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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Dej stvo ak ti vi ra nog re kom bi nant nog fak to ra VII (rF VI Ia) je do ka za no kod oso ba obo le lih od he mo fi li je s an ti-
te li ma na fak tor VI II ili IX. Naj no vi ja kli nič ka is tra ži va wa su po ka za la da rF VI Ia (No vo Se ven®, No vo Nor disk A/S, Den-
mark) ima od li čan he mo stat ski efe kat i kod bo le sni ka s te škim „ne he mo fi lij skim” kr va re wem po sle te ških tra u-
ma i op se žnih hi rur ških za hva ta.
Ciq rada  Ciq ra da je bio da se pred sta ve na ši pre li mi nar ni re zul ta ti pri me ne rF VI Ia u va sku lar noj hi rur gi ji on-
da ka da kon ven ci o nal ne, uobi ča je ne, he mo stat ske me re ni su ima le efek ta.
Metod rada  Is pi ti va we je ob u hva ti lo 32 bo le sni ka kod ko jih je pri me wen pre pa rat rF VI Ia. Is pi ta ni ci su svr sta ni 
u pet gru pa: pr vu gru pu je či ni lo če tr na est bo le sni ka ko ji su hit no ope ri sa ni zbog rup tu re ane u ri zme trbušne aor-
te; dru gu gru pu je či ni lo de set bo le sni ka ope ri sa nih elek tiv no zbog ane u ri zme grudnotrbušne aor te; tre ću gru pu 
či ni lo je pet bo le sni ka ope ri sa nih elek tiv no zbog tu mo ra u re tro pe ri to ne u mu ko ji an ga žu je ve li ke tr bu šne krv-
ne su do ve (trbušnu aor tu i do wu šu pqu ve nu); če tvr ta gru pa je ima la dva bo le sni ka s port nom hi per ten zi jom, a pe-
ta gru pa jed nog bo le sni ka ko ji je ope ri san zbog ja tro ge ne po vre de bra hi jal ne ar te ri je i ve ne to kom le če wa in fark-
ta mi o kar da fi bri no li zom.
Rezultati  Po sle pri me ne rF VI Ia po vo qan efe kat te ra pi je, od no sno nor ma li zo va we he mo sta ze po stig nu ti su kod 29 
bo le sni ka (90,62%). Uspe šnost le če wa se to kom ope ra ci je ma ni fe sto va la pre stan kom di fu znog ne hi rur škog kr va-
re wa, a po sle ope ra ci je sma we wem ko li či ne dre ni ra ne kr vi, po boq ša wem vred no sti he mo di nam skih pa ra me ta ra 
i sma we wem po tre be za ino trop nom i tran sfu zij skom pot po rom.
Zakqučak  Slo bod na i ši ro ka pri me na rF VI Ia u va sku lar noj hi rur gi ji je ogra ni če na jer ne ma ran do mi zi ra ne kon tro-
li sa ne stu di je ko ja bi po ka za la efi ka snost i si gur nost upo tre be ovog le ka. Pre ma na šem is ku stvu, pre po ru ka je da 
se rF VI Ia pri me wu je to kom i po sle tzv. ve li kih va sku lar nih ope ra ci ja, ko je su kom pli ko va ne upor nim, ne kon tro li sa-
nim, ne hi rur škim i obil nim kr va re wem.

Kqučne reči: aktivirani rekombinantni faktor VII (rFVIIa); nekontrolisano nehirurško krvarewe; aneurizma tr-
bušne aorte; ruptura aneurizme trbušne aorte; grudnotrbušna aneurizma; diluciona koagulopatija

UVOD

To kom i po sle tzv. ve li kih va sku lar nih ope ra ci-
ja (rup tu ri ra na ane u ri zma trbušne aor te, ane u ri zma 
grudnotrbušne aor te, ope ra ci je tu mo ra re tro pe ri to-
ne um a ko ji in fil tri šu ve li ke krv ne su do ve) mo že se 
ja vi ti ne kon tro li sa no ne hi rur ško kr va re we, ko je je 
pra æe no ve li kom sto pom smrt no sti bo le sni ka. Iza-
zi va ju ga raz li èi ti me ha ni zmi, kao što su: po tro šna 
ili dis funk ci o na tom bo ci to pe ni ja, he mo di lu ci ja 
ili po tro šwa fak to ra ko a gu la ci je, fi bri no li za i 
ak ti va ci ja in fla ma tor ne ka ska de [1-3]. Ovo kr va re-
we ne mo gu spre èi ti ni usa vr še na hi rur ška teh ni-
ka, ni ti ve li ko hi rur ško is ku stvo, pa èak ni ru tin-
sko ukqu èi va we tran sfu zi o lo ga i he ma to lo ga u tim 
ko ji iz vo di operaciju.

