orphan Y

Doporuceni pro vedeni anestezie
u pacientd s von Willebrandovou nemoci

Nazev nemoci: Von Willebrandova nemoc

ICD 10: D68.0

Synonyma: Dédi¢né krvacivé onemocnéni

Von Willebrandova nemoc (VWD) je nejcastéjSim dédicnym krvacivym onemocnénim.
VétSina pfipadu je pfenasena autozomalné dominantné, presto je penetrace variabilni.

Existuji tfi hlavni typy VWD. Typ 1 je nejCastéjSi, a je charakterizovan jako parcialni
kvantitativni deficit von Willebrandova faktoru (VWF). Typ 2 je kvalitativni deficience a typ 3
je prakticky kompletni chybéni. Druhy typ VWD je rozdélen do 4 podtypl. Typ 2A zahrnuje
varianty se snizenou adhezi destiCek zplsobenou selektivnim deficitem ve
vysokomolekularnich multimerech (HMWM). Typ 2B zahrnuje kvalitativni varianty VWF se
zvysenou afinitou ke glykoproteinu Ib destiCek. Typ 2M zahrnuje varianty se snizenou adhezi
desticek, avSak bez nedostatku HMWM, a typ 2N zahrnuje varianty se snizenou afinitou pro
faktor VIII. Tato kategorizace koreluje s terapeutickymi pozadavky.

Medicina se stale vyviji
MozZna nové znalosti
KaZzdy pacient je jedineény

Mozn4 Spatna diagnoza

(i ) Vice informaci o nemoci, referenénim centriim a organizac¢ni informace naleznete
na webu Orphanet: www.orpha.net



http://www.orpha.net/

Souhrn o nemoci

VWEF je glykoprotein produkovany megakaryocyty a endotelialnimi bufikami. Hraje dulezitou
roli v primarni hemostazi, mediaci inicialni adheze desti¢ek k vaskularnimu poranéni. Také
se vaze a stabilizuje faktor VIII (FVIII) v krvi.

Diagnostika VWD, zvlasté typu 1, maze byt obtizna. U stfedné zavaznych pfipadd mohou
hladiny VWF pfesahovat do téch, které nachazime u bézné populace. Klinicka manifestace
onemocnéni se liSi od minimalni po zavaznou. Nicméné riziko krvaceni vdeobecné koreluje
s hladinami VWF. Mirny pokles v hladinach VWF je relativné €asty, prevalence onemocnéni
se lisi mezi studiemi a muze dosahovat az 1 % v bézné populaci. Nasledkem toho se pouze
¢ast pacientl dostane do lékarské péce kvili krvacivym symptomdam. Definitivni diagnéza
VWD typu 1 je prokazana, pokud VWF: Ag je <30 IU/dl a je asociovana s krvacivymi
symptomy. Lidé s hladinami VWF: Ag mezi 30-50 IU/dl jsou povazovani za ty, ktefi maji
nizké hladiny VWF, ale ne VWD. Také vS8ak mohou mit riziko krvaceni. Béhem
predoperacniho zhodnoceni rizika krvaceni u téchto pacientd by méla pfitomnost krvacivych
symptomU prevazit hladiny VWF u stratifikace rizika krvaceni. Ze symptoma, které by mély
upoutat pozornost klinika, je nejastéjSim opakované a prolongované krvaceni z nosu,
krvaceni z dasni, vysSi krevni ztraty pfi menstruaci, excesivni krvaceni z rany po extrakci
zubu, snadna tvorba modfin a rodinna anamnéza.

Typické vykony

Tito pacienti mohou byt indikovani k jakémukoliv chirurgickému zakroku, ale méli by byt
oSetfeni v centrech, kde je dostupny multidisciplinarni tym a moznost laboratorniho testovani
postizenych koagulaénich faktord. Pacienti, ktefi jsou oSetfeni v centrech specializujicich se

onemocnéni.

