134

© Borgis Nowa Pediatr 2018; 22(4): 134-138

EwaA SIKORA, *PAWEL LAGUNA, MICHAE. MATYSIAK

DOI: https://doi.org/10.25121/NP.2018.22.4.134

Postepowanie w stanach nagtych
u pacjentow z hemofilia

Emergency management in patients with haemophilia

Katedra i Klinika Pediatrii, Hematologii i Onkologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny
Kierownik Kliniki: prof. dr hab. n. med. Michat Matysiak

Summary

Haemophilia is congenital with haemorrhagic diathesis due to deficiency of VIII or
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IX o coagulation factor, which is manifested by an increased tendency to bleeds. The
therapeutic procedure during bleeding is intravenous administration of missing
IX or VIII coagulation factor. The article presents a diagram of emergency procedures
during bleeding in different locations. When discussing these cases, we would like
to emphasize that, regardless of the type of bleeding or injury, correct treatment is
first and foremost substitution of the missing coagulation factor and then of imaging
and laboratory diagnostics. Delayed administration of a factor concentrate may cause

arisk to the patient's life.

WPROWADZENIE

Hemofilia jest wrodzong skaza krwotoczng spowodowang
zmniejszeniem aktywnosci czynnikéw krzepniecia w osoczu:
czynnika VIl - hemofilia A i czynnika IX — hemofilia B. Choro-
ba dziedziczy sie jakos cecha sprzezona z chromosomem X.
Objawy wystepuja gtéwnie u mezczyzn, natomiast kobiety
sg nosicielkami choroby (1, 2).

Charakterystyczne objawy hemofilii to krwawienia samo-
istne i pourazowe o réznym stopniu nasilenia od niewielkich
wystepujacych po matych urazach, do duzych wylewoéw,
w tym takze do waznych zyciowo narzadéw (tab. 1) (3) Wy-
rézniamy trzy postaci hemofilii w zaleznosci od aktywnosci
czynnika VlIl lub IX (tab. 2):

Tab. 1. Objawy kliniczne hemofilii (12)

A Szacowana czestosc
Krwawienia

wystepowania (%)
Do stawow 70-80
Do mies$ni
(w tym biodrowo-ledZzwiowego) 10-20
Srodczaszkowe <5
Do szyi, gardta, z przewodu <10

pokarmowego, inne duze krwawienia

— ciezka < 1% normy (n),

— umiarkowang 1-5% n,

— fagodng 5-40% n.

Podstawowym dokumentem kazdego pacjenta zgtaszaja-
cego sie z rozpoznaniem skazy osoczowej wrodzonej, oprécz
karty chorego na hemofilie i inne wrodzone skazy osoczowe,
jest karta postepowania. W tych kartach oprécz nazwiska
i imienia pacjenta oraz nazwy osrodka, ktéry opiekuje sie
chorym, znajduje sie doktadne rozpoznanie choroby oraz
schemat postepowania w stanach zaréwno ciezkiego, jak
i matego krwawienia.

Wszystkie koncentraty brakujacych czynnikéw krzepnie-
cia dla pacjentéw wymagajacych takiej terapii sg bezptatne
i dostepne przez 24 godziny w kazdym RCKiK. W przypadku
krwawienia zamawianie koncentratéw czynnikéw krzepniecia
przez placéwki stuzby zdrowia odbywa sie za pomocg strony
internetowej Czynnik na ratunek/Leczenie. Po wypetnieniu
formularza wysytamy go do RCKiK, a nastepnie koncentrat
brakujacego czynnika krzepniecia jest przywozony tak samo
jak skfadniki krwi. Po dostarczeniu preparatu koncentratu
brakujacego czynnika krzepniecia i obliczeniu odpowiedniej
jego dawki jest on podawany dozylnie przez 2-5 min. Faktu
podania czynnika nie wpisujemy do ksigzki transfuzyjnej, lecz
informacje o podanym koncentracie zamieszczamy w karcie
informacyjnej z pobytu szpitalnego.