Ak ti vi ra ni re kom bi nant ni fak tor VII (rF VI Ia; No-
vo Se ven®, No vo Nor disk A/S, Den mark) se pri me wu je u 
su zbi ja wu kr va re wa kod oso ba obo le lih od he mo fi-
li je s an ti te li ma na fak to re VI II i IX [4, 5]. Naj no vi-

ja kli niè ka is tra ži va wa su po ka za la da ovaj pre pa-
rat ima od li èan he mo stat ski efe kat i kod bo le sni ka 
s te škim „ne he mo fi lij skim” kr va re wem po sle tra u-
me [6-8], to kom i na kon kar di o hi rur ških in ter ven-
ci ja [1-3, 9, 10] i or to ped skih operacija [11, 12]. Spo-
ra diè no su ob ja vqi va na is ku stva o pri me ni ovog le-
ka u va sku lar noj hi rur gi ji [13]. Etiè ki ko mi tet Kli-
niè kog cen tra Sr bi je je odo brio pri me nu ovog le ka u 
ja sno de fi ni sa nim in di ka ci ja ma: kod obil nog ne hi-
rur škog kr va re wa ko je se ne mo že su zbi ti kon ven ci-
o nal nim, uobi èa je nim, he mo stat skim me ra ma.

CIQ RADA

Ciq ra da je bio da se pred sta ve na ši pre li mi nar-
ni re zul ta ti le èe wa ne kon tro li sa nog ne hi rur škog 
kr va re wa pri me nom rF VI Ia to kom i po sle slo že nih 
va sku lar nih operacija on da ka da uobi èa je ne he mo-
stat ske me re ni su ima le efek ta.
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METOD RADA

Bolesnici

Is tra ži va we je iz ve de no na Kli ni ci za va sku lar-
nu hi rur gi ju In sti tu ta za kar di o va sku lar ne bo le-
sti Kli niè kog cen tra Sr bi je i Uni ver zi tet skoj deè-
joj kli ni ci u Be o gra du. U ove dve usta no ve je od ju la 
2003. do ju la 2007. go di ne kod 32 bo le sni ka pri me-
wen rF VI Ia ra di su zbi ja wa obil nog ne hi rur škog pe-
ri o pe ra ci o nog kr va re wa. Is pi ta ni ci su svr sta ni 
u pet gru pa: pr vu gru pu je èi ni lo 14 bo le sni ka ope-
ri sa nih u he mo ra gij skom šo ku zbog rup tu re ane u ri-
zme trbušne aor te (RA AA); dru gu gru pu je èi ni lo de-
set bo le sni ka ope ri sa nih zbog ane u ri zme grudnotr-
bušne aor te (ThA AA); tre æu gru pu èi ni lo je pet bo-
le sni ka hi rur ški le èe nih zbog tu mo ra u re tro pe ri-
to ne u mu ko ji an ga žu je ve li ke tr bu šne krv ne su do ve 
(trbušnu aor tu i do wu šu pqu ve nu); èe tvr ta gru pa je 
ima la dva bo le sni ka s port nom hi per ten zi jom, a pe ta 
gru pa jed nog bo le sni ka ope ri sa nog zbog ja tro ge ne po-
vre de bra hi jal ne ar te ri je i ve ne to kom le èe wa akut-
nog in fark ta mi o kar da fi bri no li zom.

Is pi ta ni ci pr ve gru pe, u ko joj su bi li jed na oso-
ba žen skog i 13 oso ba mu škog po la, bi li su sta ri u 
pro se ku 66,3 go di ne (ras pon 55-77 go di na). U dru goj 
gru pi svi bo le sni ci su bi li mu škog po la, pro seè ne 
sta ro sti od 58,2 go di ne (ras pon 33-74 go di ne). Tre-
æa gru pa ob u hva ti la je dve oso be žen skog i tri oso-
be mu škog po la, ko je su u pro se ku bi le sta re 44,4 go-
di ne (ras pon 35-63 go di ne). U èe tvr toj gru pi bi li su 
tro go di šwa de voj èi ca i èe tr na e sto go di šwi de èak 
(pro se èan uz rast 8,5 go di na). Bo le snik u pe toj gru pi 
bio je mu ška rac star 57 go di na. Kod svih bo le sni-
ka utvr ðe no je nor mal no vre me kr va re wa pre opera-
cije, a po da ta ka o pret hod nim po ja va ma ko a gu lo pa-
ti je ni je bi lo. Do dat ni po da ci o bo le sni ci ma da-
ti su u ta be li 1.

