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FARMAKOLOGICKA PREVENCE KRVACENIi
U CiSARSKEHO REZU

Antonin Pafizek
Gynekologicko-porodnicka klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Krevni ztratu < 1000 ml Ize povaZovat u porodul vedenych cisafskym fezem za pfiméfenou. Vyskyt zavaznych forem nadmérného poporodniho
krvaceni, tedy takovych, které jsou provazeny zvySenou matefskou mortalitou i zavaznou morbiditou (krevni ztrata v pfipadé cisafského
fezu vice > 1500 ml), je udavana v rozvinutych zemich 1/1000 a v rozvojovych zemich 3,5-5/1000 zivé narozenych déti. V rozvojovych
zemich na tuto porodnickou komplikaci zemie roné vice nez 100 000 Zen. Zavedeni preventivniho podani uterotonik ve lll. dobé porodni
vede i v pfipadé cisaiského fezu k redukci krevni ztraty o vice nez 40% a vyznamné snizuje potiebu krevnich nahrad v per- a pooperaénim
obdobi, proto je vSeobecné doporuceno. Oxytocin je stale velmi bézné podavanym uterotonikem pro prevenci délozni atonie. Novy synteticky
analog oxytocinu carbetocin ma oproti oxytocinu polo¢as 4-10x delSi (40 min.) a mUzZe byt pouzit v jednorazové i.v. injekci. Carbetocin je
carbetocinu, nez je tomu v pfipadé 8 hodinové i.v. infuze oxytocinu. Z hlediska nezadoucich uéinku je nové uterotonikum dobfe snaseno
a spojuje bezpeénost oxytocinu s dlouhym trvanim uéinku namelovych alkaloid(i. Pokud je carbetocin k dispozici mél by byt pouzivan jako
Iék volby pro prevenci poporodni délozni hypotonie/atonie u cisaiského fezu.
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PHARMACOLOGICAL PREVENTION OF BLEEDING AT CAESAREAN SECTION

During Caesarean sections, a blood loss of less than 1000 mL can be considered appropriate. The incidence of serious forms of exces-
sive postpartum bleeding, i.e., of those associated with increased maternal mortality or significant morbidity (a blood loss greater than
1500 mL at Caesarean section), is reported to be 1/1000 and 3.5-5/1000 live births in developed and developing countries, respectively.
In developing countries, more than 100,000 women die from this obstetric complication every year. The introduction of the prophylactic
administration of uterotonic drugs during the third stage of labour results, even in the case of a Caesarean section, in a decrease in blood
loss by more than 40%, and thus significantly reduces the need for blood substitutes in the intra- and postoperative period; therefore, it
is generally recommended. Oxytocin is a uterotonic agent routinely administered to prevent uterine atony. Carbetocin, a novel synthetic
analogue of oxytocin, has a four to ten times longer half-life (40 mins) compared to oxytocin and can be used in a one-time intravenous
injection. Carbetocin can also be given intramuscularly. There is evidence of a higher efficacy of an intravenous injection of 100 pg of car-
betocin on myometrial retraction at Caesarean section as compared to an 8-hour IV infusion of oxytocin. In terms of adverse effects, the
novel uterotonic agent is well tolerated and combines the safety of oxytocin with the long-lasting action of ergot alkaloids. When available,

carbetocin should be used as the drug of choice to prevent postpartum uterine hypotony/atony at Caesarean section.
Key words: Caesarean section, obstetric hemorrhage, uterine contraction, carbetocin, oxytocin.
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Uvod