Typ anestezie

U téchto pacientu je Casto preferovana celkova anestezie. Regiondlni anestezie by méla byt
provadéna s opatrnosti, zvlasté pokud je planovana subarachnoidalni nebo epiduralni
anestezie. V téchto pfipadech neexistuji Zadna formalni doporu€eni a kontraindikace jsou
relativni. PFi pouziti neuroaxialni techniky je nutné zajistit pooperaéni neurologicky dohled
kvuli zvySenému riziku rozvoje epiduralniho hematomu a komprese neurologickych struktur.
V pfipadé rozvoje neurologické symptomatologie je diagndza potvrzena pomoci CT nebo
MRI (pozn. editora: vytézné je jen MRI). Radiografy patefe jsou bezcenné.

Nezbytna doplikova predoperacéni vysetieni (vedle standardni péce)

Zadny jednoduchy a jednotny laboratorni test pro screening VWD neni. Navic inicialni
koagulacni testy, jako je protrombinovy €as (PT) a aktivovany parcialni tromboplastinovy ¢as
(aPTT) mohou byt ve fyziologickych mezich. Reagencia aPTT jsou citliva na FVIII:C hladiny
mensi jak 30 IU/dl, nicméné test mlze byt normalni pfi hladinach vyssich nez 40 1U/ dl.

Rutinni koagulacni testy by mély byt provedeny pfi klinickém podezieni, které vyvstane pfi
predoperacnim pohovoru. LiSi se v ramci chirurgickych tymd. Mohou se sestavat z poctu
destiéek, PT, APTT, koncentrace fibrinogenu, analyzy funkce desti¢ek (PFA-100®, Siemens
Healthcare) a eventualné FVIII:.C, VWF:RCo. V typu 1 je ekvivalent ve snizeni VWF:Ag a
VWF:RCo. Abnormalni VWF:RCo/ VWF:Ag pomér (< 0.6) je jednoduchym voditkem k
rozpoznani typu 2 VWD.
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PFA-100°® test je abnormalni u vétSiny pacientd s VWD, kdyz je VWF signifikantné snizen,
av$ak je normalni u pacientd s typem 2N. Nicméné uziteCnost PFA-100® ve screeningu
pacientl s VWD nebyla stanovena.

DalSi mozné laboratorni testy, které mohou byt provedeny, zahrnuji krevni obraz (CBC),
stanoveni krevni skupiny, C reaktivni protein (CRP) a feritin (viz nize).

Watson-Williams(v dotaznik je doporuc¢en béhem predoperacniho zhodnoceni. U pacientl
s vyznamnou rodinnou krvacivou anamnézou a se sou¢asnymi symptomy nebo anamnézou
mukokutanniho krvaceni a u pacientl se stanovenou VWD diagndzou, ale bez laboratornich
nalezll by mélo byt zvazeno specialni VWD zhodnoceni b&éhem prvni navstévy.

Pokud je inicialni zhodnoceni VWD pozitivni, mél by byt pacient referovan specialistovi na
hemostazu k dalS§imu vySetfeni subtypu VWD a jeho odpovédi na desmopresin (DDAVP).
Testovaci davka DDAVP je doporu¢ena u pacientd s VWD k uréeni modelu biologické
odpovédi a k pfedpovédi klinické efektivity. Odpovéd u jednotlivého dospélého pacienta je
konstantni v €ase. Desmopresinovy test by mél byt proveden u nekrvacejiciho pacienta.
Specialista na hemostazu rovnéz zavede multidisciplinarni plan managementu v pfipravé
k chirurgickému nebo neinvazivnimu vykonu.

Za zminku stoji, Ze nékteré situace, jako je systémovy zanét (zjiStény zvySenymi hladinami
CRP a feritinu), téhotenstvi, estrogen nebo peroraini kontraceptiva, stejné jako stres
(operacni vykon, cviceni, anxieta, plaCici vydéSené dité...), mohou zvysit plazmatické
hladiny VFW a maskovat nizsi zakladni hodnoty. Hladiny VWF jsou o 25% niz8i u lidi
s krevni skupinou 0. Hladina VFW je také niz8i u pacientd s hypothyroidismem.