Kod bo le sni ka ko ji su hit no ope ri sa ni zbog RA-
AA po sle me di jal ne la pa ro to mi je i su pra ce li jaè nog 
kle mo va wa aor te, re kon stru i san je aor to i li jaè ni seg-
ment (kod šest bo le sni ka to je ura ðe no in ter po zi ci-
jom tu bu lar nog graf ta, dok je kod èe ti ri bo le sni ka 
ko ri šæen bi fur ka ci o ni graft). Kod èe ti ri bo le-
sni ka dru ge gru pe di jag no sti ko va na je ThA AA tip III, 
a kod šest bo le sni ka iste gru pe ThA AA tip IV pre-

TABELA 1. Podaci o bolesnicima.
TABLE 1. Patients’ data.

Grupa
Group

Bolesnik
Patient

Starost 
(godine)

Age 
(years)

Pol
Sex

Koagulacioni status pre operacije
Preoperative coagulation profile

Krvarewe 
pre operacije (ml)

Perioperative 
haemorrhage (ml)PTT PT INR

I

1. 62 F 27 12 1.00 12100
2. 55 M 26 11 0.92 9700
3. 56 M 32 10 0.84 8000
4. 71 M 42 15 1.26 6900
5. 65 M 34 13 1.09 11600
6. 67 M 31 11 0.92 2400
7. 59 M 28 12 1.00 8100
8. 76 M 35 14 1.17 8200
9. 71 M 30 14 1.17 8500

10. 68 M 29 12 1.00 6300
11. 75 M 26 13 1.09 14000
12. 77 M 35 15 1.26 12500
13. 63 M 37 14 1.17 4200
14. 63 M 45 13 1.09 8000

II

15. 65 M 27 12 1.00 2400
16. 47 M 34 13 1.09 6750
17. 67 M 32 10 0.84 11000
18. 33 M 30 14 1.17 8200
19. 56 M 35 13 1.09 3300
20. 70 M 32 11 0.92 3700
21. 50 M 28 11 0.92 5900
22. 55 M 34 15 1.26 5400
23. 74 M 32 12 1.00 7800
24. 65 M 40 14 1.17 11500

III

25. 35 M 35 15 1.26 9800
26. 37 M 32 12 1.00 24000
27. 63 F 29 11 0.92 6300
28. 45 F 35 14 1.17 9700
29. 42 M 32 14 1.17 8100

IV 30. 3 F 33 14 1.15 1100
31. 14 M 36 13 1.07 6200

V 32. 57 M 35 13 1.09 3200

Grupa I – bolesnici s rupturiranom aneurizmom trbušne aorte; Grupa II – bolesnici s aneurizmom grudnotrbušne aorte; Grupa III – bole-
snici s tumorom u retroperitoneumu; Grupa IV – bolesnici s portnom hipertenzijom; Grupa V – bolesnik s jatrogenom povredom brahi-
jalne arterije i vene; M – muški; F – ženski; PTT – parcijalno tromboplastinsko vreme; PT – protrombinsko vreme; INR – Međunarodni 
standardizovani odnos
Group I – patients with ruptured abdominal aortic aneurysms; Group II – patients with thoraco-abdominal aortic aneurysms; Group III – patients 
with retroperitoneal tumor; Group IV – patients with portal hypertension; Group V – patient with iatrogenic injury of brachial artery and vein; M – 
male; F – female; PTT – partial thromboplastin time, PT – prothrombin time; INR – International Normalizing Ratio
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ma Kra for do voj (Craw ford) kla si fi ka ci ji. Kod svih 
ovih bo le sni ka je, po red re kon struk ci je grudnotr-
bušne aor te, vr še na i ponovna  im plan ta ci ja svih vi-
sce ral nih ar te ri ja i kri tiè ne me ðu rebarne ar te ri-
je. Kod sva tri bo le sni ka tre æe gru pe je po sle eks ci-
zi je tu mo ra iz re tro pe ri to ne u ma bi la neo p hod na re-
kon struk ci ja in fra re nal ne aor te i do we šu pqe ve ne. 
Kod bo le sni ka ope ri sa nih zbog port ne hi per ten zi-
je (èe tvr ta gru pa) su u okvi ru pri pre me za hi rur šku 
in ter ven ci ju ezo fa gu sni va ri ko zi te ti ob li te ri sa ni 
en do skop skom skle ro za ci jom. Po sle to ga je kod jed nog 
is pi ta ni ka ura ðen me zo ka val ni šant sa PTFE graf-
tom, dok je kod dru gog ura ðen Vo re nov (War ren) dis tal-
ni sple no re nal ni šant. Oba bo le sni ka su ope ri sa na 
na Uni ver zi tet skoj deè joj klinici u Be o gra du. Bo le-
snik iz pe te gru pe je to kom ka te te ri za ci je zbog ko ro-
na ro gra fi je za do bio ja tro ge nu po vre du bra hi jal nih 
krv nih su do va, ko ja se ma ni fe sto va la tek na kon što 
je uve de na fi bri no li tiè ka te ra pi ja.

