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UVOD

Kao i sva ka ope ra ci ja, ta ko i or to ped ska mo že 
da iza zo ve kom pli ka ci je, kao što su kr va re we, 
du bo ka ven ska trom bo za, re spi ra tor ne, re nal ne, 
va sku lar ne, ga stro in te sti nal ne, uri nar ne, ce re-
bral ne, he pa tiè ke i kom pli ka ci je ope ra tiv ne ra-
ne [1, 2]. Uspe šna or to ped ska ope ra ci ja pred sta-
vqa, iz me ðu osta log, i ade kvat nu funk ci ju si ste-
ma za he mo sta zu. He mo sta za je pro ces u ko jem po-
sto ji udru že no de lo va we krv nih æe li ja (trom bo-
ci ta), krv nog su da, si ste ma ko a gu la ci je i fi bri-
no li tiè kog si ste ma. Pod pe ri o pe ra ci o nim, od-
no sno po sto pe ra ci o nim po re me æa jem he mo sta ze 
raz li ku je mo one èi ji je re zul tat kr va re we i one 
ko je za po sle di cu ima ju trom bo em bo li zam. Me ha-
ni zam na stan ka je ple o mor fan i ukqu èu je oslo ba-
ða we tkiv nog fak to ra (TF) i se ro to ni na iz ošte-
æe nog tki va, po ve æa no stva ra we pro ko a gu lant nih 
fak to ra ko je je iza zva no akut no fa znim od go vo rom 
pre ko in ter le u ki na i sma we wem fak to ra ko a gu-
la ci je usled wi ho ve po ve æa ne po tro šwe, gu bit-
ka kr vi ili he mo di lu ci je [3].

FIZIOLOGIJA HEMOSTAZE U 
HIRURGIJI I TRAUMI

He mo sta za za vi si od uspe šnog ba lan sa iz me ðu ko-
a gu la ci je, fi bri no li ze i pu ta kom ple men ta. Sve 
ovo je pra æe no ak ti va ci jom trom bo ci ta, wi ho vom 
ad he zi jom i na stan kom ugru ška trom bo ci ta. Na-
sta nak he mo stat skog ugru ška na stra ni ošte æe-
nog krv nog su da je pr vi re zul tat kon tro le kr va-
re wa [3, 4]. Po èet na ad he zi ja trom bo ci ta na me-
stu ošte æe wa je pod uti ca jem ne ko li ko ak ti vi-
ra ju æih sti mu lan sa. Fon Vi le bran dov (von Wil-
le brand) fak tor (vWF), ade no zin di fos fat (ADP) 

i ak ti vi ra we trom bo ci ta trom bi nom, pro la ze-
æi kroz ne ko li ko me ta bo liè kih pu te va, do vo de 
do ras pro sti ra wa trom bo ci ta po ošte æe noj po-
vr ši ni i wi ho ve ad he zi je, lu èe wa i agre ga ci-
je (She ma 1).

Koagulantna kaskada

Ra ni je se sma tra lo da se si stem he mo sta ze kr-
vi uglav nom sa sto ji od fak to ra ko a gu la ci je. Da-
nas je po zna to da u pro ce su ko a gu la ci je kr vi uèe-
stvu ju mno ge æe lij ske i mo le ku lar ne kom po nen-
te [5]. Ko a gu lant ni si stem je ukqu èen i u raz li-
èi te od bram be ne si ste me, kao što su ob na vqa we 
tki va, od bra na pro tiv mi kro or ga ni za ma, auto i-
mu ni pro ce si i ate ro skle ro za. Glav ne æe lij ske 
kom po nen te ko a gu lant nog si ste ma su trom bo ci-
ti, en do tel ne æe li je, mo no ci ti i eri tro ci ti. U 
mo le ku lar ne kom po nen te ovo ga si ste ma ubra ja ju 
se: fak to ri ko a gu la ci je kr vi i wi ho vi in hi bi-
to ri, fak to ri fi bri no li ze i we ni in hi bi to ri, 
ad he ziv ni pro te i ni (npr. vWF), unu tar æe lij ski 
pro te i ni, pro te i ni akut ne fa ze, imu no glo bu li-
ni, jo ni kal ci ju ma, fos fo li pi di, pro sta glan-
di ni i ne ki ci to ki ni. Od 1992. go di ne kla siè-
na po de la ko a gu lant nog pu ta na unu tra šwi (za-
po èet tkiv nim fak to rom) i spo qa šwi (za po èet 
kon takt ak ti va ci jom) do pu we na je ulo gom TF. 
Ume sto ra ni je va že æeg „ka skad nog mo de la” da nas 
je pri hva æen tzv. æe lij ski mo del he mo sta ze, u ko-
jem glav nu ulo gu ima ju trom bo ci ti i æe li je ko je 
vr še eks pre si ju TF [5, 6].

Po ovom mo de lu (Sli ka 1) ko a gu la ci ja po èi-
we ka da fak to ri ko a gu la ci je do ðu u kon takt sa 
TF. Fak tor (F) VI Ia u kon tak tu sa TF na æe li ja-
ma ko je ga eks pri mi ra ju ak ti vi ra FIX i FX. FXa 
u kon tak tu s FVa ak ti vi ra pro trom bin, stva ra ju-

