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HEMOSTAZA

* haima - krew, stasis — zatrzymanie

* zespot procesow fizjologicznych ktére zapewniajg sprawne
hamowanie krwawienia po przerwaniu sciany naczynia
krwionosnego, szczelnos¢ sciany naczynia oraz ptynnosc krwi
krgzgcej

* elementy hemostazy:
— Sciany naczyn krwionosnych
— ptytki krwi
— osoczowy uktad krzepniecia krwi
— inhibitory krzepniecia
— ukfad fibrynolizy
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Osoczowy uktad krzepniecia krwi

Marmalny proces krzepniecia

*12 biatek osoczowych czynnikéw
krzepniecia

*ich kaskadowa aktywacja powoduje
przejscie fibrynogenu w fibryne i
stworzenie odpornego skrzepu

*niedobdr jednego z czynnikéw
krzepniecia = nieprawidtowe
tworzenie skrzepu= osoczowa skaza
krwotoczna —

Proces krzepniecia w hemofili @

]
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Hemophilia in pictures. World Federation of Hemophilia
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WRODZONE SKAZY KRWOTOCZNE
1. NACZYNIOWE

. np. choroba Rendu-Oslera-Webera

2. PLYTKOWE

e wrodzone matoptytkowosci

. zaburzenia czynnosci ptytek krwi (np. trombastenia Glanzmanna,
zespot Bernarda-Souliera)

3. 0OSOCZOWE

o choroba von Willebranda
o hemofiliaAiB

. niedobory innych czynnikow krzepniecia
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Osoczowe skazy krwotoczne

niedobér czynnika krzepniecia

!

nieprawidiowe tworzenie skrzepu

|

l samoistne i pourazowych krwawienia
do stawoéw do narzadéw wewnetrznych do moézgu
artropatia - kalectwo kalectwo, zgon

INSTYTUT HEMATOLOGII INSTITUTE OF HEMATOLOGY
| TRANSFUZJOLOGII AND TRANSFUSION MEDICINE



* HEMOFILIA uwarunkowana genetycznie
skaza krwotoczna, dziedziczona w sposob

sprzezony z ptcig

e chorujg mezczyzni
* kobiety nosicielki

*hemofilia A —niedobdr cz. VIII 1:5000 urodzonych
chtopcow
*hemofilia B —niedobodr cz. IX 1:30 000 urodzonych
chtopcow

Windyga J i wsp. Acta Haematol. Pol. 2016;47;2:86-114

INSTYTUT HEMATOLOGII INSTITUTE OF HEMATOLOGY
| TRANSFUZJOLOGII AND TRANSFUSION MEDICINE




HEMOFILIA - RYS HISTORYCZNY (1)

e pierwsze wzmianki — pisma zydowskie ok. 100 r p.n.e.

* Biblia, Talmud, starozytny Egipt i Grecja — opisy przypadkow sktonnosci do
krwawien u mezczyzn

e zydowski rabin Juda -zwolnienie z zabiegu obrzezania trzecich synow kobiet
ktérych dwoch pierwszych syndw zmarto z wykrwawienia

1803 - John C. Otto (Filadelfia) — wyodrebnienie jednostki chorobowej
przenoszonej przez kobiety a wystepujgcej u mezczyzn

e 1820- Christian Friedrich Nasse — dziedziczenie - zdrowi synowie chorego,
wystepowanie choroby u niektorych wnukéw od corek

e 1828 - Friedrich Hopff — nazwa ,hemofilia” (,Uber die Hdmophilie oder die
erbliche Neigung zu tédlichen Blutungen”) haemorrhaphilia — z greckiego
upodobanie do krwawien

J Zdziarska i wsp. Historia , krolewskiej choroby”. 90 rocznica tragicznej
smierci carewicza Aleksego Mikotajewicza Romanowa, Alma Mater 107
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HEMOFILIA - RYS HISTORYCZNY (2)

e 1893r - A Wright potwierdzit wydtuzenie czasu krzepniecia u chorych
na hemofilie

 1911r - Thomas Addis wykazat ze przetoczenie osocza choremu na
hemofilie skraca czas krzepniecia, ale dopiero po 25 latach lekarze z
Harvardu Arthur Patek i F.H.J. Taylor nazwali ten czynnik globuling
antyhemofilowg

e 1944 - Alfredo Pavlovsky - odkrycie osocze chorego na hemofilie
normalizuje krzepniecie innego chorego z hemofilig
1952 - Rosemary Biggs (Anglia) — wyjasnita paradoks Pavlovsky’ego
odkrywajgc drugi typ hemofilii
J Zdziarska i wsp. Historia , krélewskiej choroby”. 90 rocznica tragicznej

Smierci carewicza Aleksego Mikotajewicza Romanowa, Alma Mater 107
(2008).
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HEMOFILIA DZIEDZICZENIE

Mezczyzna chory na hemofilie Kobieta nosicielka hemofilii
Chory na Kobieta, ktora Zdrowy Nosicielka
hemofilie  nie jest nosicielka mezczyzna hemofilii

b
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HEMOFILIA — choroba krdlewska

1

Krélowa Wiktoria C -
arewicz Aleksy (1904-1918)
( 1 8 1 9 - 1 9 O 1 ) J Zdziarska i wsp. Historia , krdlewskiej choroby”. 90 rocznica tragicznej