Postupak rada

Sve va sku lar ne re kon struk cije su iz vo ðe ne u uslo-
vi ma si stem ske he pa ri ni za ci je. Po za vr še noj re kon-
struk ci ji pri me wi va ne su kon ven ci o nal ne he mo-
stat ske me re: re ver zi ja he pa ri na pro ta min-sul fa-
tom (1:1), ko rek ci ja aci do ze i hi po ter mi je, tran sfu-
zi ja krv nih pro du ka ta, kri o pre ci pi ta ta i tra nek sa-
miè ne ki se li ne (u za vi sno sti od ni voa eri tro ci ta 
i trom bo ci ta u kr vi, kao i od na la za ko a gu la ci o nih 
te sto va – ACT, aPTT). Uko li ko se po sle to ga ja vi lo 
ili na sta vi lo obil no ne hi rur ško kr va re we, kon zi-
li jum od tri le ka ra (hi rurg, ane ste zi o log, tran sfu-
zi o log) je do no sio od lu ku o pri me ni rF VI Ia. Obil no 
ne hi rur ško kr va re we se od no si lo na di fu zno kr va-
re we to kom ope ra ci je, bez vi dqi ve le zi je krv nog su-
da, ko je ne pre sta je i po red pri me ne uobi èa je nih he-
mo sta ti ka, a ko je pri tom: a) do vo di do gu bit ka 50% 
cir ku li šu æeg vo lu me na za tri èa sa tokom  o pe ra cije; 
ili b) do vo di do gu bit ka ce lo kup nog cir ku li šu æeg 
vo lu me na to kom 24 èa sa po sle o pe ra cije; ili v) zah-
te va tran sfu zi ju u vred no sti po lo vi ne cir ku li šu-
æeg vo lu me na to kom šest sa ti po sle o pe ra ci je.

Pred u slo vi za pri me nu le ka bi li su broj trom-
bo ci ta ve æi od 50×109/l, vred no sti fi bri no ge na ve-
æe od 1 g/l i vred nost pH ve æa od 7,2. Pri mar no je da-
ta bo lu sna do za 50-60 μg/kg rF VI Ia (No vo Se ven®, No vo 
Nor disk A/S, Den mark) to kom dva mi nu ta; do dat ne do-
ze su pri me wi va ne u za vi sno sti od od go vo ra na te ra-
pi ju. Po boq ša we vred no sti he mo di nam skih pa ra me-
ta ra, sma we na po tre ba za tran sfu zi o nom i ino trop-
nom te ra pi jom, pre sta nak di fu znog kr va re wa to kom 
ope ra ci je i sma we na ko li èi na dre ni ra ne kr vi u po-
sto pe ra ci o nom pe ri o du sma tra li su se do brim od go-
vo rom na te ra pi ju. Po da ci o le èe wu krv nim pro duk-
ti ma, he mo di nam skim pro me na ma, pe ri o pe ra ci o nom 
to ku i is ho du pri ku pqe ni su re tro spek tiv no.

REZULTATI

Svi bo le sni ci su pre hi rur škog le èe wa pod vrg-
nu ti an ti a gre ga ci o noj te ra pi ji, a je dan bo le snik i 
fi bri no li tiè koj. Ni su pri ma li an ti ko a gu la ci o nu 
te ra pi ju, a ko a gu la ci o ni sta tus je pre ope ra ci je kod 
svih is pi ta ni ka bio nor ma lan. Pre pri me ne rF VI Ia 
kod svih bo le sni ka broj trom bo ci ta je bio ve æi od 
50×109/l, vred nost fi bri no ge na je bi la ve æa od 1 g/l, 
a vred nost pH ve æa od 7,2. Kli niè ko po boq ša we, ko-
je se ogle da lo u pre stan ku in tra o pe ra ci o nog di fu-
znog kr va re wa, sma we wu ko li èi ne dre ni ra ne kr vi u 
po sto pe ra ci o nom pe ri o du, nor ma li za ci ji vred no sti 
ko a gu la ci o nih la bo ra to rij skih pa ra me ta ra i sma we-
wu po tre be za tran sfu zi o nom i ino trop nom te ra pi-
jom, za be le že no je kod 29 bo le sni ka (90,62%). Pe ri o-
pe ra ci o no pro trom bin sko vre me, tok, po sto pe ra ci o-
na dre na ža i is hod le èe wa pri ka za ni su u ta be li 2.