Czesto pojawia sie pytanie o to, czy pielegniarka lub
ratownik moze poda¢ koncentrat czynnika bez zgody le-
karza w sytuacjach nagtych. Wedtug rozporzadzenia z dnia
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Tab. 2. Zwiazek nasilenia krwawienia z poziomem aktywnosci czynnika krzepniecia

Posta¢ hemofilii

Poziom aktywnosci czynnika krzepniecia

Epizody krwawien

< 1% normy

Cigzka <11U0/dl(< 0,01 1U/ml)

Samoistne krwawienia do stawdw lub miesni

1-5% normy

Umiarkowana 1-51U/dl (0,01-0,05 IU/ml)

Rzadziej samoistne krwawienia do stawéw i mie$ni, krwawienia
po niewielkich urazach

5-40% normy

tagodna 5-40 1U/dl (0,05-0,40 IU/ml)

Nadmierne krwawienia w nastepstwie rozlegtych urazéw,
a takze po duzych operacjach chirurgicznych

8 marca 2017 roku poz. 497 pielegniarka jest uprawniona
do wykonywania samodzielnie bez zlecenia lekarskiego
podania produktéw krwiopochodnych, rekombinowanych
koncentratéw czynnikéw krzepniecia oraz desmopresyny,
w stanach nagtego zagrozenia zdrowotnego. Takze ratow-
nik ma obowigzek wedtug rozporzadzenia z dnia 3 lipca
2017 roku poda¢ koncentrat czynnika z zasobéw wiasnych
pacjenta.

KRWAWIENIA W HEMOFILII

Kazde krwawienie u pacjenta z hemofilig moze by¢ bardzo
grozne dla jego zdrowia i zycia, jednak nalezy podkresli¢, iz
do najistotniejszych incydentéw krwotocznych wedtug WFH
naleza (4):

— krwawienie do osrodkowego uktadu mézgowego,

— krwawienie srodczaszkowe,

— krwawienie przyrdzeniowe,

— krwawienie do tkanek predysponujace do naruszenia

drég oddechowych,

— krwawienie do tylnej $ciany gardta,

— krwiak szyi rozwarstwiajacy,

— krwiak tchawicy po intubacji,

— duzy krwiak jezyka,

— krwawienie z przewodu pokarmowego,

— krwawe wymioty po urazie przetyku lub z wrzodu

zofadka badz sluzéwki dwunastnicy,

— krwawienie z peknietych zylakéw przetyku,

— krwawienie z teleangiektazji, polipow,

— pekniecie narzadéw jamy brzusznej lub krwiak pod-

torebkowy,

— pekniecie $ledziony, rozerwanie torebki nerki, uszko-

dzenie watroby,

— krwiak sciany jelita,

— pekniecie wyrostka robaczkowego,

— pekniecie pseudoguza jamy miednicy lub jamy brzusz-

nej,

— ostry zesp6t ciasnoty srédbrzusznej,

— krwiak naruszajacy nerwy i/lub naczynia konczyn,

— krwiak wokét oczu lub do oczu.

Zasady leczenia i pozadany poziom czynnika VIIl i IX kaz-
dego z powyzszych incydentéw przedstawiono w tabeli 3.

Krwawienia po urazach glowy

Krwawienia wewnatrzczaszkowe wystepujg w mniej niz
5% wszystkich epizodéw krwawien w hemofilii.

Dotycza one 4% noworodkéw z hemofilig, w tym u 19%
pacjentow sa pierwszym objawem choroby (4). Ich $mier-
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telnos¢ wynosi do 20% (5, 6). Ostatnie badania wskazuja,
ze 50% wszystkich krwawien wewnatrzczaszkowych u pa-
cjentow z ciezka hemofilig to krwawienia samoistne. Nawet
niewielki uraz gtowy znaczaco zwieksza ryzyko ich wysta-
pienia (6, 7).

U noworodkéw i niemowlat objawy krwawienia we-
wnatrzczaszkowego s niespecyficzne. Wystepowaé moga
u nich: sennos¢, rozdraznienie, zaburzenia oddychania,
wymioty, wzrost temperatury ciata, zaburzenia taknienia.
U starszych pacjentéw objawami krwawienia wewnatrz-
czaszkowego beda: bél gtowy, nudnosci, wymioty, zmiana
stanu $wiadomosci, $pigczka, drgawki. Nagty bol plecow
u pacjenta z hemofilia moze by¢ objawem krwawienia do
rdzenia kregowego.

