebitne
anemije, sicer pa se bomo v obdobju ob
operaciji izogibali ¢ezmernim laborato-
rijskim preiskavam in tudi s tem ukre-
pom zmanjsali izgubo krvi.

Ob anemiji zaradi pomanjkanja Zele-
za bomo uvedli ustrezno zdravljenje. O
nacrtu zdravljenja anemije po odpustu
bomo obvestili druzinske zdravnike z
zapisom v odpustnici.

8 Zakljucek

Z raziskavami je bilo dokazano, da je
anemija pred operacijo samostojen na-
povedni dejavnik za slabsi izid kirurske-
ga zdravljenja tudi pri bolnikih, ki niso
potrebovali transfuzije. Opredelitev ane-
mije pred operacijo in ustrezno zdravlje-
nje je prvi in najpomembnejsi element
PBM, sledi ustrezna hemostaza in re-
striktivni transfuzijski pristop z optimi-
ziranjem bolnikovega stanja.

Evropsko  zdruzenje  anestezio-
logov (angl. European Society of
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Anesthesiology, ESA) si je kot enega iz-
med ciljev zastavilo, da bi ¢im ve¢ bolni-
$nic uvedlo program PBM. Temu razmi-
$ljanju moramo slediti tudi v Sloveniji.
V sodelovanju s Slovenskim zdruZenjem
anesteziologov smo se v izbranem Kki-
rurs$kem centru odlo¢ili za uvedbo tega
programa v letu 2019. Program PBM bo
zagotovil boljso kakovost in vecjo var-
nost obravnave bolnikov, kar bomo v
naslednjih letih potrdili s prospektivnim
zbiranjem in analizo podatkov.
Natanc¢na opredelitev in zdravljenje
anemije pred operacijo bo glavni korak

PREGLEDNI ZNANSTVENI CLANEK

nase uvedbe programa. Vecina elemen-
tov iz drugega stebra programa PBM je
ze del standardne obravnave bolnikov
ob operaciji. Pri odlo¢itvi o transfuzi-
ji KE je poleg laboratorijskih vrednosti
pomembno upostevati tudi bolnikovo
klini¢no stanje, zato bomo uvedli obra-
zec za pomoc¢ pri odlocanju.

Za uvedbo programa PBM je potre-
ben multidisciplinarni pristop, zato bodo
pri izvajanju programa poleg anestezio-
logov in kirurgov sodelovali tudi drugi
specialisti.
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