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Abstract

COAGULATION DISORDERS FOLLOWING SEVERE
TRAUMA: SURGEON’S ROLE IN PREVENTION

Introduction: Severe trauma must be considered a “syste -
mic disease” that could lead to severe systemic complica -
tions.
Physiopathologic implications: Coagulation disorders are
present in most trauma patients as hemorrhagic disorder,
thrombosis, or like in DIC, with both coexistent phenome -
non. 
Trauma determine the activations of intrinsic and extrin -
sic coagulation pathways, and of platelets.
Intrinsic pathway activation induce a pro-coagulant func -
tion and the activation of fibrinolytic system. Both system
activation explain low incidence of deep venous thrombo -
sis.
Post-traumatic activation of extrinsic coagulation lead to
thrombin and fibrin production.
In trauma patients platelets activation is related to endothe -
lial damage, exposition of collagen, interaction with PAF
and presence of microorganisms.
Post-traumatic DIC is characterized by procoagulant factors
activation, with intravascular deposit of fibrin and throm -
bosis, and by hemorrhagic disorders due to consumption of
platelet and procoagulant factors.
Lower levels of antithrombin III, in trauma patients, are
strictly related to severity of damage and shock.
Coagulation disorders related to sepsis, that often complica -
te trauma, are added to those determined by trauma, with
a negative synergic effect.
Medical treatment with massive infusion of colloid and cry -
stalloid solution, and fluid, and massive transfusion of pla -
sma and red blood cells can determine dilutional throm -
bocytopenia, reduced activity of coagulation factors and
reduced haemostatic activity of RBC due to excessive hae -
modilution – Hct <20% –.
Prevention strategy: To avoid post-traumatic coagulation
disorders is important to prevent sepsis, thrombocytopenia
and reduced activity of coagulation factors and of RBC, as
well as prevent and immediately treat shock.
The early use of high dose antithrombin concentrate, is
important to prevent DIC and MOFS, and administer sub -
cutaneous or intravenous heparin, in absence of hemorrha -
gic disorders that contraindicate its use. 
Key words: Trauma, coagulopaty, prevention.

Il trauma severo è responsabile di un coinvolgimento
sistemico delle funzioni dell’organismo, tanto da far rite-
nere che si debba più opportunamente considerarlo come
“malattia trauma”. Quest’ultima ingenera nel paziente
una condizione critica che lo rende più fragile e suscet-
tibile di complicanze anch’esse sistemiche.
Tra le complicanze sistemiche della malattia trauma un ru o-
lo tutt’ a l t ro che marginale è svolto dalle turbe della coa-
gulazione, vuoi indotte dal trauma stesso, vuoi talvo l t a
i a t rogene in quanto ingenerate da prov vedimenti terapeu-
tici non adeguati. Una volta che si siano instaurate altera-
zioni della coagulazione, il paziente dovrà essere affidato
alle cure dello specialista della coagulazione che opererà nel
contesto di un’assistenza multidisciplinare, da garantire al
traumatizzato preferibilmente in centri dedicati.
Il ruolo del chirurgo nell’ambito delle coagulopatie post-
traumatiche consiste nel:
– riconoscere le condizioni che possono condurre ad
alterazioni della coagulazione;
– evitare provvedimenti terapeutici che possono indur-
re squilibri dei meccanismi coagulativi;
– mettere in atto presidi terapeutici finalizzati alla pre-
venzione delle turbe della coagulazione.
Si comprende in tal modo quanto sia impegnativo il ruo-
lo del chirurgo nel contrastare l’insorgenza o nel conte-
nere l’entità delle coagulopatie post-traumatiche, al fine
di non rendere ulteriormente critica la condizione di un
paziente già di per se stesso molto vulnerabile.
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Le turbe della coagulazione sono presenti nella maggior
parte delle vittime del trauma, in forma subclinica o
manifesta (1), e si esprimono con manifestazioni emor-
ragiche o con accidenti trombotici oppure ancora con la
coesistenza di entrambi come accade nella coagulazione
intravasale disseminata (DIC).