Je di na bo le sni ca u pr voj gru pi (s RA AA) je to kom 
ope ra ci je pre mi nu la jer pri me na rF VI Ia kod we ni-
je pret hod no da la od go va ra ju æe efek te. Dva bo le sni-
ka ko ja su hi rur ški le èe na zbog ThA AA su i po red 
sma we ne ko li èi ne dre ni ra ne kr vi u po sto pe ra ci-
o nom to ku i po boq ša wa ane mi je osta li za vi sni od 
ino trop ne te ra pi je i pre mi nu li pr vog da na od ope-
ra ci je. Ka ko je he mo stat ski efe kat po sle pr ve bo lu-
sne do ze bio do bar, ovim bo le sni ci ma ni su do da va-
ne no ve do ze is pi ti va nog le ka, a uzrok smr ti bio je 
za stoj sr ca. Ob duk cij ski na laz ni je po ka zao ni ka kve 
zna ke akut ne trom bo ze.

DISKUSIJA

Pre ma po da ci ma iz li te ra tu re, pri me na rF VI Ia pr-
vi put je ob ja vqe na 1988. go di ne u pre sti žnom èa so-
pi su The Lan cet [14]. U pe ri o du 1996-2004. go di ne vi-
še od 700.000 do za rF VI Ia da to je bo le sni ci ma s he mo-
fi li jom [4, 5, 7, 15, 16]. Sko ra šwi ra do vi o pri me ni 
rF VI Ia kod obil nog kr va re wa po sle tra u me i raz li èi-
tih operacije go vo re o efi ka sno sti ovog le ka i kod 
bo le sni ka bez pret hod no utvr ðe ne he mo ra gij ske di-
ja te ze. Ne ke mul ti cen triè ne, ran do mi zi ra ne, pla ce-
bo-kon tro li sa ne stu di je su po ka za le da rF VI Ia sma wu-
je pe ri o pe ra ci o ni gu bi tak kr vi po sle re tro pu biè ne 
pro sta tek to mi je, od no sno par ci jal ne he pa tek to mi je 
[15, 16]. Po da ci u li te ra tu ri o su zbi ja wu in tra o pe-
ra ci o nog i po sto pe ra ci o nog kr va re wa s rF VI Ia kod 
bo le sni ka ko ji ne bo lu ju od he mo fi li je uglav nom po-
ti èu iz stu di ja ko je su ob u hva ti le ma li broj is pi ta-
ni ka. One su za sno va ne na le èe wu ne ko li ko bo le sni-
ka, naj èe šæe to kom i po sle kar di o loških i or to ped-
skih operacija, od no sno po sle tra u me. Po da ci o pri-
me ni rF VI Ia u va sku lar noj hi rur gi ji su spo ra diè ni 
[13]. Èi we ni ca da pro spek tiv nih ran do mi zi ra nih 
stu di ja o pri me ni rF VI Ia kod hi rur ški le èe nih bo-
le sni ka sa smr to no snim kr va re wem ne ma ne tre ba da 
èu di, s ob zi rom na te ško æe u od re ði va wu objek tiv-
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nih pa ra me tra ko ji bi uti ca li na is hod le èe wa, kao 
i dru gih pro men qi vih ko je bi bi le ne za vi sne u iz-
bo ru na èi na le èe wa obil nog ne hi rur škog kr va re wa. 
Ta ko ðe, mo ra se po me nu ti etiè ki pro blem us kra æi va-
wa bo le sni ku po ten ci jal no spa sa va ju æeg le ka s ma lom 
in ci den ci jom kom pli ka ci ja. Taj pro blem se ja vio i 
to kom na šeg is tra ži va wa, te se uspe šna kon tro la 
kr va re wa kod 29 bo le sni ka ne mo že sa si gur no šæu 
pri pi sa ti sa mo pri me ni le ka, jer je ona ko in ci di ra-
la sa tret ma nom krv nim pro duk ti ma, ko rek ci jom hi-
po ter mi je i aci do ze, te hi rur škim lo kal nim me ra ma, 
ra di po sti za wa bo qe he mo sta ze (elek tro ko a gu la ci-
ja, ko rek ci ja lo kal ne hi po ter mi je). Dru gi pro blem je 
ne do sta tak pre ci znog sta va o taè noj do zi rF VI Ia ko-
ju tre ba pri me wi va ti, što ni je be zna èaj no ni s eko-
nom skog sta no vi šta, bu du æi da 4,8 mg ovog le ka sta-
je 4.080 ame riè kih do la ra [2].