Zvlastni priprava na zajisténi dychacich cest

Neni nezbytné nutné se, kromé traumatické orotrachealni intubaci (OTI), vyhnout zadné
technice. Zvlastni pozornost by meéla byt vénovana pacientim se zvySenym rizikem
obtizného zajisténi dychacich cest, jako jsou t€hotné, nebo pediatricka populace. V pfipadé
obtizné intubace mize pouziti fibroskopu nebo videolaryngoskopu snizit riziko krvaceni a
slizninich 1ézi.

Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivatt

Je doporuceno, Ze kandidati na terapii koncentraty VWF/FVIIl, mohou benefitovat
Z vakcinace proti hepatitidé A a B.

Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Pacienti s VWD by méli byt upozornéni, aby se vyhnuli nesteroidnim antiflogistikim (NSAID),
kyseliné acetylsalycilové a jakémukoli typu terapie inhibujici desticky.

Nizka davka heparinové profylaxe by méla byt zvazena v perioperaénim obdobi u pacientd
s vysokym rizikem rizika vzniku trombdzy, zvlasté pokud je podavana substituéni terapie.

Zvlastni opatreni pfi polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

Je vhodné vyhnout se pfi polohovani, transportu a manipulaci jakymkoli traumatim.
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Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

Nejsou hlaseny.

Anesteziologicky postup

Terapie VWD nasleduje tfi zakladni strategie. Prvni cili na zvySeni plazmatickych
koncentraci VWF endogennim uvolnénim desmopresinu. Druha strategie vyuziva latky, které
zlepSuji hemostazu (kyselinu tranexamovou, kyselinu aminokapronovou) bez toho, aby
modifikovaly hladiny VWF. Treti pfistup cili na nahradu VWF koncentraty z lidské plazmy
inaktivované na viry. Spektrum dostupnych pfipravka se velmi li§i mezi zemé&mi. Nasledujici
seznam nabizi prehled dostupnych pfipravkd, ale neni kompletni: Haemate P® (CSL
Behring), Wilate® (Octapharma), Alphanate® (Grifols), Fanhdi® (Grifols), Biostate® (CSL
Behring), vysuseny faktor VIIl frakce typu 8Y® (Bio Products Laboratory), Immunate®
(Baxter), Wilfactin® (C.A.F-D.C.F).

Vhodnost terapeutické volby zaleZi na zavaznosti a typu VWD, zavaznosti hemostatické
vyzvy a povaze aktualniho nebo potencialniho krvaceni.

Pro drobné vykony by méla profylaxe dosahnout hladin VWF:RCo a FVIII:C = 50 1U/dl v den
vykonu a béhem prvniho poopera¢niho dne a > 30 IU/dl béhem nasledujicich 2-5 dn(, nebo
pokud neodpadne strup. U velkych operaci, jako jsou kardio i neurochirurgické vykony, by
mély byt hladiny VWF:RCo a FVIII:C kolem 100 IU/dl v den vykonu a bé&hem prvniho
pooperaéniho dne a mély by byt udrzovany = 50 1U/dl po dalSich 7 az 14 dni, nebo dokud
neni dokonc¢eno hojeni.

