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kontsentraati

(Perioperatiivne) verekaotus, liitrites

31 jalgimisuuringud vaike vaike suur? suur? puudub Siustemaatilises Ulevaates kasutati 4 uuringut, millest tiks oli RCT ja kolm @Ooo KRIITILINE

jalgimisuuringut, viimastest kaks hindas verekaotust. Galas et al RCT-s Vaga madal
randomiseeriti parast kardiokirurgilist 10ikust 63 patsienti verejooksuga 9
fibrinogeeni kontsentraadi (n=30) ning krlopretsipitaadi (n=33) gruppi.
Postoperatiivselt ei olnud 48 tunni jooksul verekaotuses (mediaanis)
gruppide vahel statistiliselt olulist erinevust: fibrinogeeni grupis 320 mL
[IQR 157-750] vs kriopretsipitaadi grupis 410 mL [IQR 215-510]; p=0,672).
Yang et al prospektiivselt kogutud andmetega jalgimisuuringus hinnati
verekaotust parast kardiokirurgilist I8ikust, nii et verekaotus registreeriti
1h enne ja 1h parast kas fibrinogeeni kontsentraadi (FC) ml/kg (n=(8) voi
kriopretsipitaadi (CP) ml/kg (n=76) llekannet. Verekaotuses parast FC
ega CP llekannet ei olnud erinevust: CP grupis iga mi/kg Ulekande kohta
vahenenud verekaotuse OR 1.09 (95% Cl, 0.91-1.32), FC grupis. OR 0.93
(95% Cl, 0.59-1.46). Ahmed et al retrospektiivses jalgimisuuringus hinnati
stinnitusjargset verejooksu 77 naisel, kellest n=13 said verejooksu téttu
kriopretsipitaati ning n=20 juhul fibrinogeeni kontsentraati. CP grupis oli
suurenenud verekaotus (keskmine eeldatav verekaotus (EBL) liitrites 5.2
+/- 1.1 SEM (keskmise standardviga) ning FC grupis liitrites 3.3 +/- 0.5
SEM, see vahe ei olnud statistiliselt oluliselt erinev (p=0.1).

Haiglas viibimise kestus, paevades

11 jalgimisuuringud vaike vaike vaike suur€ puudub Ahmed et al retrospektiivses jalgimisuuringus hinnati slinnitusjargset @OOO KRITILINE

verejooksu 77 naisel, kellest n=13 said verejooksu tottu krliopretsipitaati Vaga madal
(CP) ning n=20 juhul fibrinogeeni kontsentraati. Haiglas viibimise kestus 9
ei olnud gruppides erinev: CP grupis 5.2 +/- 0.3 SEM (keskmise
standardviga) ja FC grupis 6.5 +/-0.8 SEM péaeva, p=0.19.

Kasutatud verekomponentide maht, tGhikutes

12 randomiseeritud vaiked vaike vaike suur® puudub RCT 11 Kanada haiglas. Uuringu eesmaérgiks oli kindlaks teha, kas A0 KRIITILINE
uuringud fibrinogeeni kontsentraat (FC) ei ole halvem (non-inferior)
kriopretsipitaadist (CP) ravimaks kardiokirurgilise 16ikuse jargset
verejooksu, mida seostatakse hipofibrinogeemiaga.Uuritavaid kaasati
analtisi 735, nad randomiseeriti FC gruppi (n= 372) ning CP grupp|
(n=363). Kasutatud keskmine ver ide (PLT, |

maht 24h péarast kardloklmrglllst 16ikust oli FC grupis 16.3 (95% CI 14.9
to 17.8) uhikut ning CP grupis 17.0 (95% Cl, 15.6 to 18.6) iihikut (suhe,
0.96 [1-poolne 97.5% Cl, -~ to 1.09; p<0 .001 mitte halvemuse poolt] [2-
poolne 95% Cl, 0.84 to 1.09; p= 0.50 paremuse poolt]).

