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Un comentariu pesimist ar incepe cu ,,hemostaza ne-
chirurgicala, in ciuda eforturilor medicale, nu poate fi inca-
drata intr-un algoritm de abordare eficient™.

Cauzele singerarilor sunt multiple, o incercare de iden-
tificare si de clasificare exhaustiva fiind greu de realizat si
nereprezentand scopul propus. Raportate la actul operator,
ele sunt pre- sau postoperator; daca preced interventia chirur-
gicala, identificarea lor ar putea conduce la un necesar trans-
fuzional scazut sau la limitarea leziunii declansate deja; daca
succed interventia chirurgicala, rezolvarea cu succes repre-
zinta cu siguranta solutia salvatoare de viata.

In acest labirint: cAnd, cum si, mai ales, care este solutia
terapeutica raman intrebari la care actul medical trebuie sa
raspunda. Sigur eficient! Dar cum?

Diagnosticul diferential este"eomplex;niupoate fijatat
de rapid incat sa tina pagul cuthemoragia, nu poate\fi facut
la locul accidentului sau la patul bolnavuluiyiar gandul final
duce spre neputinta, sau peate spre alternative neargumentate
suficient teoretic, sau poate neargumentate suficient inca.

Si in aceasta cascada de evenimente ajungem la Novo-
Seven .

NovoSeven — FVII activat recombinant (rfEVIla) a fost
creat in dorinta de a gasi o solutie terapeutica hemofiliei
cu inhibitori (anticorpi-anti-F Villhsi-anti F1X); este apro-
bat de U.S. Food and Drug Administration’ (FDA) ‘pentru
aceasta indicatie de aproape un deceniu [1, 2].

Experienta clinica arata insa o extindere a acestei indi-
catii.

Este la dispozitie o bibliografie selectionata aleator despre
un agent hemostatic al hemofiliei cu inhibitori, utilizat in
entitati clinice extrem de variate, in care autorii au simtit ca
trebuie sa comunice observatia lor Intr-un moment disperat,
amenintator de viata, in care finalul depaseste argumentatia
teoretica. Simpla parcurgere a titlurilor referintelor biblio-
grafice arata diversitatea situatiilor clinice in care s-a apelat
la NovoSeven [1-51].

Este doar solutia acestor situatii clinice sau este solutia
finala a tratamentului hemoragiilor nechirurgicale, fara cauza
precizata? Poate depasi asteptarile firmei producatoare?
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Abrevieri:

FFP — fresh frosen plasma

AT III — antithrombin TIT

PCC — prothrombine complex concentrates

FXIlla — factorul XIII al coagularii activat

rFVIla — factorul VII al coagularii activat, recombinant.

Primit in 23 februarie 2005, acceptat in 5 aprilie 2005.

Are indicatii mai largi, are mecanisme de actiune nepre-
cizate pana acum?

Probabil ca da, pentru ca firma-mama a declansat nume-
roase studii controlate pentru situatii clinice departe de prima
indicatie.

Incerc sa le mentionez, nu si le prezint, diversitatea lor
fiind coplesitoare, iar pentru moment, medicina ramane re-
alitate stiintifica si magie, intruchipate intr-o singura forma
- FVIla recombinant.

A fost o prezentare a gandurilor si asteptarilor unei per-
soane care a folosit NovoSeven 1n situatii fara indicatie pre-
cisa, situatii fara iesire, aflate intr-un cerc vicios [3, 4].

Si poate ca acelasi gand l-au trait multi [5]; si au reac-
tionat. Cum?

NOVOSEVEN in:

1. Controlul hemoragiilor din traumatismele majore [6, 7].

2. Scaderea necesarului transfuzional in trauma — studiu
multicentric, dublu orb, prospectiv, randomizat [8].

3. Controlul hemoragiilor intracerebrale — studiu al firmei
NovoNordisk [9,.10, 11].

4. Controlul hemoragiilor in supradozajul anticoagu-
lantelor eumarinice.— studiu.al firiiei NovoNordisk, cu o
observatie: eficient, dar-poate ‘o altCrnativa scumpa [12].

5. Controlul hemoragiilor din transplantul hepatic - pro-
tocol propus de NovoNordisk [13,14].

6. Urologie — scaderea pierderilor sangvine in prosta-
tectomia retropubiana [15].

7. Controlul hemoragiilor din trombocitopatii conge-
nitale sau dobandite, din uremie, din ciroza hepatica, din
obstetrica, din chirurgia cardiaca. .. (enumerare incompleta)
— de lecturat titlurile specifice din bibliografie.

Importanta problemei si observatiile incurajatoare adu-
nate in timpul anilor fac ca societati nationale medicale sa
elaboreze protocoale de abordare a hemoragiilor nechirur-
gicale.

In Israel, folosirea rFVIIa este recomandata la orice
pacient cu hemoragie masiva care nu raspunde la masuri
chirurgicale specifice si la terapia adecvata de componente
sanguine.

Hemoragia masiva este acceptata atunci cand se pierde
intregul volum sanguin 1n 24 ore, sau 50% din volumul san-
guin in 3 ore, sau volumul sangerarii este mai mare sau egal
cu 150 ml/min sau rata sangerarii este mai mare de 1,5
ml/kg/min pentru cel putin 20 de minute [7].

Si alte tari precum Polonia, Croatia, Romania au ela-
borat protocoale privind administrarea de NovoSeven.
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In Romania, comisia de evaluare a indicatiilor Novo-
Seven in A.T.I., sub presedintia D-lui Prof. Dr. Dan Tulbure,
sintetizeaza recomandari de utilizare in hemoragiile masive
[16].

Voi insera in continuare pozitia Academiei Europene de
Anestezie in care regasim FVIla recombinant, ca ultima
incercare in algoritmul de abordare a sangerarilor difuze,
nechirurgicale, cu un pret orientativ al produselor [17]:

SANGERARE NECHIRURGICALA

0 Desmopresina =4 g
o FFP, trombocite = lu FFP
= lu trombocite

cca.160euro
cca. 60euro
cca. 300euro

o antifibrinolitice = aprotinina (70mg) cca. 220euro

o AT IIT , PPC = AT III (1000U.1.)  cca. 430euro
=PCC (500 U.L) cca. 230euro

o FXIIIa =FXIIla (1250U.1.)  cca. 260euro

o rFVIla =FVIla (4,8mg) cca. 3000euro

Factorul VIla initiaza hemostaza prin legarea de factorul
tisular (glicoproteinda de membrana), exprimat la locul
injuriei vasculare, cu care formeaza un complex FVIla —
factor tisular, capabil sa declanseze formarea de trombina
si activarea plachetelor, intervenind astfel in hemostaza pri-
mara, cat si In cea secundara .

Se mai naste o intrebare: activarea plachetelor este secun-
dara formarii trombinei pe suprafata acestora sau rFVIla
creste expresia receptorilor IIb/Il1a plachetari printr-un me-
canism propriu? [18, 19, 20, 21].

Efectul procoagulant al FVIIa este strict localizat la
nivelul injuriei vasculare, administrarea lui neconducéand la
0 activare sistemica a coagularii.

Si asa isi face loc si un comentariu optimist: sangerarile
masive, sangerarile difuze, o plaja intinsa de patologic de
urgenta poate recurge la NovoSeven; documentat sau empi-
ric inca, oprirea sangerarilor apare, hemostaza se produce,
oferind practicii medicale un graunte de siguranta si satis-
factie in plus.
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