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Podanie rFVlla v kardiochirurgii je indikované v off-label indikacii na zastavenie poopera¢ného nezvladnutelného zivot-ohrozujuceho
krvacania. Vykonali sme retrospektivnu observaénu studiu pacientov vo VUSCH, a. s., ktori dostali rFVIla na zastavenie krvacania za
obdobie 2008 - 2012. V tomto obdobi sa vykonalo 5 958 operacii, z toho 4 238 v mimotelovom obehu (MO). Rekombinantny FVlla sme
podali 70 pacientom, z toho bolo 50 muzov a 20 zien s medianom veku 66,5 roka. 50 pacientov (71,4 %) postacilo podanie jednej davky.
Minimalna davka bola 45 pg/kg, maximalna 137 pg/kg, priemerna 88,9 pug/kg, median 95 pg/kg. 18 (25,7 %) pacientom bolo potrebné
podat aj druhu dévku, iba 2 pacientom (2,9 %) bola podana tretia davka. Az 50 % pacientov bola davka podana uz na operacnej sale.
Operacné revizie: pred podanim rFVlla boli u 34 pacientov (48,6 %), po podani u 14 pacientov (20 %). Zaznamenali sme signifikantny
rozdiel v mortalite vo vztahu k veku (p = 0,018), SOFA skére (p < 0,001), APACHE skére (p < 0,001), ktoré by mohli poméct v selekcii paci-
entov s benefitom z podania rFVIla. Analyzou klinickych a laboratérnych parametrov po liecbe rFVlla sme zistili signifikantné znizenie
krvnych strat i potrebu krvnych transfuzii ako Statisticky vyznamnu tupravu PT a aPTT.
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The use of recombinant FVlla in cardiac surgery patients - our clinical experience

Recombinant FVIla, in cardiac surgery has an off-label use for the management of postoperative life-threatening bleeding refractory to
the usual treatment protocols. In this retrospective study, we evaluate the use of rFVlla in our Institute between the years 2008-2012.
During that time 5989 patients had cardiac surgery, and 4238 of them underwent surgery with the use of the cardiopulmonary by-pass.
70 patients, 50 men and 20 women received rFVIla. One dose was applied in 50 patients (71.4%). Minimal dose was 45 pug/kg, maximal
dose 137 pg/kg, mean dose 88.9 pg/kg, median dose 95 pg/kg. Second dose was needed in 18 patients (25.7%), only two patients (2.9%)
needed three doses. In half of patients treatment was necessary already at operation theatre. The need of operation revisions: before
rFVila was needed in 34 patients (48.6%) while after treatment only in 14 patients (20%). We found significant differences in mortality
regarding age (p=0.018), SOFA score (p<0.001) and APACHE score (p<0.001); these variables could help to select patients with benefit from
rFVila administration. Analysis of clinical and laboratory parameters after rFVila administration found significant decrease of bleeding,
the need of blood transfusions and improvement of PT and aPTT.

Key words: activated recombinant factor VII (rFVIla), life-threatening bleeding, cardiac surgery, cardiopulmonary bypass.
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Uvod

Krvécanie v kardiochirurgii, hlavne ak sa
pouzije mimotelovy obeh (MO), je jednou z naj-
Castejsich pooperacnych komplikécii. V pripade
zavazného krvacania je nevyhnutné dosiahnut
chirurgicku kontrolu krvacania, korekciu hypo-
termie, acidozy a koagula¢nej poruchy. Po vy-
Cerpani vsetkych dostupnych hemostatickych
moznosti, ¢i uz lokélnych, alebo celkovych, sa
odportca podanie rekombinantného faktora
Vlla (rFVIla) ako univerzalneho hemostatic-
kého lieku. Rekombinantny FVlla vyznamne
posiliuje fyziologickd hemostézu obidvomi
mechanizmami od TF zavislej aj od TF neza-
vislej generdacie trombinu v mieste poranenia.
Okrem toho zasahuje aj do fibrinolytického
systému tym, Ze inhibuje fibrinolyzu, stabilizuje
fibrinovu siet a ovplyviuje struktiru fibrinu
(obrdzok 1).