Il trauma, infatti, attiva sia la via intrinseca sia la via estrin-
seca della cascata coagulativa, come pure le piastrine.
L’attivazione della via intrinseca della coagulazione è
indotta dalla perdita di integrità degli epiteli, dall’espo-
sizione del collagene, dalla lacerazione dei vasi sangui-
gni, dall’eventuale contaminazione da microrganismi,
capaci di attivare il fattore XII che per un verso svolge
una funzione procoagulante e, per altro verso, attiva la
fibrinolisi mediante l’attivazione del sistema chinine-cal-
licreina. E proprio alla simultanea attivazione del siste-
ma procoagulante e della fibrinolisi sarebbe imputabile
la bassa incidenza di trombosi venosa profonda (DVT).
In uno studio condotto su 141 vittime del politrauma
(2) è stato evidenziato che, pur se il 96% di esse era
potenzialmente suscettibile di DVT in relazione ai fat-
tori di rischio comunemente accettati, soltanto l’1,4% ha
sviluppato una DVT clinicamente manifesta.
La bassa incidenza di DVT post-traumatica è stata cor-
relata non soltanto alla contemporanea attivazione dei
sistemi coagulante e fibrinolitico, ma anche all’infusione
endovenosa di colloidi e cristalloidi nella fase di soccor-
so preospedaliero al traumatizzato, responsabile di alte-
razioni della coagulazione da considerare in tale circo-
stanza vantaggiose in quanto atte a determinare una pro-
filassi precoce delle complicanze tromboemboliche (2).
Nella realtà dei fatti, alla bassa incidenza di manifesta-
zioni cliniche di DVT post-traumatica si contrappongo-
no i dati della letteratura che vedono impennarsi le per-
centuali di DVT fino al 20-90% allorquando investiga-
ta con metodiche invasive.
L’infusione precoce di colloidi e cristalloidi, per un ver-
so invocata come già detto quale meccanismo favorevo-
le nella prevenzione della DVT post-traumatica per le
turbe iatrogene della coagulazione, costituisce per altro
verso, unitamente ad altri pro vvedimenti terapeutici
incongrui di seguito riportati, possibile causa di manife-
stazioni emorragiche anch’esse iatrogene.
L’infusione massiva di cristalloidi e colloidi, infatti, come
pure le trasfusioni massive di globuli rossi o di plasma,
sono responsabili di una trombocitopenia da diluizione
che può agevolare l’insorgenza di complicanze emorragi-
che (3). Queste ultime possono essere inoltre favorite dal
fatto che la massiva infusione di liquidi può ridurre in
maniera critica anche l’attività dei fattori della coagula-
zione (3).
I colloidi, e in particolar modo il destrano, possono pro-
muovere turbe della coagulazione interferendo sia con il
complesso fattore VIII-Von Willebrand, sia con la for-
mazione di fibrina; le gelatine sarebbero invece innocue
non interferendo con le piastrine o con il sistema della
coagulazione (3).

L’emodiluizione, inoltre, allorquando di grado elevato con
valori di ematocrito inferiori al 20%, comporta aumen-
tato rischio emorragico per la ridotta attività emostatica
delle emazie, essendo queste ultime deputate all’incre-
mento numerico delle piastrine in caso di lesione endo-
teliale (3).
Pertanto, in caso di trasfusioni massive di globuli rossi
o di plasma, come pure nell’eventualità di emodiluizio-
ne da infusione massiva di liquidi, è opportuno sotto-
porre il paziente ad un vigile monitoraggio del sistema
emostatico, effettuato sì con pochi esami di laboratorio
ma tuttavia efficace: ematocrito, conta delle piastrine,
tempo di protrombina, tempo di tromboplastina parzia-
le attivata.
Il trauma, come già detto, attiva anche la via estrinseca
della coagulazione e le piastrine.