Za pri me nu rF VI Ia mo ra ju se is pu ni ti od re ðe ni 
uslo vi. Pre sve ga, mo ra se is kqu èi ti tzv. hi rur ško 
kr va re we, a za tim ko ri go va ti aci do za. Po ka za no je 
da pri me na rF VI Ia kod bo le sni ka u me ta bo liè koj aci-
do zi (pH<7,3) ni je dao po zi ti van efe kat [3-6, 15]. Ta-
ko ðe, broj trom bo ci ta ma wi od 50000/cm3 ni je do vo-

qan da obez be di pro ko a gu la ci o no dej stvo ovo ga le ka 
[1-8, 15]. Uèi nak pri me ne rF VI Ia je zna èaj no ve æi ako 
se on dâ na vre me, jer je po sle ma siv nih tran sfu zi-
ja znat no ma wi [17]. Za to je iz u zet no va žno de fi ni-
sa ti in di ka ci je za pri me nu ovo ga le ka. Da bi se ne-
ko kr va re we to kom ili po sle hi rur ške in ter ven ci-
je ozna èi lo kao obil no, po treb no je da bu de za do vo-
qen je dan od sle de æih kri te ri ju ma: 1) gu bi tak ce lo-
kup nog cir ku li šu æeg vo lu me na to kom 24 èa sa; 2) gu-
bi tak 50% cir ku li šu æeg vo lu me na za tri èa sa; 3) gu-
bi tak kr vi br zi nom ve æom od 150 ml u mi nu ti; 4) gu-
bi tak kr vi br zi nom ve æom od 1,5 ml/kg u mi nu ti to-
kom 20 mi nu ta ili du že; 5) po tre ba za tran sfu zi jom 
u vred no sti jed nog cir ku li šu æeg vo lu me na to kom 24 
èa sa; 6) po tre ba za tran sfu zi jom u vred no sti po lo vi-
ne cir ku li šu æeg vo lu me na to kom šest èa so va; 7) ako 
kr va re we ne pre sta ne po sle tran sfu zi je 6-8 je di ni-
ca eri tro ci ta [2, 3, 6-8, 10, 14, 16].

U na šem is tra ži va wu je to kom ope ra ci je kao kri-
te ri jum pri me wi van gu bi tak 50% cir ku li šu æeg vo-
lu me na za tri èa sa, a u pe ri o du posle we po tre ba za 
tran sfu zi jom u vred no sti po lo vi ne cir ku li šu æeg 
vo lu me na to kom šest èa so va, od no sno gu bi tak ce lo-

TABELA 2. Perioperacioni koagulacioni status, tok, postoperaciona drenaža i ishod lečewa bolesnika.
TABLE 2. Perioperative coagulation profile, course, postoperative drainage and outcome.

Grupa
Group

Bolesnik
Patient

INR
Drenaža (ml/24 h)
Drainage (ml/24 h)

Ishod
OutcomePre

Before
Posle 15 minuta
15 minutes after

Posle 120 minuta
120 minutes after

I

1. 1.9 1.2 1.01 Mors in tabulam Ex
2. 1.9 1.4 1.13 400 S
3. 2.21 1.07 1.01 450 S
4. 1.53 1.21 0.95 300 S
5. 3.49 1.35 1.19 300 S
6. 2.21 1.1 1.12 550 S
7. 1.67 1.1 1.15 480 S
8. 1.51 0.98 1.05 390 S
9. 1.45 0.87 1.15 610 S

10. 1.55 0.95 1.20 530 S
11. 2.44 1.35 1.25 890 S
12. 1.8 1.05 1.10 670 S
13. 1.67 0.98 1.05 320 S
14. 1.71 1.15 1.08 560 S

II

15. 1.8 0.87 0.81 380 S
16. 1.64 1.96 2.57 390 Ex
17. 2.32 1.04 1.23 3400 Ex
18. 1.82 1.43 1.4 600 S
19. 2.48 1.09 1.08 780 S
20. 1.29 1.17 1.07 470 S
21. 1.51 1.2 1.01 280 S
22. 1.48 1.36 1.34 470 S
23. 1.62 0.96 1.04 350 S
24. 1.52 0.85 0.98 520 S