Keskmine

Trombembooliliste tiisistuse esinemine

2f randomiseeritud vaike vaike vaike 9 puudub 26/372 (7.0%) 35/363 (9.6%) Sansside suhe 27 vahem / KRIITILINE
! uuringud suur (OR) 0.70 1,000 ®®®O
(0.42 kuni 1.20) ( 54 vahem
kuni 17
rohkem)

Keskmine

Koikide tiisistuste esi ine (infektsi id, neer julikkus, MI, DIK jne)

2 randomiseeritud vaike vaike vaike 3 h puudub RCT 11 Kanada haiglas. Uuringu eesmargiks oli kindlaks teha, kas KRITILINE
! uuringud vaga suur fibrinogeeni kontsentraat (FC) ei ole halvem (non-inferior) @ggo
kriopretsipitaadist (CP) ravimaks kardiokirurgilise 16ikuse jargset
verejooksu, mida seostatakse hiipofibrinogeemiaga. Uuritavaid kaasati
analtisi 735, nad randomiseeriti FC gruppi (n=372) ning CP gruppi
(n=363). FC grupis esines koiki tusistusi 248 (66.7%) juhul ja CP grupis
264 (72.7%) juhul., statis t erinevust ei olnud toodud.

Haiglas viibimise kestus, paevades




12 randomiseeritud vaike vaike vaike viga suur' puudub RCT 11 Kanada haiglas. Uuringu eesmargiks oli kindlaks teha, kas KRITILINE
uuringud 9 fibrinogeeni kontsentraat (FC) ei ole halvem (non-inferior) ®%doalo
kriopretsipitaadist (CP) ravimaks kardiokirurgilise Idikuse jargset
verejooksu, mida seostatakse hipofibrinogeemiaga. FC grupis hinnati
haiglas viibimise kestust n=314 pat5|end|I CP grupis n=308 pat5|end|I
FC grupis oli haigl vii is 8.2 (IQR 6.3-13.0) paeva ning CP
grupis 9.0 (IQR 6.3-13.3) paeva, statist|l|st erinevust ei hinnatud.
Intensiivravi osakonnas viibimise kestus, paevades
12 randomiseeritud vaike vaike vaike viga suur' puudub RCT 11 Kanada haiglas. Uuringu eesmargiks oli kindlaks teha, kas KRIITILINE
uuringud 9 fibrinogeeni kontsentraat (FC) ei ole halvem (non-inferior) ®@doalo
kriopretsipitaadist (CP) ravimaks kardiokirurgilise 16ikuse jargset
verejooksu, mida seostatakse hiipofibrinogeemiaga. FC grupis hinnati
intensiivravi osakonnas n=352 ja CO grupis n=352 patsiendil, CP grupis
n=345 patsiendil. FC grupis oli intensiivravi osakonnas viibimise
mediaan 2.9 (IQR 1.4-5.7) paeva ja CP grupis 2.8 ( IQR 1.2-5.6) paeva,
statistilist erinevust ei hinnatud.
Suremus, protsent
43i randomiseeritud suurk suur! vaike vaga suur™ puudub 20/91 (22.0%) 22/94 (23.4%) suhteline risk 0 vahem / @ooo KRITILINE
uuringud (RR) 1.00 1,000 Vaga madal
(0.39 kuni 2.56) (143 9
vahem kuni
365
rohkem)
Kasutatud verekomponentide maht - RBC, Uhikutes
53n randomiseeritud suurk vaga suur® vaike suurd puudub RBC Ulekannete mahtu hinnati 5 randomiseeritud uuringus, kokku 238 @000 KRIITILINE
uuringud patsienti, kellel esines traumaga seotud veritsus. FC grupis oli RBC Vaga madal