Nalezy zawsze pamieta¢, ze kazdy uraz gtowy oraz
silne bole gtowy u pacjentéw z hemofilig powinny by¢
traktowane jako mozliwo$¢ wystapienia krwawienia do
OUN. W zwigzku z tym leczenie brakujgcym czynnikiem
krzepniecia nalezy rozpocza¢ niezwtocznie przy podej-
rzeniu krwawienia srodczaszkowego, zanim zostanie ono
potwierdzone w badaniach diagnostycznych. Odpowiedni
poziom brakujacego czynnika krzepniecia powinien zosta¢
utrzymany do czasu wyjasnienia przyczyny objawéw. Na-
lezy poda¢ czynnik VIl w dawce 40-50 j/kg/mc, a czynnik
IX w dawce 60-80 j/kg/mc.

Krwawienia do stawow

Charakterystyczne dla pacjentéw z hemofilig krwawienia
do stawow wystepuja najczesciej od 1.-2. roku zycia i dotycza
stawdw skokowych, kolanowych itokciowych. Sa to krwawie-
nia samoistne lub po urazach. Czesto pojawienie sie krwawie-
nia jest opisywane przez pacjentéw jako uczucie faskotania
lub ciasnoty w stawie. Ta tzw. aura poprzedza pojawienie sie
wiasciwych objawoéw klinicznych.

Klinicznie krwawienie manifestuje sie uposledzeniem
ruchu w stawie i objawami, takimi jak: bél, uczucie dyskom-
fortu w obrebie stawu, obrzek, nadmierne ucieplenie skéry
nad stawem. Celem leczenia ostrego krwawienia do stawu
jest jego zatrzymanie. We wczesnej fazie nalezy podac kon-
centrat brakujacego czynnika krzepniegcia, leki p/bdlowe
i utozy¢ konczyne w pozycji odcigzenia, ktéra zmniejszy
dolegliwosci bélowe (8). Rozpoznanie krwawienia stawiane
jest na podstawie objawdw klinicznych. Jezeli u pacjenta nie
doszto do urazu, to nie ma koniecznosci wykonywania badan
obrazowych (9). Po ustgpieniu ostrych objawéw krwawienia
nalezy przystapic do rehabilitacji, ktéra jest czescia postepo-
wania leczniczego.
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Tab. 3. Zasady leczenia substytucyjnego w hemofilii (12)

Hemofilia A Hemofilia B
Miejsce krwawienia/czyn- .Pozadany . . . _Pozqdany . . .
nik rvzvka poziom czynnika Czas trwania (dni) poziom czynnika Czas trwania (dni)
yzy (1u/d1) (1u/d1)
Stawy 40-60 1-2, dtuzej w przypadku 40-60 1-2, dtuzej w przypadku
nieadekwatnej odpowiedzi nieadekwatnej odpowiedzi
Miesnie 40-60 2-3, dtuzej w przypadku 40-60 2-3, dtuzej w przypadku
nieadekwatnej odpowiedzi nieadekwatnej odpowiedzi
Miesieni biodrowo-ledzwiowy
poczatkowo 80-100 1-2 60-80 1-2
nastepnie 30-60 3-5, czasem dtuzej jako 30-60 3-5, czasem dtuzej jako
profilaktyka drugorzedowa profilaktyka drugorzedowa
podczas fizykoterapii podczas fizykoterapii
OUN/gtowa
poczatkowo 80-100 1-7 60-80 1-7
nastepnie 50 8-21 30 8-21
Dno jamy ustne;j i szyja
poczatkowo 80-100 1-7 60-80 1-7
nastepnie 50 8-14 30 8-14
Przewdd pokarmowy
poczatkowo 80-100 7-14 60-80 7-14
nastepnie 50 30
Nerkowe 50 3-5 40 3-5
Glebokie skaleczenia 50 5-7 40 5-7
Zabiegi chirurgiczne (duze)
przed zabiegiem 80-100 60-80
po zabiegu 60-80 1-3 40-60 1-3
40-60 4-6 30-50 4-6
30-50 7-14 20-40 7-14
Zabiegi chirurgiczne (mate)
przed zabiegiem 50-80 50-80
po zabiegu 30-80 1-5 30-80 1-5

Dawka czynnika VIII = pozadany wzrost aktywnosci cz. VIII w osoczu (%) x masa ciata (kg) x 0,5.
Dawka czynnika IX = pozadany wzrost aktywnosci cz. IX w osoczu (%) x masa ciata (kg).