Podanie rFVlla sa stalo suc¢astou mnohych
narodnych odporucani ako ,rescue lie¢ba” pri
Zivot-ohrozujicom krvacani (ZOK) v off-label
indikdcii, ak lie¢ba krvécania neodpoveda na
konvencné chirurgické postupy a liecbu krv-

nymi derivatmi a pripravkami (1, 2, 3, 4). | ked

zavery mnohych studif vyzyvaju k opatrnosti pri
podani rFVila u kardiochirurgickych pacientov
a neodporucaju rutinné pouzitie rFVlla v kar-
diochirurgii, kym nebudd zndme vysledky do-
stato¢ne silnej randomizovanej kontrolovanej
studie. Kardiochirurgicki pacienti s zvacsa po-
lymorbidnfa maju vysoké riziko tromboembolic-
kej prihody. DIhie trvanie MO (> 120 min), vyssi
vek, ako aj vyssi pocet transfuzif su vseobecne
uzndvané ako silné prediktory zvysenej mortali-
ty, ale aj vzniku tromboembolickych komplikacif
vratane akutnych korondrnych prihod (IM) alebo
ischemickej CMP. Ohrozenf su hlavne pacienti

Obrdzok 1. Bunkovy model koagulécie (A cell-
-based model of coagulation and role of rFVlla.
Blood Review. 2003;17Suppl 1:51-5))
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1. priamo aktivuje faktor X v komplexe s TF (TF za-
visly mechanizmus)

2.vo vysokych davkach priamo aktivuje FX na po-
vrchu aktivovanych trombocytov aj bez TF (TF
nezavisly mechanizmus ) a vedie k dostatocnej
tvorbe trombinu - vytvorené mnozstvo trombi-
nu vedie k tvorbe stabilnej fibrinovej zatky
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Graf 1. Charakteristika suboru podla zékladnej diagnozy

Tabulka 1. ZastUpenie inych opera¢nych diagnéz
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sICHS, s postihnutim koronarnych ciev s TF v ate-
romoch ciev. Lie¢ba rFVlla u tychto pacientov
mobze zvysit vyskyt akdtnych korondrnych
prihod po CABG. Preto po kazdom podani rFVila
v kardiochirurgii je potrebné pacienta starostlivo
sledovat a pétrat po moznych komplikaciach,
hlavne tromboembolickych. Potencidlne riziko
trombdzy po podanf rFVlla u kardiochirurgic-
kych pacientov sa da tazko urcit, pretoze st iiné
premenné, ktoré sa mézu podielat na vzniku
trombdzy (iné podané hemostatické lieky, MO,
morbidita pacienta).

Metodika

Viykonali sme observacnu studiu pacientov
po kardiochirurgickej operécii vo VUSCH, a. s,
v rokoch 2008 — 2012. Kritériom zaradenia do
studie bolo zavazné krvacanie u pacientov po
operacii srdca, ktorym sme podali rekombinant-
ny faktor Vlla (rFVlla) ako ,rescue” terapiu po
zlyhani standardnych postupov, chirurgickych
aj farmakologickych.

Vtomto obdobi savo VUSCH, a. s, v Kosiciach,
vykonalo 5 958 operacii, z toho 4 238 operacif
v MO (v priemere 848 operécii/rok). V tomto
obdobi sme podali rFVIla 73 pacientom (1,2 %).
Po validacii sme vyradili zo $tudie 3 pacientov
s neudplnym vstupnym skriningom, respektive
zomreli eSte na operacnej séle.

U vsetkych pacientov sme analyzovali de-
mografické Udaje (vek, pohlavie, hmotnost),
predoperacné hodnotenie ASA, vyhodnotili
sme prognostické skore pred podanim rFVila
(SOFA, APACHE II), ddvkovanie — pocet a vel-
kost jednotlivych davok, ucinnost na zaklade
laboratérnych a klinickych parametrov (velkost
krvnych strat, potreba transfuzif). Dalej sme
vyhodnotili neziaduce Ucinky a mortalitu ku

vietkym premennym. Porovnali sme skupinu
pacientov, ktori preZili so skupinou pacientov,
ktorf zomreli.