Desmopresin:

Desmopresin stimuluje uvolfiovani VWF svym agonistickym efektem na V2 vazopresinové
receptory. Hladiny FVIII se rovnéz zvySuji po jeho podani. Pokud je podan intraven6zné u
zdravych jedincu, zvySuje plazmatické hladiny VWF a FVIII 2-4krat oproti zakladnim
hodnotam. Déti mladsi dvou let maji nizSi miru odezvy oproti star§im détem. Standardni
davka je 0.3 pg/kg. Tato davka musi byt rozpusténa v 50 az 100 ml izotonické roztoku a
podavana infuzi po dobu 30 minut. V tom pfipadé dosahne efekt vrcholu za 30 az 90 minut.
Je rovnéz k dispozici koncentrované;jSi formule k subkutannimu podani. Desmopresin muze
byt eventualné opakovan kazdych 12 hodin, avSak odpovéd se sniZzuje s opakovanym
podanim (tachyfylaxe). Je to =z ddvodd deplece VWF do bunéfného zasobniho
kompartmentu. Kromé tachyfylaxe maze také hyponatrémie komplikovat opakovana podani.
Monitorace iontd, restrikce tekutin a izotonické infuzni roztoky jsou doporuéeny, zejména u
déti. Dospéli pacienti, zejména starsi pacienti, by méli byt zhodnoceni pro potencialni riziko
kardiovaskularnich onemocnéni. Precipitace infarktu myokardu podanim desmopresinu byla
hlaSena, pfestoze je vzacna.

Desmopresin je vétSinou efektivni u typu 1 VWD. Pacienti s typ 2A vzacné odpovidaji
relevantné. Typ 2B byl pldvodné povazovan za kontraindikaci k podani desmopresinu.
Dudvodem byl casty pokles v poCtu destiek po podani desmopresinu. Prestoze je
trombocytopenie vétSinou pfechodna a neni asociovana s krvacenim nebo trombézou. Tedy
typ 2B je relativni kontraindikaci. U typu 2M je efektivita desmopresinu variabilni. U typu 2N
zvySuje desmopresin VWF, avS8ak pouze na kratkou dobu. Pacienti s typem 3 VWD
neodpovidaji na podani desmopresinu vibec.

Antifibrinolytika

V soucasnosti je nejCastéji pouzivanym antifibrinolytikem kyselina tranexamova (TXA). Lék
inhibuje konverzi plasminogenu na plasmin, a tim stabilizuji pfedem formované srazeniny.
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TXA muze byt podana peroralné nebo intravendzné. Davky a zplsoby se mohou lisit.
Intravendzné je bolusova davka TXA 10-15 mg/kg opakovana kazdych 8 az 12 hodin nebo
nasledovana udrzovaci infuzi 10 mg/kg/h. Pokud se pouziva jako vyplach ust pro oralni
vykony, mlze byt zvySena frekvence podavani. TXA je kontraindikovana pfi managementu
krvaceni renalniho nebo z horniho mocového traktu, kvali riziku vzniku srazenin v mocovém
traktu a nasledné hydronefrézy.

Substitu€ni terapie

Substituéni terapie ma za cil napravit deficit VWF, umoznit adhezi a agregaci desticek a
zvySit potencionalné nizké hladiny FVIII:C. VSechny koncentraty derivované z plazmy
obsahuiji jak purifikovany VWF , tak FVIIl az na jeden (viz nize.) Hlavni rozdil mezi produkty
je VWF:RCo/FVIII:C pomér vysuseny faktor VIII frakce typu 8Y® a Wilate® jsou 2.4/1, 0.5/1,
1.2/1,1.15/1, 2/1, 3/1 a 1/1. Pomér 1.2:1 u Alphanate® je velmi variabilni v zavislosti na $arzi.

VSechny tyto koncentraty mohou byt povazovany za bioekvivalentni co se tyCe
farmakokinetickych vlastnosti VWF. Pomér VWF/FVII 1:1 u Wilate® by teoreticky mélo
usnadnit davkovani a laboratorni monitoring VWF. Nicméné mize také pfili§ zvySit hladiny
FVIII, zvlasté pokud jsou zakladni hodnoty pouze mirné snizeny. Velmi vysoké hladiny FVIII
zvysuji riziko trombembolickych udalosti. VSechny koncentraty derivované z plazmy by mély
byt pouzivany s opatrnosti u vS§ech pacientl se zvySenym trombotickym rizikem, do té miry,
Ze jsou uvadény pfipady trombembolismu pfi vysokych hladinach FVIII. Riziko je jeSté vyssi,
pokud je substitu¢ni terapie kombinovana s antifibrinolytickou terapii.