III

25. 1.87 1.6 1.14 570 S
26. 2.06 1.31 1.22 320 S
27. 1.13 1.02 0.94 870 S
28. 1.84 1.15 1.10 490 S
29. 2.1 1.4 1.25 430 S

IV 30. 2.3 1.98 1.3 150 S
31. 2.5 2.05 1.7 300 S

V 32. 5.7 1.04 0.62 150 S

Grupa I – bolesnici s rupturiranom aneurizmom trbušne aorte; Grupa II – bolesnici s aneurizmom grudnotrbušne aorte; Grupa III – bole-
snici s tumorom u retroperitoneumu; Grupa IV – bolesnici s portnom hipertenzijom; Grupa V – bolesnik s jatrogenom povredom brahi-
jalne arterije i vene; INR – Međunarodni standardizovani odnos; Ex – preminuo; S – preživeo
Group I – patients with ruptured abdominal aortic aneurysms; Group II – patients with thoraco-abdominal aortic aneurysms; Group III – patients 
with retroperitoneal tumor; Group IV – patients with portal hypertension; Group V – patient with iatrogenic injury of brachial artery and vein; INR – 
International Normalizing Ratio; Ex – died; S – survived
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kup nog cir ku li šu æeg vo lu me na to kom 24 èa sa. U jed-
nom od ovih sta wa rF VI Ia je pri me wen pod uslo vom da 
je hi rur ški uzrok kr va re wa is kqu èen, a da ga kon ven-
ci o nal ne he mo stat ske me re ni su mo gle za u sta vi ti.

Ne že qe ni efek ti rF VI Ia se ja vqa ju kod ma we od 
jed ne stan dard ne do ze na 1.000 do za. Do 2004. go di ne 
u li te ra tu ri je pri ja vqe no sa mo 16 slu èa je va trom-
bo ze (de set ar te rij ske – akut ni mi o kard ni in farkt 
ili is he mij ski ce re bro va sku lar ni in sult, i šest 
slu èa je va trom bo ze du bo kih ve na i em bo li je pluæa) 
[1-21]. Pre ma na la zi ma O’Ko ne la (O’Con nell) i sa rad-
ni ka [22] iz 2005. go di ne i in for ma ci ja ma Si ste ma 
za pri ja vu ne že qe nih efe ka ta Ame riè kog za vo da za 
pri me nu hra ne i le ko va (FDA’s Adver se Event Re por ting 
System), za pa že no je 168 ne že qe nih efe ka ta. Naj ve æi 
broj kom pli ka ci ja je trom bo em bo lij ske pri ro de, i to 
kod bo le sni ka ko ji ne bo lu ju od he mo fi li je, a èe šæe 
su u ar te rij skom si ste mu kod bo le sni ka sa sklo no-
šæu ka trom bot skim kom pli ka ci ja ma zbog ko mor bi-
di te ta ko ji je ukqu èi vao še æer nu bo lest, ma lig ni-
tet, ge ne ra li zo va nu ate ro skle ro zu, pret hod no ko ri-
šæe we pro trom bot skih le ko va. Bez ob zi ra na to, ne-
ma ja snih po da ta ka o bro ju bo le sni ka kod ko jih se ja-
vqa ju ove kom pli ka ci je, ni ti o od no su in ci den ci-
je kom pli ka ci je i pri me we ne do ze le ka. Isti auto ri 
na vo de da je po ve za nost trom bo em bo lij skog do ga ða ja 
i pri mqe ne do ze le ka mo gu æa, ve ro vat na ili ko in ci-
di ra ju æa, ali ne i sa svim si gur na. Zbog to ga su pred-
lo že ne naj ve æe mo gu æe me re pre do stro žno sti ve za-
ne za pri me nu rF VI Ia kod ovih bo le sni ka.

Kon tra in di ka ci je za pri me nu rF VI Ia su akut na 
trom bo za du bo kih ve na, em bo li ja plu æa, is he mij ski 
ce re bro va sku lar ni in sult, akut ni in farkt mi o kar-
da, akut na pe ri fer na ar te rij ska oklu zi ja i tzv. kraš 
(engl. crush) po vre de [1-21]. Kod je di nog bo le sni ka iz 
pe te gru pe u na šem is tra ži va wu rF VI Ia je pri me wen 
i po red sko ra šweg in fark ta mi o kar da. Kod we ga su, 
na i me, is cr pqe ne sve me re he mo sta ze, a kr va re we iz 
ope ra tiv ne ra ne je iza zva lo kom part ment-sin drom 
po dlak ti ce (zbog èe ga je ura ðe na fa sci o to mi ja), što 
je pre ti lo da ži vot no ugro zi bo le sni ka, ta ko da su 
kr va re we i po sle diè na ane mi ja vi še šte ti le bo le-
sni ku ne go što bi šte ti la even tu al na kom pli ka ci-
ja le èe wem s rF VI Ia. 