Vysledky

Po validacii stboru sme vyhodnocovali 70
pacientov, z toho bolo 50 muzov (71,4 %) a 20
Zien (28,6 %), vekové rozlozenie od 21 — 84 ro-
kov, priemerny vek bol 62,8 rokov (medidn 66,5
rokov), priemernd hmotnost 79,4 kg (median 80
kg). V rdmci predopera¢ného vysetrenia sme
hodnotili perioperacné riziko moznych kom-
plikacii. Pouzili sme klasifikaciu anestetického
rizika podfa ASA.V nasom subore 70 pacientov
najviac pacientov tvorila skupina s ASA 4 — 36
pacientov (51,4 %), s priemerom 3,97 (median
4). Viac ako 2/3 pacientov patrili medzi rizikovu
skupinu ASA 4 - 5.

Najcastejsie sme sa s pooperacnym kr-
vacanim stretdvali pri operacidch aneuryzmy
aorty, elektivne alebo akutne operovanych, az
v 371 % (26 pacientov). Dal3ou skupinou boli
krvécania pri chlopriovych operécidch (14 pa-
cientov/20 %) alebo v kombinacii s CABG (17
pacientov/24,3 %). Iba u 4 pacientov (5,7 %),
ktorym vykonali CABG, sme zaznamenali vy-
znamnejsie krvacanie. 9 pacientov (12,9 %) sme
zaradili do skupiny inych operac¢nych diagnoz
(graf 1). Najcastejsou pricinou bola pooperacna
tamponéda — u 4 pacientov (44,4 %). Arteficidlne
poskodenie pluc a pleury u dvoch pacientov.
Krvécanie u 7 pacientov (10 %) nemalo priamy
suvis s opera¢nym vykonom (tabulka 1).

Tabulka 2. \Velkost prvej a druhej davky rFVlla

Iné N %
resekcia lavej komory Ton
trombus v lavej predsieni M
tamponada po operacnom vykone 4 444

pooperacné krvacanie do dychacichciest 1 11,1

arteficidlne poskodenie plic a pleury 2

SPOLU 9

Zo 70 pacientov bolo 28 pacientov opero-
vanych elektivne (40 %) a 42 pacientov akutne
(60 %), najcastejsie to boli operacie aneuryzmy
aorty (20/26). Pred podanim rFVlla bola ope-
racna revizia potrebna u 34 pacientov (48,6 %).
Revizie boli hlavne pri intrakardidlnych opera-
ciach (operacie aorty, chlopni alebo kombino-
vané vykony). Operacné revizie po podani rFVlla
boli u 14 pacientov (20 %). U 6 pacientov (42,8 %)
bol zisteny chirurgicky zdroj, 8 pacientom bola
podana druhd dévka (3 x priamo na OS pocas
revizie). Az u 35 pacientov (50 %) sa podala davka
na operacnej sale do 1 — 2 hodin po odpojent
od MO, najcastejsie pri operaciach aorty. Prvy
operacny den po opera¢nom vykone sme po-
dali rFVlla na zastavenie krvacania u 29 pacientov
(41,4 %), tzn. v prvych 24 hodinach az 91,4 %
pacientov dostalo rFVlla na zastavenie krvacania.

Velkost prvej minimalnej davky bola 45 pg/
kg, maximalnej 137 ug/kg, priemernd davka bola
88,9 ug/kg, median 95 pg/kg. U 18 pacientov
(25 %) sme museli podat druhu davku (median
88 ug/kg). Iba 2 pacientom (2,9 %) sme podali
aj tretiu davku (medidn 60,50 pg/kg). Velkost
a potreba druhej davky nezavisela od velkosti
prvej davky (p = 0,952) (tabulka 2). Krvacanie
sme vyznamne znZili alebo zastavili u 57 pa-
cientov (81 %) uz podanim 1. davky, ¢iastocny
alebo slaby efekt sme zaznamenaliu 12 (17,4 %)
pacientov , iba u jedného pacienta bola davka
rFVIIA neefektivna (1,4 %).

