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Wstep

Wedtug danych pochodzacych z Swiatowej Organizacji Zdrowia urazy odpowiadaja za
8% S$wiatowej S$miertelnosci 1 sg uwazane za powazne zagrozenie dla zdrowia
publicznego na catym $wiecie. Wedlug badan naukowych silne krwawienie jest
najczestsza przyczyng przedwczesnej $mierci rannych osob. Okoto 25% pacjentow po
urazach do$wiadczylo ostrej koagulopatii jako efektu ubocznego, a do 40% z nich zmarto
w wyniku wstrzasu krwotocznego. Kwas traneksamowy to lek przeciwfibrynolityczny,
ktory powigzano ze zwigkszong przezywalnoscig u pacjentéw po urazach z krwawieniem.
Oprocz transfuzji produktéw krwiopochodnych kwas traneksamowy jest uwazany za
kluczowa strategi¢ hemostatyczng w leczeniu krwawien przedszpitalnych na $wiecie.
Dowody naukowe wyraznie pokazaly, ze wczesne leczenie ostrych koagulopatii oraz
wstrzasow krwotocznych znacznie minimalizuje pourazowe zgony. Krwawienia
prowadzace do niestabilno$ci hemodynamicznej nalezy leczy¢ przy pomocy resuscytacji
ptynowej, permisywnym niedoci$nieniem oraz podajac kwas traneksamowy co pozwala
na wstepne zabezpieczenie poszkodowanego oraz zapewnia czas na szybki transport do
najblizszego odpowiedniego os$rodka. Kwas traneksamowy jest oplacalnym lekiem
przeciwfibrynolitycznym 1 jego wczesne podanie po urazie w ciggu do 3 godzin od urazu
zarOwno wewnatrzszpitalne jak 1 w opiece przedszpitalnej wykazuje znaczne
zmniejszenie odsetku $miertelno$¢ wsrod pacjentow ze wstrzasem krwotocznym

wywotanym urazem.

Cel pracy

Wspolnym celem serii prac wchodzacych w sktad monotematycznego cyklu publikacji
stanowigcych podstawe niniejszej dysertacji doktorskiej jest ocena efektywnosci
1 bezpieczefistwa stosowania kwasu traneksamowego u pacjentdéw z krwotokiem

urazowym w warunkach medycyny ratunkowej.

Material i metody

W sktad cyklu publikacji stanowiacych rozprawe doktorskg weszty cztery publikacje.
Pierwsza praca — to praca pogladowa odnoszaca si¢ do réznych zastosowan kwasu

traneksamowego w warunkach medycyny ratunkowej. Praca stanowi swoisty wstep do

rozwazan nad zastosowaniem TXA u pacjentow z krwotokiem urazowym. Poza

przyblizeniem czytelnikowi mozliwosci stosowania kwasu traneksamowego opisuje

réwniez mechanizm dziatania TXA.



Druga praca odnoszaca si¢ do efektywnosci i bezpieczenstwa stosowania kwasu
traneksamowego U pacjentow dorostych z krwotokiem urazowym = zostata
zaprojektowana jako przeglad systematyczny i meta - analiza. W tym celu z
wykorzystaniem predefiniowanych stow  kluczowych dokonano przeszukania
elektronicznych baz pismienniczych, w tym: PubMed, EMBASE, Scopus, Web of
Science, and Cochrane Central. Ostatnie przeszukanie baz danych miato miejsce 10
stycznia 2021 roku. Do meta-analizy ostatecznie wigczono 17 artykutow.

Trzecia praca zostata zaprojektowana w sposob analogiczny jak druga praca —
przy czym odnosita si¢ do zastosowania TXA u pacjentow pediatrycznych z krwotokiem
urazowym. Badanie zostalo opublikowane jako list do redakcji o charakterze
badawczym. Praca zostala przeprowadzona w oparciu o przeszukiwanie baz danych za
pomocg predefiniowanych uktadéw stow kluczowych. Wérod baz danych ktére poddano
przeszukaniu byly m.in. PubMed, EMBASE, Scopus, oraz baza Cochrane Central.
Po weryfikacji uzyskanych w toku przeszukiwania artykutéw — ostatecznie do meta-
analizy wiaczono cztery badania.