Pocet cisafskych fezl, zejména ve zdravot-
nicky vyspélych zemich celosvétové stale stoupa.
Ve Spojenych statech americkych bylo roce 1996
ukonceno cisafskym fezem 20,7 % porod, v roce 2006
jejich pocet stoupl na 31,1 %, coZ predstavuje vice nez
1,3 miliénu cisafskych fezti roéné (1, 2, 3). I v Ceské re-
publice je cisafsky fez nejcastéjsi porodnickou operaci,
jeho incidence se pohybuje okolo 20% viech porodd.
PFicin nardstu tohoto zpUsobu operaéniho ukonéeni té-
hotenstvi je vice. Rodi Zeny starsi (vy$$i morbidita), je
vice vicecetnych téhotenstvi (asistované reprodukce)
a néktera porodnicka zafizeni zainaji respektovat
pozadavky Zeny a provadeji tzv. ,cisarsky fez na prani‘.
V Ceskeé republice az na jedinou vyjimku ,cisafsky fez
na prani“ nepatii mezi uznavané indikace. Vyjimkou
je téhotenstvi, kdy je plod uloZen v poloze podélng,
koncem panevnim napfed (okolo 4 %). Spontanni porod
ditéte v poloze podélné, koncem panevnim napfed je
dlouhodobé spojovan s vyssi matefskou i perinataini
mortalitou a morbiditou.

Cisafsky fez je oproti spontdnnimu porodu do-
provéazen vetsi krevni ztratou, a to i pfi pouziti regi-
onalni anestezie (epiduralni, subarachnoidalni nebo
kombinované epiduralni/subarachnoidalni blokady),
pfi které ma operatér s ohledem na plod, jesté pred
jeho vybavenim, ¢as k provadéni peclivé hemostazy.
Peroperacni, resp. poporodni krvaceni je v sou¢asné
dobé i u cisaf'ského fezu vedouci pfi¢inou matefskych
umrti a vyznamnym faktorem ovliviujici matefskou
morbiditu. Prevence krvaceni je hlavnim pfedpokla-
dem pro snizovani negativniho dopadu této zavazné
porodnické komplikace na organizmus matky (1).

Definice

Presny rozsah poporodniho krvéaceni se stano-
vuje velmi obtizné, proto neexistuje jednoznacna
definice. Krevni ztrata se pfi porodu cisafskym fezem
obvykle pohybuje do 1000 ml a rodi¢kou byva dob-
fe tolerovana. Pfi krevni ztraté nad 1500 ml se hovoii
o nadmérném krvaceni (4, 5). Ke krvéceni dochézi
zejména v pribéhu vlastniho operaéniho vykonu (pe-
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roperacni krvaceni nebo primarné poporodni krvace-
ni), dale pak béhem prvnich 24 hod. po operaci na JIP
(Casné operaéni krvaceni). Ustava béhem prvnich dni
Sestinedéli. V souCasné dobé opoustéji matky 5.-6.
den po cisarském fezu porodnicka zafizeni a absence
krvéaceni je vedle fyziologické teplotni kfivky hlavni
podminkou dimise. Pokud nastane krvaceni po tomto
obdobi, mluvime o pozdnim poporodnim krvéceni.
Peroperaéni, resp. ¢asné poporodni krvaceni je vy-
znamné, nebot se zdsadni mérou podili na vyssi
matefské mortalité a morbidité. Pfesné zméfeni krev-
ni ztraty je sloZité a tudiz i nepfesné. Néktefi autofi
méFi objem krve v expandérech a vazi krvi nasaklé
rousky, jini pozoruji dynamiku parametr(i ¢ervené
krevni fady, zejména hematokritu, jini hodnoti pouze
pooperacni podani krevnich transfuzi. Veobecné
se pfiznava, Ze odhady krevnich ztrat béhem poro-
du jsou velmi nepfesné a diagnostika krevnich ztrat
vychdzi ze subjektivniho hodnoceni klinického stavu
a objektivniho mnozstvi krve, které ohrozuje hemo-
dynamickou stabilitu pacientky. Nékteré rodicky vSak
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muze ohrozit i relativné mala krevni ztrata, kupfikladu
rodicky s preeklampsii, kdy proteinurie a hemokon-
centrace snizuji ob&hovou stabilitu. Vétsina rodicek
dobfe toleruje krevni ztratu mezi 500-1 000 ml, coz
odpovida ztraté 10-15% cirkulujici krve. VyS§i ztra-
ty zpUsobuji pravidelné hypotenzi, dusnost, anurii
a obéhové selhani (2).