Zakladné parametre, ktoré sme sledovali,
boli klinické a laboratérne parametre. Po po-
dani rFVlla doslo k signifikantnému zlepseniu
sledovanych parametrov hemoglobinu, hema-
tokritu, PT, aPTT, a tiez k znizeniu velkosti krvnych
strat. TieZ sme zaznamenali signifikantné znize-
nie mnozstva podanych krvnych transfuzif aj
trombocytov po podani rFVlla (tabulka 3). Po
podanf rFVlla doslo k porovnatelnej Uprave la-
boratérnych parametrov u pacientov, ktori preZili

velkost N % priemer median min max P
prva davka 70 100 88,96 95 45 137 095

,95
druhd dédvka 18 25,7 80,67 88,00 46 110
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Tabulka 3. Porovnanie v spotrebe krvnych preparatov pred a po podani rFVlla

Delta (A) medianu

Pred podanim Po podani pred a po podani
p-hodnota
N Priemer Medidn Min Max N Priemer Medidan Min Max A p
ERY
(TU) 70 746 7 1 17 70 521 4 2 7 -3 0,001
(TfLiMB 70 4,68 3 0o 18 70 277 2 0 4 -1 0,003

Tabulka 4. Porovnanie laboratérnych a klinickych parametrov pred a po podani rFVila

Klinické Delta (A) media-
alabora- Pred podanim rFVila Po podani rFVila nu pred a po po-
térne dani p-hodnota
parametre N Priemer Median Min  Max N Priemer Median Min Max A p
Hemoglobin 70 776 79 49 101 70 859 86,5 61 124 85 < 0,001
gef”]?t"kr't 70 024 024 015 031 70 025 026 020 034 002 0002
TROMB 70 90,6 89,5 45 177 70 944 92,5 49 221 3 0,285
(x 10%/1)
PT (sek) 70 632 60,5 18 141 70 1048 100 31 82 395 < 0,001
APTT (sek) 70 735 52 31 300 70 515 44 14 300 -8 < 0,001
Odnadkivnej ;o 53 500 200 1300 70 998 50 10 700 450 <0001
straty (ml)
Tabulka 5. \Vztah SOFA a APACHE Il skore k prezitiu
Vztah k prezitiu N priemer median min max p
prezili 32 57 5 2 M
SOFA < 0,001
zomreli 38 8,97 9 3 20
prezili 32 12,94 12 2 30
APACHE < 0,001
zomreli 38 241 20 8 50

i zomreli (tabulka 4). Pacienti okrem krvnych
transfuznych preparatov (ERY, FFP, TROMB) pred
podanim rFVlla dostali aj fibrinogén (40 pacienti
— 60 %, v davke v priemere 2 g), protrombinovy
komplex PCC (32 pacienti — 45,7 %, v priemere
1200 j) a antitrombin Il (11 pacienti — 15,7 %,
500 - 1 000 )).

Dalej sme retrospektivne vyhodnotili SOFA
skore, ale aj APACHE Il skore ako mozné pro-
gnostické skérovacie moznosti pred pouzitim

Graf 2. Pri¢iny mortality

rEVlla. V naSom subore 70 pacientov najviac
pacientov malo SOFA skére 9 (14/20 %), najnizsie
SOFA skére bolo 2 (u 6 pacientov), najvyssie 20
(ujedného pacienta). Pri vyhodnoteni APACHE ||
skore sme najmensf (2) aj najvyssi (50) pocet
skore (pri maximalnom pocte skére 71) zazna-
menali iba u jedného pacienta. Zistili sme, 7e
prezili pacienti s nizsim SOFA skére (median
5) v porovnani s pacientmi, ktorf zomreli (me-
dian 9) i s nizsim APACHE Il skore (median 12)

6; 16 %

14; 37 %

m hemoragicky ok
m srdcové zlyhavanie
MODS

m edém mozgu

13;34 %

v porovnani s pacientmi, ktorf zomreli (median
20). Pacienti, ktorf dosiahli > 30 skore v APACHE I
zomrelivietci. Oba skérovacie systémy vysli ako
Statisticky vyznamné (< 0,001) (tabulka 5).