L’attivazione della via estrinseca della coagulazione è
indotta dal rilascio del fattore tissutale conseguentemen-
te al danno cellulare; il fattore tissutale forma con il fat-
tore VII un complesso attivante il fattore X che è all’ori-
gine della via finale comune, quest’ultima finalizzata alla
sintesi di trombina e fibrina.
L’attivazione delle piastrine è invece conseguente alla
lesione degli endoteli, all’esposizione del collagene, alla
presenza di microrganismi e, soprattutto, alla loro inte-
razione con il PAF (Platelet Activating Factor).
In caso di DIC post-traumatica è possibile il simultaneo
riscontro di accidenti trombotici e di manifestazioni
emorragiche. Tanto accade sia per la riduzione delle pia-
strine e dei fattori della coagulazione, responsabile di
accidenti emorragici, sia per la contemporanea attivazio-
ne del sistema procoagulante che, attraverso il deposito
intravasale di fibrina, conduce alla trombosi dei vasi di
medio e piccolo calibro, cui conseguono arresto del
microcircolo e insufficienza multiorgano.
È da tempo acclarata una stretta correlazione tra la seve-
rità del trauma e la gravità della DIC che a esso può
conseguire. La DIC di II e III grado, infatti, insorge più
frequentemente nelle vittime del trauma con lesioni gra-
vi, profuse perdite ematiche, grave shock nel periodo acu-
to della malattia (4). Nel tentativo di prevenire la DIC
post-traumatica, pertanto, è necessario evitare quando
possibile le profuse perdite ematiche curando l’emostasi
durante il primo soccorso, come pure trattare precoce-
mente e adeguatamente la condizione di shock.
Secondo alcuni Autori (5) la DIC sembra essere meno
severa nello shock traumatico che in quello settico.
Tuttavia, allorquando insorga nelle vittime del politrau-
ma, la DIC è predittrice di MOFS, ARDS ed exitus (6).
Nei politraumatizzati con perdite ematiche massive, pur
se la stabilizzazione della pressione arteriosa è consegui-
ta nelle prime ore di trattamento, i disordini della per-
fusione tissutale studiati con reovasografia perdurano tut-
tavia per almeno cinque giorni; i segni iniziali della DIC
sono rilevabili con lo studio della coagulazione del san-
gue e della fibrinolisi già sei ore dopo l’evento trauma-
tico; l’insufficienza multiorgano, inoltre, è evidente a
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cominciare dalla fine del primo o dall’inizio del secon-
do giorno di trattamento (7).
In caso di danno cranico acuto la DIC assumerebbe
significato di indicatore prognostico: punteggi di DIC
da moderata a severa sono rilevabili nel 38% dei casi; i
punteggi della DIC, inoltre, si mostrano inversamente
correlati con il punteggio Glasgow del coma (GSC) (8).
L’interrogativo inerente la reale efficacia dell’eparinizza-
zione precoce nella prevenzione della DIC e della MOFS
a essa correlata, pur se ormai non più recente (9), non
trova ancora a tutt’oggi una risposta esaustiva. L’epari-
nizzazione, tuttavia, è da riservare ai casi in cui le mani-
festazioni emorragiche in atto o l’elevato rischio emor-
ragico non la controindichino.
Le vittime del trauma che manifestino ipotensione arte-
riosa durante le fasi di primo soccorso presentano ridotti
livelli sierici di antitrombina III (AT III), di proteina C
(PC) e di antiplasmina, come pure incremento dei D-
dimeri e del complesso trombina-antitrombina (TAT) (10).
Nel traumatizzato il decremento di AT III è commisu-
rato alla severità del danno e alla presenza dello shock
(11, 12, 13).
L’impiego di AT III nel politraumatizzato risulta effica-
ce nella prevenzione delle complicanze quali DIC e
MOFS purché avvenga precocemente e a dosi elevate
(11). La somministrazione di AT III ha inoltre l’inne-
gabile vantaggio di poter essere praticata anche in pazien-
ti a rischio emorragico.
La sepsi complica frequentemente il trauma; le turbe del-
la coagulazione correlate alla sepsi si embricano con quel-
le proprie del trauma, sinergizzando negativamente.