Etiologie
Pfi¢iny krvaceni v souvislosti s cisafskym fe-

zem:

*  krvaceni z hysterotomie

o krvaceni z poruchy retrakce myometria (délozni
hypotonie/atonie)

*  krvaceni pfi poru$e placentace

krvaceni z operaéniho traumatu délohy a/nebo
jejiho okoli

*  krvaceni z dusledku poruchy koagulace.

Krvéceni z hysterotomie

Technika provedeni cisafského fezu je dnes
podrobné propracovana, a proto v nejblizsi dobé
pravdépodobné nenastanou vyznamné zmény. Pro
cisafsky fez se dnes jednoznaéné preferuje néktera
z metod regiondlni anestezie. Voli se suprapubicky
fez podle Pfannenstiela. Vétsina operatérd prostfihu-
je pliku mogového méchyre a odsouva Setrné méchyf
kaudalné, v dolnim déloznim segmentu provadi 2 cm
dlouhou, kterou déle digitainé rozsifuje do stran; tim
se otvird dutina délozni, a tak je umoznéno vybaveni
plodu/l. Vétsi krevni ztrata u cisafského fezu byva
u téhotnych, u kterych jesté nenastoupila kontraké-
ni ¢innost délohy. Neni-li délozni ¢innost, nena-
stane rozvinuti dolniho segmentu (napf. cisafsky
fez pfed terminem bez kontrakci), pak byva krevni
ztrdta byva vétsi, nez kdyz je vlivem kontrakci dolni
délozni segment rozvinuty a tenéi. Klasicky neboli
korporéini fez se dnes kvuli vysokému riziku rup-
tury délohy v dal$im téhotenstvi a pro nebezpedi
krvaceni provadi jen ze zcela zvlastnich indikaci.
Nékdy se operatér nemize vyhnout az monstrézné
zmnozenym Zilnim varixtim v okoli tpony pliky mo-
¢ového méchyre, pak je musi s rizikem akutni krevni
ztraty protnout. NejdlleZitéjsi prevenci krevnich ztrét
a hlavnim Ukolem operatéra je po vybaveni plodu
rychla revize dutiny délohy a anatomicky spravné
provedena sutura myometria délozni stény (pokra-
Cujicim stehem nebo jednotlivymi stehy v jedné nebo
ve dvou vrstvéch).

Porucha retrakce myometria
(délozni hypotonie/atonie)

Délozni hypotonie a atonie je tradiéné popisovéna
mezi nej¢astéjsimi pficinami poporodniho krvaceni.
Mezi rizikové faktory délozni hypotonie/atonie patii
nadmérna distenze délohy pfi polyhydramniu, u mno-
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hoCetnych téhotenstvi a makrosomii plodu. Pomémé
Casto vidanou pfi¢inou byva vy&erpani kontraktility
myometria u indukovanych, ¢asto prolongovanych po-
rod(, kde se obvykle podava na posileni nebo tpravu
rytmu déloznich kontrakci oxytocin nebo naopak toko-
lytikum. Vyznamnéj$i krvaceni nastava u vicerodicek,
pfi intraamnialni infekci nebo jde-li 0 anatomickeé po-
ruchy myometria pfi myomat6zni déloze, u vrozenych
vyvojovych vad délohy a pod. (6).