V nasom subore pacientov sme zazname-
nali pomerne vysokd mortalitu, az u 38 paci-
entov (54,3 %), v porovnani s inymi studiami.
Najcastejsie pacienti zomierali na multiorga-
nové zlyhanie (MODS) - 14 pacientov (36,8 %)
atiez kardidlne zlyhanie - 13 pacientov (34,2 %).
Priamo na vykrvacanie — ireverzibilny hemora-
gicky ok, zomreli piati pacienti (13,2 %). 6 paci-
enti (15,8 %) zomreli na edém mozgu (graf 2).
15 pacientov (39,5 %), viac ako 1/3 pacientov,
zomreli v prvom tyZdni po opera¢nom vykone
- po podani rFVlla (tabulka 6). Nezaznamenali
sme rozdiel v mortalite medzi muzmi a Zenami
(p = 0,324), ani hmotnost pacienta (p = 0,772)
neovplyvnila mortalitu. Zaznamenali sme signi-
fikantny rozdiel mortality vo vztahu k veku (p =
0,018). Zomierali hlavne starsi pacienti, priemer
66,6 roka, medidn 70,5 roka. Vyssia mortalita bola
u skupiny pacientov ASA 4 - 5. Pri vyhodnoteni
déavok rFVila k mortalite sme zistili, Ze velkost
prvej (p = 0,155) ani druhej davky (p = 0,123)
nemali vplyv na mortalitu. Pacienti, ktorf zomreli,
dostali viac krvnych transfuzii pred podanim
rFVila (median 8 TU) ako ti, ¢o prezili (median
6 TU). Podobny vysledok bol i po podani rFVila
— pacienti, ktori zomreli dostali viac krvnych
transfuzii (median 6 TU) ako pacienti, ktori preZili
(median 4 TU) (graf 3). Vykonali sme analyzu u 61
(87,1 %) pacientov operovanych v MO, ktorym
bol podany rFVlla do 24 hodin od ukoncenia
MO. Vztah obdobia trvania MO k mortalite nebol
Statisticky vyznamny, ale pacienti, ktorf mali dihsf
MO (> 120 min) ¢astejsie zomierali (p = 0,17).

V naSom subore sme sledovali tromboem-
bolické komplikacie, ale Ziadne zévazné trom-
boembolické prihody sme nezaznamenali.
V literature sa uvadza 0 — 25 % trombotickych
komplikacif po podani rFVila.