KRATAK SADRŽAJ
Po re me ća ji ko a gu la ci je kr vi re zul tat su dis ba lan sa zi da krv nog su da, trom bo ci ta, ko a gu la ci je i fi bri no li ze. 
Osim hi rur škog po stup ka ko ji tre ba ura di ti, ve o ma je va žna i pro ce na sta wa ko a gu la ci o nog i si ste ma fi bri no li-
ze. Uspe šna or to ped ska in ter ven ci ja pod ra zu me va odr ža va we ade kvat ne he mo sta ze bez in ten ziv nog kr va re wa upr-
kos po vre di broj nih krv nih su do va. Pro me ne he mo sta ze po sle ope ra ci je kao od go vor na ošte će we tki va mo gu da iza-
zo vu i hi per ko a gu la bil no sta we uz po sto ja we Vir ho vqe ve (Vir chow) tri ja de. Ovaj čla nak raz ma tra spe ci fič ne uzro-
ke ko ji do vo de do kr va re wa i trom bo em bo lij skih po re me ća ja ko ji na sta ju kod or to ped sko hi rur ških in ter ven ci ja 
kao i wi ho vo la bo ra to rij sko di jag no sti ko va we.
Kquč ne re či: or to ped ske ope ra ci je; trom bo em bo lij ski po re me ća ji; kr va re we; la bo ra to rij ska di jag no sti ka
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æi ma le ko li èi ne trom bi na. Ovo je fa za ini ci ja ci-
je. Ovaj trom bin ak ti vi ra trom bo ci te, oslo ba ða FVI II 
iz kom plek sa sa vWF i ak ti vi ra ga istovremeno kao i 
FXI. Ovo je fa za am pli fi ka ci je. FI Xa, fo r mi ran pod 
dej stvom TF-FVI Ia kom plek sa ili FXIa, stva ra kom-
pleks sa FVI I Ia na ak ti vi ra nim trom bo ci ti ma i ve-
li ke ko li èi ne trom bi na, ko je na me stu po vre de nad-
ma šu ju in hi bi tor ne me ha ni zme. Ovo je fa za pro pa-
ga ci je. Na taj na èin ko a gu la ci ja se ak ti vi ra sa mo na 
me stu po vre de, dok van tog me sta in hi bi tor ni me ha-
ni zmi (an ti trom bin, si stem pro te i na C) spre èa va-

ju di se mi no va no ak ti vi ra we ko a gu la ci je i stva ra we 
mi kro trom bo ze.

Me ha ni zam dej stva u sta wi ma s pri mar no oèu va-
nim he mo stat skim me ha ni zmi ma, od no sno ka da ne ma 
uro ðe nih ne do sta ta ka fak to ra ko a gu la ci je, ta ko ðe 
se za sni va na po ja èa nom uèin ku stva ra wa FI Xa i FXa 
na ak ti vi ra nim trom bo ci ti ma, dok ovaj po sled wi sa 
FVa iz pro trom bi na stva ra trom bin, ko ji za tim pre-
vo di fi bri no gen u fi brin. Stvo re ni trom bin do vo-
di do da qeg ak ti vi ra wa trom bo ci ta, stva ra wa ne ras-
tvor qi vog fi bri na (usled ak ti va ci je FXI II, ko ji sta-

Слика 1. Важећи модел коагулације крви и фибринолизе
Figure 1. Valid model of blood coagulation and fibrinolysis
1 и 2 – иницијација; 3 – амплификација; 4 – стабилизација
1 and 2 – initiation; 3 – amplification; 4 – stabilization

Схема 1. Процес хемостазе – кључни моменти
Scheme 1. Haemostasis process – key moments

Ослобађање ткивног фактора
Tissue factor release

Оштећење крвног суда
Blood vessel damage

Активација фактора коагулације
Activation of coagulation factors

Адхезија тромбоцита
Platelets adhesion

Активација тромбоцита
Platelets activation

Стварање тромбина
Thrombin formation 

Активација фибринолизе
Fibrionolysis activation 

Настанак фибринског угрушка
Fibrin clot formation

Стварање тромбоцитног угрушка
Platelets clot formation

Лизирање угрушка
Clot lysis
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bi li zu je fi brin), što pred sta vqa fa zu sta bi li za ci-
je i, ko naè no, sma wu je ra nu fi bri no li zu usled ak ti-
va ci je trom bi nom ak ti vi ra nog in hi bi to ra fi bri-
no li ze (TA FI) [6].

In hi bi tor pu ta tkiv nog fak to ra (TFIP) stva ra se u 
æe li ja ma en do te la, a cir ku li še u pla zmi ve zan za li-
po pro te i ne ma le gu sti ne (LDL) ili za he pa rin-sul fat 
na en do tel nim æe li ja ma. TFIP vr ši kon tro lu ko a gu-
la ci je kr vi jer stva ra kva ter ner no je di we we sa FXa, 
TF i FVII. To do vo di do br ze i efi ka sne in hi bi ci je 
de la pu ta in hi bi ci je ko a gu la ci je ko ji se ra ni je na-
zi vao „spo qa šwi put ko a gu la ci je” [6].

In hi bi to ri ko a gu la ci je su pro te i ni ko ji inak ti-
vi ra ju od re ðe ne fak to re ko a gu la ci je, èi me šti te or-
ga ni zam od trom bo ze. To su: an ti trom bin, si stem pro-
te i na C i he pa rin ko fak tor II.

Fi bri no li tiè ki si stem ima ulo gu u raz grad wi fi-
bri na, èi me us po sta vqa pro tok kr vi. Pla zmi no gen je 
pro tein pla zme s vi so kim afi ni te tom pre ma fi bri-
nu i za fi brin se ve zu je veæ to kom stva ra wa ugru ška. 
Pro ces po èi we pre tva ra wem pla zmi no ge na u pla zmin 
po mo æu tkiv nog ak ti va to ra pla zmi no ge na (tPA), ko jem 
se, ra di po sti za wa rav no te že u fi zi o lo škim uslo-
vi ma, su prot sta vqa in hi bi tor 1 ak ti va to ra pla zmi-
no ge na (PAI-1). Kod iz o stan ka fi bri na tPA je ne e fi-
ka san kao ak ti va tor pla zmi no ge na, ali ve o ma br zo ak-
ti vi ra pla zmi no gen ve zan za fi brin. tPA iz en do te la 
oslo bo ðen u ne po sred noj bli zi ni po vre de po spe šu-
je fi bri no li zu. Ak ti van pla zmin de lu je na fi brin 
i raz la že ga na ras tvor qi ve de lo ve ko ji su po zna ti 
kao pro iz vo di de gra da ci je fi bri na (FDP) i D-di mer. 
Fi bri no li za je re gu li san pro ces, da bi se spre èi li 
we na pre ra na ili pre ko mer na ak tiv nost i raz la ga we 
fi bri no ge na, što bi po sle diè no do ve lo do kr va re-
wa. Glav ni in hi bi tor slo bod nog pla zmi na je α2-an-
ti pla zmin, ko ji sa pla zmi nom gra di ne ak ti van kom-
pleks. In hi bi to ri ak ti va to ra pla zmi no ge na (PAI) su 
ve o ma zna èaj ni za re gu la ci ju fi bri no li ze, pri èe mu 
je PAI-1 naj va žni ji in hi bi tor tPA [6].