Poruchy placentace

Poruchy placentace jsou z hlediska rizika po-
porodniho krvaceni zavaznym rizikem a jejich Cet-
nost vlivem zvy$eni incidence cisafskych fez( také
stoupd. Narista podil téhotnych s patologickou
placentaci (placenta accreta, increta nebo percreta
a placenta praevia nebo jejich kombinace). Zvlastni
problematiku pfedstavuje placenta ulozena nizko
na pfedni sténé délohy nebo dokonce jako vcestné
l0zko, pFekryvajici vnitfni branku délozniho hrdla
(placenta praevia). Operatér je pak nucen proni-
kat do dutiny délozni transplacentarné. V krajnim
pfipadé je tfeba nejprve vybavit placentu a teprve
po uvolnéni prostoru nasleduje vybaveni plodu/C.
Tyto postupy byvaji vzdy provdzeny rozsahlym pero-
peracnim krvacenim. Vy$Si intenzita krvaceni z ranné
plochy v dolnim déloznim segmentu, pokud zde byla
plvodné ukotvena placenta, vznikd z nedostatku
retrakéni aktivity myometria a tim byva narusen
uzavér cévniho systému v této ¢asti délohy. Vyskyt
placenta accreta je v souc¢asné dobé 1/2500 porod,
pficemz v letech 1930-1950 to byl pouze 1 pfipad
na 30000 porodd (7). Vedle nejvyznamnéjsiho rizi-
kového faktoru, kterym je pfedchozi porod cisafskym
fezem, k poruSe placentace pfispivaji i jiné operace
na déloze, pfi které do$lo k porudeni integrity délozni
stény. Specifickou skupinu nové predstavuiji hyste-
roskopické operacni vykony (resekce submukdéznich
myomu, déloZniho septa a pod.). Pravdépodobnost
rozvoje poruchy placentace je pfimo Umérna poctu
operacnich vykonl na déloze (8, 9). Cisaiské fezy
z indikace placenta praevia, nebo z divodu, kde
se ocekava jina porucha placentace, byl mél vzdy
provadét zkuSeny operatér.

Operacéni trauma

Operacni trauma byva ¢asto dal$i pfi¢inou za-
vazného krvaceni u cisaf'ského fezu. Ruptury délohy
mohou nastat pfi vybavovani plodu, bud v jizvé, nebo
v oslabeném pfipadné, jizevnatém terénu dolniho
délozniho segmentu po pfedchozim cisafském fezu.
Riziko stoupa s vékem rodicky a poctem cisafskych
fez(i v anamnéze. Jizvy po operacnim vykonu v dol-
nim déloznim segmentu byvaji nékdy extrémné tenké
a jejich okoli mdze tvofit jen kiehka vazivova tkan.
Vlyznamu nabyvaji i stavy po laparoskopickych Ci

Lotevfenych“ myomektomiich nebo hysteroskopickych
resekcich myometria. Pooperaéni, vesmés iatrogenné
vzniklé ruptury jsou lokalizované podle sily zpisobe-
né traumatem, resp. podle mista oslabeni myometria.
NejCastéjsi a zaroven z hlediska krvéaceni nejrizi-
délohy. V déloznich hranach dochazi ¢asto k poranéni
hlavniho cévniho systému délohy (a. uterina), kte-
ré vedle toho, Ze byva masivnim zdrojem krvéceni,
se technicky obtizné oSetfuje.

Poruchy koagulace

Poruchy koagulace byvaji ¢asto provézeny nad-
mérnym poporodnim krvacenim, mohou byt primarni
(vrozené), nebo sekundarni. Nej¢astéjsi poruchou
koagulace je von Willebrandova choroba, dale deficit
faktoru Xl a ziskany deficit faktoru VIII. Riziko porod-
niho krvaceni u zen s von Wilebrandovou chorobou je
20% a u pacientek trpicich deficitem faktoru XI 16 %.
Typickou sekundarni koagulopatii je syndrom disemi-
nované intravaskularni koagulopatie (DIC), ktery je
¢astou komplikaci hemoragického Soku v souvislosti
se vSemi pfi¢inami masivniho poporodniho krvaceni.
Specifickym stavem je néhly a velmi rychly rozvoj
syndromu diseminované intravaskularni koagulopatie
pfi embolii plodovou vodou (10).