ulekande vajadus 0.57 uhikut korgem vorreldes kontrollgru 9
(platseebo, FFP vdi mitte midagi, FC), aga see ei olnud statistiliselt
oluline (95% CI, —0.83 kuni 1.96; p = 0.42)
Kasutatud verekomponentide maht -PLT, thikutes
33p randomiseeritud vaike suurd vaike suur” puudub PLT Glekannete mahtu hinnati 3 randomiseeritud uuringus, kokku 125 ®®00 KRIITILINE
uuringud patsienti, kellel esines traumaga seotud veritsus. FC grupis oli PLT Madal
tlekande vajadus 0.13 uhikut korgem vorreldes kontrollgrupiga
(platseebo, voi mitte FC), aga see ei olnud statistiliselt oluline (95%ClI,
—0.40 -kuni 0.66; p = 0.63).
Trombembooliliste tiisistuste esinemine
43 randomiseeritud suurk vaike vaike suur’ puudub 7/91 (7.7%) 6/94 (6.4%) Sansside suhe 19 rohkem KRIITILINE
uuringud (OR) 1.32 /1,000 ®M®adoalo
(0.40 kuni 4.33) (37 vahem
kuni 164
rohkem)
Kasutatud verek ide Glekande vajadus-RBC
24 randomiseeritud vaike vaike suur® suur? puudub Kahes RCT-s hinnati RBC ilekande vajadust uuritavatel, kes olid saanud ®®00 KRIITILINE
uuringud fibrinogeeni kontsentraati siinnitusjargse verejooksu tottu ja uuritaval, Madal
kes ei olnud saanud. (n=299). Gruppide vahel ei esinenud erinevust: (RR
0.83 [95% C1 0.54 - 1.26].
Haiglas viibimise kestus, paevades
14 randomiseeritud vaike vaike suurt suur? puudub Uhes randomiseeritud uuringus said slinnitusjérgse verejooksu tattu @@OO KRIITILINE
uuringud n=28 patsienti fibrinogeeni kontsentraati ning n=27 oli kontrollgrupis Madal
(fusioloogiline lahus). Haiglas viibimise kestuses ei olnud statistiliselt
olulist erinevust: FC grupis 3 paeva (IQR 2.0-5.0) ja kontrollgrupis 3
paeva (IQR 2-4), p = 0.13.
Intensiivravi osakonnas viibimise kestus, paevades
14 randomiseeritud vaike vaike suurt suurd puudub Uhes randomiseeritud uuringus said siinnitusjargse verejooksu téttu ®00 KRIITILINE
uuringud n=28 patsienti fibrinogeeni kontsentraati ning n=27 oli kontrollgrupis Madal
(fusioloogiline lahus). Mdlemast grupist kaks hospitaliseeriti intensiivravi
osakonda, kus viibimise kestuses ei olnud statistiliselt olulist erinevust:
FC grupis 16 paeva (IQR 12-25) ja kontrollgrupis 20.5 (IQR 10.5-28.5),
p=0.90.
Suremus, risk
35u jalgimisuuringud vaike suur¥ vaike suurd puudub Kolm retrospektiivset uuringut fibrinogeeni kontsentraadi kasutamist @OOO KRITILINE
traumaga seotud veritsuse puhul, uuritavad jaotati FC saanud gruppi ning Viga madal
kontrollgruppl (kahes uurlngus kontrollgrupiks FFP, Ghes mitte FC). 9
Gr 1ses ei olnud statistiliselt olulist
ermevust t (RR 1. 07, 95% C10.83-1.38) .