Wilfactin® (C.A.F-D.C.F) je jedinym produktem, ktery obsahuje vyhradné VWF. Neni proto
vhodny pro okamzitou korekci nizkych hladin FVIII:C na hemostatickou Groven. Wilfactin®
muze byt pouzit u pacientd s normalni nebo mirné snizenou hladinou FVIII. Pfi podavani u
elektivnich vykona by méla byt prvni davka podana 12-24 hodin pfed operaci, aby se zajistila
adekvatni hemostaza, navic dochazi sekundarné k narGstu endogenniho FVIII diky
stabilizaénimu efektu podaného VWF. Zména na Wilfactin® by také méla byt zvazena, pokud
terapie kombinovanymi VWF/FVIIl zvySi FVIII na pfili§ vysoké hladiny, tudiz zvySi
trombembolické riziko.

Nezadouci u€inky substituéni terapie jsou vzacné, ale mohou byt zavazné a zahrnuji
alergické a anafylaktické symptomy, urtiku, svirani na hrudniku, vyrazku, svédéni a edém.
Zavazné alergické reakce mohou vzacné odhalit nastup inhibitoru proti VWF, a pouze u
nékterych pacientd s typem 3 VWD. Davka koncentratu VWF by méla vzdy respektovat
doporu¢ené davkovani u licencovanych produktid. Davky jsou vétSinou uvadény ve
VWF:RCo jednotkach. Jedna |U/kg VWF:RCo zvySuje plazmatickou VWF:RCo o pfiblizné
2%. Nasycovaci davka muze byt vypoctena jako = (Axbw)/IVR, kde A cilené VWF:RCo
zvySeni (lU/dl) k dosazeni plazmatickych hladin, bw je hmotnost v kilogramech a IVR je
polo€as in vivo pfirastku zotaveni. Koncentraty VWF jsou vétSinou podavany opakované
kazdych 24 hodin po operaci, Udrzovaci davky b mély byt adaptovany na zakladé dennich
mérfeni hladin FVIII:C a VWF:RCo. Monitorace FVIII:C a VWF:RCo se také pouziva k tomu,
aby se vyhnulo riziku pooperaéni trombozy. Hladiny FVIII:C a VWF:RCo by nemély pfekrocCit
150-200 Iu/dl.

PFi emergentni situaci, kdy nejsou znamy zakladni hodnoty, je inicialni davka 50 1U/kg.

Zvlastni ¢i dopliujici monitorace

Jednotlivé modality monitoringu jsou spojeny stypem vykonu a mirou rizika krvaceni.
Zajisténi venodzniho vstupu je nutnosti, ale nutnost zavedeni arterialniho katétru by méla byt
zvazena pripad od pfipadu. Mélo by se vyhnout opakujicim se odbérim arterialni krve
pfimou punkci arterie.
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Mozné komplikace

muzeme setkat pfi IéEbé pacientd s typem 3 VWD.
Trombembolické udalosti kvili zvySenému FVIII mohou nastat, jak bylo diskutovano vySe.

Riziko virové kontaminace po podani koncentratu faktoru je velmi nizké nicméné nikoli
nulové.

Pooperacni péce

Cilem je udrzeni normalnich hladin FVII:C a VWF:RCo tak dlouho, jak pFetrvava
hemostaticka vyzva. Toto obdobi je v rozsahu od 1 do 5 dnll po drobném vykonu az k 14
dnim po velkém vykonu, jako jsou neurochirurgické operace. Specialni péce by méla byt po
tonsilektomii, a to az do obdobi 6-7 dni po vykonu, strup se odloupne s vlastnim rizikem
krvaceni. Jak bylo zminéno vySe, hladiny faktorll by mély byt denné monitorovany béhem
substituéni terapie a davkovani by mélo byt pfizplisobeno podle obdrzenych vysledkd.
Management Casto vyusti v prodlouzeni hospitalizace. Pacienti stejné vyZaduji peclivé
sledovani po propusténi z nemocnice. Neurologické zhodnoceni po neuroaxialnich blocich je
nutnosti.