Farmakologicka prevence
nadmérného krvaceni
u cisaFského Fezu

Preventivni podani uterotonik ve III. dobé porodni
vede k redukci krevni ztraty u cisafského fezu o vi-
ce nez 40%, a proto je vSeobecné doporucovano.
Vi¢asna profylakticka aplikace uterotonik vyznamné
snizi potfebu krevnich nahrad (1, 2, 3). V soucasné
dobé je k dispozici nékolik druhti 1€k s uterotonickym
Ucinkem, preparaty se vSak lisi svoji U¢innosti, biolo-
gickym polo¢asem a vedlejSimi U¢inky.

Oxytocin

Oxytocin je hormon zadniho laloku hypofyzy.
Synteticky preparat pouzivany v klinické praxi je
s pfirozenym hormonem identicky. Jeho aplikace
vede k délozni kontrakci a jeho efekt se zvySuje
s téhotenskym stéfim, v dlsledku zvy$eného poctu
oxytocinovych receptordl v myocytech myometria.
Oxytocin je dosud nejéastéji uzivanym uterotonikem
pro prevenci poporodniho krvaceni i u cisafského fe-
zu. Hlavni vyhodou oxytocinu je rychly ndstup U¢inku
a minimum vedlejSich U¢inkd. Vyrazné neovliviuje
krevni tlak a nezplisobuje tetanické kontrakce hladké
délozni svaloviny jinych organd jako to ¢ini namelo-
vé alkaloidy. Nepfiznivé vedlejsi Ucinky oxytocinu
jsou vzacné, obvykle se jedna o nauzeu a zvraceni.
V disledku antidiuretického vlivu oxytocinu je nutné
pocitat s velmi vzacnou vodni intoxikaci. Pfi [éCbé
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poporodniho krvaceni nema oxytocin zadné kon-
traindikace. Nebylo prokazano, ze by podani oxyto-
cinu zvySovalo pravdépodobnost zadrzeni placenty
a prodluzovalo trvani lll. doby porodni. V souéasnosti
se vede lIl. doba porodnii u cisafského fezu aktivné.
NitroZilné se aplikuje po vybaveni plodu a po jeho
oddéleni od pupeéniku uterotonikum. Uginné je i.v.
podani 5-10 IU oxytocinu jako nitrozilni bolus a/nebo
10-20 IU oxytocinu v 1000 ml infuzi inertniho izotonic-
kého roztoku, kterd se podéva rychlosti 333 mU/min.
AvSak z hlediska davky a rychlosti podani infize
s oxytocinem r(izni autofi doporucuiji velmi rozdilné
davkovani, coz svédéi o znacné terapeutickeé Sifi 1é-
ku. Neexistuji dosud dlkazy o tom, ktery postup je
prokazatelné lepsi (11).

Namelové alkaloidy

Stale pomémé ¢asto pouzivany methylergometrin
vyvolavé tetanicky stah myometria béhem 5 minut
po intramuskularni injekci. Je poddvan v davce 0,2 mg
i.m., podani mlize byt opakovano v pétiminutovych in-
tervalech do celkové davky 1,25 mg. Methylergometrin
mUze byt aplikovan pfimo do myometria nebo jako in-
travendzni bolus v ddvce 0,2 mg. Namelové alkaloidy
ov8em maji z porodnického hlediska vyznamné neza-
douci U¢inky. Zpasobuii periferni vazospazmus a vy-

volavaji hypertenzni reakci. Zejména po jejich podani
u cisafského fezu Casto vznika nauzea a zvraceni.
U rodicek s hypertenzi a poruchami cévniho systému
jsou namelové alkaloidy kontraindikovany (12).

Carboprost

Carboprost je synteticky derivat prostaglandinu
F2 alfa. Jedna se o latku s vysokou uterokinetickou
potenci. | kdyZ je IéCebné velmi U¢inny, neni pro jeho
intenzivni a kratkodoby ucinek vhodny k preventivni
aplikaci. Carboprost je zdrojem Castého vyskytu neza-
doucich G¢ink( jako jsou dyspnoe, nauzea, zvraceni
a prljem, dale je kontraindikovén u téhotnych s astma
bronchiale. Maximalini davka = 2 mg.