La sepsi è caratterizzata fin dall’inizio da aumentata atti-
vità procoagulante per decremento degli inibitori della
coagulazione quali antitrombina III, proteina S, protei-
na C, pur se la coagulopatia non sempre si manifesta
clinicamente (14).
L’endotossina promuove con modalità diverse l’attivazio-
ne della coagulazione: attivazione della via estrinseca, del-
la via intrinseca, della via finale comune, delle piastrine.
L’endotossina attiva la via estrinseca della coagulazione pre-
via attivazione in senso procoagulante degli endoteli e dei
monociti circolanti (15), che esprimono conseguentemente
sulla propria superficie il fattore tissutale considerato
attualmente il più efficace attivatore della coagulazione. Il
fattore tissutale, interagendo con il fattore VII, attiva il
fattore X e la via finale comune promuovendo la DIC del
microcircolo responsabile delle alterazioni microcircolato-
rie sistemiche e splancniche che caratterizzano l’instabilità
emodinamica maldistributiva di origine settica, indotta
cioè dalla sepsi e dallo shock settico (16).
L’endotossina, inoltre, attiva la via intrinseca della coa-
gulazione sia con meccanismo d’azione diretto, sia pre-
via attivazione della fibrinolisi (17).
L’endotossina, infine, induce il rilascio di PAF da parte
delle cellule endoteliali, polimorfonucleati, linfociti, mono-
citi e mastcellule, determinando in tal modo l’attivazione
delle piastrine (18). Queste ultime, una volta attivate, espri-

mono glicoproteine di adesione alle cellule endoteliali e ai
neutrofili, con conseguente formazione di aggregati leuco-
piastrinici e ostruzione del microcircolo (19).
In sintonia con quanto fin qui puntualizzato, la preven-
zione dei disordini della coagulazione nelle vittime del
trauma non può prescindere da alcune considerazioni, pur
nella consapevolezza che le continue acquisizioni scienti-
fiche inducono a considerare la materia in continua evo-
luzione, piuttosto che già codificata (20):
– è necessario attuare un trattamento tempestivo ed effi-
cace dello shock, essendo i disordini della coagulazione
strettamente correlati alla sua gravità (4, 11, 12, 13);
– la prevenzione dell’infezione e della sepsi deve esse-
re perseguita in maniera perentoria, per le severe impli-
cazioni sulla coagulazione dello stato settico (14, 15, 16,
17, 18, 19);
– è opportuno evitare la trombocitopenia da diluizio-
ne conseguente alle massive trasfusioni di globuli rossi
concentrati e di plasma, come pure alle massive infu-
sioni di cristalloidi e colloidi (3);
– la massiva infusione dei liquidi è inoltre da evitare
per la ridotta attività da diluizione dei fattori della coa-
gulazione (3);
– è importante ricordare che il rischio emorragico può
essere amplificato dall’infusione copiosa di colloidi, e di
destrano in particolare, per la possibile interferenza con
il complesso fattore VIII-Von Willebrand e con la for-
mazione della fibrina; le gelatine, invece, non sembrano
interferire con i processi coagulativi (3);
– è opportuno evitare l’eccessiva emodiluizione, in
quanto è comprovato che con valori di ematocrito infe-
riori al 20% è inficiata la funzione emostatica dei glo-
buli rossi (3). Appunto per questo, in caso di emodi-
luizione, è necessario un monitoraggio snello ma effica-
ce dell’emostasi da realizzare con pochi esami di labora-
torio quali l’ematocrito, la conta delle piastrine, il tem-
po di protrombina, il tempo di tromboplastina parziale
attivata;
– la precoce eparinizzazione è indicata soltanto nei casi
in cui eventuali manifestazioni emorragiche in atto o
l’elevato rischio emorragico non la controindichino;
– l’impiego precoce e a dosi elevate di antitrombina
III si è dimostrato efficace nella prevenzione di compli-
canze post-traumatiche quali la DIC e la MOFS (11);
– è necessario che il soccorso alle vittime del trauma
severo sia portato con reale tempestività, non soltanto
per il supporto di base e quello avanzato alle funzioni
vitali, ma anche per il trattamento tempestivo delle com-
plicanze tutte, e tra queste lo shock, come pure per una
precoce terapia con AT III nel tentativo di prevenire
anche le turbe della coagulazione.