Diskusia

Rekombinantny FVlla poddvame za pod-
mienok, ked su vietky dostupné postupy pri
zastaveni krvdcania vycCerpané a krvécanie
pokracuje. Liecba rekombinatnym FVlla skryva
edte vela nezodpovedanych otazok: nevieme,
aku davku podat, kedy podat, ako ¢asto davku
opakovat. Nevieme ani predpovedat, ¢i lie¢ba
rFVila bude fungovat alebo nie. Je zndme, ze
odpoved organizmu na takmer vsetky lieky vra-
tane rFVlla je vysoko individudina u kazdého pa-
cienta. Rozhodnutie o podani rFVlla je vzdy
balansovanim medzi spradvnym uréenim
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Graf 3. Pocet krvnych transfuzii a mortalita
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Tabulka 6. Casové rozdelenie pooperacnej
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¢asu podania, ked' je uz terapia vycerpana
a podanie rFVlla je este ucinné. V sucasnosti
mnoho lekarov pouziva rFVlla, ked konvenc¢né
terapeutické, chirurgické a interven¢né opa-
trenia zlyhavaju, ¢asto ako poslednu liecbu,
posledny zufaly pokus zastavit krvacanie, ked
Uz je pritomna aj organova dysfunkcia a lie¢-
ba rFVlla bude pravdepodobne uz nelspesna.
Odportca sa preto rFVlila podat €o najskor po
zlyhani $tandardnych postupov pri ZOK alebo
priich predpokladanej nedostato¢nej i¢innosti
za podmienky, Ze chirurgicky zdroj krvacania je
vyliceny alebo odstrdneny. Trend teda smeruje
k skorSiemu podaniu rfFVila, ale ani to nemusi byt
vzdy benefitom pre pacienta. Niektoré studie
ukazali velky podiel pacientov, ktori zomierali
napriek lieCbe rFVlla. Tito pacienti Castejsie zo-
mierali na sepsu alebo MODS, kardidlne zlyhanie
ako na vykrvécanie (1). 1 ked vzdy ide o subjektiv-
ne hodnotenie, treba zohladrovat vietky faktory
na objektivne vyhodnotenie situdcie ZOK (stav
pacienta i krvacanie). Zatial neexistuje Ziadny
skoérovaci systém s potrebnymi objektivnymi
informaciami, ktory by mal prognosticky vyznam
a pomohol by lekdrovi rozhodnut sa pri zésad-
nej otdzke, komu podat a komu nie. Zd3 sa, Ze
SOFA skére by mohlo byt vodidlom na podanie
rFVlla pri ZOK, a zrover potvrdzuje hypotézu, ze
liecba rFVlla by mala byt podana vcas, este pred
nastupom organového zlyhania (5, 6). Niekedy
je tazké, hlavne u pacientov na operacnej séle,
diagnostikovat zlyhavanie orgédnov a povedat,
Ze pacient ma MODS, alebo je v termindlnom
Stadiu. Okrem toho nadmerna strata krvi, najma
ak trva dlhsie, prichadza s orgdnovym zlyhanim.
V kardiochirurgii sa aj ¢asto, hlavne pri emer-
gentnych operaciach, stretdvame s pacientom,
ktory ma uz orgdnovu dysfunkciu, naj¢astejsie
su postihnuté oblicky a plica.

Napriek pocetnym Studiam optimalna davka
rFVila aj pocet davok v kardiochirurgii zostava
stale nejasny. Vysledky studif su rézne, pouZzivaju
sarozne davkovacie schémy, ako st odporuicané.

Zatial sa podava v priemere odporuc¢ena davka
90 pg/kg. Podla literatury niektorf autori odpor-
Ucaju v kardiochirurgii podavat nizsie ivodné
davky vzhladom na tromboembolické komplikd-
cie. Pacienti uzivajuci nizsie davky nepreukdzali
odlisné vysledky od strednych a vy3sich davok
v U¢innosti a poziadavke na transfuzne pripravky
(7, 8). V poslednom obdobi sa zacali pouzivat
velmi nizke davky 10 — 20 pg/kg, ktoré sa zdaju
byt rovnako Ucinné ako davky odporucené (9, 10).
Myslime si, ze je to skér v hodnotenf krvacania.
Mbze byt zvysené krvacanie, ale nie zatial na-
tolko z&vazné, Zze by ohrozovalo Zivot pacienta.
Pozitivom moze byt, Ze zabranime zvysenej
spotrebe krvnych transfuzii, roztokov a s tym
spojenych neziaducich Ucinkov ¢i komplikacif,
napriklad organovej dysfunkcii, hlavne postih-
nutiu pltc — TRALI, hyperhydratacii, opuchu
tkaniv s odloZenou sutdrou hrudnika a infekcii.
Urcite by tu pomohol farmako-ekonomicky
rozbor. | v nasej nemocnici sme u pacientov
po kardiochirurgickej operacii so zavaznym kr-
vacanim v poslednom obdobf zacali pouzivat
nizsie davkovanie rFVlla 12 - 25 pg/kg s réznym
vysledkom Ucinku. Ale vznikaju tu dalsie otdzky,
hlavne otdzky dalSieho ddvkovania rFVlla. Ak
neucinkuje takato nizka davka a mame vyluce-
ny alebo osetreny chirurgicky zdroj krvécania,
méame podat druhd davku a aku velkost dru-
hej davky médme pouzit? Budu urcite potrebné
daldie multicentrické $tudie na vyhodnotenie
Ucinnosti davkovania rFVlla.