ORTOPEDSKE OPERACIJE I PROMENA 
KOAGULACIJE KRVI

Or to ped ska ope ra ci ja je èe sto uzroè nik dis ba lan sa 
po me nu tog he mo sta znog si ste ma, što može uzrokovati 
kr va re we ili trom bo zu [7]. Pa to ge ne za ko a gu lo pa ti-
je je ve o ma kom pli ko va na. Ja san uzroè nik je te ško de-
fi ni sa ti, a sma tra se i da za vi si od ne ko li ko fak-
to ra: ma siv no sti sa me hi rur ške in ter ven ci je, ošte-
æe wa tki va, he mo ra giè nog šo ka, anok si je, koji ak ti-
vi ra ju ko a gu lant ni si stem, pri èe mu se isto vre me no 
ak ti vi ra i fi bri no li tiè ki si stem. Po red hi rur ške 
in ter ven ci je, po re me æaj si ste ma he mo sta ze na sta je i 
usled imo bil no sti, in fek ci je, pri me ne le ko va [8, 9]. 
S dru ge stra ne, po sto je i mno gi pe ri o pe ra ci o ni fak-
to ri ko ji ome ta ju funk ci o ni sa we ko a gu lant nog si ste-
ma, a to su: hi po ter mi ja, me ta bo liè ka aci do za, pri me-
na teè no sti za na dok na du vo lu me na. Na su prot to me, 
hi per ko a gu lant no sta we je ta ko ðe za stu pqe no to kom 

i po sle ope ra ci je, a po sle di ca je oslo ba ða wa TF, èi-
me se po kre æe ko a gu lant ni si stem, a me wa se i funk-
ci ja fi bri no li tiè kog si ste ma. Mno gi uro ðe ni ili 
ste èe ni fak to ri do vo de do na stan ka hi per ko a gu la-
bil nog sta wa [10].

Ka ko bi se or to ped ska in ter ven ci ja uspe šno iz ve-
la, ve o ma je va žno bla go vre me no pre po zna va we po re me-
æa ja si ste ma he mo sta ze. Ne ki kli niè ki zna ci mo gu da 
uka žu na po re me æa je si ste ma he mo sta ze: pe te hi je, po-
ve æa no pe ri o pe ra ci o no kr va re we, epi stak sa, me tro-
ra gi ja, lo kal ni he ma to mi, ga stro in te sti nal no kr va-
re we, he ma tu ri ja. Gu še we, bol u gru di ma, ubr za no di-
sa we, ubr za ni rad sr ca, is ka šqa va we kr vi, bol u no zi, 
ede mi iz nad i is pod ko le na su ta ko ðe ne ki od zna ko va 
hi per ko a gu la bil nog sta wa [11, 12, 13]. La bo ra to rij sko 
is pi ti va we pre ope ra ci je, ko je ukqu èu je od re ði va we 
pro trom bin skog vre me na (PT), ak ti vi ra nog trom bo-
pla stin skog vre me na (aPTT), broj trom bo ci ta i vre me 
kr va re wa, kao i ši ro ku le pe zu bi o he mij skih te sto va 
(Ta be la 1), da nas se sma tra ru tin skim [11].

KRVAREWE U POSTOPERACIONOM PERIODU

He mo sta za, ko ju èi ne trom bo ci ti i ko a gu la ci ja kr-
vi, va žan je od bram be ni si stem pro tiv kr va re wa. 
Uspe šno vo ðe na or to ped ska in ter ven ci ja s us po sta-
vqa wem he mo sta ze (šav, ter mo ka u ter, fi brin ski le-
pak) uz pri me nu me to da za èu va we kr vi i od go va ra ju-
æim zbri wa va wem ko a gu la ci je kr vi sma wu je ne po tre-
ban gu bi tak kr vi i pri me nu tran sfu zi je [14]. Po re-
me æa ji jed nog fak to ra ko a gu la ci je ili vi še wih mo-
gu iza zva ti kr va re we udru že no s hi po ko a gu la bil no-
šæu, od no sno hi per fi bri no li zom [15]. Ste èe ni ko-
a gu lo pat ski sin dro mi na sta ju za jed niè kim de lo va-

Та бе ла 1. Те сто ви ко а гу ла ци је и ин ди ка ци ја за њи хо ву при ме ну 
у ор то пед ској хи рур ги ји
Table 1. Coagulation tests and indications for their usage in ortho-
paedic surgery

Индикације
Indications

Тестови
Tests

Пре мале операције
Before minor surgery

PT, aPTT, тромбоцити, 
време крварења
PT, aPTT, platelets, 
bleeding time 

Пре велике операције
Before major surgery

PT, aPTT, TT, фибриноген и FDP, 
D-димер
PT, aPTT, TT, fibrinogen and FDP, 
D-dimer

Тромбофилија, тромбоза
Thrombophilia, thrombosis

TT, антитромбин, протеин C, 
протеин S, R-APC, D-димер
TT, antithrombin, protein C, 
protein S, R-APC, D-dimer

ДИК и хиперфибринолиза
DIC and hyperfibrinolysis

PT, TT, фибриноген и FDP, 
D-димер
PT, TT, fibrinogen and FDP, 
D-dimer

Провера оралне 
антикоагулантне терапије
Oral anticoagulation therapy 
monitoring

PT, INR
PT, INR

Провера хепаринске терапије
Heparin therapy monitoring

aPTT
aPTT

Провера хепарина мале 
молекулске масе
LMW heparin control

anti-Xa
anti Xa
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wem vi še fak to ra. In ten ziv no kr va re we do vo di do 
hi po vo le mi je, he mo di nam ske ne sta bil no sti, ane mi je 
i sma we wa pro to ka kr vi u tki va, što po ve æa va sto-
pu mor bi di te ta i mor ta li te ta na kon hi rur škog le-
èe wa [14, 15, 16].