Krwawienie do mie$ni

Krwawienie do miesni zazwyczaj spowodowane jest
bezposrednim urazem lub nagtym rozciggnieciem mie-
$nia (10). Wczesne rozpoznanie, wtasciwe postepowanie
z krwawieniem jest wazne, aby zapobiec statemu przy-
kurczowi, powtérnemu krwawieniu i tworzeniu sie pseu-
doguza (11). Niektére krwawienia do miesni wymagaja
natychmiastowego postepowania, aby zapobiec trwatemu
uszkodzeniu i utracie funkcji; s to krwawienia do miesnia
biodrowo-ledZzwiowego oraz miesni gtebokich konczyn

dolnych i zginaczy przedramienia. Objawami krwawienia
do miesni sa: bél miesnia, przymusowe ustawienie koni-
czyny, silny bél podczas préby rozciggania, bl podczas
czynnego skurczu miesnia, napiecie i tkliwos¢ palpacyjna
oraz obrzek.

Leczenie polega na jak najwczesniejszym podaniu kon-
centratu brakujagcego czynnika krzepniecia - najlepiej gdy
pacjent odczuwa objawy prodromowe, takie jak dyskom-
fort i mrowienie w obrebie miesnia lub bezposrednio po
urazie.
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Krwawienia do dna jamy ustnej i szyi

Krwawienia do dna jamy ustnej i szyi sa rzadkie. Sytuacja
ta wymaga pilnej interwencji medycznej, poniewaz moze pro-
wadzi¢ do niedroznosci drog oddechowych. Objawy wstepne
moga by¢ niejednoznaczne, gdyz naleza do nich: kaszel, bél
gardta, slinotok, dysfagia, odynofagia i dusznos¢ (3, 14, 15).
W razie ich wystapienia u chorych na hemofilie nalezy natych-
miast podnies¢ poziom brakujgcego czynnika do warunkuja-
cego petng homeostaze. Konieczna jest pilna hospitalizacja
tych pacjentéw i ocena specjalistyczna. W przypadku, gdy
nie mozna opanowac krwawienia, niezbedna jest intubacja
lub tracheostomia (16).

Krwawienia do przewodu pokarmowego/brzuszne

Krwawienia w obrebie jamy brzusznej u pacjentéw
z hemofilia moga by¢ spowodowane tepym urazem brzu-
cha (17, 18). Objawami klinicznymi beda: bél brzucha, po-
wiekszenie jego obwodu, krwawe wymioty, obecnos¢ swiezej
krwi w stolcu, smoliste stolce lub spadek cisnienia tetniczego
i objawy wstrzasu zwigzane z szybka utratg krwi krgzacej. Ob-
jawy moga nasladowac ostry brzuch i by¢ mylone z wieloma
jednostkami chorobowymi (19).

W przypadku podejrzenia krwawienia do jamy brzusznej
nalezy natychmiast podnies¢ poziom brakujacego czynnika
krzepniecia oraz utrzymacd jego stezenie do zatrzymania
krwawienia oraz ustalenia jego Zrédta.

Krwawienia w obrebie galki ocznej

Jest to niezwykle rzadka lokalizacja krwawienia u pa-
cjentéow z hemofilig, o ile nie doszto do urazu gatki oczne;j.
Krwistek (obecnos¢ krwi w przedniej komorze gatki ocznej)
moze powodowac wzrost cisnienia wewngatrzgatkowego
i prowadzi¢ do ostrej utraty widzenia. Przy podejrzeniu
krwawienia do gatki ocznej nalezy natychmiast podnies¢
poziom czynnika krzepniecia. Ponadto wskazana jest pilna
konsultacja okulistyczna.

Krwawienia do ukladu moczowego

Krwiomocz u pacjentéw z hemofilig jest czesta dolegliwo-
$cig i dobrze odpowiada na leczenie objawowe, ktére polega
na intensywnym nawodnieniu i stosowaniu diurezy forsowa-
nej oraz na utrzymaniu rezimu tézkowego (20). W przypadku
krwiomoczu u dzieci z hemofiliag nie wolno podawac lekéw
antyfibrynolitycznych (np. Exacylu) (21). Wskazana jest takze
konsultacja urologiczna.

