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V €lanku predstavujeme novou lééebnou moznost v pristupu k tézkym, Zivot ohrozujicim krvacenim. Vlastni zkuSenost
s preparatem NovoSeven popisujeme u piipadu uspésné lécby subarachnoidealniho krvaceni.

Ovod

V poslednich letech se klasické terapeu-
tické moznosti pfi zastavé krvaceni (Cerstvé
zmrazend plazma, derivaty koagulacnich
faktord, trombokoncentraty, antifibrinolytika
a syntetickd hemostyptika) rozsifily o dalsi
hemostatické agens - rekombinantni faktor
Vlla - rFVlla (genericky — eptacogum alfa,
prep. NovoSeven firmy NovoNordisk). S nad-
sazkou byva nékdy oznadovan jako ,univer-
zaIni hemostatické agens".

NovoSeven byl pdvodné vyvinut pro 1é¢bu
krvaceni u pacientl s hemofilii a pfitomnosti
inhibitoru (specifickd protilatka proti koagu-
lacnim faktor(m VIII a 1X). V této indikaci byla
od roku 1988 jeho Ucinnost potvrzena v fadé
studii. Zanedlouho byly objeveny mnohem
$irSi moznosti hemostatického plsobeni to-
hoto preparatu, které jsou dany mechanizmem
ucinku rFVIla. NovoSeven indukuje hemokoa-
gulaci tvorbou komplexd s tkariovym faktorem
(TF), ktery je uvoliiovan po poranéni z posko-
zenych tkani. Vznikly komplex TF-FVlla vede
po nékolika krocich k tvorbé trombinu v misté
poSkozeni, aktivaci desti¢ek a postupné k lo-

Obrazek 1. Mechanizmus puisobeni NovoSeven
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kalizované tvorbé fibrinové hemostatické zatky
(obrazek 1). Potenciace koagulaéni kaskady je
tedy dana supranorméalni hladinou FVlla po
aplikaci léku, ktera vyvola vazbou na vSechny
receptory TF v misté poranéni dostate¢nou
tvorbu trombinu, a tim je umoznéno navozeni
hemostazy i u pacientd s nedostate¢nou
krevni srazlivosti zplsobenou rdznymi pfici-
nami.

NovoSeven byl ispésné pouzit mimo [é&by
krvaceni u hemofilikd s inhibitorem i u krvéace-
jicich pacientli s koagulopatii pfi deficitu FVII,
uremii, jaternim postizenim, trombocytopenii
i trombocytopatii. V posledni dobé pfibyva
pozitivnich zkuSenosti s 1é¢bou u akutniho,
zivot ohrozujiciho krvaceni (kardiochirurgie,
pfi chirurgickych komplikacich, traumatech,
krvaceni do GIT atd.). V fadé medicinskych
oborl je efektivita 1é¢by posuzovana v ramci
mezinarodnich studii. Prace izraelskych autor(
popisuje statisticky vyznamny pokles frek-
vence a tize krvacivych komplikaci u pacientu
s vale¢nymi traumaty.

V naSich podminkach je preparat vyhra-
zen pro |é¢bu akutnich, Zivot ohrozujicich
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krvaceni, zejména u nemocnych s inhibitorem.
V' urgentni mediciné by indikace léku mély
respektovat doporuéeni CRSARIM (Ceska
spolecnost anesteziologie, resuscitace a in-
tenzivni mediciny). Podani ma byt vyhrazeno
pro jinak nezvladatelna krvaceni po vycerpani
ostatnich moznosti.

Pro podani NovoSeven existuje nékolik
schémat. NejCastéji se podava ve formé
nitroZilniho bolusu v davce 90 pg/kg, ktery
se podle klinického efektu mize opakovat
po 2-3 hodinach (dano kratkym polo¢asem
FVIl). Z klinického hlediska ma preparat
dobry profil bezpeénosti, i kdyZ v nékterych
situacich mize byt podani kontraindikovano
pro jeho trombogenni potencial. Protoze jde
o rekombinantni preparat, jeho velkou vyho-
dou je nemoznost pfenosu infekénich nemoci
ve srovnani s krevnimi derivaty. MozZnost
laboratorniho sledovani G¢inku NovoSeven
dostupna neni.

Naopak vysoka finanéni nakladnost IéCby
jeho Sirdi pouziti urcité limituje (jedna davka
u 80kg pacienta pfijde pojistovnu téméf na
200 tis. K¢).

Kazuistika

Uvadime pripad 53letého pacienta, ktery
byl v z&fi 2002 pfijat na neurologickou kliniku
pro alternujici hemiparézu vlevo s pravostran-
nou lézi postranniho smiSeného systému
a meningealni drazdéni s klinickym podezfe-
nim na krvaceni do centralniho nervového
systému.