Po tro šna ko a gu lo pa ti ja na sta je usled pre ko mer-
ne po tro šwe trom bo ci ta i fak to ra ko a gu la ci je zbog 
kr va re wa, he mo di lu ci je i ko a gu la ci je to kom ope ra ci-
je. Od li ku je je po ja èa na fi bri no li za pra æe na pro du-
že nim PT i aPTT. Broj trom bo ci ta i ni vo fi bri no-
ge na se zna èaj no sma wu ju, dok se, na su prot to me, vred-
no sti FDP i D-di me ra po ve æa va ju. Ta kav pro ces ne 
pred sta vqa di se mi no va nu in tra va sku lar nu ko a gu la-
ci ju (DIK), veæ je reè o hi po ko a gu la bil nom sta wu [9, 
11], ko je se na zi va „ko a gu lo pa ti ja iza zva na tra u mom”.

Di lu ci o na ko a gu lo pa ti ja na sta je kao po sle di ca ve-
li kog gu bi t ka kr vi i od go va ra ju æe na dok na de cir ku-
la ci o nog vo lu me na kri sta lo id nim i ko lo id nim ras-
tvo ri ma. Uz to, ne ki ko lo id ni ras tvo ri ugro ža va ju 
ko a gu la ci ju i in hi bi ra ju funk ci ju trom bo ci ta [16].

Ane mi ja do vo di do in hi bi ci je ad he zi je trom bo ci-
ta i pro du ža va vre me kr va re wa [16].

Hi per fi bri no li za na sta je od mah po sle te ške tra-
u me, od no sno sa za po èi wa wem hi rur škog po stup ka, i 
odr ža va se to kom pr va 24 èa sa. Raz log za we no ne pre-
po zna va we je ne bla go vre me na pri me na od go va ra ju æih 
la bo ra to rij skih te sto va [16].

Hi po ter mi ja pro du ža va PT i aPTT. Bo le snik u hi-
po ter mi ji ima ko a gu lo pa ti ju za to što su mu funk ci-
je trom bo ci ta i fak to ra ko a gu la ci je ugro že ne. Na i-
me, svi fak to ri ko a gu la ci je su se rin-pro te a ze i wi-
ho vo funk ci o ni sa we je ote ža no is pod tem pe ra tu re 
od 37°C, što ima za po sle di cu uspo re nu ko a gu la ci ju. 
Hi po ter mi ja ugro ža va i stva ra we trom bi na i krv-
nog ugru ška, a isto vre me no po ve æa va li zi ra we ugru-
ška, èi me do vo di do ko a gu lo pa ti je i ne kon tro li sa-
nog kr va re wa [16].

Aci do za na sta je zbog hi po per fu zi je i in ten ziv-
nog ana e rob nog me ta bo li zma. Sma we we pH vred no sti 
kr vi sma wu je ak tiv nost pro trom bin skog kom plek sa, 
a sliè no dej stvo ima i na funk ci ju trom bo ci ta [17].

Ma siv na tran sfu zi ja do vo di do hi po kal ce mi je, 
di lu ci je fak to ra ko a gu la ci je, sla bqe wa funk ci je 
trom bo ci ta i sma we wa pH vred no sti kr vi. Tran sfu-
zi ja de pla zma ti sa nih eri tro ci ta ne sa dr ži trom bo-
ci te i fak to re ko a gu la ci je, ta ko da vr lo br zo iza zi-
va trom bo ci to pe ni ju i sma we we ni voa fak to ra ko a-
gu la ci je [14, 15, 16].

Na si stem he mo sta ze zna èa jan uti caj ima ju i le ko vi. 
Na i me, ne ki le ko vi, a pre sve ga oni ko ji sa dr že ace-
til sa li cil nu ki se li nu, in hi bi ra ju funk ci ju trom-
bo ci ta. Obo qe wa je tre, ošte æe we bu bre ga, dis pro te-
i ne mi ja i cir ku li šu æi in hi bi to ri mo gu bi ti raz-
log kr va re wa po sle ope ra ci je [17]. Ne a de kvat na is-
hra na i du go traj na pri me na an ti bi o ti ka pre hi rur-
škog le èe wa mo gu da iza zo vu kr va re wa usled ne do stat-
ka vi ta mi na K. Ovo ima za po sle di cu sma we nu sin te-
zu fak to ra ko a gu la ci je ko ji za vi se od ovog vi ta mi na 
(FVII, FIX, FX i FII).

Broj ni po re me æa ji he mo sta ze se ja vqa ju kod oso ba s 
obo le lom je trom. Oni se od no se na iz me we nu pri mar-
nu hemostazu (stva ra we trom bo cit nog ugru ška) i se-
kun dar nu he mo sta zu (stva ra we fi brin skog ugru ška). 
Sto ga su sma we ni ni vo fak to ra ko a gu la ci je kr vi i 
kvan ti ta tiv ne i kva li ta tiv ne pro me ne trom bo ci-
ta dva glav na raz lo ga kr va re wa kod oso ba s obo qe wem 
je tre. Sma we na sin te za uro ðe nih in hi bi to ra ko a gu-
la ci je (npr. an ti trom bi na) kod ovih bo le sni ka uslo-
vqa va po ja vu trom bo ze. Za stu pqe na je i hi per fi bri-
no li za, bi lo usled oslo ba ða wa tPA ili ne do stat ka we-
nih in hi bi to ra, što do dat no pred sta vqa uzrok kr va-
re wa kod ovih bo le sni ka po sle hi rur škog le èe wa [5].