Krwawienia w obrebie jamy ustnej

Krwawienie w obrebie jamy ustnej jest czestym objawem
u pacjentéw z hemofilia. Spowodowane moze by¢ ono ura-
zem, ekstrakcja zebow lub wyrzynaniem sie zebdw statych
lub mlecznych. W kazdym przypadku nalezy wdrozy¢ leczenie
miejscowe, polegajace na stosowaniu ucisku przez co naj-
mniej 15 min po ekstrakgcji. Od dnia ekstrakgji przez kolejne
5-10 dni podajemy leki antyfibrynolityczne (Exacyl) w dawce
20 mg/kg/mc co 8 godzin (22). Réwniez przed zabiegiem
najczesciej jednorazowo podajemy czynnik VIII lub IX. U pa-
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cjenta z fagodna hemofilig A z aktywnoscia FVIII > 10 1U/dI
i choroba von Willebranda w typie 1 lub 2 podajemy desmo-
presyne (DDAVP) w dawce 0,3 ug/kg w 50-100 ml 0,9% NaCl
we wlewie dozylnym trwajacym co najmniej 30 min. Nalezy
pamieta¢, ze w ciagu 3-5 dni od rozpoczecia podawania
DDAVP wyczerpujg sie srodbtonkowe magazyny vWF i dla-
tego dalsze stosowanie leku nie ma uzasadnienia. Podczas
przyjmowania DDAVP nalezy bardzo pilnowac bilansu ptyno-
wego i ograniczy¢ podaz ptyndw, poniewaz z powodu retencji
ptynéw moze dochodzi¢ do hiponatremii lub drgawek. Do
czasu zagojenia sie zebodotu pacjent stosuje diete ptynna,
a nastepnie pétptynna.

Krwawienia z nosa

Krwawienie z nosa zazwyczaj mozna opanowac metodami
fizycznymi, takimi jak pochylenie gtowy ku przodowi i oktad
z lodu na nasade nosa przez 10-20 min. Przy utrzymujacym
sie dtuzej krwawieniu nalezy zatozy¢ spongostan nasgczony
trombing lub zimna solg fizjologiczna. Nie zaktadamy nigdy
suchego spongostanu.

Istotnym sposobem leczenia oprécz podania brakujagcego
czynnika jest postepowanie z bélem. W tabeli 4 przedstawio-
no strategie leczenia przeciwbdlowego.

PODSUMOWANIE

Mimo Ze wielu pacjentéw z hemofilia doswiadcza tagod-
nych krwawien w ciggu swojego zycia, ciezkie i zagrazajace
zyciu krwotoki sa rzadkie, ale zawsze wymagaja szybkiego
rozpoznania i leczenia. 0gdélng zasadg postepowania powin-
no by¢ jak najszybsze podanie brakujacego czynnika krzep-
niecia — chorym z hemofilig A cz. VIl w dawce 40-50 j/kg/mc.
Dalsza diagnostyka i leczenie powinny by¢ prowadzone
dopiero po podaniu pacjentowi koncentratu brakujacego
czynnika krzepniecia.

W zaleznosci od ciezkosci i lokalizacji krwawienia moga
by¢ wymagane podawanie kolejnych dawek brakujacego
czynnika i konsultacja hematologiczna oraz innych spe-
cjalistow w celu zapewnienia kompleksowej opieki nad
pacjentem.

Bardzo waznym elementem postepowania w krwawie-
niach u pacjentéw z hemofilia jest rehabilitacja. Ma ona na
celu zapobieganie zmianom destrukcyjnym w stawach oraz
wzmocnienie masy migsniowej.

Tab. 4. Zasady leczenia bélu u chorych na hemofilie

Strategia leczenia przeciwbélowego u pacjentéw z hemofilia

Paracetamol

1 jesli nieskuteczny

COX-2 inhibitor (np. celekoksyb, meloksykam, nimesulid)
lub
2 paracetamol + kodeina
lub
paracetamol + tramadol

3 Morfina
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