Riassunto

Il trauma severo, per le molteplici implicazioni immu-
nitarie, ormonali, metaboliche, nutrizionali, psichiche, è
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da considerare una “malattia sistemica” capace di inge-
nerare una condizione critica che espone il paziente a
possibili gravi complicanze anch’esse sistemiche quali la
SIRS, la MODS e la MOFS, l’ARDS, l’ipotermia e i
disordini della coagulazione.
Questi ultimi sono presenti nella maggior parte delle vit-
time del trauma in forma subclinica o manifesta, sotto
forma di accidenti emorragici o trombotici, talvolta coe-
sistenti come nella DIC.
Il trauma, infatti, attiva sia la via intrinseca sia la via
estrinseca della coagulazione, come pure le piastrine.
L’ a t t i vazione della via intrinseca attraverso l’azione del fat-
t o re XII conduce per un verso all’ e s p ressione della funzio-
ne procoagulante e, per altro verso, all’ a t t i vazione della
fibrinolisi. La simultanea attivazione del sistema pro c o a-
gulante e della fibrinolisi spiegherebbe la bassa incidenza
di trombosi venosa profonda nelle vittime del trauma.
L’attivazione post-traumatica della via estrinseca della coa-
gulazione conduce alla sintesi di trombina e fibrina. Il
trauma, inoltre, attiva le piastrine conseguentemente alla
lesione degli endoteli, all’esposizione del collagene, alla
interazione col PAF, alla presenza di microorganismi.
La DIC post-traumatica è caratterizzata per un verso
dall’attivazione del sistema procoagulante con deposito
intravasale di fibrina e trombosi dei vasi di medio e pic-
colo calibro e, per altro verso, dalle manifestazioni emor-
ragiche conseguenti alla riduzione delle piastrine e dei
fattori della coagulazione.
Nelle vittime del trauma, inoltre, sono stati riscontrati
ridotti livelli di AT III e il decremento è risultato com-
misurato alla severità del danno e alla presenza di shock.
La sepsi complica frequentamente il trauma e le turbe
della coagulazione a essa correlate si embricano con quel-
le dell’evento primario sinergizzando negativamente.
Nel traumatizzato, tuttavia, la comparsa di complicanze
emorragiche può avere anche un’origine iatrogena e con-
seguire a:
– infusioni massive di cristallodi e colloidi, come pure
a trasfusioni massive di globuli rossi o plasma, respon-
sabili di trombocitopenia da diluizione;
– infusioni massive di liquidi che ingenerano ridotta
attività dei fattori della coagulazione;
– emodiluizione eccessiva – con Hct <20% – e con-
seguente ridotta attività emostatica delle emazie.
La prevenzione delle alterazioni post-traumatiche della
coagulazione, pertanto, è incentrata sulla prevenzione:
– dell’infezione e della sepsi;
– della trombocitopenia e della ridotta attività dei fat-
tori della coagulazione conseguente a massima infusione
di liquidi;
– della trombocitopenia secondaria a massive trasfu-
sioni di globuli rossi e plasma;
– della inibizione della funzione emostatica dei globu-
li rossi da eccessiva emodiluizione;
– dello shock; altrettanto indispensabile il suo tempe-
stivo ed efficace trattamento.
Risultano infine opportuni:

– impiego precoce e a dosi elevate di AT III per la
prevenzione di complicanze quali la DIC e la MOFS;
la precoce eparinizzazione è da attuare soltanto quando
eventuali manifestazioni emorragiche in atto non la con-
troindichino;
– reale tempestività del soccorso per il trattamento pre-
coce dello shock e per la precoce terapia con AT III.
Parole chiave: Trauma, coagulopatia, prevenzione.
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