Ošte æe we tki va, hi pok si ja i aci do za, kao pra te-
æe po ja ve pe ri o pe ra ci o nog, od no sno po sto pe ra ci o-
nog to ka, uz po gor ša we funk ci o ni sa wa je tre do dat-
no po gor ša va ju kr va re we [16, 17].

DIK je ste èe ni sin drom ko ji se od li ku je neo gra ni-
èe nom in tra va sku lar nom ak ti va ci jom ko a gu la ci je ko-
ja je iza zva na ra znim uzroè ni ci ma. Po kre taè ki me ha-
ni zam uglav nom na sta je zbog oslo ba ða wa TF, de lo va wa 
en do tok si na ili po ve æa ne eks pre si je TF na po vr ši-
ni mo no ci ta i en do tel nih æe li ja pod dej stvom fak to-
ra tu mo ra ne kro ze (TNF) ili in ter le u ki na 1 (IL-1), uz 
isto vre me no sma we we an ti trom botièke za šti te. Po-
sle ra ne trom bo tiè ne fa ze sle de fa za po tro šne ko a-
gu lo pa ti je i se kun dar na fi bri no li za, što do pri no-
si na stan ku kr va re wa raz li èi te ja èi ne [18]. Obo qe-
we ta ko ðe od li ku ju stva ra we ma lih trom bo va i po ja-
va em bo li ja u mi kro cir ku la ci ji sko ro svih or ga na. 
Ka ko je kli niè ka sli ka pri liè no dra ma tiè na, zah te-
va br zo po sta vqa we di jag no ze na osno vu jed no stav nih, 
br zih i spe ci fiè nih la bo ra to rij skih te sto va. Od-
re ði va we kon cen tra ci je FDP da je zna èaj nu in for ma-
ci ju o in ten zi te tu fi bri no li ze i fi bri no ge no li ze. 
Me ðu tim, da nas se sve vi še ko ri sti ni vo D-di me ra 
kao test u di jag no sti ko va wu DIK. PT je pro du že no u 
ume re nom i te škom DIK. PT je od ko ri sti za pro ce nu 
sma we wa ko a gu la ci o nih fak to ra i u pra æe wu uèin ka 
pri me we ne te ra pi je. Vred no sti aPTT su ta ko ðe pro-
du že ne. Kod DIK po sto ji zna èaj no sma we we ni voa fi-
bri no ge na, ve æi ne fak to ra ko a gu la ci je (FVII, FX, FV 
i FII), bro ja trom bo ci ta, kao i pri rod nih in hi bi to-
ra ko a gu la ci je kr vi an ti trom bi na i pro te i na C. Ta-
ko ðe, sni že ne su vred no sti pla zmi no ge na i α2-an ti-
pla zmi na, što upu æu je na pri su stvo hi per fi bri no-
li ze. Fi bri no pep tid A, fi brin mo no mer, pro trom-
bin frag ment F 1+2 i kom pleks trom bin–an ti trom-
bin su sen zi tiv ni i spe ci fiè ni po ka za te qi ak ti va-
ci je ko a gu la ci je i po vi še ni su kod DIK [18].

Od uro ðe nih po re me æa ja, ko ji su èe sti uzroè ni ci 
kr va re wa pri li kom ope ra ci je, tre ba po me nu ti Fon 
Vi le bran do vo obo qe we, ko je iza zi va sma we nu ad he-
ren ci ju, od no sno agre ga ci ju trom bo ci ta i he mo fi-
li ja (he mo fi li ja A = FVI II:C de fi ci jen ci ja, he mo fi-
li ja B = FIX de fi ci jen ci ja). Lo kal no za pa qe we i lo-
kal na hi per fi bri no li za su ne ki od uzroè ni ka kr va-
re wa (Ta be la 2).
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VENSKI TROMBOEMBOLIZAM U 
ORTOPEDSKOJ HIRURGIJI

Po vre da tki va iza zva na or to ped skom hi rur škom pro-
ce du rom pod sti èe trom bo ci te da oslo ba ða ju ADP, ko-
ji olak ša va wi ho vu agre ga ci ju, te na taj na èin za po-
èi wu pro ces he mo sta ze. Pe ri o pe ra ci o na, od no sno 
po sto pe ra ci o na hi per ko a gu la bil nost na sta je usled 
oslo bo ðe nog TF, ko ji iza zi va hi pe rak tiv nost fak to-
ra ko a gu la ci je, a kraj wi is hod je po ve æa no stva ra we 
trom bi na. Isto vre me no se ja vqa sma we we pri rod nih 
in hi bi to ra ko a gu la ci je (usled pro te o li tiè ke de kar-
bok si la ci je pro te i na C i pro te i na S, wi ho ve po ve æa-
ne po tro šwe, i to uglav nom pro te i na C, sma we wa slo-
bod nog pro te i na S i dr.), kao i sma we we funk ci je fi-
bri no li tiè kog si ste ma (usled po ve æa wa ni voa PAI-1).

Ven ski trom bo em bo li zam pra ti hi rur ške in ter-
ven ci je, po seb no orto ped ske, a in ci den ci ja za na sta nak 
je u ra spo nu od 45% do 70%. Kod orto ped ske in ter ven-
ci je po sto je svi ele men ti Vir ho vqe ve (Vir chow) tri-
ja de (ven ska sta za, hi per ko a gu la bil nost i ošte æe we 
en do te li ju ma) i pred sta vqa ju ri zik za na sta nak ven-
ske tr om bo ze. Po zna to je da po sto je raz li èi te orto-
ped sko hi rur ške in ter ven ci je, kao i gru pe bo le sni ka 
sa zna èaj no ve æim ri zi kom za na sta nak tr om bo ze ve-
na [19]. Po èet na la bo ra to rij ska di jag no sti ka ukqu-
èu je: a) od re ði va we kom plet ne krv ne sli ke uz mo guæ-
nost ot kri va wa po li ci te mi je, esen ci jal ne tr om bo-
ci te mi je i hi per vi sko zi te ta, što se po tvr ðu je po ve-
æa nim he ma to kri tom, po ve æa nim br o jem tr om bo ci ta 
ili eri tro ci to zom; b) od re ði va we PT; v) od re ði va we 
aPTT, èi je pr o du že we mo že da uka že na po sto ja we lu-
pus an ti ko a gu lant nih an ti te la ili ne do sta tak FXII; 

i g) od re ði va we tr om bin skog vre me na, èi je skra æe we, 
od no sno pr o du že we uka zu je na dis fi bri no ge ne mi ju.