Akutni komplikace spojené s nemoci a jeji vliv na pribéh a zotaveni z anestezie

zpusobené nemoci (poskytujici nastroj k rozliSeni mezi nezadoucimi ucinky anestezie a
manifestaci onemocnéni)

V pfipadé nekontrolovatelného krvaceni pfes adekvatni hladiny VWF:RCo/FVIII:C a po
vylou€eni anatomické etiologie, by mélo byt zvaZzeno podani transfuzni jednotky desticek,
navic k podani suplementarnich koncentratll FVIII-VWF a desmopresinu u responzivnich
pacientl. Tyto kroky ve vétSiné pfipadu zastavi krvaceni. V pfipadé nekontrolovatelného
krvaceni a inadekvatnich hladin VWF:RCo/FVIII:C i pfes dostate€né podavani, mélo by se
myslet na vzacnou moznost inhibitoru, zejména u typu 3 VWD. Protoze je tato udalost velmi
vzacna, nejsou zatim definovana doporuceni k terapii. Mozné terapeutické pFistupy zahrnuji
rekombinantni faktor VIII nebo by-passing na rekombinantni faktor Vlla (rFVlla).

Ambulantni anestezie

Pouze pacienti s mirnym typem VWD, podstupuijici vykon s nizkym rizikem krvaceni, mohou
bezpelné benefitovat z ambulantni anestezie.

Porodnicka anestezie

Jen pro pfipominku, kazdy pacient je unikatni. Management by mél byt individualizovan
pfipad od pfipadu.

Neanestetické uvahy:

- Je vhodna geneticka konzultace, optimalné pfed pocetim, a to zejména u téch, kde je
vysoke riziko toho, ze dité bude mit typ 3 VWD
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Prestoze se zda, Ze je vySSi riziko vaginalniho krvaceni béhem prvniho trimestru
téhotenstvi u Zzen s VWD, neni zvySena mira rizika potratu

Dé&dicna krvaciva onemocnéni u matky nebo plodu nejsou indikaci k cisafskému fezu.
Zpusob porodu by mél byt ur€en porodnickym tymem.

Novorozenci s vyznamnym rizikem VWF onemocnéni maji riziko krvaceni na hlavé
(hematom ve skalpu a intrakranialni krvaceni) b&éhem porodu. Proto by nemély byt
pouzivany invazivni techniky monitorace fetalni srdeCni akce ani instrumentalni
porody.

Téhotenstvi u Zen s VWD by mélo byt vedeno multidisciplinarnim tymem, zahrnujici
porodnika, specialistu na hemostazu a anesteziologa. Mélo by byt vedeno v centrech,
kde je k dispozici laboratorni testovani koagulac¢nich terapeutickych faktora.

Bézné téhotenstvi a porod je spojen se signifikantnimi zménami v hemostazi, které
vytvafi prokoagulacni stav. Tento vznika zvySenim hladiny vétSiny koagulaénich
faktord, véetné FVIII a VWEF.

Hladiny faktord, v€etné FVII:C, VWF:Ag, a VWF:RCo, by mély byt méfeny pfi
vstupnim vySetfeni a alesporni jednou béhem prvniho trimestru, stejné jako pred
invazivnimi vykony.

