
FarmakologickFarmakologickáá llééččba zba záávavažžnnéého ho 
periporodnperiporodnííhoho krvkrváácenceníí

Daniel Daniel NalosNalos ARO  Masarykova nemocnice v ARO  Masarykova nemocnice v ÚÚststíí nad Labemnad Labem
KrajskKrajskáá zdravotnzdravotníí a.s.a.s.



NezastavitelnNezastavitelnéé periporodnperiporodníí krvkrváácenceníí



Jsme informovJsme informováánníí o nebezpeo nebezpeččíí

VVžždy jsou dy jsou prodromyprodromy, p, přřesto nesto náás prs průůbběěh obh obččas    as    
zaskozaskoččíí



Diagnostika a lDiagnostika a lééččba akutnba akutníího ho peripartperipartáálnlnííhoho
žživot ohroivot ohrožžujujííccíího krvho krváácenceníí –– doporudoporuččený ený 
postuppostup

ČČeskeskáá gynekologie:  gynekologie:  ččííslo 6, prosinec 2008 s 377slo 6, prosinec 2008 s 377--379379



Metodický pokyn Metodický pokyn -- spornspornéé bodybody

Obsahuje  doporuObsahuje  doporuččeneníí::
PodPodáánníí heparinuheparinu
PodPodáánníí ATIIIATIII

Krok 2 obsahuje tento text: Krok 2 obsahuje tento text: 
UterotonikaUterotonika ( selektivn( selektivníí katetrizakatetrizaččnníí
embolizaciembolizaci uterinnuterinnííchch arteriiarterii –– pokud je pokud je 
dostupndostupnáá).).



PodPodáánníí heparinuheparinu nemnemáá oporu v oporu v 
ddůůkazechkazech

LaboratornLaboratorníí DIC bývDIC býváá ppřříítomen tomen 
HeparinHeparin mmůžůže teoreticky zpomalit e teoreticky zpomalit 
konsumpci.konsumpci.
MMůžůže take takéé ale katastrofu urychlit.ale katastrofu urychlit.
ÚÚččinek inek heparinuheparinu prokprokáázzáán u DIC septickn u DIC septickéé
povahypovahy

AnglosaskAnglosaskéé guidelinesguidelines heparinheparin neobsahujneobsahujíí



Metodický pokyn porodnickoMetodický pokyn porodnicko--
gynekologickgynekologickéé spolespoleččnostinosti

Sporný Sporný timingtiming 3. krok 3. krok ::
ChirurgickChirurgickáá intervence  (      )intervence  (      )
PostupnPostupnáá devaskularizacedevaskularizace dděělohylohy
LynchovaLynchova suturasutura
Podvazy Podvazy aaaa. . iliacaeiliacae internaeinternae

Na tNa tééto to úúrovni je plnrovni je plněě legitimnlegitimníí zvzváážžitit podpodáánníí rekombinovanrekombinovanééhoho FVIIaFVIIa..



Metodický pokyn ------ 3. krok :
Chirurgická intervence  
Postupná devaskularizace dělohy
Lynchova sutura
Podvazy aa. iliacae internae

Na této úrovni je plně legitimní zvážit podání rekombinovaného FVIIa



Slide z roku 2004Slide z roku 2004



TimingTiming podpodáánníí rFVIIarFVIIa

V okamV okamžžiku, kdy zaiku, kdy začčneme zvaneme zvažžovat ovat 
hysterectomiihysterectomii, , čči obliteraci i obliteraci aaaa. . uterinaeuterinae intint..

OperaOperaččnníí výkon výkon -- hysterectomiehysterectomie
zatzatíížžíí pacientku  krevnpacientku  krevníí ztrztráátou, koagulatou, koagulaččnníím m 
traumatem, rizikem traumatem, rizikem hypotermiehypotermie a a ččasovou asovou 
prodlevou.prodlevou.



(Ne)(Ne)dostupnost ldostupnost léétajtajííccíího týmuho týmu



Ve sprVe spráávnou chvvnou chvííli na sprli na spráávnvnéém m 
llůžůžkuku

KatastrofickKatastrofickáá krvkrváácenceníí nelze vymýtitnelze vymýtit
Lze vLze vššak snak sníížžit morbiditu a mortalitu.it morbiditu a mortalitu.

ZavZavřříít porodnice bez mot porodnice bez možžnosti nosti řřeeššit zit záávavažžnnéé
komplikace porodu.komplikace porodu.

Rodit v mRodit v mííststěě s komplexns komplexníím vybavenm vybaveníím, m, 
a s organizaa s organizaččnněě zabezpezabezpeččeným managementem eným managementem 
velkvelkéého porodnickho porodnickéého krvho krváácenceníí



LLééky pouky použžíívanvanéé ppřři poruchi porucháách ch 
hemokoagulacehemokoagulace

1.1. AntikoagulanciaAntikoagulancia -- srsráážžlivost krvelivost krve
2.2. AntiagreganciaAntiagregancia -- proti agregaci destiproti agregaci destiččekek
3.3. HemokoagulaHemokoagulaččnníí faktoryfaktory
4.4. Hemostatika Hemostatika -- loklokáálnlníí vazokonstrikcevazokonstrikce
5.5. FibrinolytikaFibrinolytika -- rozpourozpouššttíí trombustrombus
6.6. AntifibrinolytikaAntifibrinolytika -- tlumtlumíí fibrinolýzufibrinolýzu..