Da bi se spre èio na sta nak trom bo em bo lij skih pe-
ri o pe ra ci o nih, od no sno po sto pe ra ci o nih kom pli-
ka ci ja, po treb no je pro ce ni ti ste pen ri zi ka za wi-
hov na sta nak (Ta be la 3) [21].

Or to ped ska ope ra ci ja iza zi va re ak ci ju akut ne fa ze 
kao od go vor na po vre du, od no sno za pa qe we [21]. Fi zi-
o lo ški, re ak ci ja akut ne fa ze ima ulo gu u ozdra vqe wu 
ošte æe nog tki va u tra u mi (ope ra ci ji). S dru ge stra-
ne, po ve æa we ni voa fi bri no ge na po ve æa va vi sko zi-
tet kr vi, èi me se po ve æa va ri zik od raz vo ja trom bo-
ze. Ta ko ðe, u sklo pu re ak ci je akut ne fa ze be le ži se i 
po ve æa we kon cen tra ci je FVI II, ko ji pre la zi u pro ko-
a gu lant ni FVI I Ia, ko ji in vi vo po ka zu je kom pe ti ci ju sa 
FVa za ve zi va we za kom pleks ak ti vi ra nog pro te i na C 
(APC) i pro te i na S. Po sle di ca ove kom pe ti ci je je na-
sta nak ste èe ne re zi sten ci je na ak ti vi ra ni pro tein 
C (APC-R), èi me se sma wu je an ti trom bin ski po ten-
ci jal pro te i na C [21, 22]. Po sto ja we uro ðe nih i ste-
èe nih trom bo em bo lij skih po re me æa ja po ve æa va ri zik 
za na sta nak trom bo ze ve na u or to ped skoj hi rur gi ji.

An ti trom bin pri pa da gru pi pri rod nih in hi bi-
to ra ko a gu la ci je kr vi. On in hi bi ra trom bin, FXa i 

Та бе ла 2. Сте че ни узроч ни ци кр ва ре ња у ор то пед ској хи рур ги ји
Table 2. Acquired haemorrhage causes in orthopaedic surgery

Дилуција и губитак крви
Dilution and blood loss
Смањена синтеза 
услед
Synthesis reduction 
as a result of

оштећења јетре
liver damage
недостатка витамина К
vitamin K deficiency

Повећана 
потрошња 
услед
Increased 
consumption 
as a result of

великих рана
major wound presence
дисеминоване интраваскуларне 
коагулације
disseminated intravascular coagulation
хиперфибринолизе
hyperfibrinolysis
имуне тромбоцитопеније
immune thrombocytopenia

Изазвани 
лековима
Drug induced

Антикоагуланси (хепарин, кумарол и др.)
Anticoagulants (heparin, cumarol, and etc.)
Тромбоцитопенија изазвана хепарином
Heparin-induced thrombocytopenia
Нестероидни антиинфламаторни лекови
Non-steroidal anti-inflammatory drugs

Хипотермија
Hypothermia

Васкуларни 
поремећаји
Vascular 
disorders

Отворени крвни суд
Open blood vessel
Локално запаљење
Local inflammation
Метаболички поремећаји (дијабетес 
мелитус, атеросклероза, уремија)
Metabolic disorder (diabetes mellitus, 
atherosclerosis, uraemia)

Tа бе ла 3. Фак то ри ри зи ка од го вор ни за на ста нак тром бо зе
Table 3. Risk factors for the onset of thrombosis

Клинички 
фактори 
ризика 
Clinical 
risk 
factors

Историја тромбоемболизма 
(лична и породична)
History of thromboembolism 
(personal and family)
Старост преко 40 година
Age over 40 years
Гојазност
Obesity
Продужена имобилизација
Prolonged immobilization
Дехидратација
Dehydration
Обољења јетре и срца
Liver and heart diseases
Нефротски синдром
Nephrotic syndrome
Шок
Shock
Трудноћа и пуерперијум
Pregnancy and puerperium
Преломи карлице, бутне кости, потколенице
Fractures of pelvis, femur, lower leg

Лекови
Medication

Орални контрацептиви
Oral contraceptives
Хормонска супституциона терапија
Hormonal replacement therapy

Урођене 
тромбофилије
Congenital 
thrombophilias

Недостаци антитромбина, протеина C, 
протеина S
Deficiency of antithrombin, protein C, protein S
R-APC
Хиперхомоцистеинемија
Hyperhomocystinaemia
Протромбин 20210
Prothrombin 20210
Фактор V Лајден
Factor V Leiden