Zmény ve VWF béhem téhotenstvi se lisi podle typu VWD. U typu 1 VWD, FVIII:C,
VWF:Ag, a aktivita VWF se obvykle progresivné zvySuje. Nejvice signifikantni
zvySeni se odehrava béhem tretiho trimestru a mnoho Zen dosahne normalnich
hodnot VWF do tfetiho trimetru. U typu 2 VWD se hladiny FVIII:C a VWF:Ag Casto
zvySuji, ale vétSina studii ukazuje minimalni nebo Zadné zvysSeni aktivity VWF stejné
jako perzistujici abnormalni vzorce multimerd odrazejici zvySenou produkci
abnormalniho VWF. U Zeny s typem 3 VWD se ukazuje minimalni nebo zadny narist
v plazmatickych hladinach FVIIl a VWF.

Dlsledkem toho je neuroaxialni anestezie vétSinou mozna u Zen trpicich typem 1
VWD. Nicméné VWF a FVIII musi byt >50 IU/dI, coz musi byt potvrzeno laboratornimi
hodnotami bé&hem tfetiho trimestru. Pokud je pouzit epiduralni katétr, preferencné
katétr s kulatym hrotem, mél by byt epiduralni prostor pfed zavedenim dobfe
roz8ifen. | pfes tato doporuceni je zde riziko neuraxialniho hematomu. Neuroaxialni
anestezie vétSinou neni doporucena u typu 2 a 3 VWD. Je moznost vyjimky, pokud
jsou hladiny faktord nad 50IU/dl po profylaktické 1écbé. Je doporuceno, aby se
udrzovaly normalni hladiny béhem umisténi katetru a 12-24 hodin po vytazeni
katétru, nebot’ po vyprazdnéni délohy klesaji rapidné hladiny FVIIl a VWF. V kazdém
pfipadé musi neuroaxialni blokadu provadét zkuSeny anesteziolog a mélo by se
vyhnout opakovanym punkénim pokusum.

Profylakticka l1é&ba by méla byt podana, pokud jsou hladiny faktord pod 50 1U/dl, aby
byly pokryty invazivni vykony a porod. Desmopresin mize a byl bezpecné pouzit
béhem téhotenstvi, zejména bé&hem prvniho trimestru téhotenstvi pro pokryti
invazivnich vykon(, jako je vilo a amniocentéza, avSak mél by byt pozivan
s obezfetnosti b&éhem gestacniho obdobi. Mélo by se vyhnout opakovanému podani
nebo podani u preeklamptickych pacientek Pravidlem musi byt peélivé sledovani
retence vody. Je také mozné pouzit kyselinu tranexamovou pro prevenci nebo
kontrolu poporodniho krvaceni (PPH). Pro nedostatek studii, které by zkoumaly jeji
pouziti béhem té&hotenstvi, neexistuji zadna doporuceni. Nicméné byla Uspésné
podavana, a to bez zjevnhych nezadoucich u€inku na matku nebo plod, jak vyplyva
z nékolika pfipadu v literatufe. Substitu¢ni terapie nasleduje stejna schémata, ktera
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byla uvedena vySe. U zen, u kterych je tfeba nahrada koagulaénich faktora, by mély
byt denné monitorovany hladiny FVIII:C a VWF:Ag a udrzovany nad 50 IU/dl po dobu
alespon 3 az 5 dnli a az 7 dni po cisafském fezu.

Hladiny faktoru, které se mohou béhem té&hotenstvi normalizovat, se vétSinou vraci
k pvodnim hodnotam béhem 7 az 21 dnl po porodu.

Zeny s VWD maiji signifikantn& vy3si riziko primarniho i sekundarniho poporodniho krvaceni
(PPH). Zeny, které maji ¢asné PPH asociované s nizkymi hladinami faktord mohou byt
IéCeny substituéni terapii a desmopresinem, u téch, které jsou responzivni. Desmopresin byl
detekovan v matefském mléku u zen v laktaci. U kojicich zen by tedy méla mit pfednost
substituéni terapie. Kyselina tranexamova by méla byt zvaZzena k prevenci nebo kontrole
sekundarniho postpartalniho krvaceni. Tato medikace je bezpecna i u kojicich Zen.
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