S ob zi rom na to da se kod bo le sni ka s va sku lar-
nim obo qe wi ma ve o ma èe sto ja vqa ge ne ra li zo va na 
ate ro skle ro za (ko ro nar na i ce re bro va sku lar na bo-
lest), mo že se oèe ki va ti da se trom bot ske kom pli ka-
ci je ve za ne za pri me nu rF VI Ia ja vqa ju èe šæe. Ima ju-
æi to u vi du, kao i na ša is ku stva, sma tra mo da je do za 
50-60 μg/kg rF VI Ia do voq na za ve æi nu bo le sni ka. Raz-
log vi še za pri me nu ma we do ze je i èi we ni ca da efe-
kat le ka ni je uma wen po de lom na ne ko li ko do za. Ta-
ko ðe je mo gu æa primena u do zi ra noj in tra ven skoj in-
fu zi ji. Ova kav na èin do zi ra wa omo gu æa va op ti mal-
no pri la go ða va we do ze sva kom bo le sni ku po na o sob, 
ma te ri jal nu ušte du i even tu al no (ali to ni je do ka-
za no) ma wu sto pu kom pli ka ci ja.

ZAKQUČAK

Su mi ra ju æi na ša is ku stva i po dat ke iz li te ra-
tu re, mo že mo za kqu èi ti da je rF VI Ia lek iz u zet nih 
mo guæ no sti i ret kih ne že qe nih efe ka ta, ali vi so-
ke ce ne i ma log bro ja in di ka ci ja. Ka da su u pi ta wu 
obo qe wa va sku lar nog si ste ma ko ja se hi rur ški le-
èe, in di ka ci je su: obil no, ne kon tro li sa no, ne hi rur-
ško kr va re we to kom ili po sle ope ra ci je grudnotr-
bušne aor te, rup tu ri ra ne ane u ri zme trbušne aor te, 
tu mo ra re tro pe ri to ne uma ko ji in fil tri šu trbuš-
nu aor tu, od no sno do wu šu pqu ve nu, kao i kod bo le-
sni ka s port nom hi per ten zi jom.
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INTRODUCTION  A recombinant form of activated factor VII 
(rFVIIa) is a haemostatic drug that is approved for use in hae-
mophiliacs with antibodies to factor VIII or factor IX. Most re-
cent studies and clinical experience have shown that rFVIIa (No-
voSeven®, Novo Nordisk A/S, Denmark) gives extreme haemo-
static effect in patients with severe “non-haemophilic” bleed-
ing produced after trauma and major surgery.
OBJECTIVE  We present our preliminary experience of the use of 
rFVIIa in vascular surgery when conventional haemostatic mea-
sures are inadequate.
METHOD  There were 32 patients divided into five groups: 
Group I – 14 patients with ruptured abdominal aortic aneurysms; 
Group II – 10 patients with thoracoabdominal aortic aneurysms; 
Group III – 5 patients with retroperitoneal tumours involving 
great abdominal vessels; Group IV – 2 patients with portal hy-
pertension and Group V – one patient with iatrogenic injury of 
brachial artery and vein during fibrinolytic treatment, because 
of myocardial infarction.
RESULTS  Clinical improvement was detected following treat-
ment in 29 patients. Bleeding was successfully controlled as evi-
denced by improved haemodynamic parameters and decreased 
inotropic and transfusion requirements.

CONCLUSION  In vascular patients more liberal use of rFVIIa is 
limited, because no randomized controlled trial has proved its 
efficacy and safety in such patients; while also keeping in mind 
that the price of a 4.8 mg of rFVIIa is $4,080. We recommend 
the use of rFVIIa in vascular surgery only during and after ope-
rative treatment of thoracoabdominal aortic aneurysms, rup-
tured abdominal aortic aneurysms, retroperitoneal tumours in-
volving the aorta and/or inferior vena cava, as well as portal hy-
pertension, when non-surgical massive uncontrolled bleeding 
are present.
Key words: recombinant activated factor VII (rFVIIa); intrac-
table non-surgical bleeding; vascular surgery
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