Udaje z niektorych $tudii ukazujy, Ze pacienti,
ktorf nereagovali na jednu davku rFVila 90 pg/kg,
maju horsie vysledky ako pacienti, ktorf zareago-
vali. Preto pri ziadnom G¢inku nemd vyznam
podavat dalsiu davku (6). Profylaktické podanie
v ,off-label” indikacii sa v sti¢asnosti neodporuica
pre méalo dokazov (2, 3).

Hodnotenie Uc¢innosti sa vykonava na za-
klade subjektivneho posudenia krvacania, ktoré
dobre koreluje s krvnymi transfuziami a hemo-
globinom pred a po podanf rFVlla. Podla do-
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pocet dni N %

1.den 6 15,8
do 7 dnf 9 23,7
do 14 dni 8 21

do 28 dnf 5 13,2
nad 28 dnf 10 26,3
SPOLU 38 100

stupnej literatdry iné sledované parametre ako
pocet krvnych produktov, laboratérne vysetre-
nia, odpady do drénov su nespolahlivé pre ne-
jednotnost pouZivania v praxi v ramci lieCebnych
protokolov. Zatial neexistuje ziadny laboratérny
test, ktory by predikoval hemostaticky Ucinok
rFVila. Po podani rFVila dochadza k skrateniu
PT aj aPTT, ale to eSte nie je vyjadrenim klinickej
uc¢innosti rFVlla. Podla eurépskych odporucent:
monitorovanie Ucinku rFVIla sa odporuca robit
vizudlne a hodnotenim poctu transfuzif krvi (E)
2,3).

Zaver

Zaverom mozno povedat, Ze rFVlla je efek-
tivny hemostaticky liek, ktory zohrdva vyznamnu
Ulohu u pacientov po kardiochirurgickej operdacii
so ZOK. Je schopny zastavit alebo spomalit kr-
vacanie, i ked'sa odporuca zvézit podanie rFVila
s opatrnostou u kardiochirurgickych pacien-
tov s refraktérnym ZOK po zlyhani konven¢nej
liecby a chirurgickej revizie (11, 3). Podanie rFVila
v spravnej indikdcii a v sprdvnom case moéze byt
pre niektorych pacientov prinosom a aj bez-
pecné. Zastavenim krvacania mozeme docielit
stabilizaciu klinického stavu, zabranit organovej
dysfunkcii a predfZeniu dihodobej hospitalizacie,
a samozrejme i finan¢nych nékladov. Existuje,
samozrejme, aj etické riziko nepodania latky, ak
by sme vedeli, ze pacientovi mézeme poten-
cidlne zachrénit Zivot.

Na zaklade nasich vysledkov v sulade s vy-
sledkami mnohych $tudiif mézeme navrhnut
klinické odporucania este pred kazdym podanim
rFVlla v kardiochirurgii. Je potrebné riadit sa vy-
pracovanymi vlastnymi Odporuacaniami ,off-
-label” indikacie a podavania rFVlla, respek-
tujuc odporucenia, obmedzenia a vyhrady urce-
né vyrobcom.V pravidelnych intervaloch musia
byt aktualizované, aby odrazali poznatky z no-
vych studif. Tieto odporucania musia obsahovat:
2. VSeobecné podmienky a postupy pred po-

danim rFVlla:

a. dosiahnutie chirurgickej kontroly kr-

vacania — chirurgicky zdroj musf byt
osetreny alebo vyluceny;



b. obnovenie hemodynamickej stability
s optiméalnym kardidlnym preload;