Стечене 
тромбофилије
Acquired 
thrombophilias

Антикардиолипинска антитела
Anticardiolipin antibodies
Лупус антикоагуланс
Lupus anticoagulant
β2GP-1
Повећање фактора VIII
Factor VIII increase
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dru ge ak ti vi ra ne fak to re ko a gu la ci je (FI Xa, FXa, FXIa, 
FXI Ia, ka li krein). Kon cen tra ci ja kom plek sa trom-
bin-an ti trom bin (TAT) za vi si od stva ra wa trom bi-
na, pa se ko ri sti kao po ka za teq hi per ko a gu la bil nog 
sta wa. Ak tiv nost trom bi na se zna èaj no po ve æa va u 
in ter ak ci ji sa gli ko za mi no gli ka ni ma, he pa rin-sul-
fa tom i he pa ri nom. U od su stvu he pa ri na in hi bi ci-
ja trom bi na pod dej stvom an ti trom bi na je re la tiv-
no spo ra. U re ak ci ji he pa rin–an ti trom bin na sta la 
kon for ma ci o na pro me na na re ak ci o noj stra ni an-
ti trom bi na ubr za va inak ti va ci ju trom bi na do èe-
ti ri hi qa de pu ta. Ne do sta tak an ti trom bi na mo že 
bi ti uro ðen ili ste èen. Ste èe na sma we na ak tiv nost 
an ti trom bi na se ja vqa kod obo qe wa je tre ka da iz o-
sta je we go va sin te za, kod ne frot skog sin dro ma ka da 
je po ve æan we gov gu bi tak uri nom, kod pri me ne oral-
nih kon tra cep tiv nih sred sta va i hor mon ske sup sti-
tu ci o ne te ra pi je usled isto vre me nog po ve æa wa pro-
ko a gu lant nih fak to ra (FV, FVII, FX, FXII) i sma we wa 
in hi bi to ra ko a gu la ci je (pro te i na C, pro te i na S, an-
ti trom bi na) [10, 22].

Pro tein C se ak ti vi ra trom bi nom u pri su stvu jo-
na kal ci ju ma. Re ak ci ju zna èaj no ubr za va trom bo mo du-
lin, in te gral ni mem bran ski gli ko pro tein na po vr-
ši ni en do tel nih æe li ja. Trom bo mo du lin stva ra kom-
pleks s trom bi nom, èi me trom bin gu bi svo ju pro ko a gu-
lant nu, a sti èe an ti ko a gu lant nu funk ci ju. Kom pleks 
trom bin–trom bo mo du lin ka ta li zu je re ak ci ju ak ti-
va ci je pro te i na C u ko joj do la zi do pro te o li ze pro-
en zi ma i odva ja wa ak ti va ci o nog pep ti da. Ak ti va ci-
ju sti mu li še en do tel ni re cep tor pro te i na C (EP CR), 
ko ji slu ži kao me sto ve zi va wa pro en zi ma pro te i na 
C. APC se oslo ba ða iz kom plek sa sa EP CR i u pri su-
stvu pro te i na S za vi snog od vi ta mi na K hi dro li zu je 
FVa i FVI I Ia, ve za ne za mem bran ske fos fo li pi de. Na 
ovaj na èin in hi bi ra se ak tiv nost kquè nih kom plek-
sa ko a gu la ci je u ko ji ma oni uèe stvu ju kao ko fak to ri, 
dok trom bin ak ti va ci jom pro te i na C ko èi sop stve-
no stva ra we (Sli ka 2).

Kod oso ba s mu ta ci jom FV (fac tor V Le i den) po sto-
ji re zi sten ci ja na in hi bi ci ju pro te i nom C. APC-R 

mo že bi ti uro ðe na ili ste èe na. Iz ve sna pa to fi zi o-
lo ška sta wa or ga ni zma ima ju uti ca ja na funk ci o ni-
sa we si ste ma pro te i na C. Re ak ci je akut ne fa ze i za-
pa qe wa po ve za ne su s osla bqe nom funk ci jom si ste-
ma pro te i na C. Ta ko ðe, pri me na oral nih kon tra cep-
tiv nih le ko va i hor mon ske sup sti tu ci o ne te ra pi je 
mo že bi ti raz log ste èe ne APC-R. Ne do sta tak pro te-
i na S mo že ta ko ðe da bu de uro ðen i ste èen. Nor mal-
no, oko 60% pro te i na S je ve za no za C4b-ve zu ju æi pro-
tein (C4b-BP). To kom re ak ci je akut ne fa ze po ve æa va 
se ni vo C4b-BP, što se od ra ža va na sma we we slo bod-
nog ni voa pro te i na S. Na taj na èin se ob ja šwa va sma-
we we ni voa ovo ga pro te i na to kom ope ra ci je [10, 23].

Lu pus an ti ko a gu lant na an ti te la (LA) su ste èe ni 
uzroè ni ci na stan ka ven skog trom bo em bo li zma. Uèi-
nak LA se sa sto ji od we go ve in ter fe ren ci je sa si ste-
mom pro te i na C. Ste èe no sma we we ovo ga si ste ma je 
naj ve ro vat ni je iza zva no ve zi va wem LA za kom plek se 
fos fo li pi da i pro te i na. Ovo ve zi va we re me ti ak ti-
va ci ju si ste ma pro te i na C trom bo mo du lin–trom bin 
kom plek som i u kom pe ti ci ji je sa kom plek som APC i 
pro te i na S u stva ra wu pro ko a gu lant nih po vr ši na 
ko je su neo p hod ne za inak ti va ci ju pro ko a gu lant nih 
kom plek sa [1, 2]. LA ta ko ðe sma wu je ni vo pro te i na C, 
pro te i na S i trom bo mo du li na, jer sma wu ju wiho vu eks-
pre si ju na po vr ši ni en do tel nih æe li ja [10, 23]. Ne ka 
kli niè ka is tra ži va wa uka zu ju na ste èe nu dis funk-
ci ju trom bo mo du li na kod bo le sni ka sa LA.

U fak to re ri zi ka za na sta nak trom bo za ubra ja ju se 
i sta ri ji uz rast, go ja znost i tra u ma, po seb no pre lo-
mi do wih eks tre mi te ta i ku ka. Pri me na oral nih kon-
tra cep tiv nih le ko va i hor mon ske sup sti tu ci o ne te-
ra pi je ta ko ðe pred sta vqa ri zik za na sta nak trom bo-
ze ve na [25, 26]. Kod mno gih bo le sni ka za stu pqe no je 
vi še fak to ra ri zi ka, ta ko da je efe kat ku mu la ti van 
[27, 28, 29]. Na na sta nak du bo ke ven ske trom bo ze (DVT) 
uti èu vr sta hi rur ške pro ce du re, teh ni ka iz vo ðe wa i 
we no tra ja we, imo bi li za ci ja na kon ope ra ci je i vr sta 
pri me we ne ane ste zi je [30].