Anamnesticky $lo o pacienta s chronickou
rendlni insuficienci na podkladé IgA glome-
rulonefritidy v dialyzaénim programu, ktery
10 dnl pred pfijetim na neurologickou JIP
podstoupil transplantaci kadaverézniho $tépu.
Funkce $tépu byla dobra, 2. den po transplan-
taci byla nutnd chirurgickd revize pro krvaceni
v oblasti hilu sleziny, které bylo feSeno eva-
kuaci hematomu. Jinak byl potransplantaéni
vyvoj hodnocen jako uspokojivy. Tyden po
vykonu se stav komplikoval krutou cefaleou
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Obrazek 2. CT obraz SAH

s vegetativnim doprovodem, fotofobii, asocio-
vanou s dekompenzaci sekundarni arteridini
hypertenze. Neurology byl zjiStén pozit. me-
ningedlni syndrom s pyramidovymi iritacemi
na dolnich konCetinach. Prvni CT mozku
vyznélo negativné. Dalsi den doSlo k rozvoji
levostranné centraini hemiparézy a nasledné
k postizeni postranniho smiSeného systému
na strané pravé. Kontrolni CT mozku opét
nevykazovalo patologicky nalez.

Pro zhorSujici se klinicky stav byl pacient
s GCS 14 (Glasgow Coma Scale score) prelo-

Obrazek 3. Kontrolni MR po léché

Zen z chirurgie na neurologickou JIP k dal§imu
feSeni. 4. den po vzniku klinickych pfiznaku
tfeti CT vySetfeni mozku jiz verifikovalo kli-
nickou Uvahu o subarachnoidedlnim krvaceni
(SAH) a prokazalo subarachnoidedlni porci
krve v postrannich komorach, v oblasti Ill., IV.
komory a interparietalné (obrazek 2).

SAH bylo rovnéZz potvrzeno likvorolo-
gicky. MR angiografie cerebralniho Fecisté
nezjistila zdroj krvaceni, pfesto progredovala
porucha védomi i neurologicky deficit. Ze-
jména atypicky opakovany nalez floridniho
Cerstvého krvaceni v mozkomi$nim moku
vedl k dvaze o mozZnosti koagulopatie Ci

trombastenie. Provedend hemokoagulacni
vySetfeni (Quick, aPTT, trombinovy ¢as, fib-
rinogen, hladina von Willebrandova faktoru,
pocet trombocyt, krvécivost) patologii ne-
shledala. Pro moznost uremické trombopatie
byl aplikovan trombokoncentrat. Ani tento
terapeuticky pokus ale neved| k zastaveni SA
krvaceni. PFi dalSi progresi neurologického
nalezu podminéném pokracujicim SA krva-
cenim bylo hematologem, pfestoze nebyla
prokdzana koagulacni porucha, indikovano
podani koagulaéniho faktoru Vlla. Preparét
NovoSeven byl podan ve formé iv. bolusu
ve tfech dévkéch (90 ug/kg) po 2 hodinach.
Vzhledem k vysokému riziku trombembolie
(anamnesticky tdaj o prodélané hluboké zilni
trombéze DK, prokdzanad APC-rezistence
pfi heterozygotni formé Leidenské mutace,
heterozygotni forma PAI 4G/5G, imobilizace,
aplikace koagulaéniho faktoru) bylo podani
zajisténo vyssi profylaktickou dévkou nizko-
molekularniho heparinu. Podani koncentrétu
FVlla bylo pacientem dobfe tolerovéano,
komplikace ¢&i nezadouci u€inky nebyly po-
zorovany. Bezprostfedni Uéinek lécby nebylo
pfi dané lokalizaci krvaceni mozno hodnotit.
Pro iatrogenni epiduralni hematom v hornim



useku bederni patefe po opakovanych lum-
balnich punkcich bylo dalsi likvorologické
vySetfeni kontraindikovano. Uginek Iécby tak
byl hodnocen nepfimo. Stav pacienta se sta-
bilizoval a v dal$ich dnech se postupné zlep-
Sovala porucha védomi, ustoupil meningedini
syndrom. Tyto nepfimé zndmky sanace SAH
byly potvrzeny po tfech tydnech pfi MRI
mozku (obrdzek 3). Po rehabilitaci, kdy byl
nemocny jiz schopen chlze s dopomoci, byl
pfelozen na rehabilitaéni oddéleni. Dnes je
pacient plné samostatny, bez vyznamnéjdiho
neurologického deficitu. Déle je sledovéan
ambulantné v transplantaéni nefrologické
poradné, funkce §tépu je rovnéz dobra.
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Zaveér

NaSe zkuSenost potvrzuje univerzalni
hemokoagulacni potencial rekombinantniho
faktoru Vlla (NovoSeven).

Vzhledem k nakladnosti a riziklim terapie
musi byt indikace vzdy peclivé zvézena.
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