Carbetocin

V soucasné dobé pfichazi na tuzemsky trh novy
synteticky analog oxytocinu — carbetocin (Duratocin®
fy Ferring Pharmaceuticals). Preparat ma rychly na-
stup ucinku a oproti oxytocinu se vyskytuje 4-10x
del3i biologicky polocas (40 min). Polocas biologické
aktivity oxytocinu je pouze 4-10 minut (13). Existuji
dlkazy o vyssi u¢innosti na retrakci myometria u ci-
safského fezu po nitrozilni aplikaci100 pg carbetocinu,
nez je tomu v pfipadé 8 hodinové i.v. infuze oxyto-
cinu (14). Rodicky snaseji carbetocin velmi dobfe

a dosud nebyly shledany vaznéjsi nezadouci t¢inky.
Carbetocin, aplikovany netéhotnym dobrovolnicim
v davkach 4-8x vysSich nez jsou bézné lécebné,
vyvolal jen mirny a pfechodny pokles krevniho tla-
ku (15). Pfi doporu¢eném davkovani vyznamné he-
modynamické zmény nenastévaji. Vedlejsi u¢inky
jako bolesti hlavy, zrudnuti, pocit tepla, kovova chut
a bolesti bficha jsou pozorovéany vzacné, tedy stejné
jako pfi aplikaci oxytocinu. Carbetocin Ize podat i in-
tramuskularné, coz predstavuje zajimavou alternativu
v pfipadech, kde se u rodi¢ky nedafi zajistit vendzni
kanylaci (16). Carbetocin spojuje bezpe¢nost oxy-
tocinu s dlouhym trvanim Géinku ndmelu a v ramci
prevence poporodni délozni atonie by mu méla byt
pro jeho prokazatelné vyssi u¢innost dana prednost
pred oxytocinem (17).

Organizaéni opatfeni
pro pFipad nadmérného krvaceni
u cisaFského Fezu

Pribéh kazdého téhotenstvi musi byt peclivé
zhodnocen z hlediska rizika poporodniho krvaceni.
Pokud jsou zndmky zvySeného rizika krvaceni jiz pfed
porodem, je nutné ucinit pfislusna preventivni opat-
feni (hematologické a anesteziologické pfedoperacni
vySetieni, sestaveni operacniho tymu ze zkuSenych
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operatér(i, zajisténi krevnich nahrad a pod.). U rizi-
kové rodicky by mél porod probihat ve specializova-
ném perinatologickém centru se zajisténim vysoce
odborného porodnického pfistupu a mezioborové
spolupréce.

Nezfidka vSak nastava nadmérné krvaceni u ci-
sai'ského fezu zcela neoCekavané. Proto jeho pre-
venci a schopnost realizace Ié&ebnych opatfeni musi
ovladat Iékafi ve vSech zafizenich, ktera poskytuji
v Ceské republice porodnickou péci (18).

Zaveér

Zena ztraci u porodu cisafskym fezem fyziologic-
ky az 1000 ml krve. Je nutné provadét vSechna pre-
ventivni opatfeni, aby se krevni ztrata minimalizovala.
Jednim z nich je aktivni vedeni Ill. doby porodnim
podani uterotonik. Dosud pouZzivany synteticky hor-
mon oxytocin mé relativné kratky biologicky polo¢as
ucinku. Nové uterotonikum carbetocin, mé vyznamné
delsi biologicky ucinek (4-10x), a to pfi jinak shodné
uterotonické aktivité, podobné minimalnich vedlej-

Sich ucincich a shodné formé podani (i.v. nebo i.m.).
Carbetocin (Duratocin® by mél byt v pfipadé cisaf-
ského fezu pro své pozitivni farmakologické Ucinky
z hlediska prevence krvaceni upfednostnén pfed
oxytocinem.
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