Di jag no za DVT i em bo li je plu æa po sta vqe na sa mo 
na osno vu kli niè kih zna ko va je pri liè no ne si gur na, 
a pri me na ra znih me to da, u ko je se ubra ja i pul mo nal-
na an gi o gra fi ja, zlat ni stan dard u di jag no sti ko va wu 
po me nu tih obo qe wa, isu vi še je in va ziv na. Zbog to-
ga ne tre ba da èu di pred log Ro u bo ta ma (Row bot ham) i 
sa rad ni ka da se za is kqu èe we DVT i em bo li je plu æa 
(ne ga tiv ni pre dik tor) ko ri sti od re ði va we D-di me-
ra. Na i me, D-di mer je naj ma wi FDP i pred sta vqa spe-
ci fiè ni pro iz vod de gra da ci je fi bri na. Od 1972. go-
di ne D-di mer je pri hva æen kao po ka za teq trom bo ze, 
a we go va kon cen tra ci ja je po ve æa na kod DVT i em bo-
li je plu æa i do sto ti nu pu ta. On je ne spe ci fi èan po-
ka za teq trom bo ze, jer se we go ve po zi tiv ne vred no sti 
ja vqa ju i kod po vre da, ma lig nih sta wa, upa la, bo le sti 
je tre i bu bre ga, po sle hi rur ških za hva ta, trom bo li-
tiè ke te ra pi je i sep se. Otu da se od re ði va we D-di me-
ra ko ri sti za is kqu èe we po sto ja wa trom bo em bo lij-
skih po re me æa ja, èi me se iz be ga va ne po treb no iz la-
ga we bo le sni ka in va ziv nim te sto vi ma i an ti ko a gu-
lant noj te ra pi ji.

Слика 2. Активација протеина C
Figure 2. Protein C activation

PC – протеин C; APC – активирани протеин C; 
EPCR – ендотелни рецептор протеина C
PC – protein C; APC – activited protein C; 
EPCR – endothelial protein C receptor
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ZAKQUČAK

Or to ped ske hi rur ške in ter ven ci je su èe sto pra æe ne 
kom pli ka ci ja ma si ste ma he mo sta ze ko je se is po qa va-
ju kr va re wem ili trom bo zom. Da bi se iz be gao po sle-
diè ni zna èaj ni ste pen mor bi di te ta i mor ta li te ta, po-
treb no je bla go vre me no di jag no sti ko va we po re me æa ja 
si ste ma he mo sta ze. Mno gi la bo ra to rij ski te sto vi se 
ko ri ste u di jag no sti ko va wu tih po re me æa ja i pra æe-
wu uèin ka le èe wa. Pre po zna va we fak to ra ri zi ka kod 
bo le sni ka èi ni osno vu za pri me nu od go va ra ju æe pro-
fi lak se. Na i me, neo p hod no je pri hva ti ti èi we ni cu 
da or to ped sko hi rur ška pro ce du ra do vo di do po re me-

æa ja he mo sta ze i pre po zna ti bo le sni ke kod ko jih po-
sto ji ri zik od na stan ka po re me æa ja si ste ma he mo sta-
ze. Pre po zna va we se vr ši pa žqi vom ob ra dom liè ne 
i po ro diè ne isto ri je bo le sni ka, te kli niè kim i la-
bo ra to rij skim is pi ti va wem, èak i on da ka da su na-
la zi osnov nih (skri ning) la bo ra to rij skih te sto va u 
gra ni ca ma re fe rent nog op se ga.

Uz uva ža va we svih fak to ra ko ji su mo gu æi uzroè ni-
ci na stan ka po re me æa ja he mo sta ze u or to ped skoj hi rur-
gi ji, auto ri smatraju da je pre i po sle ope ra ci je va žno 
iz ve sti od go va ra ju æu la bo ra to rij sku di jag no sti ku ra-
di sma we wa ho spi ta li za ci je, od la ga wa re ha bi li ta ci-
je i sma we wa mor bi di te ta i mor ta li te ta bo le sni ka.
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SUMMARY
Coagulative disorders may result from a breakdown in the 
balance between coagulation and fibrinolysis. It is important 
to assess relative physiological states of coagulation and fibri-
nolysis related to operation. An ideal outcome in orthopaedic 
surgical procedures is the achievement of adequate haemosta-
sis without excessive bleeding despite transection of numer-
ous blood vessels, a necessary part of any surgical procedure. 
Meticulous attention to secure intraoperative haemostasis 
is a surgeon’s responsibility. The postoperative haemostatic 

response to injury must also lead to a hypercoagulable state 
and thrombosis because it is also accompanied by stasis and 
vessel injury, fulfilling Virchow’s triad. For discussion of prophy-
laxis and treatment of venous thromboembolic disease and 
orthopaedic surgical bleeding, the reader is referred to other 
articles. This paper discusses selected conditions leading to 
postoperative bleeding and thrombosis after orthopaedic 
surgery as well as laboratory diagnosis.
Key words: orthopaedic surgery; thromboembolic disease; 
surgical bleeding; laboratory diagnosis

Haemostatic Disorders in Orthopaedic Surgery: Laboratory Diagnosis
Radica Dunjić1, Ivo Elezović2,3, Zoran Vukašinović3,4

1Institute of Biochemistry, Clinical Centre of Serbia, Belgrade, Serbia;
2Institute of Haematology, Clinical Centre of Serbia, Belgrade, Serbia;
3School of Medicine, University of Belgrade, Belgrade, Serbia;
4Institute of Orthopaedic Surgery “Banjica”, Belgrade, Serbia

574 СРПСКИ АРХИВ ЗА ЦЕЛОКУПНО ЛЕКАРСТВО