Suremus, risk

16 jalgimisuuringud vaike vaike suur" suur® puudub Prospektiivne jélgimisuuring. 1238 analiiiisitavast 359 said _ ®000 KRIITILINE
kriiopretsipitaati traumaga seotud veritsuse téttu. Kriiopretsipitaadi Vaga madal
transfusioon ei olnud seotud ei 6 tunni [HR 1.07 (0.44-2.63], 6-24 tunni 9
{HR 1.75 (0.78-3.90) ] ega 24 tunni kuni 30 paeva suremusega [1.08
(0.61-1.89)1.
Kasutatud verekomg lid, RBC ulekande risk
37x jalgimisuuringud vaike vaike vaike suur? puudub 313/387 (80.9%) 358/397 (90.2%) §a:|(s”s‘i)d(2e ;tll’he 5]} aogl(;gm @OOO KRIITILINE
(1.45 kuni 3.40) (28 Vvaga madal
rohkem
kuni 67
rohkem)
Kasutatud verekomponentide maht - RBC, Uihikutes
37x jalgimisuuringud vaike vaike vaike suur? puudub Metaanaliisis kolm jalgimisuuringut, vérreldi omavahel kardiokirurgilise @OOO KRIITILINE
operatsiooni jarel tekkinud veritsuse korral FFP (n=306 uuritavat) ja Vaga madal
protrombiini kompleksi (PCC) kontsentraadi (n=321 uuritavat) 9
efektiivsust. PCC saanud uuritavatel oli saadud RBC iihikute arv vaiksem
vorreldes FFP saanud uuritavatega (OR, 1.34; 95% Cl, 0.78 -1.90).
Pleuradreeni tootlikkus (kaudselt verekaotus), ml
27y jalgimisuuringud vaike v z 9 puudub Metaanaliilsis kaks jalgimisuuringut, vérreldi omavahel kardiokirurgilise KRITILINE
suur suur suur operatsiooni jarel tekkinud veritsuse korral FFP (n=251 uuritavat) ja %983
protrombiini kompleksi (PCC) kontsentraadi (n=276 uuritavat) 9
efektiivsust. Pleuradreeni tootlikkuses 24h jooksul ei olnud FFP ja PCC
saanud uuritavatel ei olnud erinevusi ( OR, 66.36; 95% Cl, -82.40-216.11)
, p=0.38.
Tisistuste esir -- age neerug lulikkus
27y jalgimisuuringud vaike suurd? vaike suurd puudub 99/339 (29.2%) 114/338 (33.7%) éa?gii)dg glihe 45;%%%ml @OOO KRITILINE
(0.58 kuni 1.12) (109 Véga madal
vahem kuni
26 rohkem)
Haiglas viibimise kestus, paevades
37x jalgimisuuringud vaike suurd® vaike suur9 puudub Hinnati kolme jalgimisuuringut, vérreldi omavahel kardiokirurgilise KRIITILINE
operatsiooni jarel tekkinud veritsuse korral FFP (n=306 uuritavat) ja @?gdoal
protrombiini kompleksi (PCC) kontsentraadi (n= 321 uuritavat) 9
efektiivsust. Haiglas viibimise kestuses ei olnud FFP ja PCC saanud
uuritavatel ei olnud erinevusi 1.1 (-2.4 to 4.6), p=0.54.
Intensiivravi osakonnas viibimise kestus, paevades
37x jalgimisuuringud vdike vaike vaike suurd puudub Hinnati kolme jalgimisuuringut, v8rreldi omavahel kardiokirurgilise @Ooo KRITILINE
operatsiooni jarel tekkinud veritsuse korral FFP (n=306 uuritavat) ja Vaga madal
protrombiini kompleksi (PCC) kontsentraadi (n= 321 uuritavat) 9
efektiivsust. Intensiivravi osakonnas viibimise kestuses ei olnud FFP ja
PCC saanud uuritavatel ei olnud erinevusi: OR 0.3 (-0.5 to 1.1), p=0.47.
Haiglasuremus, risk
47ac jalgimisuuringud vaike suura? vaike suurd puudub 39/423 (9.2%) 42/438 (9.6%) éa?gsRi;:lg ;l;he 5‘15(?:(')“/ @000 KRIITILINE
(0.59 kuni 1.49) | (37'vahem Vaga madal
kuni 41
rohkem)
Verejooksu tottu reoperatsioon, risk
37ad jalgimisuuringud vaike suurd? vaike suurd puudub 74/368 (20.1%) 71/393 (18.1%) Sansside suhe 13 rohkem ®000 KRIITILINE
(OR) 1A'°9 /1'900 Vaga madal
(0.66 kuni 1.82) ( 54 véahem
kuni 106
rohkem)
Suremus, risk
38.ae randomiseeritud 3 af aa ag 9 puudub 18/215 (8.4%) 16/206 (7.8%) suhteline risk 5 vahem / KRIITILINE
uuringud vaga suur suur’ suur’ suur (RR) 0.93 1.000 ggmoadom
(0.37 kuni 2.33) ( 49 vahem 9
kuni 103
rohkem)

Ulekantud verekomponentide maht- RBC, ml




8,ah randomiseeritud siladi vaike ag 9 puudub Kaks randomiseeritud uuringut. Uks uuring hindas vitamiin K KRHITILINE
2 uuringud vaike suur suur antagonistide ravil olevate kirurgiliste patsientide pre-emptive PCC mdju, 6%80
teine uuring mitte kirurgilistel patsientidel verejooksuga PCC mdju.
Voérreldi FFP (n=185 uuritavat), vs PCC (n=185 uuritavat) efektiivsust
Ulekantavale RBC mahule. Gruppide vahel ei esinenud erinevust:
keskmine erinevus (mean difference, MD): -1.85, 95% CI -85.89-82.20; 12
= 13%;
Tusistuste esi ine (M, hi i lulikkus, intrakraniaalne verejooks jne)
8,3aj randomiseeritud 2 af vaike ag 9 puudub 129/225 (57.3%) 114/217 (52.5%) suhteline risk 42 vahem / KRIITILINE
4 uuringud vaga suur suur suur (RR) 0.92 1,000 @?gdoal
(0.78 kuni 1.09) (116 9
vahem kuni
47 rohkem)