$Smierci carewicza Alekseio Mikofa|'ewicza Romanowa| Alma Mater 107
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J Zdziarska i wsp. Historia , krolewskiej choroby”. 90 rocznica
tragicznej smierci carewicza Aleksego Mikotajewicza
Romanowa, Alma Mater 107 (2008).
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POSTACIE HEMOFILII

ciezka <1%
umiarkowana 1-5%
tagodna 6-40%

Aktywnosc¢ u zdrowych osob:
0,4-1,5 IU/ml = 40-150 IU/dl = 40-150% normy

Windyga J i wsp. Acta Haematol. Pol. 2016;47;2:86-114
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OBJAWY HEMOFILII

Posta¢ hemofilii Objawy

ciezka samoistne krwawienia do stawdow, miesni,
narzgdow wewnetrznych
ciezkie krwawienia po urazach, zabiegach
inwazyjnych

umiarkowana rzadko krwawienia samoistne, krwawienia po
niewielkich urazach, po zabiegach inwazyjnych

tagodna krwawienia samoistne nie wystepuja,
nadmierne krwawienia po urazach i zabiegach
inwazyjnych

Chojnowski K Hemofilia w pigutce dla lekarza internisty
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KRWAWIENIA DO STAWOW - najczestszy
objaw ciezkiej postaci hemofilii

ze zbioréw wtasnych
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V 4 [

Krwawienia do miesni

*bol, obrzek m) ograniczenie
ruchomosci

eucisk na naczynia i nerwym) mrowienie,
dretwienie, porazenie

erworia

Hemophilia in pictures. World Federation of Hemophilia  Copg Wk Facaron o Hemoptila
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Krwawienia zagrazajgce zyciu

e krwawienie srodczaszkowe

(samoistne)

* wylewy krwi do dna jamy

ustnej i szyi

 krwotok do przestrzeni

zaotrzewnowej

* krwotok z przewodu

pokarmowego

* urazy

Winﬁﬁm?p. Acta Haematol. Pol. 2016:47;2:86-114
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Rozpoznanie hemofilii

Ukiad wewnatrzpochodny Ukiad zewnatrzpochodny

wywiad osobniczy — objawy
krwawienia

* wywiad rodzinny

* badanie fizykalne

* testy przesiewowe hemostazy

— morfologia PL
X
— uktad krzepniecia e i
FIBRYNOGEN
« PT
« APTT-

. TT FIBRYNA

* fibrynogen
 POTWIERDZENIE HEMOFILII - zmniejszona aktywnos¢ cz.Vill/cz.IX
* badania genetyczne identyfikujace mutacje sprawcza
* wydanie legitymacji chorego
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Wrodzone skazy krwotoczne = choroby nieuleczalne

leczenie - dostarczenie tego co brakuje w organizmie — czynnika
krzepniecia VIII/IX

koncentraty czynnika VIII/IX

podawane dozylnie przez chorego

w celu leczenia krwawien i zapobiegania
leczenie domowe

Wj Lwsp. Acta Haematol. Pol. 2016;47;2:86-114
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Gtéwny cel leczenia hemofilii — zapobieganie
krwawieniom

leczenie ,na zgdanie” = podanie niedoborowego czynnika

krzepniecia w momencie aktywnego krwawienia — nie
zapobiega powiktaniom wylewow, artropatii i kalectwu

zapobieganie krwawieniom (profilaktyka) =
podawanie koncentratu niedoborowego czynnika
Krzepniecia, co 2-gi dzien/3 x w tygodniu/2x w
tygodniu przez cate zycie - chroni przed artropatia
| kalectwem
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uraz u chorego na hemofilie = krwawienie
(opdznione) =natychmiastowe podanie
koncentratu cz. VIII/IX
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Pacjent z hemofilig A,
posta¢ umiarkowana
(cz. VIIl - 4%)
uraz gtowy,
opoznione leczenie

ze zbiorow wiasnych
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AND TRANSFUSION MEDICINE



Powiktania hemofilii

* przewlekte zapalenie btony maziowej
* artropatia = bol
* pseudoguzy
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Powiktania leczenia hemofilii

e zakazenia wirusami przenoszonymi drogg krwi — HBV, HCV,
HIV

» w Polsce 80% chorych urodzonych przed 1991r zakazonych
HCV, a 10% HBV

» obecnie stosowane koncentraty sg bezpieczne

e powstanie inhibitora — przeciwciat neutralizujgcych podawany
koncentrat cz. VIll/cz. IX

Windyga J i wsp. Acta Haematol. Pol. 2016;47;2:86-114

INSTYTUT HEMATOLOGII INSTITUTE OF HEMATOLOGY
| TRANSFUZJOLOGII AND TRANSFUSION MEDICINE



Hemofilia powiktana inhibitorem

* inhibitor (krgzacy antykoagulant) — przeciwciata podawane w
odpowiedzi na podawany dozylnie koncentrat niedoborowego
czynnika krzepniecia, neutralizujgce jego aktywnos¢

* najczesciej u chorych na ciezkg hemofilie A

* inhibitor objawy:

v’ brak odpowiedzi na leczenie substytucyjne
v’ szybszy postep artropatii, gorsza jakos$¢ zycia

e koniecznosc¢ zmiany leczenia na koncentraty omijajgce inhibitor

J Windyga et al.Acta Hematologica Polonica 2017;48;3:137-159
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Hemofilia - podsumowanie

* wrodzona osoczowa skaza krwotoczna, sprzezona z picia
* hemofilia A —niedobor cz. VIl

* hemofilia B—niedobdr cz. IX

* postacie: ciezka, tagodna, umiarkowana

* objawy - samoistne i pourazowe krwawienia

e charakterystyczne wylewy do stawow

* leczenie substytucja cz. VIII i IX
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