c. zabezpectend dostatoc¢na neutraliza-
cia heparinu protaminom;

d. korekcia hypotermie, acidézy
a koagulacnej poruchy, aby sme za-
bezpedili maximalnu Uc¢innost rFVila:
fibrinogén > 0,5 g/I, Hb > 60 g/I, Tr
> 50 x 10%I, pH > 7,2, nepritomnost
hypotermie;

e. vycerpand konvencnd substitu¢na
liecba, a zaroven vietky spotrebované
hemostatické faktory musia byt substi-
tuované (krvné transfuzie, fibrinogén,
CMP, PCQ), preto musime mat aj:

Viypracované transfuzne protokoly, ktoré
nam pomozu orientovat sa v indikcii poda-
vania transfuznych pripravkov a preparatov.
A na druhej strane zabrania neindikované-
mu podaniu transfuznych preparatov, a tym
spojenych neZiaducich ucinkov a komplika-
cif.
Chirurgické odporucania. Vyznamnym
faktorom ovplyvnenia poopera¢ného krva-
cania je sam chirurg. Mal by operovat atrau-
maticky, ¢o najrychlejsie, ¢im sa skrati nielen
operacny ¢as (traumatizacia tkaniv), ale aj ¢as
mimotelového obehu. Je preto potrebné,
aby aj chirurgovia mali vypracovany svoj
protokol.

Zaviest a pouzivat v praxi skorovacie systémy

SOFA i APACHE II, ktoré nédm mézu pomoct

pri objektivnom posudent klinickej situdcie

pacienta i krvacania, a zabranit zbyto¢nému
podaniu rFVlla. | ked zatial neboli Ziadne
faktory alebo prognostické skérovacie sys-
témy validované (je malo prac, aj to s malym
poctom pacientov), vyhodnocovanie oboch
systémov je velmi rychle a mozu poskytnut

informacie, ktoré by mohli pomoct lekarovi

v rozhodovani poufZitia rFVlla u pacienta so

zavaznym krvéacanim (5, 6).

5. NepodavatrFVlla pacientom v terminal-
nom S$tadiu ochorenia, v tomto by ndm
pomohol skdrovaci systém (SOFA, APACHE).

6. Po splneni podmienok podat odporucéa-
nu davku 90 pg/kg. Ak je vyliceny alebo
odstraneny zdroj krvacania, pri pretrvavaju-
com krvacani podat druht davku ¢o najskor,
maximalne do 2 hodin (krvacanie skracuje
biologicky polcas rFVlla). Pri Ziadnom ucinku
nema vyznam podat dalsiu davku, ale je
potrebné najskor odstranit pricinu krvaca-
nia, ak je to mozné (oSetrit chirurgicky zdroj
krvacania, korekcia koagulacie, hypotermie,
aciddzy). Potom po klinickom prehodnoteni
stavu pacienta mdzeme uvazovat aj o dalsej
davke rFVila.

7. Nie menej doleZita je salova spolupraca,
nielen chirurga s anestézioldgom, ale je
potrebna spolupraca s hematolégom
i transfuziolégom. Sucastou kazdych od-
porucani je, ze pripravok rFVIla moze byt
podany len po predchéddzajucej konzultacii
s hematolégom, jeho podanie musi byt zdo-
kumentované a odévodnené.

Okrem toho, podla dostupnej literattry,
pouzitie rFVlla v off-label indikdcii méze byt
velmi uzito¢né u pacientov, pre ktorych
nie je k dispozicii krv, ktori odmietaju krv,
alebo ak niektory ndhradny komponent nie
je ucinny (napriklad refraktérnost krvnych
dosticiek). Chapman uvadza skupinu pacien-
tov, ktorf tiez profituju zo v¢asného podania
rEVIla. SU to pacienti s plicnym ochorenim
a tieZ s pravostrannym zlyhanim (12). V tychto
pripadoch by nemali byt finan¢né naklady
zabranou podania rFVlla.
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