CI: usaldusintervall; OR: Sansimé&ar; RR: riskimaar
Selgitused

a. RCT oli tehtud lastel, kaks muud hinnatavat uuringut taiskasvanutel.

b. Vaikesed uuringud, k0|g|s uuringutes usaldusvahemikke pole antud, valjendatud teisel kujul.

c. Vaike valim, usaldusvahemikke pole antud.

d. Pimendamise protseduuri Uksikasjalik kirjeldus.

e. Usaldusvahemikud vordlemisi laiad.

f. Uuringus vdrreldi fibrinogeeni kontsentraadi ja krliopretsipitaadi gruppe, verejooksul parast kardiokirurgilist |dikust.

g. Usaldusvahemik killaltki lai

h. Usaldusvahemikke ega olulisust ei ole ndidatud ka lisatabelites.

i. Usaldusvahemikke pole, valjendatud mediaan + IQR, statistilist olulisust pole antud.

j. Kahes RCT-s vordluseks FC vs platseebo, Uihes FC vs FFP vs mitte midagi, Gihes FC vs FFP

k. Randomiseerimise protsessi kirjeldus vahene.

|. Heterogeensus oluline (56%, p=0,08)

m. Usaldusvahemik lai.

n. Kolmes RCT-s vordluseks FC vs platseebo, Gihes FC vs FFP vs mitte midagi, Gihes FC vs FFP

0. Heterogeensus oluline (80%)

p. Kaks RCT-d FC vs platseebo, liks RCT FC vs mitte FC

q. Heterogeensus oluline, 78%

r. Usaldusvahemik ulatub ka Ule "kahju" tegemise.

s. Mblemas uuringus ainult vaga raske slnnitusjargse verejooksuga patsiendid.

t. Ainult vaga raske sunnitusverejooksuga patsiendi

u. Uhes retrospektiivses uuringus FC + PCC vs FFP, iihes FC vs FFP, hes FC vs mitte FC)

v. Kolm uuringut naitavad erinevaid suundi.

w. Ei ole kirjeldatud, kas on kasutatud ka massiivset transfusiooni.

X. 3 jalgimisuuringut, vérreldi protrombiini kompleksi kontsentraati varskelt kilmutatud plasmaga.

y. 2 jalgimisuuringut, vorreldi protrombiini kompleksi kontsentraati varskelt kiilmutatud plasmaga.

z. Ei kirjeldatud, kas pleuradreeni eritus oli verine.

aa. Usaldusvahemikud lahevad nii FFP kui PCC poole.

ab. Heterogeensus oluline, 58%.

ac. 4 jalgimisuuringut, vérreldi PCC ja FFP omavahel, haiglasuremuses ei olnud gruppide vahel erinevusi.

ad. Neli jalgimisuuringut, vérreldi PCC ja FFP omavahel veritsuse tottu reoperatsiooni riskis ei olnud erinevusi.

ae. Kolm randomlseerltud uuringut, mis kasitlevad PCC efektiivsust lle FFP vitamiin K antagonistide ravi foonil tekkinud veritsuse puhul.
af. Uks uuring on "open label", randomiseerimise protsessi kirjeldus ebapiisav, poster ja abstrakt ainult. publitseeritud. Teine uuring ei ole pimendatud, "open label", sponsor participated in selection of board members. Kolmas uuring ei ole pimendatud,
outcome data incomplete, no sample size calculation.

ag. Kaasatud uuringud, kus on transfusioon "Fre emptive", st verejooksu veel ei esinenud.

ah. Kaks randomiseeritud uuringut, mis kasitlevad PCC efektiivsust Gle FFP vitamiin K antagonistide ravi foonil tekkinud veritsuse puhul.
ai. Open label, ei ole pimendatud.

aj. Neli randomiseeritud uuringut, mis kasitlevad PCC efektiivsust tile FFP vitamiin K antagonistide ravi foonil tekkinud veritsuse puhul.
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