Historie  Historie  rFVIIarFVIIa

1988   prvn1988   prvněě poupoužžit v lit v lééččbběě krvkrváácenceníí (deficit f.)(deficit f.)
1999   prvn1999   prvněě poupoužžit bit běěhem operahem operaččnníího výkonu ho výkonu 
2000   pou2000   použžit v porodnictvit v porodnictvíí (D(Dáánsko)nsko)
2002   prvn2002   prvníí poupoužžititíí u u periporodnperiporodnííhoho krvkrváácenceníí v v 
ČČeských zemeských zemííchch
2008   Pou2008   Použžititíí rFVIIarFVIIa ((NovosevenNovoseven) je ofici) je oficiáálnlněě
schvschvááleno porodnicko leno porodnicko -- gynekologickou gynekologickou 
spolespoleččnostnostíí jako soujako souččáást st rescuerescue postupu ppostupu přři i 
ttěžěžkkéém m periporodnickperiporodnickéémm krvkrváácenceníí..



PPřředpokledpokláádaný mechanismus daný mechanismus úúččinkuinku
rFVIIarFVIIa

NovoSevenNovoSeven se uplatse uplatňňuje ve uje ve vysokých dvysokých dáávkvkááchch::
-- ppřři aktivaci hemokoagulai aktivaci hemokoagulaččnníích procesch procesůů

prostprostřřednictvednictvíím vazby s tkm vazby s tkááňňovým faktorem ovým faktorem 
(TF)(TF)

-- ppřříímou aktivacmou aktivacíí faktoru X na povrchu faktoru X na povrchu 
aktivovaných destiaktivovaných destičček, a to i bez pek, a to i bez přříítomnosti tomnosti 
tktkááňňovovéého faktoruho faktoru



PodmPodmíínky plnnky plnéé úúččinnostiinnosti

Teplota nad 36,0 stupTeplota nad 36,0 stupňůňů CelsiaCelsia
Trombocyty nad 50 000/ mlTrombocyty nad 50 000/ ml
FibrinogenFibrinogen nad 1 g / lnad 1 g / l
pHpH nad 7,1nad 7,1
PPřříítomnost tktomnost tkááňňovovéého faktoruho faktoru
PPřříítomnost erytrocyttomnost erytrocytůů



Kdy Kdy aFVIIaFVII funguje funguje ššpatnpatněě

NNíízkzkéé pHpH
Nedostatek trombocytNedostatek trombocytůů
Nedostatek erytrocytNedostatek erytrocytůů
Nedostatek Nedostatek fibrinogenufibrinogenu, , 
protrombinuprotrombinu,,
tktkááňňovovéého faktoruho faktoru
HypotermieHypotermie

ChirurgickChirurgickéé krvkrváácenceníí



RBC and platelets adhesion & aggregation

D. D. VaronVaron with permissionwith permission

CPA adhesion & aggregationCPA adhesion & aggregation



Effect of pH on Effect of pH on prothrombinaseprothrombinase activity activity 
((ProthrombinProthrombin activation by activation by FXa/VaFXa/Va complex on complex on phospholipidphospholipid vesicles)vesicles)

Inhibition of  70% at pH 7.0 as compared to 7.4
Hong Meng Z. et al. J.of trauma 2003 (in press )



rFVIIarFVIIa -- redukce spotredukce spotřřeby krveeby krve

SniSnižžuje se riziko masivnuje se riziko masivníích transfuzch transfuzíí
ProkProkáázaný trend v poklesu transfuzzaný trend v poklesu transfuzíí po po 
podpodáánníí rFVIIarFVIIa
V prvnV prvníí polovinpoloviněě auditu prauditu průůmměěr 67,6 r 67,6 
ve druhve druhéé 37,2 transfuzn37,2 transfuzníích jednotekch jednotek
V porodnictvV porodnictvíí se se ((zatzatíímm) ) doporudoporuččujeuje po po 
ztrztrááttěě 1,5 n1,5 náásobku objemu krve.??? sobku objemu krve.??? 



DDáávkovvkováánníí

Dle klinických zkuDle klinických zkuššenostenostíí je doporuje doporuččovanovanáá
ddáávka 90vka 90--100 100 mikrogmikrog/kg/kg ttěělesnlesnéé hmotnosti.hmotnosti.

V V „„ččasnýchasných““ ffáázzíích krvch krváácenceníí jsou podmjsou podmíínky nky 
pro vpro věěttšíší efekt a pravdefekt a pravděěpodobnpodobněě i nii nižžšíší
ddáávku.vku.



ZZááchrana chrana žživotaivota
ZZááchrana dchrana děělohylohy
žžšíší riziko krevnriziko krevníích                      ch                      

ppřřevodevodůů
CenaCena

NiNi
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RecentnRecentníí studie potvrzujstudie potvrzujíí preventivnpreventivníí
potencipotenciáál podl podáánníí rFVIIarFVIIa. . 

U atonii v kombinaci s U atonii v kombinaci s prostaglandinyprostaglandiny

TimingTiming pro podpro podáánníí

PPřřed nebo po ed nebo po hysterectomiihysterectomii????



ČČas je as je rozhodujrozhodujííccíí faktor pro faktor pro úúččinnoinnou lu lééččbubu
masimasivnvníího poporodnho poporodnííhoho krvkrváácenceníí
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