Celem czwartej pracy byla z kolei ocena zastosowania kwasu traneksamowego
u pacjentow z urazowymi obrazeniami osrodkowego uktadu nerwowego. Badanie
rowniez zostato zaprojektowane 1 przeprowadzone jako przeglad systematyczny 1 meta-
analiza. W tym celu dokonano przeszukania elektronicznych baz pi$miennictwa
(PubMed, EMBASE, Scopus, Web of Science, Cochrane Central) od czasu ich
utworzenia do dnia 10 kwietnia 2021 r. Po doktadnej weryfikacji pierwotne wyszukanych

pozycji pismienniczych, do ostatecznej meta-analizy uwzglgdniono dziewigé badan.

Wyniki

W badaniu oceniajagcym efektywnos¢ 1 bezpieczenstwo stosowania TXA u pacjentéw
dorostych z krwotokiem urazowym zastosowanie kwasu traneksamowego wptywato na
redukcje wewnatrzszpitalnej $miertelnosci u dorostych pacjentéw z krwotokiem
urazowym. Jednakze jak wykazata sub-analiza zalezno$¢ ta dotyczyta tylko
wykorzystania TXA w §rodowisku cywilnej medycyny ratunkowej (OR = 0,69; 95%CI:
0,51 - 0,93; p=0,02), w przypadku zastosowan na polu walki takich zalezno$ci nie
odnotowano (OR =1,44; 95%CI: 0,85 — 2,45; p=0,18). Zastosowanie kwasu
traneksamowego w poréwnaniu z grupa leczong bez TXA wigzato sie

ponadto z mniejsza objetoscia przetaczanej krwi (MD = -1,27; 95%Cl: -3,64 - -1,09;



p=0,29), jak rdwniez nizszym ryzykiem wystgpienia powiktan w postaci zawalu migsnia
sercowego (odpowiednio: 26,9% i 38,7%).

W przypadku meta-analizy, w ktorej ocenie poddano stosowanie kwasu
traneksamowego u pacjentow pediatrycznych z krwotokiem urazowym, zastosowanie
TXA wplywalo na trend redukcyjny wewnatrzszpitalnej $miertelno$ci w pordwnaniu
z grupa pacjentow u ktorej nie stosowano TXA (odpowiednio: 1,8% i 3,6%), jednakze
roznice te nie byly istotne statystycznie (OR = 1,77; 95%CI: 0,32 — 9,73; p=0,51).
Zastosowanie TXA w poréwnaniu z grupg, w ktorej nie stosowano TXA wigzato si¢ z
wyzsza czestotliwoscig wystgpowania drgawek (odpowiednio 0,4% 1 0%; OR = 15,06;
95%CI: 0,86 — 263,78; p=0,06) oraz porownywalnym ryzykiem wystapienia zaburzen
zakrzepowo — zatorowych (0,3% i 0,2%; OR = 0,72; 95%CI: 0,19 — 2,70; p=0,62).

W badaniu trzecim opracowanym w celu oceny efektywnosci i bezpieczenstwa
stosowania kwasu traneksamowego u pacjentéw dorostych z urazowym uszkodzeniem
moézgu 28-dniowa / wewnatrzszpitalna $miertelno§¢ w grupie pacjentow leczonych przy
wykorzystaniu TXA wynosita 17,8%, podczas gdy w grupie pacjentéw leczonych bez
TXA -19,3% (OR =0,92; 95%CI: 0,83 — 1,01; p=0,08). Stan neurologiczny pacjentow
okreslany w skali Glasgow Coma Scale ponizej 4 punktéow (w 28-dniowym okresie
obserwacji) dotyczyt 29,8% pacjentow leczonych TXA oraz 34,8% leczonych bez uzycia
TXA (OR =0,91; 95%Cl: 0,45 — 1,82; p=0,78).

Whioski
Przeprowadzone badania pozwalaja na sformutowanie nastepujacych wnioskow:

e Kwas traneksamowy jest bezpiecznym lekiem antyfibrynolitycznym, ktory
powinien zosta¢ wprowadzony do polskich schematow postepowania zespolow
wyjazdowych panstwowego ratownictwa medycznego wobec pacjentow
dorostych z krwotokami urazowymi.

e Konieczne jest przeprowadzenie wystandaryzowanego wieloosrodkowego
badania pozwalajagcego na ocen¢ efektywnosci uzycia i1 bezpieczenstwa
stosowania kwasu traneksamowego u pacjentow pediatrycznych po urazie.

e Zastosowanie kwasu traneksamowego u pacjentoéw z urazowym uszkodzeniem
moézgu nie wplywa istotnie statystycznie na zmniejszenie S$miertelnosci

wewnatrzszpitalnej wsrdd pacjentow.



